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UvoD

Malaria je celosvetovo jedno z najvyznamnejSich infek&nych ochoreni. Je to
tropické horuckovité ochorenie, ktoré byva ¢asto importované do krajin mierneho
podnebia, a ktoré najéastejSie ohrozuje Zivot cestovatela. Malaria sa vyskytuje
takmer v 100 krajinach s 2 miliardami obyvatelstva. Ro¢ne na svete ochorie takmer
500 miliénov fudi a z nich az 2 milibny nakaze podfahni. K 90% umrti dochadza
v tropickej Afrike a st spdsobené prvokom Plasmodium falciparum.

Tému svojej diplomové prace Trend vyskytu importovanych nékaz malariou a
antimalarika v CR som si vybrala na zaklade svojho dlhoroéného zaujmu o
cestovanie a infekéné ochorenia s nim spojene. Vypracovanie tejto diplomovej prace
som pokladala za vybornd prileZitost zorientovat sa v problematike malarie, boji
svetovych organizacii proti jej S$ireniu av novodobom celosvetovom trende
nastupujicich antimalarik a ich kombinacii.

V svojej diplomovej praci sa budem zaoberaf celosvetovou problematikou
malarie, zameriam sa na importované nakazy hlavne vCGR a sucasny trend
antimalarik pouzivanych v CR.

Malaria vyvolana niektorym zo 4 druhov prvokov rodu Plasmodium je
charakterizovana horiékou, anémiou, splenomegaliou a niekedy zavaznymi
komplikaciami malignej malarie veddcimi aj k fatdlnemu priebehu. Cestovatelom
odchadzajicim do zeme s vyskytom malérie sa preto doporuéuje uzivat
chemoprofylaxiu. Chemoprofylaxia vzdy nakaze nazabrani, ale neimunného
cestovatela ochrani pred zavaznym priebehom ochorenia.

V nemalarickych oblastiach sveta sa stale zvySuje vyskyt importovanej
malarie. Jedna sa o ochorenie, ktoré sa po nakaze v malarickej oblasti klinicky
prejavi v zemi, kde sa malaria nevyskytuje. Ro¢ne na svete ochorie importovanou
malariou asi 30000 [udi, ztoho v Eurépe 10 000. Priblizne 1% nakazenych
Eurépanov umiera. V Ceskej republike bolo v poslednych 10 rokoch evidovanych
viac ako 200 pripadov. Postihnuti boli obcania, ktori sa nakazili behom pobytu
v malarickej oblasti a cudzinci, ktori z réznych dévodov prisli z malarickej oblasti do
CR.V poslednych 12 rokoch pét chorych na malariu zomrelo.



V stcasnosti sa malariologicka situacia na svete zhorsuje. Pribida chorych a
endemické oblasti sa rozsiruju. Priginou su klimatické zmeny, narastajlica rezistencia
povodcov na antimalarika a prenasadov na insekticidy a v neposlednej rade
zhorSujuca sa ekonomicka situacia vrozvojovych krajinach a nedostatoéna
zdravotna starostlivost. Ktomu sa pridava enormny narast cestovania do
malarickych oblasti a vzrastajica imigracia z tychto oblasti do nemalarickych
krajinach.

Verim, Ze sthrn aktualnych informacii na tito tému bude prinosom aj pre
inych, ktori sa zaujimaju o problematiku malérie.



METODIKA PRACE

Ide o reSerSny typ diplomovej prace. Zdroje, z ktorych v praci &erpam som
zhromazdovala v priebehu akademického roku 2007/2008 a aZz do zadiatku
akademického roku 2008/2009. Vyuzivala som literatiiru so zameranim na infekéné
choroby, cestovni medicinu a lekarstvo v tropoch a subtropoch. ZhromaZdovala som
kapitoly, ktoré boli uverejnené vo viacerych renomovanych vedeckych publikaciach
vydavanych v Ceskej republike, Slovenskej republike a v zahraniéi a zarovel som
vyuzivala online strdnky medzinarodnych organizaci WHO (World Health
Organisation) a CDC (Centrum for Disease Control and Prevention).



Chlorochin bol objaveny v roku 1934 v Nemecku Hansom Andersagom. Jeho
zloZzku pomenoval resochin. Po sérii nejasnosti a pochybnosti po€as druhej svetovej
vojny bol chlorochin definitivne uznany ako Gg&inné a bezpeéné antimalarikum, a to
v roku 1946 britskymi a americkymi vedcami.

Nemecky Student chémie, Othmer Zeidler, syntetizoval v roku 1874 DDT
(dichloro-difenyl-trichléretan). Ale insekticidne vlastnosti DDT boli objavené az po
roku 1939 Paulom Millerom vo Svajéiarsku. DDT bolo uspesne pouzivané na
kontrolu malarie koncom druhej svetovej vojny. Uginnost DDT bola potvrdena
americkymi, britskymi a talianskymi vedcami. Miiller ziskal Nobelovu cenu za
medicinu v roku 1948.

Vroku 1955 Svetova zdravotnicka organizacia (WHO) navrhla ambiciézny
celosvetovy program eradikacie malarie. Zamerala sa na postrek domacnosti
insekticidami, lieCbu antimalarikami a stale sledovanie malarie. Uspech zahrioval
eradikaciu malarie v krajinach s miernym podnebim a v krajinach so sezénnym
prenosom malarie. V ostatnych zemiach zaznamenala len zanedbatelné znizenie
infikovanych pripadov. Niektoré krajiny, najma subsaharska Afrika, boli uplne
vylucené z kampane eradikacie. V roku 1976 sa kampafi eradikacie malarie uplne
ukonCila z dévodu narastajlicej rezistencie na antimalarika a insekticidy, masivny
pohyb populécii, obtiaZzne ziskavanie financii a nedostato&nu spolupracu miestnych
narodov. Program bol oficialne vyhlaseny za neuspesny.

1.1. Histéria malarie v Ceskoslovensku

V Polabi a na juznej Morave sa vyskytovala malaria este pred 1. svetovou
vojnou. Po 2. svetovej vojne bola zavleéena do mnohych okresov v ¢eskych zemiach
Po presune vojsk a ob&anov z malarickych oblasti (hlavne z Rumunska). Ale nesirila
sa, aj ked boli pozorované mierne epidemické vzplanutia, napr. na Strakonicku
(1951).

Vaznejsim zdravotnickym problémom bola malaria na vychodnom Slovensku
v obdobi medzi obidvoma vojnami, kde bolo ohlasenych aZ niekolko ochoreni roéne.

Vyskytovala sa v stvislosti s pestovanim ryze a zaplavami.




Malaria bola v Ceskoslovensku eliminovana koncom patdesiatych rokov.
Posledny zaznamenany pripad autochténnej malarie bol v roku 1958. A v roku 1963
ohlasila Svetova zdravotnicka organizacia (WHO) Ceskoslovensko za krajinu

ocistent od maléarie. Od tejto doby s vSetky diagnostikované pripady povaZované za
importované ochorenia malariou.




2. VYSKYT MALARIE

Malaria je jedno z najrozsirenejsich infekénych ochoreni. Endemické oblasti
malarie zahriiuju viac ako 100 krajin oblasti tropov a subtrépov, kde Zije takmer
polovica svetovej populacie. Kazdy rok sa nakazi priblizne 350 — 500 miliénov ludi
a nakaze podfahni takmer 2 miliény fudi roéne, hlavne malé deti subsaharske;j
oblasti Afriky. Odhaduje sa, Ze kazdy defi na malariu zomrie asi 3 000 [udi a to
predovsetkym deti do 5 rokov.

Okrem subsaharskej Afriky st najviac postihnuté indicky subkontinent,
juhovychodna Azia, amazonské oblast Juznej Ameriky a niektoré ostrovy zapadného
Tichomoria. Malaria bola eliminovand z USA, Porto Rica, Jamajky, Chile, Izraela,

Libanonu, Japonska, Taiwanu, Severnej Kérey, Australie a Eurépy.

Obr. 1. RozSirenie malarie vo svete v roku 2006

Malaria, 2006

zdroj: http://www.who.int/malaria/malariaendemiccountries.html

Riziko nakazy sa liSi podia lokality, vihkosti, nadmorskej vysky a roéného

obdobia. Vhodné podmienky na prenos malarie st hlavne tropické a subtropické
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oblasti, kde komar Anopheles je schopny prezit a rozmnozovat sa a parazit malarie
dokoncCit svoj vyvojovy cyklus vtele komara. Malaria sa obvykle nevyskytuje
v nadmorskej vyske presahujucej 1 500 m.n.m., ale za priaznivych podmienok je
s lou mozné sa stretnut aZ do vysky takmer 3 000 m.n.m.. Kriticka teplota, pri ktorej
Je pozastaveny Zzivotny cyklus je 15 °C u Plasmodium vivax a 20 °C u P. falciparum .
K nakaze dochadza naj¢astejSie koncom dazdivého obdobia.

Podmienky v tropickych a subtropickych oblastiach, v ktorych sa prenos

malarie neuskutoéni su: vysoka nadmorska vyska
¢ studensia sezéna v niektorych oblastiach
e puste (zahriiujic oazy)
e niektoré oblasti Tichého oceanu, kde nie st komare
Anopheles schopné prenosu malarie
* niektoré krajiny, kde bol prenos malarie Gspesne
potladeny eradikaciou

Aj ked je takmer nemozné presne uréit distribtciu uréitého druhu Plasmodia,
existuju oblasti s ich prevalenciou.

Plasmodium vivax dominuje v Indii, Pakistane, Bangladési, Sri Lanke,
Centrainej Amerike. Zriedka sa nachadza v Afrike, vdaka rezistencii cernochov,
ktorym chyba potrebny receptor na erytrocytoch.

Plasmodium falciparum prevazuje v Afrike, na Haiti a v Novej Guiney.

Obidva typy P. vivax aP. falciparum previadaji v Juznej Azii, JuZnej
Amerike a Oceanii.

Plasmodium ovale sa nachadza primarne v Afrike, vynimoéne na inych
kontinentoch.

Plasmodium malariae je rozsirené kozmopolitne.

2.1. Importovana malaria

V nemalarickych oblastiach sveta neustale pribtda pripadov importovanej
malarie. Jednd sa o ochorenie, ktoré sa po nakaze v malarickej oblasti klinicky
orejavi v zemi, kde sa malaria primarne nevyskytuje. Roéne na svete ochorie
malariou okolo 30 000 [udi, ztoho v Eurépe 10000 a 1200 v USA. Ochoreju
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obcania eurdpskych zemi, ktori travia dovolenku v exotickych krajinach alebo
vycestuju do malarickych oblasti za pracou ¢&i obchodom. Pripadne cudzinci, ktori
z roznych dévodov prisli z malarickej oblasti do Eurdpy. V Eurépe byva ochorenie
spociatku mylne diagnostikované ako chripka, ¢i iné horackovité ochorenie a moze
skonéit smrtou v priebehu niekofkych dni.

\Y Ceskej republike bolo v poslednych 10 rokoch evidovanych viac ako 200
oripadov nakazenia malariou. V roku 2007 sa nakazilo 27 ceskych obé&anov. Vsetky
oripady sa tykaiju importovanej malarie.

V suCasnosti sa problematika malarie neustale zhorsuje. RozSiruju sa
2ndemické oblasti a pribda nakazenych pripadov. Hlavné pri€iny su klimatické
‘meny ako globalne oteplovanie, dihé obdobia dazdov so zaplavami: narastajuca
ezistencia na antimarika a insekticidy, nedostatoéna zdravotna starostlivost
| zhorSujuca sa ekonomicka situacia Vv rozvojovych krajindch. Pandémie nakazy
irusom HIV od&erpava finanéné prostriedky, ktoré by mohli byt pouzité na riesenie
roblematiky malarie. V neposlednej rade zhorsuje situaciu enormny narast
estovatelov do endemickych oblasti a narastajuca imigracia z tychto oblasti do
emalarickych zemi. Mortalita cestovatelov sa pohybuje od 4 — 30%.
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3. ETIOLOGIA A PATOGENEZIA

Pdvodcovia malarie su Styri druhy parazitickych prvokov rodu Plasmodium.

P. vivax spGsobi na svete takmer 80 % ochoreni, P. falciparum asi 15% nakaz a 5%
pripada na infekciu vyvolanu P. ovale a P. malariae. Parazity malarie sa $iria vdaka
infikovaniu dvoch hostitelov — &loveka a samicky komara rodu Anopheles. U &loveka
sa vyvija asexudlny cyklus Plasmodii, ktoré sa pPomnoZzuji najprv v peéefiovych
bunkach, potom v erytrocytoch, ktoré nigia a vyvolavaju tri zakladné formy ochorenia:
tercianu, kvartanu a tropicky malariu - tropiku. Komar Anopheles zohrava tlohu
vektora — prenasa infekciu z &loveka na Cloveka. Samidka komara Anopheles pri
kfmeni nasaje gametocyty av jej traviacom systéme prebieha sexualny cyklus
Plasmodii. Pri dalSom sati prenasa nakazu injikovanim sporozoitov.

