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Malarie se vyskytuje ve vétsiné tropickych a subtropickych oblasti s nejvétsim rizikem v subsaharské Africe. Infekce P. falciparum
pfedstavuje u neimunnich cestovatel(l bez [é¢by smrtelnou infekci. Tato skutecnost je ¢asto opomijena a pribyva turistd i ceskych
pracovnikd, ktefi vyjizdi do vysoce rizikovych oblasti bez fadné antimalarické profylaxe a bez dostate¢nych informaci o zdvaznosti,
klinickych projevech, diagnostice a 1é¢bé malarie. Infekce P. falciparum se mize projevit i déle nez jeden mésic po navratu z rizikové
oblasti, relapsy P. vivax a P. ovale i za fadu mésicl a let. Pfi hore¢natém onemocnéni béhem pobytu nebo po navratu z malarické
oblasti je tfeba infekci vyloucit vysetifenim obarvenych krevnich natérd (tlusta kapka, tenky natér). Lé¢ba musi byt zahajena ihned
po diagndze a probiha vétsinou na infekénich oddélenich a klinikach, jejichz seznam je dostupny na www.infekce.cz. Lékem volby
nekomplikované infekce P. falciparum je kombinace artemeter/lumefantrin nebo atovachon/proguanil, meflochin ¢i chinin se pouzivaji
pouze pfi jejich nedostupnosti. Chlorochin je mozné pouzit pouze u ,non-falciparum” infekci, antirelapsova lécba primachinem se
nasazuje u terciany vivax a ovale. Profylaxe malarie je zalozena na ochrané pred sanim komar( (expozi¢ni profylaxe) a v preventivnim
uzivani antimalarik (antimalaricka chemoprofylaxe) p¥i vysokém riziku maldrie. V CR jsou k profylaxi dostupné atovachon/proguanil
(Malarone) a doxycyklin. Patogeneze tropické malarie je komplexni soubor déjl vyvolanych produkci parazitarnich antigent a shlu-
kovanim parazitovanych i neparazitovanych erytrocytu ve vnitinich organech. Klinicky stav mdze vyustit v poruchy mikrocirkulace,
hypoperfuzi organd, tkanovou hypoxii a Sokovy stav s multiorgdnovym selhdnim. Nejzavazné;jsi komplikaci je cerebrélni (mozkova)
malarie, ktera se projevuje tézkou poruchou védomi (sopor, koma). V patogenezi cerebralni malarie se uvazuje o vlivu sekvestrovanych
parazitovanych erytrocytl a obstrukci mikrocirkulace i lokdlni produkci oxidu dusnatého, ktery se mlze uplatrovat jako falesny
neurotransmiter, a tim vyvolavat encefalopatii. Lékem volby cerebralni malarie je i.v. artesunat, ale pfi jeho nedostupnosti v CR se
pouziva i.v. chinin v kombinaci s i. v. klindamycinem nebo doxycyklinem. PodpUrna lé¢ba mozkové malarie a dalSich komplikaci pfi
multiorgdnovém selhani probiha za vyuziti viech dostupnych a doporucovanych modalit podobné jako u jinych urgentnich stav(.

Klicova slova: Plasmodium falciparum, multiorgdnové selhani, cerebralni malarie, chinin, artesunat.

Neurological complications in malaria

Malaria is distribited in many tropical and subtropical regions, but the risk is highest in sub-Saharan Africa. If untreated, infection
with P. falciparum is a fatal in non-immune travellers. This fact is often neglected, and there are increasing numbers of tourists as
well as Czech workers who travel to high-risk areas without receiving appropriate antimalarial prophylaxis and sufficient informa-
tion on the severity, clinical manifestations, diagnosis, and treatment of malaria. Infection with P. falciparum may manifest in more
than one month after returning from a risk area, and P. vivax and P. ovale relapses occurring in months or even years. In the case
of a febrile disease during a stay in or upon return from a malaria region, the infection has to be ruled out by examining stained
blood smears (thick and think blood smear). Treatment must be initiated immediately after diagnosis and is typically provided at
infectious diseases departments, a list of which is available at www.infekce.cz. The combination of artemether and lumefantrine
or that of atovaquone and proguanil is the drug of choice in uncomplicated P. falciparum infection, with mefloquine or quinine
being used only when the above are unavailable. Chloroquine can only be used in non-falciparum infections, and anti-relapse
therapy with primaquine is indicated in tertian vivax and ovale malaria. Malaria prophylaxis is based on preventing mosquito bites
(exposure prophylaxis) and a preventive use of antimalarial drugs (antimalarial chemoprophylaxis) when there is a high risk of
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malaria. In the Czech Republic, atovaquone/proguanil (Malarone) and doxycycline are available for prophylaxis. The pathogenesis
of tropical malaria is a comprehensive set of processes caused by a production of parasitic antigens and accumulation of P. falci-

