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1. CELED REOVIRIDAE

neobalené segmentované dsRNA-viry
pro clovéka jsou duleZité rody Orthoreovirus, Orbivirus, Coltivirus a Rotavirus
60 - 80 nm, dvojita azZ trojita kapsida, kubicka symetrie

ROD ORTHOREOVIRUS

plvodni nazev reoviry obsahuje zkratky: r - respiracni, e - enteralni, o - orphans (sirotci = viry bez nemoci, izolovany
z respirac¢niho a traviciho traktu zdravych jedinc()

kubicka symetrie

vyskytuji se ve 3 antigennich typech, vSechny typy maji spolecny komplementfixacni antigen

jeden z povrchovych proteint G¢inkuje jako hemaglutinin a shlukuje lidské erytrocyty

pomérné stabilni, hlavné ve vihkém prostiedi - béZzné se nachazi v odpadnich vodach, rekach, rybnicich

v burikach tvori typické cytoplasmatické inkluze

vétSina osob ma proti reovirim protilatky, k infekcim dochazi béhem détstvi a probihaji témér vidy asymptomaticky
zcela vzacné mohou u déti vyvolat mirné hore€naté onemocnéni hornich cest dychacich nebo traviciho traktu

k prakazu izolace (stolice nebo materialu postizené tkané) na tkanovych kulturach/mysich, prikaz protilatek ELISA
v prukazu je navic potteba odlisit reoviry od enterovird (pfitomnost MgCl2 nezvysuje termostabilitu, u enterovir(i ano) +
prokazat schopnost aglutinace lidskych erytrocytl

ROD ORBIVIRUS

pojmenovan podle vzhledu prstencitych kapsomer (orbis = kruh)

bézné infikuji €lenovce, z ¢lenovcl je prendseny na rostliny, zvifata a vyjimecné ¢lovéka

mnozi se na tkanovych kulturach, patogenni pro mysi

u ¢lovéka mohou zpUsobit predevsim lehka hore¢nata onemocnéni, zcela vyjimecéné meningoencefalitidu
velmi pravdépodobné u ¢lovéka dochazi k soubézné infekci orbiviry a virem klistové encefalitidy

ROD COLTIVIRUS

pojmenovan podle anglického nazvu onemocnéni Colorado tick fever - koloradska klistova horecka

infekce se vyznacuje tydny trvajici virémii, virus je pfitomny v erytrocytech

protilatky proti viru byly prokazany u nemocnych s meningoencefalitidou a polyneuritidou, ale etiologicky vztah viru
k témto nemocem nebyl pIné prokdzan

ROD ROTAVIRUS

pojmenovan podle typického kulatého tvaru virion (rota = kolo)
75 nm, trojita kapsida o kubické symetrii
z povrchu vycnivaji pravidelné usporadané vybézky tvoreny dimery virového hemaglutininu

Genom, antigenni struktura

dvouvldknova RNA se sklada z 11 segmentd, kazdy segment kdduje aspori 1 strukturalni nebo nestrukturalni protein -
napf. protein VP4 (odpovida za prilnuti viru na specificky receptor, hemaglutinaci, virulenci a tvorbu neutralizacnich
protilatek), protein VP7 (typové specificky protekcni antigen, v zevni vrstvé kapsidy), protein VP6 (skupinové specificky,
ve stredni vrstvé kapsidy)

- podle VP6: serologické skupiny A - F, pro ¢lovéka nejdalezitéjsi A,B a C
- podle VP4 a VP7: rlizné sérotypy P a G, pro ¢lovéka nejdulezitéjsi P1A, P1B, G1, G2, G3 a G4
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e segmentace genomu rotavirl vSsak umoznuje tzv. genomické preskladani (vyména segmentl mezi kmeny), coZ vede ke
vzniku novych antigennich typu (analogie antigenniho driftu u chfipky)

Rezistence

vees

e rezistentni na tukova rozpoustédla, stabilni v Sirokém rozmezi pH 3 - 10, pfi pokojové teploté preziji nékolik tydna
e daji se inaktivovat oxidacnimi Cinidly (slouceniny chloru, formalin, fenolové derivdty, apod.)

MnozZeni

® mnoii se v cytoplazmé
e enzym pro replikaci dvouvlaknové RNA je soucasti virionu (jelikoZ buriky dvouvldknovou syntetizovat neumi)

Patogeneze

e krotavirdm jsou nejvice vnimavé stfevni buriky - receptorem je betagalaktosidasa, navazanim dojde k poruse jeji
funkce = sacharidy z potravy se dostavaji nerozstépené do tlustého streva, kde jsou $tépeny bakteriemi >
produkovany plyn rozpina tlusté stfevo, dochazi k poruse resorpce vody a tedy k préjmim a dehydrataci

e vyjimecné pfi mnoZeni virl vznikaji toxické latky, které plsobi na nervova zakonceni ve sténé stfeva a aktivuji nervovy
systém, coZ zpUsobi zrychleni peristaltiky a zvySenou sekreci chloridovych iontl do lumen stfeva

e u détisimunodeficity pfiznaky pretrvavaji a prdjem se stava chronickym

e na uzdraveni se podili vrozena imunita (ndhrada zralych bunék na povrchu klki méné diferencovanymi a tedy méné
vnimavymi burikami + zrychlena stfevni peristaltika + tvorba interferonu) i specificka imunita (tvorba IgA protilatek)
o vznikld specificka imunita je kratkodoba, sekrecni protilatky IgA na stfevni sliznici mohou po nékolika mésicich vymizet

e nejdllezitéjsim plvodcem zavainych prajmi u kojenc a malych déti jsou rotaviry skupiny A, nejnebezpecnéjsim
pfiznakem je dehydratace

e nékteré infekce miZou probéhnout asymptomaticky, zndmé jsou i nozokomialni infekce déti

e rotaviry skupiny B byly popsany jako plvodci prdjmi u dospélych v Asii; rotaviry skupiny C se vyskytuji vzdcné

Epidemiologie

e inkubacni doba pfiblizné 2 dny

e virus se vylucuje ve velkém mnozZstvi stolici, nékdy pomérné dlouho (i nékolik tydn)
e prenos fekalné-oralni cestou

e maximum vyskytu je na rozdil od jinych prlijmovitych onemocnéni v zimnich mésicich

LécCba a prevence

e predevsim rehydratace
e pro prevenci vyvinuta vakcina - stazena! (u nékolika ockovanych déti vchlipeni streva)

Laboratorni prikaz

e nemozZnost béZné kultivace, pro pfimy prikaz slouZi detekce rotavirovych partikuli ve stolici (Ize ozfejmit EM)
e rutinné vsak prikaz antigenl ve vzorku stolice pomoci latexové aglutinace nebo metodou ELISA (citlivéjsi)
e prukaz protildtek metodou ELISA (pfi prvni infekci IgM, pfi reinfekci IgA)

4



2. CELED PICORNAVIRIDAE

e neobalené nesegmentované ssRNA viry pozitivni polarity

e nazev odvozen od feckého pikos = maly, pramér virionu 27 - 30 nm

e linedrni vldakno RNA ma kladnou polaritu a funguje tedy jako mRNA

e  kulovita kapsida je sloZzena ze 60 podjednotek, sdruzené do 12 pétic

e v kazdé podjednotce kapsidy se nachazi 4 virové proteiny (VP1, VP2, VP3, VP4), mezi proteiny je Stérbina slouzici jako
vazné misto pro receptor na povrchu vnimavé bunky (tak uzkd, Ze do ni nepronikne molekula protildatky)

e  syntetizuji se a dozravaji v cytoplazmé

e znacné odolné vici vlivim zevniho prostiedi, rezistentni k éteru

e celkem 9 rodd, pro ¢lovéka jsou nejdileZitéjsi rody Enterovirus, Rhinovirus, Hepatovirus a Parechovirus, déle
Cardiovirus, Aphtovirus, Erbovirus, Kobuvirus a Teschovirus

ROD ENTEROVIRUS

e druhy rozsifené celosvétové, vyvolavaji velky pocet klinicky riiznorodych onemocnéni ¢lovéka i jinych obratlovct

e nazev dostali podle schopnosti mnozit se ve stfevé

e odolnost: protoze nejsou obalené odolavaji dezinfekénim prostfedkim na bazi alkoholu, fenolu a detergent(; naopak je
spolehlivé ni¢i aldehydy a oxidacni ¢inidla; pfitomnost MgCl2 (dvojmocnych kationtt) je chrani proti tepelné inaktivaci
(vyuzivad se k jejich uréeni); stabilni v kyselém prostfedi (pH 3 - 5), odolavaji tedy vlivu Zaludeénich $tav

e podle antigenni struktury a patogenity se déli na polioviry, coxsackieviry, echoviry a nové;jsi enteroviry

1. Polioviry

e nejvétsi neurovirulence z lidskych enterovir
e mohou zpUsobit poliomyelitis = pfenosnou détskou obrnu

Antigenni struktura

e podle sloZeni povrchovych protein( kapsidy se déli na typ 1, 2 a 3, nejvyssi neurovirulenci ma typ 1
e dva specifické antigeny - N-antigen (kompletni infekéni virion, vyvolava tvorbu neutralizac¢nich komplementfixacnich a
precipitacnich protilatek) a H-antigen (prazdna kapsida, tvorbu neutralizacnich protilatek nevyvolava)

Kultivace

e dobre se mnoZi na tkanovych kulturadch z bunék primatd (Hela, burky opicich ledvin)
e pusobi typicky enterovirovy cytopaticky efekt (CPE) - infikované burky ztraceji vybézky, zakulacuji se, silnéji lamou
svétlo a nakonec odpadaji od stény zkumavky, pH média se zvysSuje

