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V textu souhrnného ¢lanku je diskutovana problematika recidivujicich klinickych projevii herpetickych infekci vyvolanych alfaherpetic-
kymi viry — tj. herpes simplex virem typ 1, herpes simplex virem typ 2 a varicella zoster virem. Dlraz je polozen na novinky v diagnostice
téchto infekci, kdy Ize rutinné vyuzit metody pfimého prakazu, jako je imunohistochemicky priikaz antigent herpetickych virt nebo
pfipadné detekce jejich deoxyribonukleové kyseliny pomoci polymerazové ietézové reakce. Soucasné je podan prehled terapeutickych
schémat vyuzitelnych pro Ié¢bu recidivujicich klinickych projevi infekci vyvolanych alfaherpetickymi viry, ktera jsou zaloZena na poda-
vani antivirotik. Zvlastni pozornost je pak vénovana problematice terapie recidivujiciho labialniho, genitalniho a pasového oparu.

Kli¢ova slova: alfaherpetické viry, recidivujici infekce, diagnostika, terapie, antivirotika.

This review article deals with recurrent herpetic infections caused by alpha herpesviruses, i.e., herpes simplex virus type 1, herpes simplex
virus type 2 and varicella zoster virus. The stress is put on the novel diagnostic methods that can be utilized routinely such as detection
of viral antigens with immunohistochemistry or the detection of deoxyribonucleid acid using polymerase-chain reaction. Also, the over-
view of the current treatment methods for recurrent clinical symptoms of infections caused by alpha herpesviruses based on the use of

antiviral agents is presented. Special attention is paid to the treatment of recurrent labial and genital herpes as well as herpes zoster.

Key words: alpha herpesviruses, recurrent infections, diagnostics, treatment, antiviral agents.

Herpetické viry jsou odpoveédné za sirokou
skalu lidskych infekci. Ackoliv se lisi ve svych bio-
logickych vlastnostech, je jim spole¢na schop-
nost latentné infikovat hostitele a dlouhodobé
ptezivat v jeho bunkach. Tato vlastnost herpetic-
kych vir(i vede ke zna¢nému rozsahu klinickych
projevl jimi zpdsobenych infekci (1). Primarni
infekce herpetickymi viry ¢asto probihaji asym-
ptomaticky, mohou vsak mit charakteristické
klinické pfiznaky jako napfiklad pfiinfekéni mo-
nonukledze ¢i planych nestovicich nebo vzac-
né zpUsobuji diseminované onemocnéni, a to
predevsim u nemocnych s imunodeficiencemi.
Po primarni nakaze herpetické viry prechazeji
v bunkach hostitele do latence, kterd vétsinou
nema zadné klinické pfiznaky. Latentnf infekce
se muze vlivem rliznych okolnosti reaktivovat,
coz provazi siroké spektrum klinickych projev.
Reaktivace herpetické infekce nepredstavuje
u vétsiny pacientl ohroZeni, vyjimkou je pfi-
tomnost zdvazné sekundarni imunodeficience
(napfiklad po transplantaci kostni dfené, orga-
novych transplantacich apod.), kdy mudze dojit
k diseminaci infekce predevsim do parenchyma-
téznich organ(, coz mdze vést ke smrti imuno-
kompromitovaného pacienta.

V primdrni péci se Ize nejcastéji setkat s re-
cidivujicimi klinickymi projevy herpetickych

infekci vyvolanych tzv. alfaherpetickymi viry,
coz jsou veliké, komplexni, obalené viry, které
obsahuji kyselinu deoxyribonukleovou (DNA).
Mezi alfaherpetické viry patif herpes simplex
virus typ 1 (HSV-1), herpes simplex virus typ 2
(HSV-2) a varicella zoster virus (VZV). Diagnostika
infekci vyvolanych témito viry je vétsinou kli-
nickd, nicméné v poslednim desetileti doslo
ke zna¢nému pokroku v metodach laboratornf
diagnostiky infek¢nich nemoci (2). Soucasné se
znacneé rozsifily i moznosti pouZiti protivirovych
[é¢iv, z nichz nékterd mohou dnes predepisovat
i prakticti [ékafi (3).