parum — infected and uninfected red blood cells in many organs. The clinical condition may result in impaired microcirculation,
organ hypoperfusion, tissue hypoxia, and shock with multiple organ failure. Cerebral malaria is the most serious complication that
is manifested by a severe disturbance of consciousness (sopor, coma). The following are thought to be implicated in the patho-
genesis of cerebral malaria: an effect of sequestration of infected red blood cells and obstruction of microcirculatory or a local
production of nitric oxide that can act as a false neurotransmitter, and thus induce encephalopathy. IV artesunate is the drug of
choice in treating cerebral malaria; however, if unavailable in the Czech Republic, IV quinine in combination with IV clindamycin
or doxycycline is used. Supportive treatment of cerebral malaria and other complications in multiple organ failure involves the

use of all available and recommended modalities, similarly to other urgent conditions.

Key words: Plasmodium falciparum, multiple organ failure, cerebral malaria, quinine, artesunate.

Uvod

Maldrie pfedstavuje nejzavaznéjsi parazitarni
infekci. Podle poslednich tidaj Svétové zdravot-
nické organizace (SZ0) Zije v oblastech s rizikem
malarie kolem tff miliard osob, coz pfestavuje
asi 40 % populace. Podle odhadl SZO probéhlo
v roce 2017 219 miliont novych pfipad’ maldrie,
na néz zemfelo 435 tisic osob (WHO, 2018). Nejvice
je postizena Afrika s 92% vsech pfipadl a 93 %
umrti na malarii. Na maldrii umiraji hlavné déti
do péti let a to predevsim v subsaharské Africe.

vax, P. ovale a P. malariae. Infekce ¢lovéka
mohou zpUsobit i nékterad plasmodia prima-
tl, pfedevsim P. knowlesi, které se vyskytuje
v jihovychodni Asii (tabulka 1). P. falciparum
zpUsobuje nejzédvaznéjsi, bez l1écby smrtelné
onemocnén, které se nazyva tropickd maldrie
(tropika) nebo maligni tercidna. Miméjsi infekce
vyvolavaji P. vivax a P. ovale, pavodci tfidennti

malarie (terciany), nebo P. malariae, ptvodce

Tab. 1. Prehled pavodcd maldrie

¢tyrdenni maldrie (kvartény). Tyto infekce né-
kdy nazyvame ,non-falciparum” malarie. Nazvy
jednotlivych typt jsou odvozeny od periodicity
horecek, jez je dana délkou vyvojového cyklu
pfislusného druhu v erytrocytech (tabulka 1).
Malarie je pfendsena samickami komard rodu
Anopheles pfi sani krve, pficemz infekeni stadia
(sporozoity) rychle pronikaji krevni cestou do
jater, v nichZ se v hepatocytech nepohlavné

Pavod N4 Roziiteni Vyvoj Inkubacni Rel Rezistence
Prestoze incidence malarie poklesla mezi lety uvodce azev ozsiren verytrocytu | doba (dny) | "¢ 2P | kchlorochinu
2010 a 2017 ze 72 pfipad/1000 obyvatel na 59 | P.falciparum | tropicka malérie | tropy, hlavné | 48 hod. 6-14 ne vysoka
pipad/1 000 obyvatel, celkova morbidita i mor- (malignf tercidna) | Afrika
) , . ) L. P.vivax tfidenni malarie | tropy, subtropy, | 48 hod. 12-17 ano misty vysoka