Patogeneze

e  pfirozené patogenni pro ¢lovéka

e vstupuji do téla zazivacim traktem

e mnoii se jednak v burikach sliznice, jednak v lymfoidni tkani stfeva (Peyerovy plaky) a orofaryngu (tonsily)

e po pomnozeni vstupuji do krve, zplsobi virémii a mnoZeni v dalSich vnimavych tkanich, napt. lymfatickych uzlinach

e do CNS (k motorickym burikdm prednich roh misnich) se dostavaji hematogenné nebo nervovou cestou po
predchozim pomnozeni v perifernich gangliich

e po infekce vznikd dlouhodoba specificka imunita



Patogenita

e v 90-95% pripadd probéhne infekce inaparentné, pouze s pomnoZenim ve stievé

o ve 4 -8% klinicky neurcité horecnaté onemocnéni nebo aseptickd meningitida

e v ojedinélych pfipadech (1 - 2%) paralyticka forma - chabé obrny, nejcastéji dolnich koncetin

e rozvoj paralytické formy ovliviiuje vék (Castéji u mladych dospélych), ptispét mlize poranéni/namaha/gravidita

e vzacné se desitky let po prodélané infekci mlzZe dostavit progresivni postpoliomyeliticka svalova atrofie - nejde o
nasledek, ale degenerativni zmény zbylého pfetizeného nervovésvalového aparatu

Epidemiologie

e dfive postihovalo predevsim déti, se stoupajici Grovni hygieny spiSe mladé dospélé (Castéji v paralytické formé)

e 0od 60. let se proti prenosné détské obrné ockuje

e dnes se vyskytuje jen v nékterych castech Asie a Afriky

e zdrojem infekce je pouze ¢lovék, i asymptomaticky, vir se vyluc¢uje nosohltanovym sekretem (jen nékolik dnd na zaéatku
infekce) a hlavné stolici (asto i fadu tydnd béhem rekonvalescence)

Lécba

e specificka antivirova lécba neni k dispozici
e predevsim potlaceni bolesti a svalovych spasm0; v minulosti se pfi obrnach dych. svald uzivaly tzv. Zelezna plice

Prevence

e ockovani, ve vétsiné zemi diky nému doslo k eliminaci
o inaktivovana poliovakcina IPV — obsahuje vSechny antigenni typy usmrcené formalinem, u nas pouze pro déti
s poruchami imunity
o Ziva atenuovana oralni poliovakcina OPV - rutinni vakcinace, Zivé polioviry oslabené péstovanim na tkanovych
kulturach, je ucinnéjsi, u vétsiny béhem 7 dn vyvolava tvorbu dlouhodobé pretrvavajicich protilatek
e ockuji se kojenci od 3. mésice, preockovava se po roce

Laboratorni prikaz

e primy prikaz - jako vzorek slouZi stolice, vyplach nebo vytér z nosohltanu, krev a likvor
e virus se izoluje na tkanovych kulturach opicich ledvin, identifikuje se neutraliza¢nim testem pomoci antisér
e negativni priikaz protilatek po nékolika dnech a negativni izolacni pokus diagnézu vylucuji

2. Coxsackieviry (cti koksekyviry)

e rozlisujeme coxsackieviry A (poskozeni kosterniho svalstva) a coxsackieviry B (napadaji hlavné CNS, jatra a pankreas)
e |ze je kultivovat na lidskych a opicich burnikach, nékteré typy aglutinuji cervené krvinky
e receptor CAR je spolecny pro coxsackieviry a adenoviry
e u Clovéka vyvoldvaji rizna klinickd onemocnéni jako:
o postizeni CNS: aseptické meningitidy, zfidka paralytické onemocnéni
o exantémy: rGzné syndromy provazané vyrazkou, hand-foot-mouth disease
o respiracni infekce: hlavné hornich cest dychacich, zfidka dolnich cest
o postizeni svali: myokarditidy (zvlast zavazné u novorozenct), bornholmska nemoc
o jiné: lymfadenitidy, netypicka hofec¢natd onemocnéni
e virus se dlouhodobé vylucuje stolici, v akutni fazi onemocnéni i sekretem z nosohltanu
e infekce se vyskytuji celosvétové, s maximalnim vyskytem na konci léta
e zdrojem infekce jsou predevsim déti, prenasi se fekalné-oralni cestou, vektorem nakazy byva kontaminovana voda
e pfimy prikaz — materidl: stolice, vytér z nosohltanu nebo krev, izoluji se na mysich nebo tkanovych kulturach; prikaz
protilatek je obtizny kvili velkému poctu sérotypl a zkfizenym reakcim mezi nimi
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3. Echoviry

nazev obsahuje zkratky: e - enterdlni, ¢ - cytopatogenni, h - humanni, o - orphans (pdvodné izolovdny od zdravych)
celkem 30 sérotyp0, nékteré jsou antigenné pfibuzné, asi tfetina aglutinuje ¢ervené krvinky

k izolaci slouzi hlavné bunécné kultury opicich ledvin nebo diploidni buriky lidskych embryonalnich plic, na obou CPE
nejsou patogenni pro pokusna zvirata

u ¢lovéka mohou vyvolat aseptické meningitidy, exantémy, respiracni infekce, stfevni infekce, necharakteristické
horecnaté onemocnéni, zcela vyjimecné vaznéjsi onemocnéni

Casto se izoluji ze stolice i nosohltanu zdravych jedinca

zdrojem infekce je ¢lovék, prenos hlavné kontaminovanou vodou (nejhojnéjsi u déti koncem léta)

v diagnostice ma vyznam hlavné p¥imy priakaz izolaci na tkariovych kulturach

4. Novéjsi enteroviry

enterovirus 68 - izolovan z pfipadu pneumonie s bronchiolitidou

enterovirus 69 - izolovan od zdravého jedince

enterovirus 70 - izolovan z pfipadu akutni hemoragické konjunktivitidy

enterovirus 71 - plvodce paralytickych onemocnéni podobnych détské obrné, ¢astéji pouze aseptické meningitidy +
popsany i pripady hand-foot-mouth disease, pripady s plicnim edémem a krvacenim

ROD RHINOVIRUS

na rozdil od enterovirl jsou vice druhové specifické, nemnoZi se ve stfevé, pH nizsi neZ 6 je inaktivuje
relativné stabilni v rozmezi teplot 24 - 37°C
v nosnim sekretu vydrzi infekéni az nékolik dni

Kultivace

naroc¢néjsi nez u enterovirQ

vyZaduiji lidské diploidni buriky nebo organové kultury lidské embryonalni trachey

podminkou Uspésné kultivace je napodobit podminky na nosni sliznici - optimalni teplota 33°C, pH 7 - 7,2, zajistit aby
v kulture dochazelo ke sméné tekuté a plynné faze (pomoci tzv. rolleru, ve kterém se zkumavky pomalu otaceji)
vysledkem je vznik CPE podobného enterovirovému

Patogeneze a patogenita

u ¢lovéka vyvolavaji vice nez 50% pripad(l infekéni rymy neboli béZzného nachlazeni

u malych déti a starsich osob mUZou vyvolat bronchitidy, pneumonie, sinusitidy, otitidy

za nékteré priznaky nemoci (ucpany nos, otekla nosni sliznice, zvyseni sekrece) mizZou zanétlivé mediatory, nikoli
poskozeni bunék virem

specificka imunita postihuje pouze sliznici a byva kratkodoba

k infekci napomaha prochlazeni, zejména prochlazeni nohou (prochlazeni koncetin vede k reflexni vasokonstrikci cév
nosni sliznice, jeji teplota se snizi = pokud je pfitomen rhinovirus, vyuZije snizené teploty a vice se pomnozi + snizend
teplota sniZuje aktivitu rasinkového epitelu)

|é¢end ryma trva 7 dni, nelécend tyden ©
pro vyvoj ucinné vakciny je pfekazkou velké mnoistvi existujicich sérotyp



Epidemiologie

e nachlazenije nejbéznéjsi akutni infekci ¢clovéka, rhinoviry odpovidaji za vice nez 50% ptipad

e v nosnim sekretu obsazena vysoka mnozstvi viru

e prenos kapénkovou infekci pti kychani nebo rukama nemocného a dalsimi kontaminovanymi predmeéty v jeho okoli
e nejvnimavéjsi jsou malé déti, hlavné v chladné;jsich obdobich roku

Laboratorni priikaz

e béZné neni potieba, da se prokazat kultivaci

ROD HEPATOVIRUS

e  zastupcem je virus hepatitidy A (HAV)
e vyskytuje se v jediném antigennim typu, existuji 4 lidské genotypy (nejdilezitéjsi genotyp I a lll)

e narozdil od enterovir(l je termostabilné;jsi a acidostabilnéjsi (odolava i pH 1)
e rezistentni k plsobeni chloru, inaktivovan formalinem nebo jodem

Kultivace

e  obtizna kultivace na tkanovych kulturach, mnozi se v nich pomalu a neplsobi CPE
e virus zUstava spjat s burnikou, da se prokazat imunofluorescenci
e experimentalné Ize nakazit Simpanze a nékteré jiné opice