Mezi nejcastéjsi recidivujicf klinické projevy
HSV-1 infekce patif recidivujici labidlni opar, reci-
divujici afty a herpetické infekce oka (pfedevsim
konjunktivitida a keratitida). Podstatné méné
Castym klinickym projevem reaktivace HSV-1
infekce jsou neurologické postizeni, mezi néz
patif obrna licniho nervu a herpetickd nekroti-
zujici encefalitida.

Recidivujici labidIni opar, ktery je nejc¢astéj-
$im klinickym projevem reaktivace HSV-1 in-
fekce, ma charakteristicky klinicky obraz. Vysev
labidIniho oparu ¢asto predchdazeji prodromaln{
ptiznaky, predevsim lokaIniho, ale nékdy i celko-
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vého charakteru. Mezi lokdlni prodromy patfi
bolestivost a svédéni v misté, kde posléze dojde
k vysevu. Celkové pfiznaky mohou zahrnovat
subfebrilnf teploty, nevili a zvysenou Unav-
nost. LabidInf opar se projevuje jako puchyi na
rtu, ktery v poc¢atku obsahuje seréznf tekutinu.
Tekutina v puchyfi se posléze zkali a v kone¢né
fazi se puchyr zméni na krustu. Recidivujici labi-
alnf opar je nékdy znac¢né rozsadhly a postihuje
tvar i nos pacienta. Presné dtvody, pro¢ dochdzi
k reaktivaci latentni HSV-1 infekce a vysevu la-
bidlniho oparu, nejsou zndmy. Vi se, Zze po pri-
marni infekci, kterd se mlze projevit u détf jako
aftézni stomatitida nebo u adolescentl jako
tonzilofaryngitida, HSV-1 preziva v trigeminal-
nich gangliich. K reaktivaci latentni infekce pak
dojde vlivem nékterych faktord, mezi neZ patff
nadmeérnd fyzickd zatéz, psychicky stres, oslu-
néni, menstruace nebo tézké bakterialni infekce
(vysev labidiniho oparu napriklad ¢asto provazi
bakteridlni meningitidu).

Terapie recidivujiciho labidlniho oparu se
li8 dle rozsahu klinického nélezu, celkovych
pfiznakd a imunitniho stavu pacienta. U vetsiny
nemocnych vystacime se symptomatickou lé¢-
bou, pfipadné Ize i pfi lehkém pribéhu podat
acyklovir (ACV) topicky. Celkové podénf antivi-
rotik je doporuceno pfi vétsim lokalnim nalezu,
celkovych pfiznacich a u imunokompromito-



Tabulka 1. Terapeutickd schémata pro recidivu-
jici labidIni opar

Epizodicka lécba

= acyklovir topicky (5% mast) —
aplikuje se 5x denné po dobu 5 dnl

= acyklovir tablety - 200 mg

5x denné po dobu 5 dnt

valacyklovir tablety - 500 mg

2x denné po dobu 5-7 dnli

Profylaktické pouziti antivirotika pfi znamém
vyvolavajicim faktoru

= acyklovir tablety - 200 mg
5% denné po dobu 3 dnd

= valacyklovir tablety — 500 mg
2x denné po dobu 3 dnt

Dlouhodoba potlac¢ovaci lécba
(alespon 6 mésict)

= acyklovir tablety — 400 mg 2x denné
= valacyklovir tablety — 500 mg 1x denné

vanych pacientl. V téchto pfipadech Ize podat
ACV nebo valacyklovir (VCV). Pfi velmi ¢astych
recidivach labidlniho oparu (tj. pfi > 10 recidi-
véach ro¢né) Ize zvolit tzv. dlouhodobou potla-
¢ovaci terapii, kdy se rovnéz podava ACV nebo
VCV. Dalsi moznosti, kterou Ize vyuzit pfede-
v$im u pacient, u nichz je spolehlivé zndm
vyvolavajici faktor (napf. cestovani, oslunéni,
menstruace apod.), je zahdjeni 1écby jesté pred
prislusnou expozici (4). Nicméné tento postup je
vhodny jen pro dobfe spolupracujici nemocné.
Souhrn moznych schémat Iécby recidivujiciho
labidIntho oparu s vyuZzitim antivirotik je uveden
v tabulce 1.