talita v poslednich letech spiSe stagnuje. Maldrie (tercidnavivax) | hlavné Asie (jv. Asie, Indiie)
se v soucasné dobé vyskytuje v tropickych a sub- | p ovgle tfidenni maldrie | zépadnia 48 hod. 15-18 ano nizka
tropickych oblastech Afriky, Asie a Ameriky v $iro- (terciana ovale) | stfedni Afrika
kém pasu mezi 45° 5.2 a 30°j.5. a v nadmofskych P. malariae ctyrdelnm malarie | ostrivkovité 72 hod. 18-40 ne nizka

el 2 ) . o (kvartana) tropy
vyskach asido 2500 m. Malarie byla eradikovana P. knowlesi kvotidiana jihovychodni | 24 hod. 12 ne nizka (terapie
v Evropé, Severni Americe, Australii, Severni Africe Asie viz tabulka 2)

a vétsiné oblasti Blizkého Vychodu. Nevyskytuje
se na fadé tropickych ostrovl (Karibik s vyjim-
kou Haiti a Dominikanské republiky, Sri Lanka,
Zanzibar, Mauritius, Reunion, Seychelly, Maledivy
aj.). Vysoké riziko maldrie z{stavéd na ostrovech
zépadniho Pacifiku (Timor, Moluky, Papua,
Salamounovy ostrovy) a na Madagaskaru. Maly
vyskyt jeiv fadé turistickych destinaci v tropech
(napt. v Thajsku, Malajsii, Myanmaru, KambodZi,
na Bali, Javé, v Mexiku). Na uzemi Ceskoslovenska
byly posledni autochtonni pfipady malarie dia-
gnostikovany v roce 1958 a v roce 1963 bylo nase
Uzemi vyhlaseno SZO malarif prosté. Od té doby
se U nas vyskytuji pouze importované pfipady,
kterych je v poslednich letech kolem 30 za rok.

Pavodci malarie
Maldrii vyvoldvaji Ctyfi druhy lidskych

plasmodii, Plasmodium falciparum, P. vi-

www.neurologiepropraxi.cz

Obr. 1. Kapildra v CNS vyplnénd sekvestrovanymi parazitovanymi erytrocyty pfi infekci Plasmodium fal-
ciparum (prepardt byl poskytnut MUDr. Kamilou Benkovou, Patologicko-anatomické oddéleni Nemocnice

Na Bulovce v Praze)
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Tab. 2. Terapie maldrie

Preparat

| Davkovéni - dospéli

| Davkovani - déti

Nekomplikovana malarie (P. vivax, P. ovale, P. malariae) senzitivni na chlorochin

Chlorochin baze (Plaquenil)

‘ 600 Mg, za 6 hod. 300 Mg, 24 a 48 hodin po 1. dévce 300 mg p.o. ‘ 10 mg/kg, za 6 hod. 5 mg/kg, 2. a 3. den po 5 mg/kg

Antirelapsova lécba infekce P. vivax a P. ovale

Primachin béaze (Primaquine’)

‘ 15 mg/den (30 mg/den?), 14 dnli

0,25 mg/kg/den (0,375 mg/kg/ den?), 14 dnd

Nekomplikovana infekce P. falciparum, P. knowlesi a P. vivax rezistentni na chlorochin

Artemeter (20 mg) + lumefantrin (120 mg);
(Riamet' = Coartem)

8 thl./den po 3 dny: 4 tbl. a dale 4 4 thl. po 8, 24, 36, 48
a 60 hod. (osoby > 35 kg)

5-14kg: 1+ 1tbl, 3 dny
15-24 kg: 2 + 2 tbl, 3 dny
25-35kg:3+ 3 tbl, 3dny
>35kg:4 +41tbl,3dny

Atovachon (250 mg) + proguanil (100 mg);
(Malarone)

1000 mg/den atovachonu + 400 mg/den proguanilu
(4 tbl./den) po 3 dny (osoby > 40 kg )

16 mg/kg/den atovachonu + 6,4 mg/kg/den
proguanilu po 3 dny

Meflochin (Lariam')

750 mg (3 tbl), 500 mg (2 tbl.) a 250 mg (1 tbl)
s odstupem 8 hod.