Patogeneze a patogenita

e primarné se mnozi v bunkach Zaludku, tenkého a tlustého streva

e  portdlnim obéhem se dostava do jater a mnoZi se v hepatocytech, z hepatocytli se uvolriuje do Zluci a do krve
e poskozeni jater provazi klinické priznaky nebo alespon zretelné zjistitelna porucha funkce hepatocyt(

e virémie je relativné kratkodoba

e virus se vylucuje hlavné stolici, nékdy az mésice po uzdraveni

e U hepatitidy A jsou ¢asté aniktericka a inaparentni formy

e onemocnéni konéi uzdravenim, neprechazi v nosi¢stvi, nikdy nevyvolava chronickou infekci

e inkubacni doba je asi 4 tydny

e u déti se vétSinou manifestuje horeckou, prijmem a zvracenim; u dospélych castéji ikterus

e  vétsSina infekci se projevi pouze zménénymi jaternimi testy

e béhem prvnich ptiznakl jsou jiz pritomny IgM protilatky, po nich nastupuje tvorba IgG — ty pretrvavaji po cely Zivot

e specificka IéCba neni k dispozici
e  ve vétsiné pripadd staci netucna dieta

Epidemiologie

e onemocnéni se vétSinou vyskytuje sporadicky, epidemie z vody nebo potravin jsou vzacnéjsi

e zdrojem infekce je ¢lovék, i asymptomaticky, nakazlivost je pomérné vysoka

e  prenasim se pfimym stykem, hlavné v rodinach nebo détskych kolektivech; nebo nepfimo (kontaminovana voda nebo
potraviny). Pfenos infikovanou krvi je vzhledem ke kratké virémii vzacny
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Profylaxe a prevence

e v profylaxi se osvédcilo podavani normalniho gamaglobulinu

e ockovaci latky se pfipravuji z laboratornich kmen( inaktivovanych formalinem

e ockuji se osoby vystavené zvysenému riziku nakazy (pred odjezdem do méné vyspélych zemi, zaméstnanci kanalizaci,
hasici, zachranari, vychovatelé v détskych a socialnich zafizenich, osoby s chronickym postizenim jater, apod.)

Laboratorni priikaz

e priikaz protilatek IgM metodou ELISA, test je vysoce specificky a citlivy
e specifické protilatky IgM jsou pfitomny jiz v obdobi prvnich pfiznak(, u 3/4 pacientt vymizi béhem 4 mésicu

ROD PARECHOVIRUS

e parechoviry byly izolovany od pacientl s atypickymi meningitidami a prdjmovymi onemocnénimi

OSTATNi RODY

Rod Cardiovirus

e patogenni pro mysi a opice

e dva sérotypy - viry encefalomyokarditidy (popsana encefalitida u clovéka) a Theilerovy viry (kmeny vyvolavajici
poliomyelitidé podobné onemocnéni u mysi a roztrousené skleréze podobné chronické demyelinizacni onemocnéni u
lidi)

Rod Aphtovirus

e zastupcem je virus slintavky a kulhavky

e pfirozené patogenni pro hovézi dobytek a jiné prezvykavce

e  zavainé vysoce nakaZlivé hore¢naté onemocnéni s tvorbou puchyfl na sliznici Ust a jazyka a na klzZi kolem kopyt
e virus se vylucuje nejraznéjSimi sekrety a exkrety

e vyjimecné prenosny na clovéka, vyvolava vétsinou benigni onemocnéni s obdobnymi klinickymi priznaky

Rod Kobuvirus

e izolovan z pripadd akutni nebakterialni gastroenteritidy spojeni napf. s konzumaci Ustric

Rod Erbovirus

e virus konské rhinitidy B, infekce u ¢lovéka se projevuje pouze zvySenou teplotou

Rod Teschovirus

e plvodce nakailivé obrny u prasat (Kloboukova nemoc, podle objevitele), na ¢lovéka neprenosné



3. CELED ORTHOMYXOVIRIDAE

obalené ssRNA viry negativni polarity, helikalni symetrie, segmentované

nazev vyjadruje afinitu ke sliznici dychacich cest (Ffecky myxa = sliz)

maji segmentovany genom, ¢asto se rekombinuji, mnozi se v bunééném jadre
zahrnuje rody Influenzavirus A, Influenzavirus B a Influenzavirus C

jednotlivé rody se lisi antigenni strukturou, poctem segmentd genomu a patogenitou

INFLUENZAVIRUS A - virus chripky A

z chtipkovych virll je nejvyznamnéjsi - pric¢ina kazdorocnich epidemii chfipky a nékdy i celosvétovych pandemii (napr.
Spanélska chripka v letech 1918 - 1919, pricina smrti zhruba 30 miliond lidi, hlavné mladych dospélych)

Stavba virionu

obalené viriony stredni velikost (90 - 120 nm), obvykle sférického tvaru

obal tvofi lipidy z povrchové membrany hostitelské buriky

z obalu vy¢niva velké mnozstvi bilkovinnych vybézki - vétsina hemaglutinin (HA), mensi ¢ast enzym neuraminidasa
(NA) + obalem prochazi protein Mz jako iontovy kanal

pod obalem je matrixovy protein Mz, vaZe se na vnitfni struktury virionu tvofené ribonukleoproteinem (RNP) - kazdy
RNP komplex se sklada z vldkna RNA (VRNA) a podjednotek nukleoproteinu (NP)

pti jednom konci RNP je uloZena virova polymeraza (transkriptaza)

Chemické slozeni

RNA je jednovlaknita o negativni polarité, je rozdélena na 8 segment, kazdy segment kdduje obvykle jednu ze
strukturdlnich bilkovin

Protein NP

hlavni bilkovina nukleokapsidy

vaze se na vlakno RNA a spolecné tvofi ribonukleoprotein (RNP)

je nejdllezitéjsim rodové specifickym antigenem, kterym se vzajemné lisi viry chtipky A, Ba C
je cilem cytotoxickych T-lymfocyt(, je spole¢ny vSem podtypim chfipky A a pouziva se do KFR
protilatky proti nému nejsou protekcni, jejich prikaz svéd¢i o nedavno probéhlé infekci

Hemaglutinin (HA)

glykoprotein, podtypové specificky

pojmenovan podle schopnosti shlukovat erytrocyty - vazba virion(l na receptory sousedicich krvinek
hemaglutinace je pouze laboratorni jev - pouZiva se v diagnostice k priikazu pomnoZeného viru v tekutiné
z infikovanych kurecich zarodkt (Hirstlv test) a k prikazu protilatek (hemaglutinacni inhibi¢ni test, HIT)
sérové a tkanové tekutiny obsahuji inhibitory, které se vazou na viriony a zabranuji hemaglutinaci
existuje 15 podtypti (H1 - H15)

protilatky proti nému jsou protekéni, pretrvavaji cely Zivot

vyznam ve virovém reprodukénim cyklu - vaze virion na povrch buriky
- odpovida za pranik RNA do cytoplazmy
- jeho antigenni zmény brani ucinku protilatek
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Neuraminidasa (NA)

e glykoprotein, podtypové specificky, tvar Spendliku zapichnutého do virového obalu

e neuraminidasa katalyzuje Stépeni vazby mezi terminalni kys. sialovou a prilehlou D-galaktosou nebo D-galaktosaminem

e Ukolem NA je odstranovat kyselinu sialovou z glykoprotein(i na povrchu nové tvofenych viriont a na povrchu
infikované bunky - kdyby se kyselina sialova neodstranila, viriony by vytvarely agregaty navzajem i s povrchem bunky
-> takovy kmen by byl prakticky avirulentni, protoZe veskeré potomstvo by se agregaci zredukovalo na nékolik
infek¢nich jednotek

e existuje 9 podtypt (N1 - N9)

Matrixovy protein M1

e naléhd zespodu na virovy obal a zpeviuje ho
e  jsou v ném zakotveny vnitini konce proteinu HA, NA a M2 + vaZe se na RNP

Protein M2

e  soucast obalu ve formé iontového kanalu
e nizké pH v endosomu ho aktivuje = vstup iontl do virionu je nezbytny pro jeho svlékani

Proteiny PB1, PB2, PA

e dohromady ucinkuji jako virova polymerasa

Protein NEP

e reguluje export mRNA z jadra

Nestrukturalni fosfoprotein NS1

e dulezity faktor virulence, umoZiiuje viru vyhnout se interferonové odpovédi hostitele

MnoZeni viru

e viriony se vazou na zbytky kyseliny sialové bunécného povrchu pomoci vazebného mista HA vybézk

e do buriky pronikaji aktivnim pohlcenim (receptorové zprostfedkovana endocytéza)

e vzniklé vesikuly s adherovanym viriony splyvaji s endosomy

e nizké pH aktivuje iontovy kandl proteinu Mz + zméni konformaci HA - pfiliv iontG uvolni RNP od proteinu M1

e splynutim virového obalu s membranou endosomu se uvolni cesta, kterou RNP pronika do cytoplasmy a z ni ddle do
bunécéného jadra

e vjadre se virova RNA (-) jednak prepiSe na mRNA a jednak se replikuje (nejprve vznikaji templatové RNA a ty se kopiruji
do novych virovych RNA)

e molekuly mRNA a vVRNA jsou transportovany z jadra zpét do cytoplasmy = virové bilkoviny se syntetizuji na ribozomech
ER a dale upravuji v GA

e viriony dozravaji pfi bunééné membrané - lipidova dvojvrstva bunééné membrany se stava dvojvrstvou virového
obalu. Pod ELMI to vypad3, jakoby dozravajici viriony pucely z povrchu infikované burky

ek opusténi buriky potfebuji viriony neuraminidasu, nebot jsou z&asti pokryty kys. sialovou. NA je uvolni jak od sebe
navzajem, tak od povrchu buriky
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Kultivace

e  kureci embryo o¢kované do amniového vaku = prikaz: HirstOv test, tekutina obsahujici virus shlukuje erytrocyty
e primarni kultury bunék opicich ledvin = prikaz: hemadsorpce: erytrocyty pridané k bunééné kultufe pfilnou na povrch
infikovanych bunék