Tab. 1. Prehlad pévodcov, vyskytu a inkubaénej doby malarie

Pévodca Nazov Inkubacia Opakovanie | Vyskyt
ochorenia zachvatov

Plasmodium | terciana 8 — 21 dni (aZ 12 | 48 hodin tropy, subtropy,

vivax mesiacov) niektoré oblasti
mierneho pasma

Plasmodium | terciana 8 — 21 dni (az 12 | 48 hodin zapadna Afrika,

ovale mesiacov) vychodna Indonézia,
Filipiny

Plasmodium | kvartana 18 — 42 dni 72 hodin ohrani¢ené oblasti

malariae tropov a subtropov
(hlavne Afrika)

Plasmodium | tropika 8 — 16 dni nepravidelne | tropy celého sveta

falciparum 24 - 48 (hlavne subsaharska

hodin Afrika,

juhovychodna Azia,
Amazobnia,
juhozapadné
Tichomorie)
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Vyvojovy cyklus plasmodii je zlozity. Pri sani infikovanej samicky komara su

do krvného obehu inokulované sporozoity. Rychle sa dostavaju do pecerovych
buniek, kde sa vyvijaji na schizonty obsahujice znacny pocCet mezoroitov
(preerytrocytarna faza nakazy). MnoZenie plasmodii v pecefovych bunkach prebieha
pez klinickych prejavov.

Po 1 — 3 tyZdiloch merozoity opustaju peceriové bunky, dostavaju sa do krvi
a vnikaju do cervenych krviniek. V nich sa dalej vyvijaju prstencovité trofozoity
a schizonty. Erytrocyty naplnené parazitmi sa rozpadaju a uvofnené merozoity
napadaju dalSie krvinky (erytrocytama féza nakazy). Pri rozpade erytrocytov sa do
xrvi uvolfiuju metabolické produkty plasmodii, ktoré sa svojim G¢inkom podobaiju
endotoxinu gramnegativnych baktérii. Stimuluju  makrofagy k nadmernej tvorbe
protizapalovych cytokinov, ktoré spésobuju hort¢ku a ostatné prejavy ochorenia.
MnoZenie parazitov v erytrocytoch a nasledny rozpad ¢ervenych krviniek prebiehaiju
u jednotlivych druhov malarickych plasmodii s réznou &asovou periodicitou, ktorej
odpoveda periodicita horuékovitych zachvatov (terciana — 2-diiovy cyklus, kvartana —
3-diovy cyklus).

Niektoré z merozoitov sa menia v gametocyty (samidie makrogametocyty,
samCie mikrogametocyty), ktoré sa po nasati sami¢kou koméara dalej vyvijaju v jej
Zreve. Nasledujuce delenie parazita vtele komara sa nazyva sexudlny alebo
sporogonicky cyklus plasmodii. Splynutim mikrogametocytu a makrogametocytu
vznika pohybliva ookineta, z ktorej sa vniknutim so éreva komara vyvija oocysta.
J zrelych oocyst praska blana, uvolnené sporozoity sa dostavaju do telesnych
=kutin komara, stahuji sa do slinnych Zliaz a slinami komara sa pri jeho sati
Jostavaju do ludského tela.
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Obr. 2. Schéma vyvojového cyklu malérie.
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zdroj: http://www.cdc.gov/maIaria/biology/life_cycle.htm

U nakaz vyvolanych P. vivax a P. ovale z niektorych pecéefiovych schizontov
vznikaju hypnozoity, ktoré asymptomaticky pretrvavaju v pegefiovych bunkach a
azpo dihsej dobe vyvolavaji ochorenie. Preto niekedy k ochoreniu tercianou
dochadza az po niekofkomesacnej inkubacii alebo sa za niekolko mesiacov a3 rokov
po ochoreni malarické zachvaty znovu objavia. Tento relaps malarie je podmieneny

reinfekciou €ervenych krviniek merozoitmi uvofnenymi z hypnozoitov. Provokujtcim
faktorom vzniku relapsu malarie méze byt zmena klimatu, prechladnutie,
tehotenstvo, interkurentné ochorenie, namaha, trauma, pozitie nadmerného
mnozstva alkoholu.

P. malariae hypnozoity netvori, preto nepdsobi relapsy ochorenia. Méze
vSak vo velmi nizkej koncentracii prezivat v krvnom riedisku a po mnohych rokoch
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(zaznamenané pripady az 50 rokov) vyvolat klinické priznaky oznacované ako

rekrudescencia malarie.

P. falciparum napada erytrocyty rézneho veku, a preto pri tropickej malarii
parazitémia dosahuje vysoké hodnoty. Pdvodcovia terciany napadaju len miadsie
erytrocyty a pévodcovia kvartany len starsie erytrocyty, preto u tychto foriem malarie
parazitémia zostava nizka. Na povrchu erytrocytov parazitovanych P. falciparum sa
tvoria vyCnelky, ktorymi sa krvinky prichytavaju k endotelu kapilar. Krvinky sa
hromadia v kapilarach mozgu, obli¢iek, pecene, plic a myokardu, kde na stagnujuce
parazitovane erytocyty adheruji aj neparazitované krvinky. Nasledkom je porucha
mikrocirkulacie a krvného zasobenia Zivotne délezitych organov s naslednym

zlyhavanim ich funkcie.
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4. EPIDEMIOLOGIA

Zdrojom nakazy malarie je &lovek, v ktorého krvi koluju gametocyty parazita.
Nakazu prenasa asi 70 druhov komarov rodu Anopheles. Krv sajl len samice a to
predovSetkym za sUmraku a v noci. Nakaza byva importovana do nemalarickych
oblasti bud infikovanymi osobami alebo vzacnejsie infikovanymi komarmi pritomnymi
v lietadle, ktoré priletelo z malarickej oblasti. VV tomto pripade méze dojst k ochoreniu
0sob, ktoré nikdy neboli v malarickej zemi, ale pobyvali v blizkosti medzinarodného
letiska — letiskova malaria. K prisatiu infikovaného komara a k nakaze postadi len
kratkodoby pobyt v malarickej oblasti, napr. medzipristatie lietadla — tranzitna
(runaway) malaria. Vedla nakazy prostrednictvom hmyzieho prenasaca je mozny
prenos transfuziou krvi osobou s parazitémiou, striekackou alebo lekarskym
nastrojom kontaminovanym krvou tejto osoby, prenos transplantdtom organu
infikovaného darca a transplacentarny prenos od infikovanej matky na novorodenca
v priebehu pérodu. Prvych 6 mesiacov je dieta chranené protilatkami od matky. Vo
veku 6 mesiacov su protilatky vyéerpané a skér ako sa znovu vytvoria, su klinické
prejavy malarie v endemickych oblastiach najcCastejSie a smrtnost vo veku do 5 rokov
dosahuje az 15%.

Inkubaéna doba zavisi na druhu plasmodia ana pripadnom uzivani
chemoprofylaxie, ktora inkubaént dobu prediZzuje. U tropiky dochadza k ochoreniu
v90% do jedného mesiaca po odchode z malarickej oblasti, zatial ¢o u terciany
oehom tejto doby ochorie len 50% infikovanych os6b. U 2% oséb infikovanych
ercianov vznikne ochorenie az po uplynuti jednoho roka od opustenia endemickej
oblasti (neskora primoinfekcia).

Epidemiologicka situdcia sa posudzuje podfa tzv. malariometrickych
ndexov. Napr. splenicky index udava percento obyvatelstva, u ktorého bolo zistené

IvacsSenie sleziny. Plasmodiovy index vyjadruje percento obyvatelstva s nalezom
lasmodii.  Sporozoicky index oznacuje pocet samiciek s nalezom sporozoitov
' slinnych Zfazach. Naproti tomu pod pojmom antropofilny index rozumieme pomer
samiciek s pozitivnou a negativnou precipitaénou reakciou na fudski krv. Podla

plenickeho indexu odliSuje oblast hypendemicka, mesoendemicka, hyperendemicka
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(vysoky splenicky index detskej populacie aj dospelych) a holoendemicka (splenicky
index je u deti vysoky, avéak u dospelych nizky).

4.1. Komare rodu Anopheles

Na prenos malarie st potrebni okrem zdrojov nakazy a pévodcov nakazy aj
vnimavi jedinci a komare rodu Anopheles, ktori sa uplatiuju ako prenasaci. Okrem
toho su nutné urgité prirodné podmienky, umoziiujlice vytvorenie vyvojového cyklu
plasmodii.

Komare rodu Anopheles vo viac ako 400 speciich a subspeciich s
rozsirené takmer po celom svete. Larvy anofelov sa vyvijaji vo vodnych nadrziach
2 vodnych tokoch pomerne Cistych, plytkych a malo zarastenych rastlinstvom. Pre
£azdu geograficku oblast st charakteristické uréité druhy anofelov. Asi 70 druhov sa
¥yznamne uplatiiuje pri prenose malarie. Intenzity prenosu malarie uréuje aky druh
anofelov je pritomny v urCitej endemickej oblasti a v uréitom &ase. Nie vSetky
anofelely st rovnomernymi vektormi pri prenose malarie z jednej osoby na druhd.
Niektoré druhy su biologicky neschopné prenosu parazita fudskej malarie, zatial&o
ne druhy produkuju nadmerné mnozstvo sporozoitov.

Rézne druhy anofelov sa lisia svojim charakteristickym spravanim, ktoré sa
odraza ako délezity dosledok v Glohe vektora. Samicky komarov, ktoré vyhladavaju
Soveka, sU oznadované ako antrofilné, na rozdiel od komarov zoofilnych, ktoré saju
"2 zvieratach. Tieto vlastnosti mozu byt odlisné u komarov rovnakého druhu
« 1oznych oblastiach a méZu sa &asom menit. Vacsina vyznamnych prenasacov
"yhiadava ¢loveka v pribytkoch (endoféagia) a po nasati sa tam zdrzuje (endofilia)
2=00 obydlia oplsta po nasati krvi (exofilia). Miestami sa uplatiiuju pri prenose
runy. ktoré napadaja éloveka v prirode (v ryzoviskach, lesoch...). Tato vlastnost sa
Tazyva exofagia.

Stadium biologickych vlastnosti prenasadov ma znaCny vyznam pre
==dikaciu malarie. Délezitym biologickym faktorom je rezistencia na insekticidy. Ak
8. ¥omare rezistentné na lokalne postrekovanie obydli alebo ochrannych postelnych
=1 wyrazne to zhor$i aktualnu situaciu prenosu malarie.
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Obr. 3. Antropofilny Anopheles gambiae, jeden z hlavnych vektorov v Afrike
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5. KLINICKY OBRAZ

Z patologenetického hladiska sa klinicky obraz malarie objavuje jedine
poCas asexudlneho intraerytrocytarneho $tadia plasmodii. Za zakladna
symptomatologickli trias sa odnedavna povazovala intermitentna horuéka,
splenomegalia a anémia. Infekcia malariou ma vsak velmi réznorodu $kalu
symptémov, od absentujicich & miernych priznakov az po ochorenie ohrozujice
Zivot. Zavaznost ochorenia zalezi na druhu infikujuceho plasmodia, na dosiahnutej
vysSke parazitémie a predovSetkym na tom, & sa &lovek stretol s nakazou prvykrat
(primoinfekcia) alebo ¢&i sa jedna o obyvatela malarickej oblasti, ktory v désledku
opakovanych nakaz (reinfekcie) ziskal &iastoénd imunitu (semiimunitu). Najtazsi
priebeh ochorenia spésobuje P. falciparum, napriek tomu je malaria liegitelné
ochorenie, ak je rychlo a spravne diagnostikované a liegené.

Inkubaéna doba, &asovy usek od ustipnutia komarom Anopheles az po

manifestaciu prvych priznakov, sa li§i u réznych druhov plasmodii, najéastejsie
vrozsahu 7 — 30 dni. KratSia doba bola pozorovana najfrekventovanejSie u P.
falciparum, dlh§ia u P. malariae. Chemoprofylaxia u cestovatelov prediZuje
inkubaéni dobu o niekolko tyZdiiov az mesiacov, ¢im maskuje manifestaciu
prvotnych priznakov. Preto je délezité, aby cestovatelia vZdy upozornili svojho
oSetrujuceho lekara na svoj pobyt v malarickej oblasti za poslednych 12 mesiacov.

Nekomplikovana malaria

Niekolko dni pred tzv. malarickym zachvatom sa objavuju necharakteristické
prodromalne priznaky, ako su bolesti hlavy, pocit Unavy, subfebrilné teploty a u deti
Casto hnacky. Klasicky malaricky zachvat trva 6 — 10 hodin a mbzZeme pozorovat
studené Stadium, teplé S$tadium a $tadium potenia. Typicky, ale nie ¢&asto
zaznamenany, sa zachvat objavuje kazdy druhy den u terciany a kazdy treti def
u kvartany.

Malaricky zachvat je charakterizovany zimnicou, triaskou doprevadzanou
tachykardiou, studenou, bledou pokozkou s cyanézou pier a nechtov. Tato studena
faza je sposobena periférnou vazokonstrikciou trvajucou 1 - 2 hodiny.
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Teplota rychlo stipa na 39 az 40°C a je patrné znaéné tachypnoe. Velmi
Zastymi sprievodnymi priznakmi st bolesti hlavy, nauzea, zvracanie, abdominalne
Dolesti, neproduktivny kasel a niekedy aj herpes labialis. Pokozka pacienta je tepla
2 sucha. Tato horuckovita faza trva od 1 do 8 hodin.

Nasledne sa objavuje prudké profizne potenie rik, néh a tvare, takze chory
s2 doslova kupe vo vlastnom pote. Teplota lyticky klesa. Tato faza proflizneho
Dotenia, trvajuca 1 - 5 hodin, je charakterizovana velkou unavnostou, celkovou
apatiou a znamkami vy&erpanosti. Plynulo prechadza do apyretickej fazy, v ktorej je

pacient bez teploty, avsak podrazdeny, pobledly, unaveny, stazuje si na vyéerpanost
2 nechutenstvo.