12,5 mg/kg, 8 mg/kg a 4 mg/kg s odstupem 8 hod.

Chinin sulfat + doxycyklin® ¢i klindamycin

650 mg d8hod.7dnl + 100 mg & 12 hod. 7 dnd ¢i
600 mg & 8-12 hod., 7 dnd

10 mg/kg & 8 hod. 7 dnli + 1,5 mg/kg 4 12 hod.,
7dnt ¢i 7-13 mg/kg & 8 hod. 7 dnli

Komplikovana infekce P. falciparum, P. knowlesi nebo P. vivax

Chinin dihydrochlorid (baze) nebo Quinimax' iv.
nebo i.m. + doxycyklin® ¢ klindamycin

20 mg/kg Uvodni dévka v 5% glukdze v pomalé infuzi (4 hod.) a pokracovat 10 mg/kg & 8 hod. (max. 1800 mg/
den) po dobu 3-5 dn(; po té pfechod na p.o. terapii 650 mg a 8 hod. (déti 10 mg/kg a 8 hod.) celkem po dobu
7.dnl+ 1,5 mg/kg & 12 hod. ¢i 10 mg/kg & 8-12 hod. po dobu 7 dnd

Artesunat’ iv., i.m. + doxycyklin® & klindamycin
¢i meflochin (ne u poruchy védomi)

1.den: 2,4 mg/kg/dévkui.v.neboi.m. & 12 hod. (celkem 300 mg); déti 3 mg/kg/davku
2.—dalsi dny: 1,2-1,6 mg/kg i.v. nebo i.m. (100 mg/den), minimalné 3 dny
doxycyklin, klindamycin, meflochin - davky viz vyse

"'V CR neni registrovdn;

2 Zvysend ddvka promachinu se poddva v oblastech se snizenou citlivosti P. vivax (Indonézie, vychodni Pacifik, nékteré oblasti . v. Asie a Indie)

? Kontraindikovdn u déti do osmi let

v jednom cyklu pomnozi. Tento exoerytrocytar-
ni cyklus probihd bez pfiznakd a trva nékolik dnd
az tydnU. Sporozoity P. vivax a P. ovale se mohou
po prdniku do hepatocytt transformovat v dor-
mantni stadia, tzv. hypnozoity, a po nékolika
mésicich i letech mohou vyvolédvat tzv. pozdnf{
relapsy tfidenni maldrie. Merozoity (asexudlni
stadia parazitd) uvolnéné z hepatocytli okam?zité
napadaji ¢ervené krvinky, v nichz se opakova-
né nepohlavné mnozi (White et al.,, 2014). Tato
erytrocytarni fdze nakazy je spojena s klinickymi
pfiznaky maldrie, je postupné synchronizovéna,
pficemz jeden cyklus trva podle druhu plasmo-
dia 24-72 hodin (tabulka 1). Rozpad nakazenych
erytrocytl a uvolnéni velkého mnozstvi para-
zitdrnich antigentd vyvolava malaricky zachvat
(obrazek 1). Nejzavaznéjsi, bez [éCby smrtelnou
infekci, zpUsobuji P. falciparum (popt. P. knowlesi)
avzacné i P.vivax. P. ovale a P. malariae vyvola-
vaji mimejsi formy malarie. Cast merozoit(l se
v Cervenych krvinkach transformuje na samicf
a samci gametocyty a po jejich naséti anofely
mUze cyklus pokracovat v hmyzim vektoru.

Klinické pfiznaky malarie
Pocatelni pfiznaky maldrie jsou nespeci-
fické a pfipominaji bézné chfipkové onemoc-
néni. Objevuje se postupné nardstajici horecka
s bolestmi hlavy, svall a kloubd, celkové Unava,
vycerpanost aZz schvacenost, nevolnost, ne-