Odolnost

e zvySeni teploty a plsobeni chemikalii infek¢nost viru rychle snizuji
e viry jsou dobre citlivé k UV zareni i béznym dezinfekcnim latkam (detergenty, oxidacni Cinidla, aldehydy)

Antigenni proménlivost

e HA a NA podléhaji dvojimu typu antigennich zmén

Antigenni drift (posun)

e vznikaji lehce antigenné odlisné varianty viru

e dochazi k nému hromadénim bodovych mutaci a ndhradou plvodnich aminokyselin HA a NA aminokyselinami jinymi

e nejrychlejsi u lidskych virl chripky A — kaZzdou sezonu se vynofi kmen nepatrné antigenné odlisny (nutno obmérovat
vakciny)

Antigenni shift (vyména)

e vznikaji zcela nové podtypy s jinym HA nebo NA

e jednou z pricin téchto zmén je segmentovany charakter virového genomu. Pfi smiSené infekci dvéma rGznymi podtypy
viru maze dojit k tzv. genetickému preskladani a ke vzniku hybridd s novou kombinaci gen(

e noveé vznikly typ viru se Sifi celosvétoveé a vyvolava pandemii

e predpokladad se, Ze takové preusporadani mezi ptac¢imi a lidskymi kmeny vznikaji v organismu prasat
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Patogeneze

e vstupni branou je fasinkovy epitel dychacich cest

e virus se Sifi po povrchu sliznice postupnou infekci sousednich bunék + je unasen hlenem a infikovanymi leukocyty, az
zachvati celou sliznici trachey a broncha

e lymfatickymi cestami se dostava do krve a do jinych organ(, kde ale nejsou vnimavé bunky

e produkty leukocytt (interferon, IL-6, TNF-alfa) zpGsobi horecku a celkové p¥iznaky

e virus pGsobi utlum aktivity monocytl a destrukci bunék Fasinkového epitelu s jejich naslednym odlupovanim
- tento Ucinek vyrazné podlomi obranu sliznice dychacich cest proti bakteridlni infekci!

e nejcastéjsi komplikaci je zanét plic
o  primarni virova pneumonie (vyvolana pfimo virem chripky; nasledkem je exsudace tekutiny do plicnich
alveold, snizeni dychaci plochy a ohroZeni Zivota)
o sekundarni bakterialni bronchopneumonie - pficinou je zniceni fasinkového vystelky virem chfipky =
vdechnuté bakterie nemohou byt odstrafiovany a mnoZi se. Nej¢astéjSim agens je S. aureus, H. influenzae a
S.pneumoniae. S. aureus navic svymi protedzami aktivuje virovy hemaglutinin a zvysuje tak mnoZeni viru

v plicich!

e béhem infekce se tvofi protilatky proti HA, NA, NP a proteiniim M1, M2 (proti HA, NA a M1 jsou protekéni)

e v uzdraveni hraji hlavni roli protilatky 1gG, déle celularni imunita (cytotoxické T-lymfocyty a alveolarni makrofagy)

e imunita vlci opakované infekci je kmenové specificka a je podminéna pFitomnosti IgA na sliznici dych. cest — oboji je
pri¢inou toho, Ze imunita trva kratce

Patogenita

e  klinicky mUZe chfipka probihat od asymptomatické infekce aZ po fatalné koncici virovou pneumonii

e nejcastéji se projevuje jako tracheobronchitida

e inkubacni doba trvd zhruba 2 dny

e onemocnéni zacina nahle bolestmi hlavy a okohybnych svall, tfesavkou a suchym kaslem s bolesti za sternem

e horecka rychle stoupa na 39 az 40°C

e narozdil od béZného nachlazeni jsou u chfipky vyrazné celkové projevy jako bolest svalt, slabost, vyrazny pocit nemoci
az apatie, pacient ma zarudlou tvar, prekrvené sliznice, Ciry nosni sekret

e po 3 dnech horecka odezniva, ale respiracni priznaky se mGzou prohlubovat

e udéti mize probihat jen jako nespecifické horecnaté onemocnéni az sepse, ¢asté jsou potize GIT

e sekundarni bakterialni bronchopneumonie mzZe byt u starsich lidi pficinou smrti

e uimunokompromitovanych jedincl neprobiha chfipka hare, spis déle (tydny az mésice)

e kromé zanétu plic mGzou vznikat i jiné komplikace, napf. Reyeliv syndrom - akutni encefalopatie s edémem mozku a
tukovou degeneraci jater (u pacienti uZivajicich béhem chripky prepardty s kyselinou acetylosalicylovou)

Epidemiologie

e zoonOzy, prenos ptaky (hlavné kachnami - udrzuji se mezi nimi podtypy, které dfive vyvolaly pandemie)

e béhem epidemii se virus Siti pouze mezi lidmi, predevsim kapénkovou infekci pfi kychani a kaslani, dale pfimym
pfenosem rukama kontaminovanyma infekénim sekretem

e vétSina kapének je mensi nez 2 um, diky tomu se virus dostava az do dolnich cest a do plic

e schopnost vyvolat epidemie az pandemie je dana schopnosti ménit antigenni vybavu

e nejcastéji postihuje déti ve véku 5 - 14 let (nemaji protilatky proti pravé kolujicimu kmeni viru, ani proti antigenné
pribuznym kmendm)

e udospélych priibéh a zavaznost zavisi na infekéni ddvce a mnozZstvi a kvalité protilatek

e zvySeny vyskyt chiipky je u nds vzdy v lednu az bireznu, zpocatku byvaji postizeny hlavné kolektivy déti

e  zvySend mortalita u starsich osob a osob oslabenych chronickymi kardiopulmonalnimi nemocemi
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Prevence

nejdllezitéjSim preventivnim opatfenim je ockovani pred zacatkem chtipkové sezény (na podzim)

vétSinou inaktivované vakciny - celovirionové trivakciny, dale Stépené nebo subjednotkové vakciny

musi byt pfipraveny z aktudlné cirkulujicich kmen! (vybér doporucuje Svétova zdravotnickd organizace)

obecné se doporucuje ockovat osoby s vysokym rizikem rozvoje komplikaci a umrti (seniofi nad 65 let, osoby

s chronickymi kardiopulmonalnimi nemocemi, osoby s onemocnénim ledvin nebo metabolickymi chorobami, déti a
mladistvé do 18 let, téhotné, apod.), osoby s moznym pienosem na pfedeslou skupinu (pracovnici v pecovatelskych
domech, zdravotnicky personal), osoby pro které je ockovani prospésné (pracovnici v dalezitych sluzbach — doprava,
energetika, policie; dale studenti hromadné ubytovani na internatech, apod.)

Lécba a profylaxe

dvé skupiny antivirotik:

1. inhibitory funkce proteinu M2 — amantadin, rimantadin

- zamezi prlniku iontl kanalem v proteinu M2 — zablokuje se svlékani virionu a reprodukéni cyklus se zastavi
- pokud se podaji profylakticky v obdobi po expozici infekci, v 70 az 90% zabrani onemocnéni virem chfipky A
- pokud se podaji terapeuticky do 48 hodin po nastupu onemocnéni, snizi zavaznost a trvani priznaki

- rychle proti nim vznika rezistence

2. inhibitory funkce virové neuraminidasy — zanamivir, oseltamivir

- analogy kyseliny sialové

- v jejich pfitomnosti nové vzniklé viriony zGstavaji prilepeny k povrchu infikované bunky i sami k sobé navzajem,
coz snizi pocet nové vzniklych infekénich jednotek na nulu

- Ize je pouzit profylakticky nebo béhem prvnich 2 dnl infekce terapeuticky

- rezistence nevznika tak rychle

Laboratorni prikaz

pfimy prukaz:

- vzorkem je vyplach nebo vytér z nosohltanu

- izolace v amniovém vaku kufecich embryi + Hirstlv test

- izolace na buné¢nych kulturach + hemadsorpce

- prikaz virového antigenu imunofluorescenci nebo imunoenzymaticky

- prukaz cilovych sekvenci nukleové kyseliny metodou RT-PCR (s vyuZitim reverzni transkriptdzy)

nepfimy prikaz:

- kazdy pokus o izolaci viru by mél byt dopInén sérologickym vysetienim (prikaz vzniku protilatek)

- vySettuji se 2 vzorky krve: akutni (ze zacatku onemocnéni) a rekonvalescentni (za 7 - 10 dnt po prvnim vzorku)
- pozitivni je nalez protilatek az ve druhém vzorku nebo alespon ¢tyfndsobny vzestup titru protilatek

- rutinné se pouziva KFR, ddle napf. ELISA nebo HIT

ROD INFLUENZAVIRUS B

pfirozenym hostitelem je pouze ¢lovék

od viru chripky A se lisi antigenni strukturou nukleoproteinu a nizsi patogenitou

dokaze vyvolat epidemie chripky, hlavné v détskych kolektivech

geneticky drift probihda mnohem pomaleji

na tkanovych kulturach se mnozi Iépe nez virus chripky A, poté se prokazuje hemadsorpci