Podobny terapeuticky postup jako u reci-
divujiciho labidiniho oparu Ize zvolit i v pfipadé
recidivujicich aft. Herpetickou etiologii aft je vsak
nutné ovérit napiiklad detekci antigend HSV-1
pomoci imunohistochemického vysetfeni nebo
pripadné detekci DNA viru, coz se provadi s po-
uZitim polymerazové retézové reakce (PCR) (5).
Pro tato vysetreni je nutné provést stér z ulceraci
v dutiné Ustni na dakronovy tampon, ktery se
vlozi do zkumavky s fyziologickym roztokem.

Obrdzek 1. Recidivujici afty herpetické etiologie

Zkumavku s tamponem je po proveden( stéru
mozné skladovat nékolik dniv teploté kolem 4°C.
Na obrazku 1 je snimek dutiny Ustni pacientky
s takto diagnostikovanou herpetickou etiologif
recidivujicich aft (detekovan T-1 antigen HSV-1).

Pfi herpetické nekrotizujici encefalitidé, ale
i u dalsich zavaznych klinickych projevi reakti-
vace HSV infekce (predevsim u imunokompro-
mitovanych pacient(), se podava ACV v dévce
5-10 mg/kg kazdych 8 hodin intravendzné.
Celkova délka terapie se pohybuje v rozmezi
14-21 dnl (6).

Recidivujici klinické projevy
HSV-2 infekce

Nejcastéjsim projevem recidivujici HSV-2
infekce jsou recidivy genitalniho oparu. Klinicky
obraz recidivujiciho genitélniho oparu je odlisny
od pfiznakd primarni infekce, kterd se projevuje
extenzivnim vysevem ¢asto spojenym s celkovy-
mi piiznaky. Pfi recidivujicim genitalnim oparu
jsou vysevy naopak vétsinou mensiho rozsa-
hu (az 10x oproti primdrnf{ infekci) a subjektivni
potize jsou spise jen lokalnfho charakteru (ob-
razek 2). Reaktivace HSV-2 mdze byt i asympto-
maticka, v tomto pfipadé je virus bezpfiznakove
vylucovan do cervikovaginédlniho sekretu ¢i do
uretry u muz(. Asymptomatické vylucovani viru
je epidemiologicky velmi zdvazné, nebot zpl-
sobuje a7z 70% vsech prenost HSV-2 infekce.
Asymptomatické i symptomatické reaktivace
HSV-2 mohou byt také provazeny postizenim
periferniho i centrdlniho nervového systému.

Presnd etiologické diagnostika HSV-2 infekce
spociva v detekci antigen( viru nebo jeho DNA
ve stéru z ulceraci. Urcity vyznam ma i stanovent

Obrdzek 2. Recidivujici genitalni opar
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Tabulka 2. Terapeutickd schémata pro recidivu-
jicf genitdlni opar

Pétidenni epizodicka lécba

= acyklovir topicky (5% mast) — neni
doporuc¢ovéan vzhledem k riziku iritace
vaginalni sliznice

= acyklovir tablety — 400 mg 3x denné
nebo acyklovir 200 mg 5x denné

= valacyklovir tablety — 500 mg 2x denné

Dlouhodoba potlacovaci lécba (alespon 1 rok)

= acyklovir tablety — 400 mg 2x denné
= valacyklovir tablety — 500 mg 1x denné,
pfi poc¢tu >10 recidiv ro¢né 1g 1x denné
= recidiva genitélniho oparu
pfi potlacovaci lécbé
= acyklovir tablety - 400 mg
3x denné po dobu 3-5 dni
= valacyklovir tablety — 500 mg
2x denné po dobu 3-5 dnf