chutenstvi, nékdy i zvracenf a u déti prdjem.
Stav se postupné zhorsuje, horecka se zvysuje
a u tercidny vivax, tercidny ovale a kvartany se
objevuji typické malarické zachvaty kazdy treti
nebo ¢tvrty den. Infekce P. falciparum nemusi
charakteristické malarické zachvaty vyvoldvat,
horec¢ka mUze byt kontinudIni nebo intermiten-
tni’kazdy den. Malérie neni doprovézena dalSimi
pfiznaky, neni pfitomna vyrazka ani nejsou zvét-
sené lymfatické uzliny, u déti mdze byt zvétse-
na slezina. V krevnim obraze byvaji zpocatku
normalni hodnoty hemoglobinu i celkovych
leukocytt. Typickd je trombocytopenie, kterd
se objevuje ¢asné, a to i u terciany a kvartany.
V laboratofi dale byvaji mirné az stfedné zvysené
jaterni aminotransferazy, zvysené jsou ukazatele

zanétu (CRP) a u tézsich pripadu i bilirubin.

Diagnostika malarie

Laboratorni diagnostika malarie je zalozena
na pfimém mikroskopickém prikazu plasmo-
dii na krevnich natérech (tlustd kapka a tenky
natér) obarvenych dle Giemsa-Romanowski.
Vysetfuje se periferni krev z bfiska prstu nebo
nesrazliva zilnf krev odebrana do heparinu nebo
do EDTA (jako na krevni obraz). Krevni natéry
nebo nesrazliva krev se musi okamzité doru-
¢it do diagnostické laboratore, kde se zpracuji,
nafixuji a obarvi. Vysledek vysetieni je k dispo-
zici asi za 90 minut. Pfi podezieni na malarii se
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provadi natéry okamzité, i v piipadé, Ze je paci-
ent afebrilni, a neceka se na vzestup horecky.
Na nétérech se odecitd druh plasmodia, jeho
stadium a parazitemie (procento infikovanych
erytrocytd). Jsou-li natéry negativni a trva-li po-
dezfeni na malarii, odbéry se opakuji obvykle
dvakrat s odstupem 24 hodin. Krevni ndtéry jsou
,Zlatym standardem” diagnostiky malarie, ostatn{
metody (rychlé imunochromatografické testy na
detekci antigenu, PCR) jsou pomocné (Stejskal
et al, 2018). Sérologie se k diagnostice akutnf
infekce nepouziva. Rychlé imunochromatogra-
fické testy (RDT) se u nas pouzivaji predevsim
pfi nedostupnosti pfimé parazitologické dia-
gnostiky (v no¢nich hodinach a o vikendech)
avzdy je tfeba zaroven pfipravit krevni natéry.
Po stanoveni diagndzy se ihned zahajuje Ucinna
|é¢ba a pravidelné, po 24 hodinach, kontroluje
na krevnich natérech jeji Uc¢innost.

Terapie malarie

Lécba maldrie obvykle probihd na infeke-
nich oddélenich a klinikach, jejichZ seznam je
dostupny na strankéach Spole¢nosti infekéniho
lékatstvi CLS JEP (www.infekce.cz). Volba an-
timalarika se fidi pfedevsim druhem plasmo-
dia, vysi parazitemie, oblasti nakazy (vyskyt
rezistence na antimalarika) a klinickym stavem
nemocného (Stejskal et al., 2018). Dalezité je
také, zda nemocny uZival antimalarickou che-

www.neurologiepropraxi.cz
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Profylaxe malarie
Prevence malérie spociva v ochrané pred

Tab. 3. Antimalarickd profylaxe

Preparat (generikum) | Davkovani - dospéli | Davkovani - déti

2 tbl. (300 mq)

Délka profylaxe

Chlorochin béaze 5mg/kg baze zacit 1 tyden pfed vstupem, sanim komard (expozi¢n( profylaxe) pomoci

(Plaguenil) X tydné X tydne pokracovat 4 tydny po navratu lentd (50 % DEET u d slych), insek

Atovachon/proguanil 250 mg/den + 100 mg/ | 4 mg/kg/den + zacit v den vstupu, pokracovat repelentu ° U dospelych), insex-

(Malarone) den (1 tbl./den) 1,6 mg/kg/den 7 dnl po ndvratu ticidd, moskytiér, vhodného odévu a pfi