ROD INFLUENZAVIRUS C

prokazan u lidi a prasat
ma odliSny genom nez virus chfipky A a B
vyvold pouze sporadicka lehka respira¢ni onemocnéni
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4. CELED PARAMYXOVIRIDAE

zahrnuje dvé podceledi - Paramyxovirinae a Pneumovirinae

obalené ssRNA viry, negativni polarity, helikalni symetrie, nesegmentované

viriony jsou nepravidelné ovalné, 150 - 350 nm

obal je pokryt vybézky tvorené z Casti proteinem HN (Ucinkuje soucasné jako hemaglutinin i neuraminidasa), z ¢asti
proteinem F (odpovida za splyvani virionu s bunéénou membranou hostitelské burky)

pod obalem je matrixovy protein M (dileZity pro spravné sestavovani novych viriont)

uvnitf je spiralovité stocena nukleokapsida, tvofi ji nukleoprotein NP, polymeraza L a fosfoprotein P (dohromady
ucinkuji jako transkriptasovy komplex)

jsou citlivé hlavné k vyschnuti, teploté, UV-zareni a k opakovanému zmrazovani

na rozdil od chfipkovych vird jsou antigenné stalé

receptorem je kyselina sialova, virus se na ni vaze pomoci HN proteinu; nasleduje fuze obalu s povrchem buriky a
uvolnéni nukleokapsidy do cytoplazmy

cely proces mnoZeni probiha v cytoplazmé - na genomovém vldknu RNA (-) se nejprve syntetizuji molekuly mRNA - aZ
se nahromadi dostatek protein(, zacne se tvofit celé pozitivni vidkno RNA = na tomto vlaknu transkriptaza sestrojuje
vldkna genomové RNA a postupné se skladaji nové nukleokapsidy = glykoproteiny obalu jsou dopravovany k bunécné
membrané a zacleruji se do ni = specificky reaguji s M proteinem, na ktery se zase vazou nukleokapsidy = sestavené
viriony prostupuji bunéénou membranou = poskozeni hostitelskych bunék vede k jejich splyvani a vznikaji
mnohojaderné syncytia

1. PODCELED PARAMYXOVIRINAE - Respirovirus, Rubulavirus, Morbillivirus, Megamyxovirus

Rod Respirovirus

Viry parainfluenzy 1a 3

vyvolavaji respiracni infekce, antigenné pribuzné

péstuji se na tkanovych kulturach opicich ledvin (u typu 3 CPE), prokazuji se hemadsorpci + typ 1 kufeci embrya

oba typy plisobi hemaglutinaci

v téle se mnozi vétSinou jen ve vstupni brané, tedy na sliznici dychacich cest

imunita vétSinou neochrdni pred reinfekci, ktera ale probiha mirné

za vznik neutraliza¢nich protilatek odpovidaji proteiny HN a F

v détstvi plisobi rozmanité respiracni infekce - od lehkych vétSinou horec¢natych katar( hornich cest dychacich az po
zadvazné stavy, jako stenozujici laryngotracheitis (croup), bronchitis, bronchiolitis a pneumonie (pneumonie spise typ 3)
u dospélych probiha parachfipka vétSinou jako lehké nachlazeni bez zvysené teploty

fatdlné mize onemocnéni probihat u imunokompromitovanych déti i dospélych

zdrojem nakazy je ¢lovék, prenasi se kapénkovou infekci

spolehliva vakcina neni vyvinuta

vzorkem pro izolaci je vyplach nosohltanu — kultivace na bunkach opicich ledvin prokazujeme je hemadsorpci (typ 3
vyvoldva CPE — tvorba syncytii)

rychlym a klinicky vyznamnym je prikaz antigenl v sekretech z respiraéniho traktu imunofluorescenci nebo ELISA
sérologicky nepfimy prikaz protilatek IgM (KFR, HIT, ELISA) — je mozZny, ale Casté zkfizené reakce

na zakladé klinického a RTG nalezu je potreba infekci odlisit od infekce zplsobeni Haemophilus influenzae typu b

Rod Rubulavirus

Viry parainfluenzy 2, 4a, 4b

vlastnostmi se podobaji virllm parainfluenzy 1 a 3
jsou méné patogenni, hlavné typy 4a a 4b se vyskytuji vzacné
typ 2 je nékdy ¢astéjsim plvodcem croupu u détineztyp 1a3
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Virus pfiusnic

e popsan jiZ v 5. stoleti Hippokratem, pokusy na dobrovolnicich = déti badatelovych sousedi :D

e vlastnostmi se od ostatni paramyxovird nelisi

e vyskytuje se v jediném antigennim typu

e aglutinuje Cervené krvinky a po Case je hemolyzuje

e da se péstovat na bunéénych kulturach (tvoti CPE; prikaz hemadsorpci) i kufecich embryich (Hirstdv test)

e pfiusnice jsou generalizovanou infekci, mizZe probéhnout i bez typického postiZeni slinnych Zlaz

e virus se zacind mnozit na sliznici dychacich cest, Siti se do miznich uzlin a odtud krvi dale do organismu

¢ infikuje hlavné epitelie vyvodu priusnich a jinych slinnych Zlaz

e pravidelné pronikd do CNS, ¢asto postihuje také gonady, pankreas, mlé¢né Zlazy a ledviny

e vylucuje se slinami, moci a sekrety dychacich cest

e poonemocnéni nasleduje dlouhodoba imunita

e vétSinou jde o benigni détskou chorobu, vyznacuje se zdufenim pfiusnich zlaz a byva provazena vétsinou klinicky
némou serdzni meningitidou; po puberté orchitis (znac¢né bolestivd, mize vést ke sterilité)

e v prvnim trimestru téhotenstvi vedou pfiusnice k umrti plodu

e infekce mlze probéhnout i subklinicky (30%) nebo jako meningoencefalitida

e zdrojem nakazy je Clovék, prenasi se kapénkovou infekci, inkubacni doba je dlouha (21 dnu)

o ockuje se smiSenou Zivou vakcinou Mopavac (spalnicky + priusnice) nebo Trivivac (spalnicky + pfiusnice + zardénky)

e prokazuje se ve slinach, moci nebo likvoru
e nejcastéji neprimy prlikaz protilatek (KFR, HIT, ELISA), dale izolace (tkanové kultury, kufeci embrya)

Virus newcastleské nemoci (NDV)

e plvodce pseudomoru drlibeZe
¢ infekci jsou ohroZeni osetfovatelé dribeZe nebo pracovnici na drlbeZich jatkach - zplGsobi konjunktivitidu
e da se snadno vypéstovat na tkanovych kulturach a kurecich embryich

Rod Morbillivirus

e na rozdil od ostatnich rodd neobsahuji neuraminidasu a v napadenych burikach tvofi intranuklearni inkluze
e fada virl patogennich pro zvitata - virus psinky, virus moru skotu, dalsi viry koz, ovci a delfin(
e jedinym druhem patogennim pro ¢lovéka je virus spalnic¢ek (spalnicky latinsky - morbilli)

Virus spalnicek

e pravdépodobné se vyvinul z viru moru skotu

e existuje v jediném antigennim typu

e receptorem je CD46, regulacni molekula komplementového systému

e péstuje se na tkanovych kulturach opicich ledvin, pomalu tvofi CPE (pfitomnost velkych mnohojadernych bunék
s eosinofilnimi inkluzemi v jadre i cytoplazmé), na kurecim zarodku roste Spatné

e vstupuje do téla dychacim traktem, mnozi se v respiracni sliznici a pronika do regionalnich uzlin, kde tvofi obrovské
mnohojaderné buriky = krvi se roznasi déle do vnitfnich organd, koluje vazan na infikované monocyty

e imunitni reakce vede k destrukci infikovanych bunék, hlavné destrukci endotelii kapilar = vznika typicka vyrazka

e po infekci vznikd doZivotni imunita

e infekce probiha u déti velmi typicky - po zhruba 10 dnech inkubace zacina kataralnim stadiem (horecka, ryma, kasel,
konjunktivitida, Koplikovy skvrny na bukalni sliznici), 14. den prejde do stadia vyrazky (typicky skvrnity exantém, zacina
na tvafich a za usima, po 3 - 4 dnech postupné bledne)

e mezi Casté komplikace u malych déti patfi respiracni (bronchopneumonie), neurologické (encefalitida) a jiné (hnisavy
zanét stredniho ucha apod.) - v rozvojovych zemich déti ¢asto na komplikace umiraji

e spalnicky patti k nejnakazlivéjSim pfenosnym onemocnénim, zdrojem infekce je ¢lovék (cca 4 dny pred a po vyrazce)

e v proockované populaci se vyskyt posunuje z déti na dospélé (ndsledek selhdni ockovdni)
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e ockuje se Zivou oslabenou vakcinou, musi se revakcinovat, souc¢ast Mopavac nebo Trivivac

e diagnostika vétsinou na zakladé typickych klinickych priznaki; da se vyuzit izolace na bunécnych kulturach (priakaz
cytologicky nebo imunofluorescenci) nebo sérologicky prikaz protilatek (KFR, HIT, ELISA)

e spalni¢kovy virus je také pricinou vzacné fatalni choroby zvané subakutni sklerozujici panencefalitida (SSPE) - po infekci

v raném détstvi virus pfetrvava v mozku a po Case se aktivuje; zprvu nendpadné poruchy chovani a koncentrace, které
vyUsti v demenci = pozdéji myoklonie (zaskuby svalll), chorea (nepravidelné ndhodné pohyby), epileptické zachvaty

Rod Megamyxovirus

Virus Hendra
e respira¢ni onemocnéni s encefalitidou, prokazano u nékolika osob oSetfujicich nemocné koné
Virus Nipah

e encefalitida, prokdzano u chovatel( prasat, smrtelnost témér 40%
e  prirozenym zdrojem jsou infikovani netopyfi, prasata se nakazi slinami z nakousaného ovoce nebo moci