Medzi zachvatmi by mal byt pacient afebrilny a asymptomaticky, na rozdiel
od inych febrilnych ochoreni. U tropiky sa zachvaty dostavuji v nepravidelnych
ntervaloch, trvaja dihsie a horaky méze mat aj kontinualny charakter.

Pri fyzikdlnom vySetreni sa objavuje splenomegalia, hepatomegalia. Slezina
e pohmatovo velmi krehka a nachylna k ruptire, preto sa musi palpovat velmi
opatrne. U tropiky je takmer vzdy zvadsena slezina a pecef, Casto je fahky
subikterus. V krvnom obraze byva pocet leukocytov v normalnych medziach, neskér

anémia z rozpadu erytrocytov. Sedimentacia ¢ervenych krviniek je normalna alebo
ahko zvySena. Koncentracia C-reaktivneho proteinu byva stredne zvy$ena
2 zavadza k diagnoze bakterialneho zapalu. Aktivita sérovych aminotransferaz stupa
=n lahko, napadne vSak stipa aktivita seérovej laktatdehydrogenazy uvolfiovanej
 rozpadavaijdcich sa erytrocytov.

O relapse hovorime, ked je oddeleny od predchadzajliicej manifestacie
yvolanej rovnakym druhom plasmodia, ale intervalom dihgim ako je normalna
eriodicita paroxyzmu. Pacienti nakazeni infekciou P. vivax a P. ovale, ktori sa
ylieCili po prvej epizéde, mézu trpiet pridavnymi malarickymi zachvatmi po
symptomatickom obdobi trvajicom niekolko tyzdiiov aZ mesiacov. Relapsy sa
bjavuju, pretoze P. ovale a P. vivax maju latentné pederiové §tadium parazitov
1ypnozoity), ktoré sa mézu reaktivovat. Vhodna terapia po prvom zachvate méze
yznamne znizit poéet relapsov.

omplikovana malaria
Ochorenie tercianov &i kvartanou ma benigny priebeh. Ochorenie tropikou,

. falciparum, méZe u oséb, ktoré sa s nakazou stretli prvykrat, znamenat ohrozenie
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Zivota. Pokial nie je v€as rozpoznané a lieené, dochadza niekedy behom niekolkych
dni k prudkému zhorseniu stavu.

Ochorenie zacina vacsinou burlivo, chori st niekofko dni po prvom zachvate
schvateni. Spociatku si staZuju na neznesitelné bolesti hlavy a ¢asto zvracaju.
Postupne sa rozvijaju poruchy vedomia, $ok, znamky zlyhavania obli¢iek, peéene,
ofdc a poruchy hemokoagulacie. Tento priebeh sa oznacuje ako maligna malaria.
U tejto formy dochadza k napadnutiu vacsieho poétu erytrocytov. Parazitované
«rvinky sa hromadia v kapilarach vnutornych organov a narusuji mikrocirkulaciu
s naslednou poruchou zasobenia mozgu, pluc, obliCiek a pecene. Rozvija sa
multiorganové zlyhavanie a krvacava diatéza.

Pokial v klinickom obraze prevazuju znamky poskodenia mozgu ako poruchy
vedomia (sopor, stupor, kéma), kf€e, loziskové priznaky, meningedlne drazdenie,
organicky syndrom mozgu (poruchy spravania, halucinacie...), obrny periférnych
nervov, polyneuriticky syndrém, ide 0 mozgovi malariu.

Tazky priebeh malarie sa manifestuje najmé kémou (cerebralnou formou),
metabolickou acidézou, tazkou anémiou, hypoglykémiou a u dospelych, renalnym
zZiyhavanim a ARDS (akdtny pulmonarny syndrom). Vtomto §tadiu mortalita
4 lieCenych pacientov dosahuje 15 — 20%. Pri nelie¢eni je komplikovana anémia
tzkmer vzdy fatalna. K tazkému priebehu ochorenia predisponuju kojenci a batolata,
osoby vysSieho veku, tehotné Zeny a osoby po splenektomii. Po ochoreni nevznika
munita a su moZné opakované nakazy tym istym alebo/i/nym druhom malarického

plasmodia. TieZ je mozna nakaza dvoma druhmi plasmodia.

Tab. 2. Priznaky maligneho priebehu malarie

Klinické priznaky Laboratérne znamky

» horuCka viac ako 40°C, kontinualna, | e systolicky krvny tlak <80 mmHg

nereagujuca na antipyretika e sérovy kreatinin >265 umol/I
e trombocyty <30. 10%I

e sérovy bilirubin >50 umol/I

» porucha vedomia, koma, epileptické kice

» edém pllc, respiracné zlyhanie

» hypotenzia, Sok

» oliguria az anuria

» yyrazna anémia, hemoglobinuria
» spontanne krvacavé prejavy

» yyrazny ikterus

e hemoglobin hematokrit
<0 15

e hypoglykémia <2,2 mmol/I

<50...g/l

e acidoza, hyperlaktémia

e parazitémia >2%
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e Uporné zvracanie &i diarea

Importovana tropika

Hlavné priznaky importovanej tropiky st nepravidelna horuéka, uporné
bolesti hlavy, artralgie, bolest v bedrach, riedka stolica a neproduktivny kasel. Pokial
ochorenie nie je v€as rozpoznané a lieené, dochadza medzi 6. az 9. dfiom choroby
kK prudkému zhor$eniu s poruchami vedomia a rozvojom $oku. Rozhodujice pre
zachranu Zivota je v€asna diagndza a prislusna terapia, ktorG musime zaéat do 5.
dnia od vzniku prvych priznakov.

Prakticky lekar musi preto na malariu mysliet pri kazdom hortG&kovitom
ochoreni u osoby, ktora v poslednych tyZzdiioch & mesiacoch pobyvala v malarickej
oblasti, a to aj ked' uZivala chemoprofylaxiu. Profylaktické uZivanie antimalarik méze

priebeh malarie mitigovat a predizit inkubaénu dobu.

DalSie manifestacie malarie

Malaria v tehotenstve je vaznou komplikaciou, ktora ohrozuje matku aj plod. Méze

viest k spontannym potratom, spésobit’ intrauterinnt rastovd retardaciu plodu &i smrt
plodu, pred€asny pérod, pérod plodu s nizkou pérodnou hmotnostou (< 2500g9),
maternalnu anémiu.

V subsaharskej Afrike, endemicky najrozsirenej$ej oblasti malarie, sa roéne
odhaduje 400 000 pripadov tazkej maternalnej anémie spdsobenej malariou, z toho
az 10 000 pripadov naslednej mortality. 75 000-200 000 infantov zomiera ro&ne
zdovodu nakazy malariou. WHO sa snaZi znizit tento podet a zabranit infekcii
flavne P. falciparum pomocou zavedenia antimalarik, ochrannych postelnych sieti
oSetrenymi insekticidami a zleps$it manaZment tykajtci sa malarie.

Mzlaria u deti je pri¢inou smrti kazdého piateho dietata v Afrike. Casté nasledky
malarie u deti st nizka pérodna hmotnost; pernamentné neurologické nasledky ako
spasticita, slepota, epilepsia; tazka anémia a rekurentné malarické zachvaty.

Klinicky obraz malarie u deti je odlidny od dospelych. Dieta je spodciatku
mexfudné, odmieta potravu, Gasto zvracia aaZ neskér sa dostavia ataky
% ¥ontinualnou intermitentnou teplotou sprevadzané Gpornymi brusnymi kolikami,
"nackami, flatulenciami. U nelieéenych deti sa velmi rychlo  objavuje

“=patosplenomegalia. Respiracné a kardiovaskularne komplikacie su vzacne.
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VySe 75% umrti roéne postihuje subsaharsku Afriku a najcitlivejSou skupinou
su deti do 5 rokov. Tragédiou je, Ze vaésina tychto amrti
a predvidatelnych.

je zbytoénych

Obr. 4. Ohrozené Zeny a deti nakazou malarie

Zdroj: http://www.rbm.who.int/cmc_upload/O/OOO/O1 5/369/RBMInfosheet_4.htm
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6. DIAGNOZA MALARIE

Rychla a presna diagnéza malarie podstatne zniZi vyskyt a ulahéi priebeh
ochorenia, pripadne redukuje nepotrebné uzivanie antimalarik. Diagn6za malarie sa
opiera o klinicky nalez, ktory je nespecificky a zachytenie parazita v krvi postihnutych
malariou. Najbeznejsimi metédami je mikroskopicky nalez a v poslednej dobe rychle
diagnostické testy zalozené na imunochromatograficke;j technoldgii.

6.1. Klinicka diagnostika

Lekar ma mysliet na malariu u kazdého hortGékovitého ochorenia osoby,
siora v poslednych tyzdiloch az mesiacoch pobyvala v malarickej oblasti.
“redpokladom spravne; diagnozy je podrobna cestovna anamnéza. Lekar sa pyta
72 miesto pobytu, vyskyt komarov, spdsob ochrany pred napadnutim komarmi a na
uZivanie chemoprofylaxie. Ta podstatne zniZuje vyskyt a zmierfiuje priebeh
achorenia, ale nakazu Uplne nevyluCuje. Malaria méze svojimi priznakmi napodobnit
najroznejSie horackovité ochorenia a klinickym obrazom pripominajicim malariu sa
~MSze prejavit rada inych ochoreni. Chori st doporucovani k hospitalizacii z dévodu
norucky nejasného povodu, septického stavu, akatneho virového ochorenia, chripky
2i2bo pneuménie. U deti v klinickom obraze &asto dominuju bolesti brucha, zvracanie
2 hnacka.

Priebeh ochorenia mézu zmiernit niektoré lieky, ktoré Giastoéne pdsobia na
=iasmodia, napr. tetracykliny, linkosamidy, makrolidy, co-trimoxazol alebo chinolony.
Aiypicky klinicky obraz méze byt doésledkom zmieSanej infekcie dvoma druhmi
@asmodii alebo kombinacia malarie s dalsou infekciou. VeEasnu diagnostiku
mportovanej malarie v praxi oneskoruje nedostatodna cestovna anamnéza, mylné
sresvedCenie o plnej Gdinnosti chemoprofylaxie, niekedy dlha inkuba&na doba a
"=0byCajna pestrost klinickych prejavov nakazy.
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Tab. 3. Diferencialna diagnostika importovanej malarie

Priznak

Ochorenie

intermitentna horuéka, zachvaty

norucky

sepsia, hnisavé loZiskové afekcie, bruceléza,
visceralna leishmaniéza, navratny tyfus, akdtna
pyelonefritida

dolest hlavy, meningealny syndrom,
porucha vedomia

meningitida, encefalitida, brugny tyfus a paratyfus,
horuéky dengue, leptospiréza, Upal, GZeh, cievny
mozgova prihoda

Dolesti brucha, zvracanie, hnaéka

bacilarna uplavica, paratyfus, hortékovita
gastroenteritida, amébovy absces pedene,
hepatitida, apendicitida

kterus virova hepatitida, zIta zimnica, leptospiréza,
cholecystitida, cholangitida
«asel akutne respira¢né ochorenie, chripka, pneuménia

akutna schistosoméza

vyrazka, krvacavé prejavy

horucka dengue, rickettsiozy, meningokokcémia,
hemoragicka horticka

6.2. Parazitologicka diagnostika

Diagnézu malarie potvrdi opakované mikroskopické vysetrenie periférnej krvi
2lebo rychle diagnostické testy (RDTs = rapid diagnostic tests). Serologické metody

sU vacésinou len tazko dostupné a praktické uplatnenie nachadzaju len pri

wySetrovani darcov krvi. Mikroskopické metédy maju vyhodu nizkej ceny, vysokej

senzitivity a Specificity, ak st hodnotené kvalifikovanym personalom. Nevyhodou

=DTs je ich cenova nedostupnost. Specificita a senzitivita s variabilné, ich

swuinerabilita k vysokym teplotdam a vihkosti s dolezitym obmedzenim. Napriek tymto

nevyhodam, RDTs testy rozsiruju diagnosticku technol6giu pouzivanu pri potvrdeni

mazlarie.
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Mikroskopicka diagnostika

Nakazu malarie potvrdi mikroskopicky dékaz plasmodii v erytrocytoch
periférnej krvi odobratej z bruska prstu alebo usného lalééiku, tj. z miest s hustou
«apilarnou sietou. Je mozné pouzit aj venéznu krv alebo krv odobrati do
nezrazanlivého prostredia, ale pravdepodobny zachyt plasmodi je niz8i a krv je
potrebné dodat do laboratéria ¢o najrychlejie, aby nedos$lo k degenerativhym
zmenam v morfoldgii parazitov.

K nalezu plasmodii pouzZivame 2 typy krvnych nalezov. Tzv. hruba kvapka
e vhodna k dbkazu parazitov a stanoveni parazitémie. Vysetrenim hrubej kvapky je
mozné preukazat az 50 parazitov v1 pl. Tenky nater sluzi k uréeniu druhu
plasmodia, niektorym prognostickym znakom a tieZ k stanoveniu parazitémie. Pre
zavazny priebeh parazitémie sved¢i nalez zrelych trofozoitov & schizontov a
pritomnost malarického pigmentu hemozoinu vo viac ako 5 % neutrofilov periférnej
«rvi. Obidva natery sa nechaju zaschnut pri izbovej teplote, ¢o najrychlejSie sa
odoslu do parazitologického laboratéria a vysledok vySetrenia moze byt znamy do
)ednej hodiny po dodani nateru.