Asymptomatické vylucovani

w |é¢ha neni doporucovana

typoveé specifickych protilatek (@nti-HSV-2 pro-
tildtky), coZ je velmi dllezité u gravidnich Zen
s recidivujicimi genitalnimi opary. Je totiz zndmo,
Ze u zen s dostatecnou sérovou hladinou anti-
HSV-2 protildtek je vyznamné nizsf riziko pfenosu
infekce na plod nebo novorozence oproti ze-
nam, které tyto protilatky nemaji (7).

Terapie recidivujicich projevl HSV-2 infek-
ce je obdobna jako u infekce vyvolané HSV-1.
Nicméné existuje celd fada moznych lécebnych
schémat. Pfehled vybranych terapeutickych po-
stupl je uveden v tabulce 2. Je nutné zdlraz-
nit, Ze v terapeutickych postupech je vénovéna
znacné pozornost gravidnim Zendm s anamné-
zou genitalniho oparu nebo s pfiznaky recidi-
vujicich projevd genitadlniho HSV-2 v pribéhu
téhotenstvi. Recidivujici projevy HSV-2 infekce
se v gravidité 1é¢i, pouze pokud jsou lokalné
rozsahlé nebo jsou-li pfitomny celkové pfiznaky
(napt. horecky). U Zen s pozitivnimi protildtkami
proti HSV-2 a/nebo anamnézou recidivujiciho
genitalniho oparu je doporuceno pro snizenf ri-
zika perinatédiniho prenosu infekce profylaktické
podavani ACV v davce 400 mg 3x denné od 36.
tydne gravidity do porodu (8).

Recidivujici klinické projevy
VZV infekce

Nejznameéjsim recidivujicim klinickym pro-
jevem VZV infekce je herpes zoster (pasovy
opar), ktery se mUze objevit v kterémkoliv véku,
i kdyz nejcastéji postihuje seniory starsi 60 let
véku. K vysevu pasového oparu dochdzi vét-
sinou na trupu, maze vsak byt lokalizovan ina
hlavé a krku, coz ¢asto vede k postizenf oka a/
nebo CNS. Vysev pasového oparu predchazejf
vyrazné bolestiv pfislusném dermatomu, které

www.internimedicina.cz | 2010; 12(2) | Interni medicina pro praxi



- Prehledové cldnky

Tabulka 3. Terapeutickd schémata pro pasovy
opar u imunokompetentnich pacientd

= acyklovir tablety - 800 mg
5x denné po dobu 7-10 dnl
= valacyklovir tablety — 1000 mg
3x denné po dobu 7 dnd

nésleduje charakteristicky vezikuldrni exantém,
jenz je vétsinou omezen na oblast inervovanou
pfislusnym nervem. U imunokompromitovanych
jedincl se muze objevit postizeni vice dermato-
mU, generalizovand vyrazka, hemoragické nebo
gangrenozni projevy a mudze dojit i k diseminaci
infekce do organd. Z komplikaci pasového oparu
je ¢asta bakteridIni superinfekce, postizeni oka
a postherpetické neuralgie.

Diagnostika pasového oparu je klinicka, pfi
nejistote Ize diagndzu stanovit podobné jako
v pfipadé HSV infekce pfimymi diagnosticky-
mi metodami. Vysetieni specifickych protilatek
nema pfilis vyznam, nebot pacienti maji ana-
mnestické protiladtky po prodélané varicelle
a odpoved ve tfidé IgM je pfi pdsovém oparu
nespolehliva (9).