2. PODCELED PNEUMOVIRINAE - Pneumovirus, Metapneumovirus

Rod Pneumovirus

Respiracni syncicialni virus (RS-virus, RSV)

e nazev odvozen od postizeni dychacich cest a tvorby syncytii (obrovskych mnohojadernych utvari) z infikovanych bunék

e viriony jsou ovalné az vlaknité, velmi nestabilni a choulostivé

e vybézky nemaji hemaglutinin ani neuraminidasu; maji protein F (odpovida za splyvani infikovanych bunék),
glykoprotein G (odpovida za pfilnuti virionu na receptory) a protein SH (neznama funkce) + uvnitf protein M

e hlavnimi protekénimi antigeny (=protilatky proti nim chrani pred infekci) jsou protein Fa G

o reprodukéni cyklus probiha v cytoplazmé

e neroste na kufecich embryich, nehemaglutinuje, neda se prokazat hemadsorpci

e mnoZi se na lidskych heteroploidnich burikdch (Hela), pomalu tvofi velka syncytia

e je vyznamnym patogenem dolnich cest dychacich v prvnim pul roce Zivota

e zacina se mnoZit v nosohltanu, u vice neZ poloviny pfipadl zlstane infekce pouze v hornich dychacich cestach

e do dolnich cest pronika aspiraci nebo Sitenim po respiracnim epitelu (z buriky do buriky)

e postiZzeny jsou hlavné epitelie nejmensich prudusinek, rozpadajici se buriky spolu s hlenem ucpavaji bronchioly

e zacina jako bézné nachlazeni, u vétsiny déti se projevi pfiznaky z postizeni hornich cest (véetné zanétu stredniho ucha)

e U détis oslabenou imunitou, nebo i u oslabenych starsich lidi mGzZe byt infekce fatalni (bronchiolitis, intersticialni
pneumonie)

e po uzdraveni zlstava respiracni trakt poznamenan - zhorsené ventilacni funkce, opakovany kasel, piskani na hrudniku,
sklon ke vzniku bronchidlniho astmatu

e udospélych je infekce omezena jen na horni cesty dychaci, ve stafi opét zavaznéjsi infekce

e nakazy probihaji hlavné v zimnich mésicich

e terapie — podpurni péce, zkousi se pasivni imunizace (specificky protivirovy imunni globulin)

e zdrojem infekce je ¢lovék, pfenos kapénkovou infekci nebo pfimym kontaktem

e  (cinna vakcina neexistuje

ek prikazu slouZi izolace z nosohltanového sekretu (vzorek by nemél byt mrazZen), uréeni podle typického CPE, negativni
hemadsorpce a pozitivni vazby komplementu se zndmym antisérem

e metoda shell-vials — urychlena kultivace, kdy se vzorek pficentrifuguje na kulturu narostlou na krycim sklicku, a jiz za 2
dny se v ni pomnoZeny virus prokazuje imunofluorescenci

e dale prikaz RS-virového antigenu v respiracnich aspiratech a vyplasich imunofluorescenci nebo metodou ELISA

e udospélych priikaz vzestupu titru protilatek (KFR, ELISA)
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Rod Metapneumovirus

¢  humanni metapneumovirus (hMPV) - plivodce akutnich respiracnich onemocnéni déti i dospélych

e pfiznaky se podobaiji pfiznakiim, které vyvoldva RS-virus

e zavazné stavy byly popsany u malych déti, starSich a imunokompromitovanych osob

e |ze prokazat specifické sekvence RNA pomoci RT-PCR, virovy antigen v bunkach respirac¢niho epitelu pomoci
imunofluorescence nebo nepfimo protilatky (1gG, 1gM, IgA)
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5. CELED RHABDOVIRIDAE

obalené ssRNA viry, negativni polarity, helikalni symetrie, nesegmentované

tvar tycinek, na jedné strané zakulacené, na druhé strané rovné useknuté, uprostied uzka dutina
sestavuji se v cytoplazmé, obal ziskavaji pfi bunééném povrchu

rozsahla skupina vird mnoZicich se v obratlovcich, bezobratlych i rostlinach

pro ¢lovéka jsou patogenni rody Vesiculovirus a Lyssavirus

ROD VESICULOVIRUS

zastupcem je virus vezikularni stomatitidy (VSV) - pUsobi vysoce nakaZlivé puchyrnaté onemocnéni koni, skotu a prasat
oblibeny modelovy virus ve vyzkumnych laboratofich

u ¢lovéka muZe vzacné zplsobit infekci s chFipkovitymi pFiznaky jako nasledek neopatrné prace v laboratofi nebo
kontaktu s infikovanymi mrSinami zvifat

ROD LYSSAVIRUS

Virus vztekliny (lyssa, rabies)

genomova RNA je tésné obklopena nukleokapsidovym proteinem N, spolu s proteiny L a P jsou obsaZeny

v ribonukleoproteinové dreni a Gcinkuji jako polymeraza RNA (transkriptaza)

obal z poloviny tvofi lipidy bunécného plvodu, vybézky z obalu glykoprotein G (zprostfedkovava splyvani obalu
s povrchem bunék i splyvani infikovanych bunék navzajem; jediny antigen zodpovédny za tvorbu neutralizaénich
protiladtek), pod obalem matrixovy protein M (pfemostuje oblast mezi obalem a dfeni)

Rezistence

patfi mezi relativné choulostivé viry

volny virus rychle inaktivuje zvySena teplota, pH pod 5 a nad 10, UV zareni, bézné desinfekéni prostredky a povrchové
aktivni latky (dokonce i mydlo); v infikovanych tkanich (i zahnivajicich zvitecich mrtvolach) preziva v 1été nékolik dnf,
pti 4°C i nékolik tydnG

Rozdéleni

podle antigenni struktury proteinu G se déli na nékolik sérotypl

nejdllezitéjsim je sérotyp 1 - klasicky virus vztekliny izolovany z domacich i divokych zvifat po celém svété + laboratorni
fixni virus (geneticky relativné stabilni mutanta ziskané opakovanym pasazovanim na laboratornich zvitatech nebo
kutecich embryich; viry se snizenou virulenci, netvori Negriho téliska, pouZivaji se k pfipravé vakcin)

sérotypy 2, 3, 4 - izolovany v Africe, vyjimecné i od ¢lovéka; sérotypy 5, 6 - izolovany z Evropskych netopyrl, vyjimecné i
od ¢lovéka; sérotyp 7 - izolovan v Australii

MnoZeni viru

Izolace

pfilnuti virionu na acetylcholinovy bunéény receptor = prinik do cytoplazmy = svlékani virionu = transkripce

negativniho vliakna RNA na jednotliva vldkna mRNA - translace, ¢ili syntéza virovych protein - replikace RNA
(nejprve tvorba pozitivniho vldkna a poté novych molekul genomové RNA) = skladani novych viriond za pomoci
proteind M a G = puceni pfes bunéénou membranu infikované buriky za Géelem ziskani obalu

pouzivaji se primarni bunécné kultury nebo bilé mysi
vétsina divokych kmenl viru tvofi v nervovych bunkach infikovanych zvitat charakteristické cytoplasmatické inkluze,
tzv. Negriho téliska (Babesova-Negrigo téliska) - obsahuji stavebni slozky virionu, hlavné protein N
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Patogeneze

lisi se od patogeneze jinych virl neurotropismem, nepritomnosti virémie a pozdnim nastupem imunitni reakce
vstupni branou infekce je vétSinou podkozi nebo svalova tkan poranéna kousnutim a kontaminovana slinami

v misté vstupu vétsinou virus urcitou dobu stagnuje a mnozi se ve svalovych bunkach

k pfestupu do nervového vldkna vyuZiva acetylcholinové receptory nervosvalové ploténky = uvnitf axonu je virus
dopravovan pres buriky nervovych ganglii smérem do CNS (rychlosti cca 3 mm/hod)

protoZe od zacatku zUstava uvnitf bunék a jeho mnozeni neni vyrazné, nedochazi k aktivaci imunitniho systému
po dosaZeni paravertebralnich a trigeminalnich ganglii nasleduje masivni mnozeni, cesta do CNS se zrychluje

v neuronech CNS se intenzivné mnoZi a likvorem se rychle Si¥i

axony nervovych vldken je dopravovan do rliznych orgén, hlavné do slinnych Zlaz

Patogenita

vétsina druhd zvifat po infekce hyne; u netopyrl pretrvava ve slinach; u psu se rozlisuje ticha a zufiva forma. Zutiva
forma — pes méni chovani, je neklidny, pozira kousky dfeva, kameny, hlinu; poté se stava agresivnim, napada své okoli,
zutivé kolem sebe kouse (i mFize klece) a intenzivné slini. Objevuji se obrny hlavovych a krénich svald, Siti se na celé télo
a zvite hyne.

u ¢lovéka je inkubacni doba obvykle 1 - 2 mésice, ale mlze byt od 10 dnl az po nékolik let (zavisi na davce viru, jeho
virulenci a misté vstupu - ¢im je pokousdni blize CNS, tim je inkubacni doba kratsi)

onemocnéni za€ina nespecifickymi pfiznaky, pokousané misto maze svédit, palit nebo se v ném dostavi pocit otupélosti
nasleduje neurologicka faze s psychickymi pfiznaky - u zutivé formy typicka hyperaktivita, objevuji se kfece a Casto i
hydrofobie (bolestivé spasmy postihujici svalstvo laryngu, objevuji se pfi napiti nebo i pouhé predstavé vody), pozdéji

u tzv. tiché paralytické formy typické pro infekci netopyfimi kmeny se objevuji obrny od samého zacatku

nelécena vzteklina je prakticky vidy smrtelna

Epidemiologie

vyskytuji se dva typy - méstsky typ (udrzovan domacimi zviraty, dnes se diky aktivni imunizaci pst nevyskytuje) a
pfirodné ohniskovy typ (vazan na divoce Zijici zvifata, z(stava trvalym problémem)

virus vztekliny je patogenni pro vSechny teplokrevné Zivocichy - velmi vnimavé jsou lisky, vici, kojoti a Sakali; psi a kocky
jsou jen primérné vnimavi; ptaci jsou vysoce rezistentni

v Evropé je hlavnim rezervoarem liska - nemocna ztraci plachost, pfichazi k lidskym obydlim a napada domaci zvirata
Sifreni pfimym kontaktem (pokousanim) nebo per os (pojidanim uhynulych zvirat)