Intenzita parazitémie sa hodnoti bud percentom parazitovanych erytrocytov
alebo poctom asexudlnych S$tadii parazita v1 pl krvi. U tropickej malarie sa
parazitované krvinky hromadia v kapilarach vnutornych organov, a preto sa ich
niekedy ani pocas dlhej doby nedari preukazat v perifernej krvi. Preto negativny
vysledok jedného vySetrenia malariu nevyluéuje a pri podozreni je potrebné
vySetrenie behom 24 — 48 hodin niekolkokrat opakovat a to bez ohladu na priebeh
teplotnej krivky. U semiiminnych oséb sa mézeme stretnut s chronickou malarickou
infekciou. Prejavi sa dlhotrvajucou asymptomatickou parazittmiou a k lahkému
zachvatu horicky dochadza len vzacne, spravidla v stvislostou s urditou zatazou
organizmu. Nalez nizkej parazitémie u semiimunnych osob preto neznamena, Ze
malaria je pri€¢inou horucky a klinickych priznakov. Méze ist len o asymptomatick

parazitémiu zistenl v priebehu iného ochorenia.

29



Obr. 5. Mikroskopicky obraz periférnej krvi s nalezom leukocytu a erytrocytov
napadnutych P. falciparum

zdroj: http://www.cdc.gov/maIaria/diagnosis_treatment/diagnosis.htm

Rychle diagnostické testy tieZ nazyvané RDTs = rapid diagnostic tests, dipsticks
alebo MRDDs = malaria rapid diagnostic devices s imunochromografické testy
preukazujice v krvi $pecifické malarické antigény. Stanovuje sa koncentracia na
histidin bohatého proteinu 2 (HRP-2)  $pecifického pre nakazu P. falciparum
a plasmodiovych enzymov laktatdehydrogenaza a aldolaza. Testy preukazuijtce
HRP-2 sa nehodia k sledovaniu Uspesnosti terapie, pretoZe antigénne pretrvava az
niekolko tyZdfiov po vymiznuti parazitémie. Testy stanovujlce plasmodiové enzymy
sU pozitivne len vV pritomnosti Zivych parazitov v krvi ada sa snimi sledovat
uspesnost liegby. Viysledok rychlych diagnostickych testov moze byt znamy do 20
minut. Tieto testy urychluji diagnostiku a umoziuji diagnostikovat malariu aj
v odlfahlych oblastiach s nedostupnostou mikroskopicke;j diagnostiky. Nevyhodou je
vSak ich stale vysoka cena a nedostatoéna senzitivita a Specificita oproti mikroskopii.
Pri diagnostike RDTs sa odporuca potvrdit vysledok mikroskopicky. Pouzivanim
RDTs sa vSak vyrazné znizi éas potrebny k diagnostike infikovanych pacientov.

PCR (polymerazova retazova reakcia) umoziuje detekciu plasmodiovej DNA. Je

schopna odhalit aj mikroskopicky negativne pripady ochorenia s nizkou parazitémiou
a tiez zmie$ané nakazy viacerych druhov malarickych plasmodii. Tato technolégia je
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mnohonasobne presnejSia ako mikroskopicka diagnostika, ale aj vyrazne drahsia

a narocnejSia. VyZaduje $pecializované laboratérium s presne danymii podmienkami.

Serolégické vySetrenia stanowvuiju IgG-protilatky proti P. falciparum a P. vivax
technikou ELISA (enzyme-linked immunosorbent assay) alebo IFA (indirect
imunnofluorescence). Serolégia nema Ziadny vyznam pre véasnu diagnostiku
akutneho ochorenia , ale méZe neskér objasnit etiolégiu malarii pripominajtceho
ochorenia alebo overit profesijni nakazu ziskanu behom predchadzajuceho pobytu

v zahranici.

Testy na rezistenciu antimalarik su testy skiimajuce urcité zlozky antimalarik
neodpovedajice na parazitov. PouZivaji sa dve laboratérne metody: in vitro testy,
kde parazity rasti na kultire svy$8ou pritomnostou antimalarik a molekularna
charakterizacia, ktora oznatenim molekdl predpoveda rezistenciu. Tato metéda je

este stale vo vyskume.

i




7. TERAPIA IMPORTOVENEJ MALARIE V CR

Predpokladom Uspe$nej liecby je véasna a presna diagnéza a véasné
oodanie ucinného antimalarika. Je potrebné vediet, &i sa u chorého jedna o tropicku
2i2bo netropicku malériu (tercianu alebo kvartanu) a aka vysoka je parazitémia.
W nemalarickych oblastiach sa pritomnost plasmodii vo viac ako 2 % ¢ervenych
srviniek povaZzuje za maligny priebeh ochorenia. Chori s malarickou primoinfenciou
s2 hospitalizuju. Ambulantne sa lie€ia osoby pochadzajice z malarickych oblasti, u
storych je dévodny predpoklad semiimunity (ich pobyt mimo malarickt oblast netrva
2nsie ako tri roky). Ambulantne je tiez mozné liedit &eskych ob&anov s bezpetne
oreukazanou tercidnou, a to za predpokladu sledovania ich klinického stavu a
parazitémie.

Chori sa hospitalizuju spravidla na infekénom oddeleni, ktoré spolupracuje
s parazitologickym laboratérium, ma k dispozicii potrebné liecky a v priebehu
maligneho priebehu zaisti intenzivnu starostlivost. Volba antimalarika zalezi na
2ruhu infikujuceho plasmodia, na oblasti, kde doslo k nakaze (vyskyt rezistencie na
antimalarika), a na pritomnost klinickych alebo laboratérnych znamok maligneho
onebehu. Je nutné vediet, aki chemoprofylaxiu uZival infikovany a ¢i uz nebol
antimalarikom lie¢eny. Pokial poriadne uzival uéinnu chemoprofylaxiu, predpoklada
s2 rezistencia a k liecbe sa zvoli iné antimalarikum. Overime si, & nie je niektoré
antimalarikum u chorého kontraindikované alebo zle tolerované. Dbame na spravne
22vkovanie s prihliadnutim na telesnd hmotnost. Doporudena davka sa vyjadruje
+ podobe bazy (napr. pri chloroquine, mefloquine alebo primaquine) alebo v podobe
S0l (napr. pri chinine).

Peroralne antimalarika sa nedostato&ne vstrebavaju pri zvracani, hnake a
%22 pri Soku. Ak vyvrati chori liek behom 30 — 60 mindt po aplikacii, poda sa znovu
2olovicna davka antimalarika. Antimalarikum sa nikdy nepodava nalaéno. Po aplikacii
“&nného antimalarika dochadza behom 48 — 72 hodin ku zniZeniu horucky,
Z=pseniu stavu a vyraznému poklesu parazitémie. Pokial nedoslo k zlepSeniu, bolo
sodané nevhodné antimalarikum alebo bol pouZity spravny liek nevhodnou
apikacnou cestou ¢&i v nedostatoénej davke alebo je pévodca ochorenia na uzité
antimalarikum rezistentny. Pri€inou nedostatoénej terapeutickej odpovedi a

aretrvavani horGcky méze byt vznik niektorej z komplikacii (napr. pneumonie,
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infekcie mocovych ciest atd.) alebo zmie§ana nakaza malarii a dalich infekénych
ochoreni.

Antimalarika pésobia na rézne $tadia malarickych parazitov. K odstraneniu
horuckovitych zachvatov sa pouZivaju schizontocidné antimalarika u€inkujice na
krvné schizonty. Su to chloroquin, chinin, mefloquin, atavaquon a artemisiny.

Pomaly schizontocidny uginok maju tieZ sulfonamidy, sulfony, proguanil a niektoré

antibiotika, predovSetkym tetracykliny a linkonsamidy. K prevencii relapsov terciany

sa pouziva primaquin, ktory pdsobi na hypnozoity pretrvavajice v hepatocytoch.
Prehlad antimalarik dostupnych v CR a ich davkovanie podava tabulka 4. VedlajSie
ucinky a ich kontraindikacie obsahuje tabulka 5.

Tab. 4. Antimalarika uzivané v CR k lieébe importovanej malarie

Antimalarikum

Davka pre dospelych

Davka pre deti

PRIPRAVOK
chloroquin 600 mg baze a dalej za 6, 24, 48 | 10 mg/kg a dalej 5mg/kg 3
DELAGIL tbl. hod. 300 mg baze po dobu 3 dni | dni
150 mg baze)
mefloquin 750 mg, za 6 az 8 hodin 500 mg | 25 mg/kg v 1 az 2 davkach 1
LARIAM tbl., a pri telesnej hmotnosti >60 kg den

MEPHAQUIN tbl.
(250 mg baze)

za dalSich 6 az 8 hodin este 250

mg

chinin sulfat (per os)

3 x 600 mg soli/deri po 8
hodinach 3 - 7 dni

(vzdy v kombinacii

s doxycyklinom)

25 mg/kg/deni v 3 davkach 3
— 7 dni

(v kombinacii s doxycyklinom
alebo klindamycinom)

chinin dihydrochlorid
(i.v.)

narazova davka 20 mg/kg behom
4 hodin, potom 10 mg/kg
kazdych 8 hod. (max. davka 1,8
g/den) 3 — 5 dni

narazova davka 20 mg/kg
behom 4 hodin, potom 10
mg/kg kazdych 8 hodin 3 -5
dni

atovaquon a

4 tbl./den v 1 aZz 2 davkach 3 dni

1 — 4 tbl./den podfa telesne;j

proguanilom hmotnosti (detom s m > 11
MALARONE tbl. kg) 3 dni

(250 mg + 100 mg)

doxycyklin 2 x 100 mg/den 7 dni 2 mg/den 7 dni

DEOXYMYKOIN tbl.

(v kombinacii s chininom)

(v kombinacii s chininom)
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(100 mg)

klindamycin 3 x 450-600 mg/den 5 - 7 dni 15 — 25 mg/kg/den v 3
DALACIN cps. (v kombinacii s chininom) davkach 5 — 7 dni

(150, 300 mg) (v kombinacii s chininom)
primaquin 15 — 30 mg baze/der 14 dni 0,25 - 0,5 mg baze/kg/den
PRIMAQUINE tbl. (max. denna davka 30 mg)
15 mg baze 14 dni od 3 rokov veku

(protirelapsova liecba
terciany)

zdroj: Stafikova,M., MareSova,V., Vanista,J.: Repetorium infekénych nemoci, Triton,

2008, str. 128

Tab. 5. VedlajSie ucinky a kontraindikacie antimalarik

Antimalarikum

Vedrajsie ucinky

Kontraindikacie

chloroquin nauzea, zvracanie, hnacka, epilepsia, retinopatia,
bolesti hlavy, vyrazka, pruritus, porfyria, poruchy kvotvorby,
zhorSenie psoriazy, porfyria myastenie, lie€ba inhibitormi

aminooxidaz

proguanil nauzea, zvracanie, ulcerézna precitlivenost na proguanil
stomatitida

mefloquin nauzea, zvracanie, hnacka, epilepsie, duSevné choroby,
bolesti hlavy, nespavost, 1. trimester tehotenstva,
depresie, poruchy koordinacie a | poruchy vedenia vzruchov
rovnovahy, bradykardie, zvySenie | v srdci, lie¢ba digitoxinom, R-
uéinku peroralnych blokatormi, blokatormi
antikoagulancii vapnikovych kanalov

chinin horka chut v Ustach, hu¢anie fibrilacie sieni, neuritida

‘ v uSiach, zhorsenie sluchu, nervus opticus,

rozmazané videnie, nauzea, bradyarytmie, myastenie
zvracanie, arytmie, hypoglykémie

atovaquon nauzea, hnacka, bolesti hlavy tazka nedostato¢nost

s proguanilom

obliCiek, tehotenstvo (dosial
malo skusenosti)

doxycyklin

nauzea, zvracanie, hnacka,

fotosenzitivita, kandidéza sliznic,

tehotenstvo, deti do 8 rokov
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zvy8enie Ucinku peroralnych
antikoagulancii a antidiabetik,
znizeny efekt perorainej
antikoncepcie

primaquine

nauzea, zvracanie,
methenglobinémie, leukopénia,

hemolyza

deficit gluk6za-6-
fosfodehydrogenazy,
poruchy krvotvorby,

tehotenstvo, laktacia

Zdroj: Beran,J., Vanista,J., et al.: Zaklady cestovniho Iékafstvi, Galén, 2006, str. 135

7.1. Rezistencia na antimalarika

Vo vacSine malarickych oblasti sveta nie je G&inna liecba véeobecne

dostupna. V rozvojovych zemiach rada chorych bud vébec nie je liedena alebo sa

lie¢i nedostatoéne

v nedostato¢nej davke, po nedostatoéne dihi dobu a niekedy zbytoéne, pokial sa

nejedna o malariu. Tato skutocnost spolu so spontannou genetickou mutéciou

ucinny lieCivom. Ak sa uzije ucinny liek, &asto sa podava

prispievaju k celosvetovému narastu rezistencie plasmodii na antimalarika.

Rezistencia znamena schopnost plasmodii prezit a mnozit sa navzdory
aplikacii a dostatoénému vstrebaniu antimalarika v davke, ktora obvykle vedie

k eliminacii parazita. Rozoznavaju sa tri stupne rezistencie.