Meflochin (Lariam’) 1 tbl. (250 mg) 5mag/kg zacit 2 tydny pred vstupem, vysokém riziku infekce (subsaharska Afrika,
X tydné X tydné pokracovat 4 tydny po navratu

zépadni Pacifik a nékteré oblasti Amazonie)

Doxycyklin? 1 tbl. (100 mg)/ den 1,5 mg/kg/den zacit 1 den pred vstupem,

pokracovat 4 tydny po navratu

"'V CR nenf registrovdn
? Kontraindikovdn u déti do osmi let
moprofylaxi. Pacienti s tropickou malarii by méli
byt vzdy hospitalizovani. Pfi vysoké parazitemii
(=5%) nebo pfitomnosti klinickych a labora-
tornich zndmek maligniho (komplikovaného)
prabéhu jsou nemocni umisténi na JIP nebo
ARO. Po nasazeni antimalarik by méla parazite-
mie klesat nejpozdéji po 48 hodinach. K [é¢bé
maldrie se nejcastéji pouzivaji kombinované
preparaty s artemisininy, pffpadné atovachon
s proguanilem, meflochin nebo chinin v kom-
binaci s doxycyklinem ¢i klindamycinem (tabul-
ka 2). Perordlni chinin se pro ¢asté nezadouci
Ucinky (arytmogenni Ucinky, cinchonizymus)
jiz bézné nepouzivg, ale Ize jim 1é¢it malé déti
(£5kg) a Zeny v prvnim trimestru téhotenstvi,
a to v kombinaci s klindamycinem. Chlorochin
je vsoucasné dobé ucinny pouze na P. vivax,
P. ovale a P. malariae, pficemz kmeny P. vivax
z jihovychodni Asie a Indie mohou byt rezis-
tentni. K prevenci relapsd tercidny vivax a ovale
se uzfva primachin, nebot jako jediny plsobi na
hypnozoity v jaternich burikidch. Pfed nasaze-

nim primachinu se doporucuje vysetfit aktivitu
glukdzo-6-fosfat dehydrogenazy v cervenych
krvinkach. U tercidny ziskané v oblastech s vy-
skytem snizené citlivosti (Indie, jihovychodni
Asie a zapadni Pacifik jizné od rovniku) se anti-
relapsové davka primachinu zvysuje (tabulka 2).
Primachin blokuje téZ vyvoj gametocytl a spo-
rogonii v komdarech, a proto se vyuziva k pre-
venci pfenosu maldrie pfi jeji eradikaci.
Pacienti s komplikovanou (maligni) malarii
se |é¢i na jednotkach intenzivni péce intraven6z-
né podanym chininem (v kombinaci s doxycykli-
nem nebo klindamycinem) nebo artesundtem
(Ascling et al, 2012), ktery ale zatim neni v CR do-
stupny (tabulka 2). Bylo prokazano, Zze u pacient(
s tézkou tropickou malarif Iécenych intravendzné
artemisininy byla nizsf mortalita nez u téch, ktefi
byli lé€eni chininem (White et al., 2014). Tézké
ptipady tropické maldrie jsou ¢asto kompliko-
vany sekundarni bakteridlnf infekci, zvl. pneu-
monii a gramnegativni sepsi, a musi se zaroven
intravendzné podavat sirokospektra antibiotika.

Obr. 2. Patogenetické mechanizmy infekce Plasmodium falciparum (Stejskal, 1995)

Vv preventivnim uzivani antimalarik (antima-
larickd chemoprofylaxe). Volba antimalarika
zéleZi na pfitomnosti P. falciparum v navsti-
vené oblasti, mife rizika infekce, vyskytu rezi-
stence na antimalarika, na délce a charakteru
pobytu a v neposledni fadé na véku a zdra-
votnim stavu cestovatele (Stejskal et al., 2018).
Chemoprofylaxi je treba uzivat po celou dobu
pobytu a jedté po navratu z rizikové oblasti
(tabulka 3). V Ceské republice jsou v sou¢as-
né dobé dostupné predevsim atovachon/
proguanil (Malarone) a doxycyklin, které také
maji nejméné nezddoucich vedlejsich ucinkd.
Malarone je vyhodny pro kratkodobé pobyty
a profylaxi na posledni chvili (,last minute”
pobyty). Pfestoze SPC omezuje profylaxi na
jednomési¢ni pobyt v malarické oblasti, v pra-
Xi se pouziva i pro dlouhodobé pobyty (fadu
mésicd). Malarone je kontraindikovéan u téhot-
nych a kojicich zen. Dolni hmotnostni limit
u déti byl snizen na 5 kg, takZe ho Ize vyuZit
u vétsiny kojencl. V brzké dobé by mély byt
v CR dostupné i pediatrické tablety Malarone.
Vyuziti meflochinu v profylaxi bude v budouc-
nu klesat vzhledem k ukonceni jeho registrace