Zdkladem lécby pasového oparu jsou an-
tivirotika, z nichZ nékterd mohou predepisovat
i prakticti 1ékafi (pfehled ambulantné pouZitel-
nych antivirotik je uveden v tabulce 3). Je pro-
kdzano, Ze v¢as nasazend antivirotika vyznam-
né snizuji vyskyt komplikaci pdsového oparu.
Antivirotika jsou indikovana vzdy u pacientd
starsich 50 let, pfi vyznamné bolesti, postizenf
hlavy a/nebo krku ¢i v pfipadé rozsahlého vy-
sevu. Posledni vydand doporuceni pro terapii
pasového oparu uvadéji, ze je vhodné lé¢bu
antivirotiky zvazovat i u osob mladsich 50 let
a ze se ma zvazit nasazeni antivirotik i po vice
nez 72 hodindch od objeveni se vysevu. U pfe-
stérlych osob nebo u imunokompromitovanych
pacientl se protivirové Ié¢ba zvaZuje i po vice
nez 7 dnech od prvniho vysevu, a to pfedevsim
vzhledem k vysokému riziku diseminace infekce
(10). V téchto pfipadech je vhodné antivirotika
podavat parenteralné pfi hospitalizaci.

Dalsf vyznamnou klinickou jednotkou, kterd
je moznou komplikaci pasového oparu, je zoster
oticus (Ramsay Hunt(v syndrom), jenz je druhou
nejcastéjsi pricinou netraumatického postizent
licniho nervu. Herpes zoster oticus se projevuje
jako typicky vezikularni vysev ve vnéjsim zvu-
kovodu, na bubinku ¢i pfipadné na patfe nebo
jazyku (obrézek 3). VZV muze také zpUsobovat
Bellovu parézu licniho nervu nebo neuralgie
trigeminu, které mohou nékdy predstavovat
variantu pasového oparu nazyvanou herpes sine
herpete, co? je postiZzeni nervu probihajici bez
charakteristického koznfho vysevu (11). Pfi pfimé

invazi VZV do michy mlze také dojit k myelitidé;
k této komplikaci dochazi pfi sifenf viru podél
centrdlnich axont z primarné infikovanych sen-
zorickych neuront. V zévaznych pfipadech se
VZV myelitida mdze projevit jako transverzalni
misni léze (12).

Komplikované prabéhy pasového oparu,
jako je postizeni CNS nebo VZV infekce dise-
minovand do orgdnd, se 1é¢f parenterdlné po-
davanym ACV, a to v ddvce 20 mg/kg kazdych
8 hodin. Doporucend délka 1écby je v téchto
pripadech 14 dnl. Delsi terapie se uziva u imu-
nokompromitovanych osob a u zavaznych neu-
rologickych postiZzenti, jako je napfiklad chronicka
VZV encefalitida, u HIV-pozitivnich osob, kdy se
ACV podéva az 3 tydny (12). Pouziti antivirotik pfi
Bellové paréze licniho nervu nebo u neuralgif
trigeminu z0stava zatim nejasné.

Zavér

Diagnostika a terapie recidivujicich projev(
herpetickych infekci vyvolanych HSV-1, HSV-2
iVZV se v poslednich desetiletich znacné zméni-
la.V soucasné dobé Ize rutinné pouzit spolehlivé
diagnostické metody, které slouzi k pfesnému
ovéfen( etiologie herpetické infekce. Podobné
jsou iv primarni péci k dispozici tc¢inna antivi-

Obrdzek 3. Ramsay-Huntlv syndrom
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rotika, jejichz dobry efekt je pfi recidivach her-
petickych infekcl zndm jiz od 90. let minulého
stoleti. Je tedy Z&douci, aby se tyto pokroky vice
projevily v kazdodenni praxi.

Seznam zkratek

ACV —acyklovir

DNA — deoxyribonukleova kyselina

HSV-1 - herpes simplex typ 1

HSV-2 - herpes simplex typ 2

PCR - polymerase-chain reaction (polymerazova
fetézova reakce)

VCV — valacyklovir

VZV - varicella zoster virus

Podekovdni: Autor dékuje as. MUDr. Hanusovi
Rozsypalovi, CSc, za obrazovou dokumentacia PhDr.
BoZené Zachovalové za jazykovou korekturu.
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