Tab. 6. Stupen rezistencie na antimalarika

Stupen rezistencie

Definicia

S (citlivost)

asexualne stadia parazita vymiznu z krvi do 7. dha po zahajeni

liecby a behom 28 dni sa v krvi znovu objavia

R (rezistencia)
RI

RII

Rl

medzi 7. a 28. dhom

znizi o viac ako 75 %

dokonca stupa

asexualne stadia prechodne vymiznu, ale znovu sa objavia

asexualne stadia nevymiznu, ale behom 48 hodin sa ich podet

asexualne Stadia klesni o menej ako 25 % alebo ich podet
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Rezistencia sa objavila na v8etky druhy antimalarik okrem derivatov
artemisinu. Rezistencii sa da predist kombinaciou antimalarik zaloZenych na roéznych
mechanizmoch a pod presnym dohfadom davkovacieho rezimu.

V Sestdesiatych rokoch minulého storogia sa objavila rezistencia P.

falciparum na chlorochin, ktory bol do tej doby pine ucinnym, bezpeénym a lahko

dostupnym liekom. Rezistencia sa rozsirila do vacsiny malarickej oblasti.
V sucasnosti sa chlorochin pouziva na lie¢bu tropiky len v Strednej Amerike severne
od Panamskeho prieplavu, v Karibiku a niektorych krajinach Stredného vychodu.

Neskor sa objavila rezistencia P. falciparum na kombinéciu pyrimethaminu so

sulfadoxinom (pripravok Fansidar), rezistencia na mefloquin a tiez zni¥ena citlivost

na chinin. Kmene P. falciparum so zniZenou citlivostou na chinin sa vyskytuju
loZiskovo v juhovychodnej Azii, strednej Afrike a v amazonskej oblasti. Preto chinin
podavame vzdy v kombinacii s dal$im antimalarikom. ZniZzena citlivost P. falciparum
na mefloquin sa vyskytuje predovietkym v pohraniénych oblastiach Thajska, vo
Vietname, v Indonézii, na Filipinach, v niektorych &tatoch Afriky a v Amazonii.

Rezistencia na kombinaciu atovaquonu s proguanilom bola zatial pozorovana len

ojedinele v zapadnej Afrike. V niektorych oblastiach sa vyskytuju multirezistentné

kmene P. falciparum, ktoré su odolné najmenej na dve antimalarika s odli§nou

chemickou Struktirou.

Pribuda tieZ sprav o zniZenej citlivosti P. vivax na chloroquin a primaquin a

to predovsetkym na niektorych indonézskych ostrovoch, v niektorych oblastiach
Indie, Thajska a Juznej Ameriky. Malarické plasmodia su dnes predovsetkym

rezistentné na pyrimethamin aj proguanil, a preto sa tieto antimalarika v monoterapii

uzZ nepouzivaju.
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Obr. 6. Vyskyt rezistencie P. falciparum, 2004
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zdroj:http://www.who.int/malaria/rbm/Attachment/200411 08/falciparumResistances.pdf

7.2. Terapia importovanej terciany a kvartany v CR

U terciany a kvartany je liekom volby chloroquin (obchodné nazvy Delagil,
Aralen, Resochin, Novaquine, Avlochlor...). Dospelému podavame 1. defi 600 mg, za
6. hodin 300 mg a v dal$ich dvoch dfioch vZdy 300 mg bazy denne. Pokial sa chory
skoro nevracia do malarickej oblasti, protizachvatova lie¢ba terciany sa doplni
protirelapsovou kurou primaguinom v davke 15 mg baze/dei podavanej po dobu 14
dni. Pred zahdjenim lietby primaquinom sa vzdy vySetri aktivita gluk6za-6-
fosfodehydrogenézy erytrocytov, pretoZe u oséb s deficitom tohto enzymu podanie
primaquinu méze vyvolat hemolyzu.

Pri neznasanlivosti chloroquinu alebo u terciany so znizenou citlivostou na

chloroquine je mozné k lietbe pouzit mefloquin alebo kombinaciu atoquonu
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s proguanilom. V obidvoch pripadoch je nutné protizachvatovu terapiu doplnit
protirelapsovou kurou.

U terciany ziskanej v oblasti s vyskytom zniZenej citlivosti P.vivax na
primaquin (juhovychodna Azia, zapadne Tichomorie juzne od rovnika) sa podava
primaquin v davke 30 mg baze/defi po dobu 14 dni. Zvy$enu davku primaquinu
podavame tiez chorym s telesnou hmotnostou vaésou ako 80 kg a chorym
s relapsom terciany, ktory vznikol po predchadzajicej lietbe beznou protirelapsovou

davkou.

7.3. Terapia importovanej tropiky v CR

Vzhladom k takmer celosvetovému vyskytu rezistencie P. falciparum na
chloquin je u tropickej malarie lieckom volby mefloquin (obchodné nazvy Lariam,
Mephaquin...). Ten je vCR vst&asnosti &tandardnou liecbou nekomplikovane;j
tfropiky u oséb s negativnou neuropsychiatrickou anamnézou a s parazitémiou
nepresahujlicou 2 — 3 %. Dospelému podavame 750 mg, za 6 hodin 500 mg a u
chorych s telesnou hmotnostou presahujicou 60 kg za 12 hodin po zagiatku lie€by
este 250 mg.

Kontraindikaciou je precitlivenost na mefloquin, epilepsia a psychické
poruchy, blokady vedenia vzruchov v myokarde a prvy trimester tehotenstva.

Vzdy je treba pamétat na liekové interakcie: koncentracie mefloquinu a tiez
chininu zvysuju sucéastné podavanie ketokonazolu, ktory inhibuje cytochréom P450.
Podavanie mefloquinu naopak zvySuje ucinok peroralnych antikoagulancii a
nypoglykemik. Pred doporuéenim mefloquinu je treba sa pytat na sugasnu klientovu
medikaciu. V priebehu profylaxie by si cestovatel nemal sam nasadzovat Ziadne
lieky.

K lieCbe nekomplikovanej tropiky je tieZ mozné uzit peroralny chinin

¥ kombinacii s doxycyklinom (u tehotnych a deti s klindamycinom) alebo pripravok

Malarone. Ide o kombinovany liek, kde 1 tbl. obsahuje 250 g atovaquanu a 100 g
proguanilu. Dospelym podavame 4 tbl. denne v1 — 2 dielnych davkach s jedlom

pocas troch dni. Malarone sa pouziva u chorych, u ktorych je podavanie mefloquinu
xontraindikované alebo ide o tropiku rezistentnt na mefloquin.

38



Nikdy ho nepodavame spolu s tetracyklinmi, pretoZe tie vyrazne zniZuju
koncentraciu atovaquanu.
Tropiku spbsobenud P. falciparum so zniZenou citlivostou na mefloquin je

mozné liecit kombinaciou mefloquinu s doxycyklinom, chininu s doxycyklinom alebo

pripravkom _Malarone. V niektorych eurdpskych zemiach je pre lieébu

nekomplikovanej tropiky rezistentnej na chloroquin aj mefloquin k dispozicii pripravok

Riamet. Ide o kombinované antimalarikum obsahujtice v 1 tbl. 20 mg artemetheru a

120 mg lumefantrinu. Podava sa denne 2krat 4 tbl. v 8 hodinovom intervale po dobu
troch dni.

Chori s malignou malariou sa lie¢ia ne jednotke intenzivnej starostlivosti.
Liekom volby je chinin aplikovany intravenézne. Zacina sa narazovou davkou: bud
20 mg soli na kg telesnej hmotnosti v infGzii 5 % glukdzy trvajlicej 4 hodiny alebo 7
mg soli na kg telesnej hmotnosti sa aplikuje infuznou pumpou behom 30 minat. Dale;
sa pokraCuje davkou 10 mg/kg v 4 hodinovej inflizii aplikovanej po 8 hodinach.
Maximalna denna davka je 1,8 g soli. Od 3. dina lieCby je denna davka o tretinu az
polovicu zniZovana a ¢o najrychlejSie sa prejde na peroralnu lieébu (chininum
sulfuricum 600 mg 3krat denne). Narazova davka sa neaplikuje chorym, ktori

v poslednych 24 hodinach uz uzivali chinin alebo mefloquin. Chinin sa podava vZdy

v kombinacii_s doxycyklinom. U deti do 8 rokov a tehotnych Zien sa namiesto
doxycyklinu uziva clindamycin.

LieCba chininom sa ukon&i akonahle vo dvoch nateroch odobratych
vintervaloch 24 hodin nie s pritomné asexualne $tadia plasmodii. Pokial nie je

k dispozicii parenteralny pripravok chininu, je mozné pouzit chinidin glukonat v davke

24 mg soli (15 mg baze) na kg hmotnosti aplikovany v 4 hodinovej infazii za trvalej
monitorizacii elektrokardiogramu. Ak dojde k predizeniu intervalu QT o viac ako 25
% pévodnej hodnoty, infiziu chinidinu dotasne prerusime. Dalej sa pokraduje
davkou 12 mg soli (7,5 mg baze) na kg hmotnosti aplikovanou kaZdych 8 hodin
v infazii trvajucej 4 hodiny. Akonahle je pacient schopny prijimat antimalarikum
ustami, prejde sa na peroralnu lie¢bu chininom.

V niektorych malarickych oblastiach sa k liecbe malignej malarie uZivaju
pripravky artemisinu, ktoré znizuju parazitémiu rychlejsie ako chinin. K intravenézne;j
aplikacii sa pouZiva artesunat (prva davka 2,4 mg/kg hmotnosti, za 12 hodin a dalej
2. — 5. def 1,2 mg/kg hmotnosti), ktory sa vzdy kombinuje s dal§im antimalarikom,
napr. s doxycyklinom.
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Telesna teplota chorych by mala byt udrzovana pod 38 °C a mal by byt
monitorovany stav vedomia, diuréza, hodnoty pulzu a krvného tlaku. Sleduje sa krvny
2braz, hemokoagulécia, oblikové a pedefiové funkcie, parametre acidobazickej a
Sydromineralnej rovnovahy, glykémie a elektrokardiogramu. U neimunnych chorych
s parazitémiou presahuijticou 30 % alebo chorych s parazitémiou vy$Sou ako 10 % a
s klinickymi  priznakmi malignej malarie WHO doporuCuje zvazit prevedenie
wymenne;j transfuazie krvi alebo erytrocytaferézu.

Uspesnost’ lieCby malarie sledujeme stanovenim parazitémie az do
“ymiznutia asexualnych foriem z periférne;j krvi. V prvych 24 hodinach lieéby moze
sarazittmia este stipat, ale jej vzostup po 36 — 49 hodinach od poéiatku lieCby
Znamena zlyhanie terapie. Parazitémiu je tiez potrebne kontrovat 7. a 28. defi po
Jxonceni lieCby, aby sa véas odhadla rekrudescencia v désledku znizenia citlivosti
vyvolavajiceho plasmodia na uzité antimalarikum. Laboratérnou znamkou Uspes$nej
weCby je tiez zvy3ovanie hodnoty trombocytov a pokles aktivity sérovej
aktatdehydrogenazy. V rekovalescencii sa sleduje miznutie splenomegalie, Gstup
anemie a normalizacia funkcie obligiek a pecene. Chorého je potrebné upozornit na
skutocnost, Ze ochorenie nezanechava imunitu a e v pripade dalSieho vyjazdu do
malarickej oblasti musi dodrzovat doporu¢enu profylaxiu. Osoby, ktoré prekonali
malariu, sa vyradzuju z darcovstva krvi. Ochorenie podlieha hlaseniu.
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8. PROFYLAXIA MALARIE CESTOVATEL'OV

Nakaze malariou sa da predist dodrzovanim profylaktickych opatreni. Tieto
opatrenia méZeme rozdelit na expoziénu profylaxiu, tj. ochranu pred prisatim
nfikovaného komara a na chemoprofylaxiu, tj. uZivanie profylaktickych davok
antimalarik. Takisto netreba zablUdat na pouéenie cestovatefa, to znamena, ze
vSetky osoby cestujuce do malarickej oblasti musia byt podrobne pouéené o spbsobe
nakazy, priznakoch ochorenia, moznosti ochrany pred nakazou so zdéraznenim, ze

malaria moze ohrozit Zivot cestovatela.

WHO vydala pravidlda ABCD, ktoré by mal cestovatel do malarickej oblasti

dodrzovat.
A = be Aware

- uvedomovat si riziko, inkubaénti dobu a hlavné symptémy malarie
B = Bitten by mosquitoes

- vyhnut sa poétipaniu komarmi hlavne po zapade sinka
C = Chemoprofylaxy

- uzivat potrebné antimalarika na potlagenie infekcie
D = immediate Diagnosis and treatment

- okamZite patranie po diagnéze a terapii, ak sa objavi hortéka tyzden po

vstupe do malarickej oblasti alebo do troch mesiacoch po jej opusteni

8.1. Expozi¢na profylaxia

Expozi¢nd profylaxia brani prisatiu infikovaného komara. Je potrebné
obmedzit pohyb vonku v dobe po zapade sinka do vychodu sinka, nenosit odev
svetlej farby, nepriliehajuci ktelu, dihé rukavy a nohavice, nekryti kozu osetrit
repelentnym prostriedkom, aplikaciu repelentu opakovat po kupeli, sprchovani, &i
profiznom poteni, obytni miestnost aspalne zbavit komarov pomocou
insekticidnych prostriedkov, okna advere zabezpedit sietami, 16zko opatrit
impregnovanou moskytiérou, nepouzivat voiavé mydla, parfumy, pletové pripravky
(vone prilakavaju komare), byvanie volit &o najdalej od liahniska komarov

a expozicny profylaxiu prevadzat aj v priebehu chemoprofylaxie.
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Zrepelentov sa najviac vyuZivaji pripravky obsahujuce diethyl-3-
methylbenzamid (oznaovany ako DEET), pre dospelych v koncentracii 10 — 35 %

apre deti do 10 %. Repelent sa aplikuje len na kozu exponovanui komarom
a neaplikuje sa na odev, na poranenu & podrazdenu kozu, na Spojivky ani na
sliznice. Po navrate do miestnosti zbavenej komarov je potrebné vzdy repelent zmyt
vodou a mydlom. DEET naru$uje umela viadkna a plasty a méze poskodit napr.
okuliare, plastové hodinky alebo umelé o&né SoSovky. Udinnost sudasne
aplikovanych fotoprotektiv sa zniZuje aZ o jednu tretinu. NepouZiva sa u kojencov
2 v prvom trimestri gravidity. U deti do 5 rokov sa pouziva len s velkou opatrnostou.
NovSim pripravkom je picaridin_oznadovany ako Bayrepel (Autan). Neposkodzuje

umelé hmoty aje mozné ho pouzit aj udeti od 2 rokov. Pri aplikacii vSetkych
repelentov sa musi postupovat podfa doporu&enia vyrobcu.