INTRA-ERYTROCYTARNI MEROGONIE - MNOZENI PLASMODIi V ERYTROCYTECH

Rozpad infikovanych erytrocytd
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a nedostupnosti v fadé evropskych zemi. Na
rozdil od Malarone a doxycyklinu se vsak mdze

uzfvat i ve druhém a tfetim trimestru gravidity.

Patogeneze a neurologické
komplikace infekce Plasmodium
falciparum (tropické malarie)
Nejzdvaznéjsi a u neimunnich osob bez
|é¢by smrtelnou infekci zpUsobuje predevsim
P. falciparum, které mize napadat erytrocyty
kazdého stafi a parazitemie mize dosédhnout
nekolika desitek procent. Inkubacni doba je
minimalné Sest dnd. Erytrocyty infikované
P. falciparum na svém povrchu nesou parazitar-
nf antigeny, pomoci kterych adheruji k endotelu
kapilar a drobnych venul viech vnitfnich organd,
coz umozni parazitu unikat hostitelské imunité
a zménami v mikrocirkulaci v postizenych or-
ganech vyvolavat smrtelné komplikace s mul-
tiorgdnovym selhanim (Taylor et al,, 2015). Ke
smrtelnym komplikacim tropické maldrie maze
dojit béhem nékolika dnd (u détii 48 hodin) od
prvnich klinickych pfiznakd, nejsou-li v¢as nasa-
zena Ucinna antimalarika. Patogeneze tropické
malarie je komplexni soubor d&jd vyvolanych
produkci parazitdrnich antigen (,toxinova hy-
potéza a malaricky toxin, ktery pravdépodob-
né predstavuje glykosylfosfatidylinositol - GPI")
a shlukovadnim (sekvestraci) parazitovanych
i neparazitovanych erytrocytd (obrazek 1) ve
vnitfnich orgdnech (,korpuskuldrni hypotéza”).
Klinicky stav mlze vyustit v poruchy mikrocirku-
lace, hypoperfuzi organ(, tkariovou hypoxii a so-
kovy stav s multiorgdnovym selhanim (obrazek
2). Postizeny mohou byt ledviny (@kutnitubuldrni
nekréza s renalnfm selhdnim), plice (plicni edém),
jatra (jaternf selhavani) ¢i srdce a krevni obéh
(obéhové selhani). Rozviji se poruchy vnitiniho
prostfedi jako napf. laktdtova acidéza, hypo-
glykemie a hyperkalemie. Nejzavaznéjsi je vsak
cerebrdlni (mozkovd) maldrie, kterd se projevuje
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poruchou védomi (sopor, koma) s GCS < 11.
Neprobuditelné koma (,unrousable coma”) se
u maldrie stanovuje nejlepsi motorickou nelo-
kalizovanou odpovédi a nejlepsi nesrozumitel-
nou hlasovou odpovédi na bolestivé stimuly.
Tato definice byla vybréna proto, Ze nizsi stupné
poruchy védomi se obtizné odlisuji od vlivu
samotné vysoké horecky. Cerebralni maldrie
predstavuje difuzni a symetrickou encefalopa-
tii, pficemz fokalni neurologické pfiznaky jsou
vzacné. Dalsi klinické projevy mozkové maldrie
u dospélych mohou zahrnovat generalizované
kiece, mirnou kr¢ni rigiditu, abnormalni pohyby
odi, silné sevreni celisti, skiipavé pohyby zub(
(bruxismus), absenci brisnich reflexd, opisto-
tonus a abnormalini flexorové reflexy hornich
a dolnich koncetin, dekortikdIni a decerebraini
rigiditu s flektovanymi pazemi a natazenymi
dolnimi koncetinami. U détf jsou castéjsi kiece
a abnormalni pohyby o¢i. Na sitnici mohou byt
pfivysetfeni o¢nfho pozadi typické abnormality
(bélavé skvrny, bild nebo oranzova diskolorace
cév ¢i retindlni hemoragie). Zobrazovaci vyset-
feni mozku (CT, MRI) jsou obvykle normalni,
nebo jsou pfitomny pouze zndmky mirného
edému zplsobeného zvysenym objemem krve
v mozku. Vyrazny mozkovy edém se objevuje az
v terminalnich fazich infekce a mize se naném
podilet zvyseny objem krve pfitékajici do mozku
pfi snizeném vendznim odtoku. Pfi lumbalni
punkci je obvykle normalni nebo pouze mirné
zvyseny nitrolebni tlak, v likvoru mlze byt mirné
zvysena bilkovina a laktat, ale pleocytéza neni
pfitomna. Umrtnost na cerebralni maldrii je i pfi
vyuziti intenzivni terapie 30-50 %. Postmalaricky
neurologicky syndrom je vzacny a mize se pro-
jevit agitovanosti, zmatenosti, deliriéznimi stavy
nebo pfechodnou paranoidni psychézou.
Patogeneze cerebrdlni maldrie nenf zcela
jasna, uvazuje se o vlivu sekvestrace parazitova-
nych erytrocytd a obstrukci mikrocirkulace. TNF
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stimuluje expresi ,adhezivnich” erytrocytd a jeho
vlivem dochdzi k lokélni produkci oxidu dusna-
tého (NO), ktery se mUze uplatrovat jako falesny
neurotransmiter a tim vyvolavat encefalopatii.
LokaIni hypoxie vede ke zvysené anaerobni gly-
kolyze a zvySené koncentraci laktdtu. Histologicky
se v kapildrach a venuldch mozku nalézaji parazi-
tované erytrocyty a tzv. rozety, shluky normalnich
erytrocytl okolo parazitovanych krvinek (obrazek
1). V okoli drobnych cév mohou byt kruhovité
hemoragie a proliferujici neuroglie méze subkor-
tikalné tvofit granulomy (WHO, 2014).