Prevence

specifickou prevenci je ockovani psu a lisek (perordlné Zivou oslabenou vakcinou uloZenou v ndvnadé)

profylakticky se ockuji i pracovnici se zvySenym rizikem nakazy (tzv. preexpozicni vakcinace)

po poranéni ¢lovéka zvifetem nespecificka profylaxe spocivajici v dikladném vymyti (mydlem) a dezinfekci rany
(jodovymi nebo detergentnimi antiseptiky) + specificka profylaxe v podobé postexpozicni vakcinace (nejlépe do 48 hod,
podani 6 intramuskularnich davek), nékdy navic se soubéznou pasivni imunizaci hyperimunnim humannim
antirabickym globulinem (napf. pokud veterinar prokaze, Ze zvite bylo vzteklé, dale u mnohocetného pokousani nebo
pokud se pacient dostavi za vice nez 48 hod)

Laboratorni prikaz

prikaz virového antigenu imunofluorescenci, pfipadné izolace na mysich
k vySetteni se zasila hlava podezielého zvifete
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6. CELED RETROVIRIDAE

e obalené ssRNA viry, pozitivni polarita, ikosaedricka symetrie, nesouci reverzni transkriptazu

e  kulovité viriony o velikosti kolem 100 nm

e obal obsahuje lipidy a kratké vybézky, pod obalem je bilkovinna vrstva obklopujici virovou dfen (nukleoid)

e ve dfeni jsou ulozené virové enzymy a spirdla nukleoproteinu

e genom je diploidni, tvoti ho dvé linedrni molekuly jednoviaknové RNA o pozitivni polarité

e nejsou prilis odolné, snadno je inaktivuje teplo, oxidacni Cinidla, formalin, detergenty a pH pod 5 nebo nad 9; pomérné
odolné jsou k UV zareni; v zaschlém bilkovinném prostredi udrzuji infekénost az tyden

Rozdéleni

e podceled Orthoretroviridae - rody Alpharetrovirus, Betaretrovirus, Gammaretrovirus, Deltaretrovirus, Epsilonretrovirus
a Lentivirus - vétSinou patogenni pro zvifata (alfa: viry ptacich leukdz a sarkomda; beta: savci onkoviry typu B a D;
gamma: savci onkoviry typu C), pro ¢lovéka jsou vyznamné rody Deltaretrovirus a Lentivirus

e podceled Spumaretroviridae - rod Spumavirus (typickd tvorba vakuol v infikovanych burikdch, vyskytl se i u clovéka)

ROD DELTARETROVIRUS

Lidsky T-lymfotropni virus typu | (HLTV-I)

e mavztah k T-bunécné leukemii a lymfomu - napadd T-buriky CD4*

e jeho protein Tax ma nékolik funkci - podili se na replikaci viru, podili se na vzniku leukemie (je velice G¢innym
mitogenem stimulujicim proliferaci lymfocytu), je hlavnim antigenem rozeznavanym cytotoxickymi T-lymfocyty a
vyvolava expresi riznych gend (hlavné kédujicich IL-2 a dalsi cytokiny)

e  kromé leukemie a lymfomu plsobi i fadu chronickych zanétlivych onemocnéni CNS, kize, kloubd, apod. -
nejdllezitéjsim je HTLV1 spjata myelopatie (tropicka spasticka paraparesa): onemocnéni michy

e v patogenezi nemoci se uplatriuje velké procento napadenych mononuklear(, neustala transkripce virového genomu a
tvorba novych virionG a silnd bunécna imunitni reakce (cytotoxické T-lymfocyty se snaZi likvidovat nakaZené T-buriky
CD4* > chronické pfiznaky)

e vir se vyskytuje hlavné v jiznim Japonsku a Karibiku, ale i jinde v subtropech a tropech

e miuzZe se pfenaset krvi (dfive transfuzemi), pohlavnim stykem nebo mateiskym mlékem

e lze diagnostikovat na zakladé prikazu protildtek metodou ELISA + potvrdit westernblotem

Lidsky T-lymfotropni virus typu Il (HLTV-II)

e 0 néco méné patogenni
e plvodcem vzacné trichocelularni leukemie (tzv. leukemie z vlasatych bunék)
ek odliSeni od HTLV-I je tfeba vysetfit mononukleary metodou PCR

ROD LENTIVIRUS

e [at. lentus = pomaly odrazi schopnost vyvolavat pomalu se rozvijejici infekce s postupné se zhorsujicim priilbéhem
e nejdllezitéjsim je virus lidské imunodeficience (HIV-1 a HIV-2), pivodce AIDS

Virus lidské imunodeficience - HIV

e  kulovity tvar o priméru 110 nm

e nukleoid konického tvaru (ikosaedralni symetrie), nukleokapsida je svym uz$im koncem ptipojena k obalu, zbyly prostor
mezi obalem a nukleokapsidou vyplrfiuje matrixovy protein

e obalje sloZen z lipidll a glykoprotein(l a obsahuje pravidelné usporadané vybézky
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Virovy genom

e obsahuje geny gag, pol, env.

e gen gag — produktem je protein matrixovy, hlavni kapsidovy, nukleokapsidovy
e gen pol — produktem jsou enzymy — proteasa, reverzni transkriptasa, integrasa
e gen env — produktem jsou dva obalové glykoproteiny — zevni a vnitini

Virové proteiny

e obalové glykoproteiny — vétsi zevni glykoprotein gp120 ve vybéZcich nasedd na mensi transmembranovy gp41. Podili se
na uchyceni viru na bunéény receptor CD4, splyvani virového obalu s buné¢nou membranou a na vstupu viru do buriky
e matrixovy protein - vypliuje prostor mezi obalem a nukleokapsidou, Ucastni se na ¢asnych stadiich replikace viru a pfi
transportu virionu do bunééného jadra
o fosforylovany kapsidovy protein - hlavni stavebni slozka kapsidy, hraje hlavni roli v morfogenezi novych viriontd
e nukleokapsidovy protein - fidi kondenzaci genomové RNA, aby se mohla uloZit do kapsidy
e virové enzymy
o proteasa - zajistuje vznik ostatnich proteind $tépenim prekurzord
o reverzni transkriptasa - dovede prepsat genomovou RNA na dvouvlaknovou DNA, ucinkuje tedy jako na RNA
z4visla polymerdza DNA. DNA-kopie retrovirového genomu se nazyva provirus.
o integrasa - dovede Stépit i spojovat DNA, zprostfedkovdava zaclenéni proviru do genomu hostitelské buriky
e pridavné proteiny - nestrukturdlni proteiny, maji vétsinou aktivacni a regulacni funkce

Reprodukce

a) asna faze

e  pfilnuti virionu na povrch makrofagd nebo T-lymfocytd = obalovy glykoprotein gp120 se véze na receptor - molekulu
CDA4. gp120 se vazZe déle jesté na koreceptor - jeden z bunéénych receptor( pro chemokiny

e  splynuti virového obalu s bunéénou membranou = uvolnéni nukleokapsidy do cytoplasmy buriky

e zahdji se reverzni transkripce a vznika dvouvlaknové DNA (= tzv. preintegraéni komplex) - tato DNA Castice vyuziva
aktinovych vlaken bunééného cytoskeletu a dopravi se k jadru = vlivem virového proteinu Vpr se dostava skrz jaderni
membranu = v jadfe integrasa zacleni DNA jako provirus do genomu buriky

b) pozdni faze

e zahdji se transkripce RNA z integrovaného proviru = transkribované virové RNA pfechazeji do cytoplazmy a prekladaji
se na rlizné virové proteiny

e  (ast transkriptl se vaze s prekursory strukturalnich proteinli a pfi bunééné membrané vytvari nezralé nukleokapsidy,
které ziskavaji obal putenim pfes bunéénou membranu = az v pudicich ¢asticich virova proteasa $tépi polyproteinové
prekursory na jednotlivé strukturalni proteiny = vzajemnym usporadanim strukturalnich proteinl konéi dozravani nové
virové Castice

Variabilita kment

e vsSechny retroviry jsou velice proménlivé a geneticky mnohotvarné, dvé pfriciny:
o reverzni transkriptasa pracuje znacné nepresné a na rozdil od bunécnych polymeras neni vybavena schopnosti
chybné zaclenéné nukleotidy opravit. Zna¢na proménlivost se pozoruje u genu env
o obrovsky rozsah mnoZeni viru v téle, kazdy den vznika vice neZ 10° novych virion{ (stejné mnoZstvi je
odstranéno) = béhem nékolika let mnoZeni se v téle hostitele vytvafi velké mnozstvi geneticky odlisnych
virion(. Kvali této odlisnosti v infikovaném jedinci neexistuje jako typicky druh, ale jen v podobé tzv.
guasispecies — populace sice pfibuznych, ale geneticky ¢astecné se lisicich viriont
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Typy a subtypy

e virus HIV existuje ve dvou typech - HIV-1 a HIV-2 - lisi se geneticky, antigenné a patogenitou

o kazdy typ se dale déli na dalsi skupiny a subtypy

e U HIV-1je nejdulezZitéjsi je skupina M, kam patti vétSina kmenu (skupina M se déli na subtypy A - K, nejéastéjsim
subtypem v Evropé a Americe je subtyp B). Dale existuji skupiny O a N.