Z insekticid, latok hubiacich hmyz, sa v ochrane pred malariou najCastejSie
pouZivaju syntetické pyretroidy permethrin, deltamethrin aij. Aplikuju sa v podobe

sprejov, horenim tzv. svieCok proti komarom alebo ako vankuse odparované
v elektrickom odparovadi. Su vhodné k oSetreniu odevov alebo k impregnacii
moskytiéry. Priamo na koZu sa neaplikuju.

Obr. 7. Profylaxia cestovatefov — ochranné postelné siete, repelent, insekticidny

sprej, antimalarika a dIhé rukavy.

23roj: http://www.cdc.gov/malaria/travel/index.htm#protectyourself
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8.2. Chemoprofylaxia

Chemoprofylaxia spociva v pravidelnom uzivani profylaktickej davky
acinného  antimalarika. Pri doporuéeni chemoprofylaxie je potrebné zhodnotit
nasledujuce skutoénosti:

1. Riziko nakazy v mieste cestovatelovho pobytu (sezénnost vyskytu, intenzita
prenosu, podiel tropickej malarie, vyskyt rezistencie pévodcu na antimarika)

2. Dizka a program pobytu (v meste alebo na dedine, v niZine alebo vo vysokych
horach, nutnost pobytu v noénych hodinach)

3. Vek azdravotny stav cestovatela. Malaria viac ohrozuje kojencov, tehotné
Zeny aosoby vySSieho veku. ZvySené riziko komplikacii je u chorych
s chorobami srdca, plic, obli¢iek, u diabetikov a u 0séb po splenektomii.
Vedlajsie ucinky chemoprofylaxie st CastejSie u alergikov a u oséb, ktoré
trvalo uzivaju lieky.

4. VedlajSie ucinky a kontraindikacie navrhovaného antimalarika a jeho
interakcie so stc¢astne podavanymi liekmi.

5. Dostupnost zdravotnej starostlivosti v mieste pobytu.

SZO rozdelila malarické oblasti do Styroch skupin. V prvej skupine su oblasti

s minimalnym az zanedbatelnym rizikom nakazy, kde sa chemoprofylaxia
nedoporucuje. V druhej skupine su krajiny, kde prevaZzuje terciana alebo tropika
citliva na chlorochin. Tu je chemoprofylaktikom chloroquin. V tretej skupine su oblasti,
kde sa zvySuje vyskyt tropiky rezistentnej na chloroquin. K profylaxii sa podfa
intenzity vyskytu rezistencie pouziva bud kombinacia chloroquinu s proguanilom
alebo mefloquin. Do Stvrtej skupiny sa zaraduji zeme s vysokym rizikom nakazy
chloroquin-rezistentnou tropikou a oblasti s nizkym aZ strednym rizikom nakazy
rezistentnej na viacero antimalarik. Tu je moZné k profylaxii pouzit v zavislosti na
mieste vyskytu a charakteru rezistencie meflochiny, atovaquon s proguanilom alebo
doxycyklinom.

Na zaklade zvaZenia v8etkych tychto skutognosti antimalarika doporuéime
alebo neporu¢ime. Cestovatela treba upozornit na spravne uZivanie antimalarik
vteplom klimate, na mozné vedlajSie U&inky a predovéetkym na nutnost

pravidelného uZivania doporu¢eného pripravku vzdy vrovnaki dobu a def. UZ
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vynechanie jednej tablety moze sposobit ochorenie. Antimalarika si vzdy
obstardvame este doma, napr. v Ceskej republike. Pripravky zakupené v rozvojovej
krajine nemusia byt vzdy Géinné ani bezpe¢né. Antimalarika uzivame spravidla
vecer, s jedlom alebo po jedle adostatoéne ich zapijeme vodou. Ziadne
antimalarikum nie je 100 % UCinné a cestovatel méze ochoriet bud behom
chemoprofylaxie alebo po jej ukon&eni. K zlyhaniu G¢inku dochadza napr. v désledku
znizeného  vstrebavania antimalarika v priebehu  hnaékového ochorenia.
Antimalarikum vzdy nakaze nezabrani, ale u neimunného cestovatela ochrani pred

zavaznym priebehom ochorenie .

Profylaxia chloroquinom alebo mefloquinom sa spravidla zagina uzivat

tyZzden pred vstupom do malarickej oblasti a pokraduje 4 tyZzdne po jej opusteni.

Proguanil, doxycyklin a kombinacia atoquonu s proguanilom sa zacinaju uzivat 1- 2

dni pred odchodom. Uzivanie atovaquonu s proguanilom sa ukonCuje uZ 7. defi po
opusteni malarickej oblasti, pretoze tato kombinacia pbsobi na pedéeriové $tadia
plasmodii. Je véak nevhodna pre tehotné, pre deti s telesnou hmotnostou mengou
ako 11 kg, pre Zeny kojace dieta s touto hmotnostou a pre osoby s tazkou renalnou
nedostatocnostou. Hladinu atovaqonu zniZuje sucastne aplikacia metoclopramidu,
rifampicinu a tetracyklinoych derivatov. V pripade nahleho a neplanovaného vstupu
do malarickej oblasti sa poda chloroquin v davke 300 mg/defi 1. a 3. den, a potom sa
pokraCuje v beZnom davkovani 300 mg tyZdenne. Vstrebavanie chloroquinu znizuju
antacida obsahujlce zlugeniny hlinika a horéika. Pri nahlom odjazde do rizikovej
oblasti sa profylaxia mefloquinom zahaji podanim 1 tbl. denne podavanej po 3 dni
adalej sa pokraduje obvyklou davkou 1 tbl. tyzdenne. Tymto davkovanim sa
rychlejSie dosiahne ochranna koncentracia mefloquinu v krvi.

Mierne vedrajsie Gginky (nauzea, pocit zavrati, slabost, nespavost) udava
asi 10% osdb uzivajlcich mefloquin, ale zavaznejsie ucinky veduce k preruseniu
profylaxie vznikaju asi len u 0,5 % osdb. VedrajSie Gcinky mefloquinom sa spravidla
objavia uz po prvej alebo druhej profylaktickej davke. Preto profylaxiu tymto
pripravkom zahajujeme radsej 2 — 3 tyZzdne pred odchodom, aby sa v&as overila jeho
znasanlivost. Ak sa objavi vyrazna nespavost, divoké sny, tGzkost alebo depresie,
profylaxia sa ukon&i a psychické problémy spravidla hned odozneju. Profylaxia
mefloquinom sa nedoporu¢uje tehotnym a kojacim Zenam a Zena by nemala
otehotniet po dobu 3 mesiacov po ukonéeni profylaxie. U niektorych osob mefloquin
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zhorsuje priestorové videnie a koordinaciu pohybov, preto sa nedoporuduje pilotom,
vodiCom hromadnej dopravy, potapacom, ¢&i horolezcom. Nepodava sa suéastne s R-
dlokatormi, blokatormi kalciovych kanalov a fenothiaziny, pretoZe potencuju
spomalujici vplyv mefloquinu vo vedeni vzruchov v srdci. Mefloquin nepdsobi na
nypnozoitym a preto nezabrani neskor$im relapsom terciany. Vedlaj$ie G&inky
chloroquinu a mefloquinu su ¢astej$ie pri poZivani alkoholu.

Kombinacia chloroquinu s proguanilom je vhodna k profylaxii len do oblasti

so sporadickou alebo miernou rezistenciou na chloroquin ajej Géinnost v rade
oblasti nedosahuje 70 %. Doxycyklin sa uZiva po jedle a cestovatel ma po prehltnuti
tabletky zostat najmenej 30 minut v vzpriamenej polohe, aby sa zabranilo refluxu do
ezofagu. Pri profylaxii doxycyklinom sa vyhybame pobytu na priamom sinku, pretoze
pri malom oziareni Casto vznika vyrazny solarny erytém. Doxycyklin méze znizit
ucinnost  peroralnej  antikoncepcie  a zvy$uje ucinnost  antikoagulacii.
Chemoprofylaxia doxycyklinom sa stretdva sic¢astne aj s ochranou proti rickettsioze
a leptospirze

V poslednych rokoch sa zadina pouzivat profylaktikum primaquin, a to
vdavke 30 mg/defi. Pésobi na pedefiové schizonty P. falciparum aj P. vivax.
Profylaxia sa zadina 1 derl pred odjazdom a koné&i 7. defi po navrate. K dihodobej

profylaxii je moZné pouZit chloroquin, proguanil a pri dobrej znaganlivosti mefloquin.

Profylaxiu doxycyklinom je moZné uzivat aZz 6 mesiacov a kombinaciu atovaquonom

s proguanilom zatial najdlhSie 3 mesiace. Pokial sa da v mieste pobytu k profylaxii

pouzit viac antimalarik, doporuuje sa striedat vintervale 3 — 4 mesiace.
Profylaktické davky antimalarik pre deti aj dospelych pouzivanych v CR obsahuje
tabulka 6.

Tab. 7. Profylaktické davky antimalarik pouzivanych v CR

Antimalarikum Davka pre Davka pre deti Zahajenie a ukonéenie

PRIIPRAVOK dospelych profylaxie
Pred Po odjazde
nastupom do |z malarickej
malarickej oblasti
oblasti

chloroquin 300 mg baze 5 mg/kg 1x 1 tyzden 4 tyzdne
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DELAGIL 1x tyZdenne

tyZdenne (od 8.

(osoby tyZzdna Zivota)
s telesnou
hmotnostou >
70 kg 450 mg)
proguanil 2x100 mg 3 mg/kg/deri v 2
PALUDRINE denne davkach detom
(vZdy spolu starSim ako 3
s chloroquinom) mesiace
mefloquin 250 mg baze 1 |5 mg/kg 1 x 1 -3 tyzdne 4 tyzdne T
LARIAM x tyzdenne tyZdenne detom
MEPHAQUIN (osoby star§im ako 3
s telesnou mesiace s tel.
hmotnostou > hmotnostou > 5
90 kg 375 mg) kg
doxycyklin 100 mg denne [1,5 mg/kg denne [1 -2 dni 4 tyzdne
DEOXYMYKOIN (po jedle . detom od 8 rokov
zapit, 30 min.
Vzpriamena

poloha tela)
atovaquon/proguanil | 250 mg/100 mg 62,5 mg/25 mg 7 dni
MALARONE, denne na 10 kg telesnej
MALARONE junior hmotnosti denne

detom s telesnou

hmotnostou > 11
kg
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8.3. Pohotovostna samolie¢ba

Pohotovostna samolie¢ba (standby emergency treatment) je lieéba
soruckoviteho ochorenia, ktoré svojimi priznakmi cestovatelovi pripomina malariu
2 nachadza sa na mieste, kde neméze konzultovat lekara. Pou&eny cestovatel uzije
ekarom doporu€enu lie€ebnl davku antimalarika, ked sa domnieva, Ze ochorel na
malariu a behom 24 hodin neméze navstivit lekara. Liek uZije najneskor 3. deii od
vzniku prvych priznakov ochorenia.

SamolieCba sa doporucuje predovsetkym pri pobyte cestovatela v miestach,
«de v pripade potreby nemébZe konzultovat lekara. Pri pobyte v oblasti s malym az
zanedbatelnym rizikom nakazy je mozné miesto chemoprofylaxie doporudit len
expoziénu profylaxiu a pohotovostni samolieébu. Podobne sa postupuje, ked je
aCinna chemoprofylaxia u cestovatela kontraindikovana. Pri cestach do oblasti
s vysokym rizikom nékazy je vzdy doporucovana chemoprofylaxia a pre pripad jej
ziyhania v mieste s nedostupnou lekarskou starostlivostou sa cestovatelovi este

doporuci pohotovostna lie¢ba. Indikacie pouzitia samolieéby zhriiuje tabulka 7.