Pacienti s cerebralni malarii musi byt umfisténi
na jednotkach ARO nebo JIP, je nutno udrzovat
prichodné dychaci cesty, ¢asto je potieba intu-
bace a uméla plicni ventilace vcetné komplexni
podplrné terapie ke snizeni nitrolebniho tlaku
(WHO, 2014). Glukokortikoidy se nepouZzivaji,
studie ukazaly, Ze dexametason nesnizuje Umrt-
nost, prodluzuje délku bezvédomi a zvysuje riziko
infekci a krvacenf z gastrointestindlniho traktu.
U déti s cerebralni malarif a elevaci nitrolebniho
tlaku se mUze podat bolus manitolu (1 g/kg 20%
roztoku v infuzi na 15-20 min.) jednorazové, popr.
opakovat maximalné 1x béhem 24 hod. U do-
spélych se manitol nepoddva. Horecka se snizuje
paracetamolem, metamizolem, studenymi zabaly
a chladnym vzduchem. Acylpyrin je u détf kontra-
indikovan, nebot mdze vyvolat Reylv syndrom,
acidézu a krvaceni z gastrointestinalniho traktu.
U détii dospélych se kiece tlumi benzodiazepiny
(diazepam, lorazepam) nebo fenytoinem.

Infekce P. vivax mize byt béhem zachvatu
spojena s neurologickymi komplikacemi ale koma
a bezvédomi je extrémné vzacné (Anstey et al,,
2009). Byl popsan postmalaricky syndrom s tre-
morem a myoklonem podobné jako po tropic-
ké malarii. Dal$imi vzacnymi komplikacemi byly
polyneuropatie, akutni diseminovana encefalo-
myelitida a pfedniischemickd neuropatie optiku.
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