Tab. 8. Indikacie pohotovostnej samoliecby malarie

» Cestovatel odmieta doporu¢enu chemoprofylaxiu

* U cestovatela je vhodna chemoprofylaxia kontraindikovana

» Cestovatel odchadza do oblasti s minimalnym rizikom nakazy

» Cestovatel uZiva vhodnii chemoprofylaxiu, ale bude pobyvat v oblasti s nedostupnou

lekarskou starostlivostou

* POZOR! Samoliecba nie je pinohodnotnou nahradou vhodnej chemoprofylaxie

K samoliecbe je nutné pouzit vzdy iné antimalarikum ako to, o cestovatel
uZiva profylakticky. Aj po zahajeni samolie¢by by mal cestovatel navétivit lekara. Ten
ochorenie malariou potvrdi alebo vyligi, zhodnoti G&inok samoliedby, pripadne zisti
inu pricinu horacky. Pokial cestovatel dalej pobyva v rizikovej oblasti, vezme si 7.
den po zahajeni samolietby opat profylakticki davku antimalarika a pokraduje
v chemoprofylaxii. Ani dlhodoba chemoprofylaxia nevedie k rozvoji imunity

a antimalarika je potrebné uzivat po celi dobu pobytu v malarickej oblasti.
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9. VYSLEDKY

9.1. Trendy malarie v Eurépe a centralnej Azii

Importovana malaria

Importovana malaria sa stadva narastajucim medicinskym a zdravotnickym
problémom v réznych krajinach, kde malaria uz bola uspeSne eradikovana. Tato
situacia predstavuje dvojity hazard. Po prvé jedincom nakazenych malariou, ktora
mdze byt nespravne diagnostikovana a rozvijajuca sa na fatalny pripad. Po druhé
predstavuje riziko v komunite, kde nakazeny jedinec predstavuje v nemalarickej
oblasti aktivny vektor a pri vhodnych podmienkach méze spdsobit miestny prenos
malarie. V numerickych terminoch, morbidita a mortalita v importovanej malarie je
nizka pri porovnani rovnakych parametrov v endemickych oblastiach. Napriek tomu
vydavky a zdroje verejného zdravia riadiace zvladnutie malarickej oblasti, Cerpaju
fond, ktory by mohol byt efektivnejSie vyuzity v endemickych oblastiach.

Vo WHO eurépskej oblasti je najviac malarickych pripadov importovanych
do zapadnej Eurdpy, hlavne krajin Eurépskej Unie. Od zagiatku 70-tych rokoch tu bol
pocet importovanej malarie 10-nasobne zvyseny, z priblizne 1 500 pripadov v roku
1972 na 15000 v roku 2000. Najvy$si pocet importovanych pripadov bol
zaznamenany v kontinentalnom Francuzsku, Velkej Britanii, Nemecku a Taliansku.
Spoloéne su tieto krajiny zodpovedné za takmer 75% pripadov importovanej malarie
vo WHO eurépskej oblasti. V su¢asnosti, asi 10 000 az 12 000 pripadov importovanej
malarie sa vyskytuje v Eurépskej Unii, musi sa v8ak pogitat aj s vyznamnym po&tom
neohlasenych pripadov. Takmer vSetky pripady nakazy su po€as navstevy
endemickych oblasti. Pomer medzi nakazou P. falciparum a ostatnymi druhmi
parazita sa medzi rokmi 1971 — 2000 vyrazne zmenil. Od 70-tych rokoch do zagiatku
80-rokov 19. storocia bol priemerny pocet nakaz P. falciparum okolo 30%. Od roku
1984 pocet nakaz P. falciparum postupne narastal a zvySoval sa pomer k ostanym
druhom parazita, az dosiahol 80%. V rokoch 1990 az 2003 zomrelo takmer 900 fudi
na nakazu P. falciparum v eurdpskych krajinach. Poet umrti nakazou P. falciparum
stipol sibeZzne so zvy$ujicim sa poétom importovanej malarie zaCiatkom 80-tych

rokov.
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V Ceskej republike bolo v poslednych 10 rokoch evidovanych viac ako 200
pripadov nakazenia malariou. V roku 2007 sa nakazilo 27 ¢eskych ob&anov. VSetky
pripady sa tykaju importovanej malarie. Napriek tomu, Ze rada eurépskych zemi hlasi
narast poétu importovanych pripadov, import malarie do Ceskej republiky sa
v poslednych rokoch ustalil.

Obr.8. Malaria importovana do CR

1994 1996 1998 2000 2002 2004 2006

P.falciparum
P.vivax
zdroj: http://inf3.If1.cuni.cz/Antimalarika.pdf

Tab.9. Kumulativna chorobnost (abs.) malarie v Ceskej republike, januar - august
2008 porovnani s rovnakym mesiacom v rokoch1999 — 2007

Dg. rok

X.MKN

Malaria | 1999 | 2000 | 2001 | 2002 | 2003 | 2004 | 2005 | 2006 | 2007 | 2008
B50 54 | 10 13 20 18 16 10 8 11 17 15

zdroj: http://www.szu.cz/data/infekce-v-cr-2007-kumulativne
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Autochtonna malaria

Posledné dekady sa nazor WHO na eurépske krajiny ogistené od malarie
radikalne zmenil. Od zaé&iatku 80-tych rokov a nasledujice desatrodia sa pocet
postihnutych krajin malariou zvysil z 3 na 10.

ZacCiatkom 90-tych rokov sa rezidualny rezervoar infekcie malariou zasadne
zhorsil kvoli politickej a socialno - ekonomickej situacii, masovej migracii populacie,
rozsiahlemu rozvojovému projektu, takmer pozastavenym aktivitam podporujlcich
prevenciu aprenos malarie. Vysledkom véetkého bolo prepuknutie rozsiahlej
epidémie v centralnej Azii a trans—kaukazskych krajinach. Celkovo bolo v roku 1995
oficialne zaznamenanych 90 712 pripadov nakazy malarie v tejto oblasti. Rozsiahla
a explozivna nakaza zasiahla v tomto roku hlavne Azerbajdzan, Tadzikistan
a Turecko, v mensej miere boli postihnuté Arménsko, Turkmenistan a Kirgizsko.

V rokoch 1995 — 2005 pocet ohlasenych pripadov nakazy malariou klesol
290 712 na 5072 v tychto krajinach. Napriek vyraznému poklesu poétu nakaz za
poslednych 10 rokov, rozsah problému maléarie v tychto krajinach je vyrazne horsi
ako uvadzaju statistiky, nie je mozZny spolahlivy odhad podla oficidlnych dat. Z 873
457 500 obyvatelov osidlujtcich tuto oblast sa odhaduje 30 — 40 miliénov obyvatelov
Zijucich pod kolisavym rizikom nakazy malarie. V suéasnosti malaria predstavuje
riziko v 8 z 53 krajin oblasti centralnej Azie a Kaukazu, menovite Azerbajdzan,
Armensko, Gruzinsko, Kirgizsko, Tadzikistan, Turecko, Turkmenistan a Uzbekistan.

Geograficka distribucia druhu malarického parazita nie je uniformna.
Parazitovi P. falcipare sa dari prevazne v TadZikistane, kde primarne zasahuje
odrahlé oblasti a vidiek. V roku 2004 bol ohlaseny prvy pripad autochténnej malarie v
juznej casti Tadzikistanu blizko uzbekistanskych hranic. V ostatnych krajinach
centralnej Azie, trans-kaukazskej oblasti a Turecka si P. falciparum udrzuje
charakter importovanej malarie. Naopak P. vivax je rozsiahle rozsireny v centralnej
Azii, trans- -kaukazskej oblasti a Turecku.

Centralna Azia

V centralnej Azii, kde bola v 80-tych rokoch malaria takmer zabudnut3,
takmer 13 miliénov obyvatelov alebo 30% celkovej populécie Zije pod rizikom nakazy

malariou. Situacia v centralnej Azii ilustruje problém evollcie malarie za poslednych
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10 rokov. V poslednych rokoch sa endemicka malaria vratila do tychto oblasti a
usadila sa v juZnej Casti Tadzikistanu. P. falciparum si v Tadzikistane vytvoril
rezistenciu na chloroquine. Epidemicka oblast s vysokou incidenciou klinickych
pripadov bola zaznamenana aj v Kirgizsku. Kazdoroéne sti zaznamenané pripady
autochtonnej malarie v Uzbekistane a Turkmenistane, kde nie je vylugené
prepuknutie epidémie.

Krajiny Kaukazu a Turecko

Minulé aj nedavne epidémie P. vivax v oblasti Kaukazu a Turecka
zdérazhuju fakt, Ze su to krajiny nachyiné k opatovnej nakaze malariou. Rozsiahly
prenos nakazy méze byt spbésobeny oslabenim alebo pozastavenim kontroly malarie
alebo aktivit na podporu prevencie malarie, pripadne Usilim rozvoja
polnohospodarstva. Napriek signifikantnému poklesu pripadov nakazy malariou ( z
84 594 v roku 1995 na 2 435 v roku 2005), takmer 25 miliénov alebo 30% celkovej
populacie Zije pod réznym rizikom nakazy malariou. Aj pri klesajlicej morbidite
nakazou malarie za posledné roky, problém malarie nebol vyrie$eny v juhovychodnej
Casti Turecka a AzerbajdZane. Podstatny poéet pripadov zaznamenanych v
Gruzinsku, v oblastiach susediacich s Azerbajdzanom a nedostatoéna finanéna
podpora na kampafn elimindciu malarie v Arménsku, su hlavné pri€iny obav
rozSirenia malarie v tychto oblastiach.

Ohlasené pripady malarie boli v poslednych rokoch zaznamenané aj v
Bielorusku, Bulharsku, Nemecku, Grécku, Taliansku, Kazachstane, Moldavsku,
Rusku a Spanielsku.

9.2. Vyskyt malarie v USA a aktualne trendy

Pred 50-tymi rokmi 20. storo¢ia bola juhovychodna &ast Spojenych Statov
Americkych endemicky zasiahnutd malariou, priéom sa odhaduje 600 000 pripadov
nakazy v roku 1914. Koncom 40-tych rokov bol Uspesne preruSeny prenos malarie
v USA vdaka zlepSeniu podmienok byvania, socialne - ekonomickych podmienok,
vylepsila sa problematika vody a manaZment kontroly prenosu malarie. Odvtedy bol
vyskyt malarie pod stalym dohladom, zaznamenavali sa miestne pripady nakazy
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malariou a monitorovala sa situacia vyvoja rezistencie na antimalarickl lieébu.
Sezoénny vyskyt komara Anopheles zostal vo vSetkych §tatoch USA s vynimkou
Havaje.

Vacsina pripadov malérie kazdoroéne zaznamenanych v USA pochadza
z oblasti znamych prenosom malarie, objavuji sa vSak aj pripady kongenitalnej
infekcie alebo expozicia nakazenych krvnych vzoriek. Limitovany poé&et pripadov bol
ziskany miestnym prenosom novonarodenych komarov v danej oblasti.

Vroku 2004 CDC zachytila 1324 pripadov nakazy malarie medzi
obyvatelstvom USA alebo v jednom zjeho teritdrii, zahriiujuc 4 fatalne pripady.
Tento pocet predstavuje 3,6% narast oproti roku 2003. V 49,6% pripadoch bol
identifikovany P. falciparum, pricom 17 oséb bolo nakazenych dvoma alebo viac
druhmi parazita sUCasne. 775 nakaz americkych obyvatefov bolo ziskanych
v zahrani¢i, ztoho vSak len 20,6% nasledovalo doporueny chemoprofylakticky
rezim, 282 pripadov cudzincov. V poslednych rokoch sa poéet nakaz u americkych
obyvatelov zvysSuje, na rozdiel od cudzincov, kde pocet nakaz malariou klesa. Styria
pacienti boli nakazeni vUSA, ztoho tri kongenitalne nakazy ajeden pripad
novonarodeného komara laboratérne zachyteného. Styri umrtia sa prisudzuja malarii,
z Coho dve Umrtia spésobené nakazou P. falciparum, jedno P. vivax a jedno Umrtie

kombinaciou P.falciparum a P. malariae.

Obr. 9. Po&et nakazenych pripadov v USA v rokoch 1973 - 2004
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zdroj: http://www.cdc.gov/mmwr/preview/mmwrhtml/ss5504a2.htm#tab1
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Tab. 10. Pocet pripadov importovanej malarie v USA vroku 2004 podfa krajiny

nakazy
United States Farsign Taotal

Aroa or ragion No. {%) Ho. () No. %)
Afica 548 77 7 (B2.8) 725 {68.5)
Asia o 1.7 51 {188 144 {13.6)
Carnral Amarica

and e Caribbean 73 @4 %5 (124 108 {10.2)
South Amatica 4 3 3 (1.4 ki (2.8}
North Amarica & (0.4 11 {35 17 (1.6}
Ocsania 28 (26} 1 jidi 2 {&n
Eastem Europe 0 0 0
Unknown' 5 () 2 07 7 o7
Total 5 28 1,057

zdroj: http://www.cdc.gov/mmwr/preview/mmwrhtml/ss5504a2.htm#tab1
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10. DISKUSIA

V Ceskej republike predstavuje malaria pomerne vzacnu importovanu
nakazu, ktora vS8ak mbze, ak nie je spravne rozpoznana a lie¢end, ohrozit Zivot
pacienta. LieCbu malarie je nutné zafat €o najrychlejSie po stanoveni diagnézy.
Volba antimalarika sa riadi predovSetkym druhom plasmodia. Ak nie je mozné
previest krvné natery aje naliehavé podozrenie na malariu, pacient by mal byt
lieCeny ako by mal tropicki malariu. Pri infekcii P. falciparum vyber lieku vychadza
z oblasti rezistencie parazita, odkial bola infekcia importovana. Akutnu infekciu P.

falciparum citlivym na chloroquin (importovany zo Strednej Ameriky) a vSetky ostatné

infekcie P. ovale, P. vivax aP. malariae lie¢ime chloroquinom (DELAGIL).
Rezistencia pévodcov terciany a kvartany na chloroquin je zatial velmi vzacna. Po
ukonceni protizachvatovej lie€by benignej terciany (P. vivax, P. ovale) je nutné
pacienta zaistit protirelapsovou terapiou primaguinom (PRIMAQUIL). Zvy$ent davku
primaquinu (22,5 — 30 mg baze/deri) je potrebné aplikovat pacientom po navrate
z juhovychodnej Azie a zapadného Pacifiku, kde sa vyskytuju kmene P. vivax so
znizenou citlivostou na primaquin. Po prelieeni vSetkych pacientov s malariou je
nutna kontrola krvnych naterov este 28 dni po lie¢be (k vyluceni rezistencie 1. typu)
a dispenzarizacia minimalne po dobu 1 roka.

Pri lieCbe tropickej malarie, vzhladom k roz$ireniu rezistencie na
P.falciparum na chloroquin a nespolahlivost FANSIDARU (pyrimethamin +
sulfadiazin), je pouzivany mefloquin alebo kombinovany preparat atovaquonu
a proguanilom (MALARONE), v pripade parenteralneho podania antimalarika chinin.

Kontrolné natery pre odCitanie parazitémie by mali byt stanovované v pravidelnych
intervaloch (24 hod.) v priebehu aj po ukonéeni lie¢by. Ak je infekcia P. falciparum
liecena mefloquinom alebo chininom, malo by najneskér do 48 hod. od zahajenia
terapie dojst k vyraznému poklesu parazitémie (rychlej$i ginok maji artemisinové
derivaty, tie v8ak v CR nie st dostupné). Ak pretrvava parazitémia bez zmien viac
ako 72 hodin po zahajeni terapie, je treba mat podozrenie na rezistenciu parazita
voéi podanému lieku. Ta zatial nebola, vo& chininu a meflochinu, v CR

zaznamenana.
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Pri taZzkej tropickej malarii moze hortcka pretrvavat aj niekolko dni po
poklese parazitémie. Mefloquin a chinin sa vzdy kombinuje s doxycyklinom, u deti

s klindamycinom.

Princip antimalarickej profylaxie, ako je vsucCasnosti chapana, spoéiva
v ochrane pred tazkym, komplikovanym priebehom tropickej malarie, nie pred
samotnym infikovanim malariou. Z ohfadom na riziko infekcie, pritomnost P.
falciparum a jeho citlivost k chloroquinu a dal$im antimalarikam rozdefuje WHO
malarické oblasti do 3 zén.

Zé6na A zahriiuje okrajové oblasti vyskytu malarie, kde je riziko vyskytu nizke
alebo sezénne a P. falciparum sa bud nevyskytuje alebo ma zachovalt citlivost
k chloroquinu. Pre tito oblast je k profylaxii doporuovany chloroquine (DELAGIL).
Ak je riziko velmi nizke, profylaxia sa nedoporutuje vbbec. Skusenych turistov je
mozné vybavit pohotovostnou lieébou.

Zona B zahriiuje oblasti s celorodnym vyskytom malarie, s prevahou vyskytu
P. vivax ( prenos P. falciparum sa vyskytuje v menSej miere, rezistencia na
chloroquine je nizSia). Profylakticky sa kombinuje chloroguine (1x tyZdenne)
s proguanilom (PALUDRINE), ktory sa berie denne (v zahrani¢i je dostupny

kombinovany preparat SAVARINE). Vzhladom k narastajlicej rezistencii v$ak aj
v tychto oblastiach doslo k doporugovaniu mefloquinu & MALARONU.

Zéna C je pre cestovatelov najrizikovejSia. K profylaxii sa doporuéuje
mefloquin (LARIAM, MEPHAQUINE) & MALARONE. Profylaktické davky mefloquinu
nemusia zabranit infekcii P. vivax a P. ovale, naopak kombinovany preparat
MALARONE, ktory ma tiez menej neZiaddcich uéinkov, chrani aj proti infekcii P.
vivax. Pri ceste do oblasti, kde sa vyskytuje multirezistentné P. falciparum sa
doporucuje doxycyklin (DEOXYMYKOIN).

V CR je malaria povazovana za vzacnej$iu importovanu nakazu, napriek
tomu na Au lekar musi u cestovatelov s horuckovitym ochorenim vzdy mysliet,

spravne a v€as zahdjit lietbu, pretoZe je to Zivot ohrozujuce ochorenie.
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ZAVER

V na8ich predstavach je malaria spojena hlavne so zZivotom domorodcov
v trépoch, av8ak nakazlivé komare infikuju stale CastejSie aj turistov z Eurépy a USA,
ktori sa vhodne nechrania. Komare Anopheles sa v poslednych rokoch nebezpeéne
$iria aj juznou Eurépou, hlavne Spanielskom a Talianskom. Do Eurépy su vsetky
pripady malarie takmer bez vynimky importované, hlavne z endemickych oblasti
Afriky a juhovychodnej Azie. Ich podet sa kaZdoro&ne pohybuje okolo 12 000
postihnutych a z toho asi 3,5% kazdoro€ne na tropicki malariu umiera. Tropicka
malaria dnes v Eurépe predstavuje najzavaznejSie importované horuckovité
ochorenie. Riziko tazkého priebehu hrozi hlavne star§im fudom (nad 60 rokov), ktori
cestuju bez antimalarickej profylaxie. Riziko umrtia je az 6-krat vysSSie ako priemer
a riziko rozvoja mozgovej malarie az 3-krat presahuje priemer. Napriek tomu, Ze
rada eurépskych zemi hlasi narast po¢tu importovanych pripadov, import malarie do
Ceskej republiky sa v poslednych rokoch ustalil. Podla udajov Narodného
referenéného laboratéria pre diagnostiku tropickych parazitarnych nakaz v Prahe
(NRL) je rocne lieCenych a diagnostikovanych 15 — 25 pripadov (nie su zapo itané
tie, ktoré prebehli a boli lie¢ené v zahranici). Behom poslednych desat rokov 3 [udia
na malariu zomreli. 87% pripadov tropickej malarie je do CR importovanych zo
subsaharskej Afriky.

V Ceskej republike predstavuje malaria pomerne vzacnu importovan
nakazu, ktora vSak mdze, ak nie je spravne rozpoznana a lieéena, ohrozit Zivot
pacienta. Lekar, ktory nema dostatoénu skusenost s diagnostikovanim malarie a pri
diagnostikovani hortuckovitého ochorenia neodoberie plnohodnotni cestovatelsku
anamnézu, méze nakazenému malariou spdsobit vazne zdravotné tazkosti. Hlavné
trendy vyskytu malarie u cestovatelov su: narast tropickej malarie, cestovanie bez

antimalarickej profylaxie a neskoro stanovena diagnéza pri zvy$enej parazitémii.
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SUHRN

Cielom mojej diplomovej prace bolo ziskanie a zhrnutie poznatkov na
zaklade aktualnych publikécii s tematikou malarie. V svojej praci som sa zamerala
hlavne na problematiku importovanej malarie v Ceskej republike, novodoby trend
vyskytu malarie u cestovatelov, lie¢bu a profylaxiu malarie a antimalarika s ohfadom
na moznosti v Ceskej republike. V praci v8ak zhriiujem aj zékladné informacie
o pévodcoch nakazy vo vztahu k pochopeniu vzniku ochorenia, o klinickom obraze
a novodobej diagnostike pdvodcov malarie. Informacie som Cerpala z aktualnych
publikacii vychadzajucich z oblasti infekénej mediciny, cestovatelskej mediciny,
najma v8ak zinternetovych stranok publikovanych svetovymi organizaciami
zaoberajucimi sa problematikou malarie.

Malaria je parazitarne ochorenie, na ktoré v chudobnych krajinach trépov a
subtropov, predovéetkym v subsaharskej Afrike, roéne zomiera viac ako 1,5 miliéna
ludi, hlavne malych deti. Malaria patri k najzavaznej$im infekénym ochoreniam,
ktoré sa stale nedari potlagit. V suéasnosti postihuje az 40 % svetovej populacie.
Vagsina umrti je spdsobena tropickou malariou, ktorej pévodcom je Plasmodium
falciparum. Medzi obetami jednoznaéne dominuju deti do 5 rokov, ale aj tehotné
Zeny a starSie obyvatelstvo.

V nemalarickych oblastiach sa stale zvySuje vyskyt importovanej malarie.

V tychto pripadoch sa jedna o ochorenie, ktoré sa po nakaze v malarickej oblasti
klinicky prejavi aZ v krajine bez vyskytu malarie. V suCasnosti sa trend vyskytu
importovanej malarie celosvetovo zvy3uje kvoli enormnému nérastu cestovania do
malarickych oblasti, podcefovaniu profylaktickej lietby a neskorej diagnostike
a terapie malarie. Na druhej strane sa rozsiruji endemické oblasti a stale pribida
nakazenych. Pri¢inou sd klimatické zmeny, narastajuca rezistencia parazitov na
antimalarika a prenasadov na insekticidy, zhorSujica sa ekonomicka situacia
a nedostato&na zdravotnicke starostlivost v rozvojovych krajinach.

Napriek tomu, Zze rada eurépskych krajin hlasi narast poCtu importovanych
pripadov, import malarie do Ceskej republiky sa v poslednych rokoch ustalil.
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SUMMARY

The aim of my thesis was to collect and summarise all the information on the
base of actual publications about malaria. In my thesis | focused mainly on the
problematic connected with imported malaria in Czech republic, recent incidence
tendency with travelers, therapeutics and prevention with the respect on the
possibilities in Czech republic. In the thesis | am also providing comprehensive
information about the origin of the infection in the consideration of better
understandig to genesis of the disease, about the clinical manifestation and new
diagnostic tools. For the elaboration |used current publications outgoing from
infectious medicine, travel medicine, mostly from the web pages created by world
organisations interested in the problematic of malaria.

Malaria represents one of the leading mortalities in subtropics and tropics,
especially in sub-Saharan Africa, with more than 1,5 millions deaths per year, mostly
in young children. Malaria belongs to one of the most significant infectious diseases,
which we are not succeding to supress. Currently affects more than 40 % of world
population. Most of the deaths are caused due to Plasmodium falciparum, which
originates tropical malaria. Between the victims of malaria dominates mainly children
under 5 years, but also pregnant women and elderly.

Incidence of imported malaria in nonendemic areas is still increasing. It is

dealing with the disease, which originates from malaric countries, but clinically is
manifested in the nonmalaric area. Recently is incidence tendency of imported
malaria worldwide increasing, because of enormous growth of travelling into malaric
countries, underestimating of profylactic drugs and late diagnosis and therapy of
malaria. On the other hand, endemic areas are expanding and the number of
infected cases is growing. Main causes are climatic changes, increasing resistance
on antimalarial drugs and insectides, retrograding economical situation and deficient
medical care in developing countries.

Even though most of the european countries declare increasing number of
imported malaria, situation with imported malaria in Czech republic is settled.
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1. HISTORIA MALARIE

Malaria alebo ochorenie podobaijtice sa malarii bolo prvykrat zaznamenané uz
4 000 rokov pred n. I.. Ochorenie bolo zname uZ v starovekom Egypte, Sumeri a
Grécku, kde Hippokrates v 5. storoéi pred Kristom popisal zachvaty horu¢ky so
zvacsenim sleziny. Nazov choroby vznikol v 17. storoéi z talianskeho mal aria — zly

vzduch, pretoZe za pric¢inu sa povaZovalo jedovaté ovzdusie v okoli mociarov.

ZacCiatkom 17. storocia $panielsky misionar v Juznej Amerike objavil liegivé
ucinky kory zo stromu zvaného Cinchona. Uspesdne fou liegil intermitentné horucky.
Az v polovici 19. storogia sa zistilo, Ze prave chinin je ucinna latka z kéry Cinchony,
dnes pouzivany ako jedno z najuéinnej§ich antimalarik.

DéleZity zlom v porozumeni etiolégie malarie nastal v roku 1880. Francuzsky
chirurg pracujici v Alzirsku, Charles Louis Alphonse Laveran, spozoroval parazity
v Cerstvej krvi pacientov trpiacich na malariu. Za tento objav pévodcu malarie bol
v roku 1907 oceneny Nobelovou cenou.

O 6 rokov neskoér, v roku 1886, taliansky neurofyziolég Camillo Golgi stanovil,
Ze existuju najmenej dve formy choroby s réznou periodicitou horuc¢ky. Spozoroval,
Ze r6zne formy produkuji iny poéet merozoitov (nové parazity) a horti¢ka sa asovo
zhoduje s rupturou a uvofnenim merozoitov do krvi.

Talianski badatelia Giovanni Batista Grassi a Raimondo Filetti po prvykrat
predstavili nazvy Plasmodium malariae a P. vivax, dvoch parazitov postihujtcich fudi
vroku 1890. V roku 1897 Ameri¢an William H. Welch pomenoval parazita terciany
Plasmodium falciparum. \ roku 1922 John William Watson Stephens opisal $tvrty typ
parazita postihujiceho fudi Plasmodium ovale.

20. augusta 1897 britsky chirurg Ronald Ross v Indickej zdravotnej sluzbe po
prvykrat demonstroval mozny prenos parazitov malarie z infikovaného pacienta na
komarov. Svoju pracu potvrdil vyskumom vtaCej malarie. Za objav prenosu malarie
bol v roku 1920 oceneny Nobelovou cenou. Ross naértol zivotny cyklus plasmodii,
ktory v roku 1899 kompletne dokongil a objasnil taliansky badatel Giovanni Batista
Grassi so svojim tymom. Sporogonicky cyklus skimali na dvoch dobrovolnikoch, u

ktorych sa rozvinula benigna terciana.
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