Odolnost k zevnim prostredi

e relativné choulostivé k zevnim vliviim - k vyschnuti, vy$sim teplotdm, hodnotam pH pod 6 a nad 10, ethanolu, jodovym
preparatlim a desinfekénim prostfedkiim (oxidacni ¢inidla, determinanty)

Kultivace

e lzeizolovat z krevnich lymfocytli nebo monocytd, nejlépe na neinfikovanych krevnich mononuklearech
e v tekutiné z téchto kultur se pak dokazuje reverzni transkriptasa nebo antigen p24
e virus se mnozi i v nékterych lymfoblastovych liniich za tvorby CPE

Patogeneze

e branou vstupu infekce je predevsim sliznice konecniku a genitélu, dale krevni Fecisté (transfuze, infikované jehly
intravenosnich narkomanu) nebo u prenosu z matky na dité pres placentu, béhem porodu a kojenim

e mezi vnimavé burky patfi makrofagy a lymfocyty (nesouci receptor CD4)

e primarnim cilem HIV jsou Langerhansovy buriky (tkariové makrofagy, nejvice ve sliznici Cipku a krénich mandlich)

e Langerhansovy buriky béhem kratké doby reaguji s lymfocyty, které zanesou virus do regiondlnich lymfatickych uzlin,
kde se virus pomnozi

e 7z uzlin se Sifi béhem nékolika dnt dal do krve = krvi do mozku, sleziny, lymfoidni tkané stfeva a dalSich miznich uzlin

e hladina virémie je vysoka, presahuje milion molekul RNA na ml krevni plasmy

e vysoké titry viru jsou pritomny i v genitalnim traktu (dileZité z epidemiologického hlediska — v tomto ¢asném stadiu
jsou totiz bézné testy na protilatky jesté negativni)

e  po pocatecnim vzestupu virémie klesa a vznika rovnovazny stav mezi mnoZenim a odstrariovanim viru

e pokles virémie souvisi s rozvojem imunitni reakce - objevuji se cytotoxické T-lymfocyty CD8+, které lyzuji buriky
nakazené HIV a produkuji substance potlacujici mnozeni viru

e po letech se organismus vyCerpdava a snizuje se mnozstvi bunék CD4+, cozZ vede k postupnému potlaceni imunitni reakce

e pokud klesne pocet bunék CD4+ pod 500/ul dochazi ke vzniku rozmanitych oportunnich infekci, které dale zhorsuji
celkovou imunosupresi — kazda infekce vede k aktivaci T-lymfocytd a aktivované lymfocyty jsou vnimavéjsi k infekci HIV
- zhor3eni celkové imunosuprese) - typické jsou infekce intraceluldrnimi patogeny - mykobakteriemi, herpesviry,
kandidy, Pneumocystis carinii, salmonelami, Toxoplasma gondii i vznik nékterych nadort (Kaposiho sarkom, lymfomy)

e v konecné fazi onemocnéni klesa pocet CD4+ lymfocytl témér na nulu a nemocni umiraji na nasledky infekce.

Patogenita

e inkubacni doba zhruba 3 tydny
e poté se mlZe vyvinout akutni retrovirovy syndrom podobny chfipce nebo infekéni mononukledze, sam od sebe odezni
e nasleduje obdobi klinické latence
e uvice neZ poloviny infikovanych prechazi béhem nékolika let do stadia pre-AIDS (vyznacuje se zvySenou teplotou,
zvétsenim lymfatickych uzlin, noénim pocenim a prijmy)
e tito pacienti progreduji dale do syndromu ziskané imunodeficience (AIDS) - mezi typické priznaky patfi:
o soor - oralni kandidéza (bilé povlaky na sliznici v dutiné ustni, barva se méni pres Zlutou do hnédé a povlaky
adheruji ke spodiné)
o herpes zoster (pdsovy opar)
o cytomegalovirova retinitis a esofagitis (zdnét sitnice a jicnu)
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pneumocystovd pneumonie
o Casto je postizen CNS — bud’ pfimym plisobenim viru (subakutni encefalitida, atrofie mozku) nebo oportunnimi
infekcemi (Toxoplasma gondii)
pokud neni AIDS lécen, interval mezi infekci a Umrtim je zhruba 10 let

Epidemiologie

zdrojem nakazy je infikovany clovék, témér od zacatku infekce

virus byl prokazan v lidské krvi, spermatu, moci a v materském mléce; prenos slinami je vzacny

prenasi se pohlavnim stykem (klasickym i analnim), infikovanou krvi (vyjimecné transfusi nebo po podani krevnich
derivat(, hlavné u intravenosnich narkoman nesterilnimi jehlami a stfikackami) nebo z infikované matky na dité
(transplacentarné, pti porodu nebo mlékem pfi kojeni)

Prevence a profylaxe

zasady bezpecného sexu a pouzivani kondomd riziko prenosu vyznamné snizuje

vySetfovani a pfipadna specificka antiretrovirova léc¢ba téhotnych

struktura a promeénlivost obalového proteinu env je pricinou, Ze vétsina protilatek proti nému neni schopna virus
neutralizovat

specificka antiretrovirotika - inhibitory reverzni transkriptasy, inhibitory virové proteasy, inhibitory vstupu viru do
bunék, inhibitory virové integrasy

problémem je rychly vznik rezistentnich vir(i, proto se antiretrovirotika kombinuji

ani kombinovana lécba nedovede HIV z organismu zcela odstranit (virus v nékterych bunkach z(stava integrovan
v chromosomu a po skonceni terapie pokracuje v mnozeni)

Zivot pacienta prodluZuje i cilena profylaxe a Ié¢ba oportunnich infekci

Laboratorni prikaz

pfimy prlkaz kultivaci pouze ve specializovanych laboratofich

na zacatku infekce, kde jesté nejsou pritomny protilatky, Ize v séru prokazat virovy kapsidovy antigen p24

ve zvlastnich situacich (napf. novorozenec nakazeny od HIV+ matky) prikaz provirové DNA v lymfocytech metodou PCR
Casto se kvantitativné stanovuje hladina virové RNA v plasmé — tzv. virova naloZ (pocet kopii RNA v 1ml plasmy) —
vyznam pro progndzu infekce a sledovani ucinku lécby

rutinnim prikazem je prikaz protilatek proti obalovym glykoproteinlim metodou ELISA - vétsinou se daji prokazat uz
za 3 tydny, v pfipadé pozitivity je nutné reakci zopakovat a pfi opétovné pozitivité ovérit jinym testem (napf.
westernblot)
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7. CELED TOGAVIRIDAE

e obalené ssRNA viry, pozitivni polarita, nesegmentované, ikosaedricka symetrie

e pomérné malé (60 - 70 nm)

e obsahuji jedno vlakno RNA o kladné polarité (odpovidd mRNA)

e kapsida je tvofena kopiemi jediného proteinu, tésné na ni naléha dvouvrstevny obal z bunéénych lipidt
ez obalu vycnivaji glykoproteiny E1 a E2 v pravidelnych trojicich

e glykoprotein E2 reaguje s rliznymi receptory vnimavych bunék = do buriky se virion dostava endocytézou > nizké pH
endosomu zméni konformaci glykoproteinu E1, nastava fuze virionu s membranou endosomu a nukleokapsida se
uvolni do cytoplasmy

e naribozomech RNA zahdji jednak transkripci do komplementarniho vlakna negativni polarity, jednak translaci do
polyproteinu = polyprotein se $tépi na nestrukturalni proteiny, které reguluji syntézu genomové RNA

e negativni vldkno RNA slouZi jako matrice jednak pro nové genomové RNA a jednak pro kratsi subgenomovou RNA, ze
které vznikaji strukturalni proteiny

e  strukturdlni proteiny jsou cestou ER a GA dopravovany k bunécné membrané a pfitom se tvofi nové nukleokapsidy =
obal ziskavaji viry pu¢enim pfes membranu

e infikovana bunka hyne (hlavné z dGvodu zastaveni syntézy bunécnych bilkovin)
e v bunkach c¢lenovcl infekce setrvava, buriky se nerozpadaji
e  jsou pomeérné choulostivé - citlivé k zareni, nizkému pH, tukovym rozpoustédliim a dezinfekénim prostfedkim
e  obsahuji dva antigeny:
o vnitfni antigen — nukleoprotein, uplatiiuje se v KFR, imunofluorescenci, ELISA
o v obalu hemaglutinin, je soucasti obalovych glykoproteind, aglutinuje erytrocyty (v Gzkém rozpéti pH),
dokazuje se zabranou aglutinace - HIT)
e do Celedi patfi dva rody - Alphavirus a Rubivirus

ROD ALPHAVIRUS

e na Clovéka se pfenaseji komary, patii mezi tzv. arboviry = viry pfendsené clenovci
e  zastupci
o puvodie encefalitid - WEE (zapadni, western equine encephalitis), EEE (vychodni), VEE (venezuelska)
o puvodci horeénatych zanétt kloubi spojenych nékdy s vyrazkou - virus Ross River (australsky), virus Sindbis
(izolovan plvodné v Egypté), ...

ARBOVIRY obecné

e ve tkanich ¢lenovcl (komati, klistata) se pomnoZzuji do vysokych titrd

e v prirodé se nachazi v tzv. pfirodnich ohniscich nakazy, kde koluji mezi teplokrevnymi obratlovci — u nich pusobi jen
inaparentni generalizované infekce s virémii. BEhem virémie se pfi sani infikuji ¢lenovci

e (Clovék nebyva pfirozenym ¢lankem kolobéhu, miZe se vak nakazit infikovanym ¢lenovcem

e viry se mnoZi v brané vstupu, lymfatickymi cestami se dostavaji do lymfatickych uzlin a dale krvi (primarni virémie) do
vnitfnich organd, kde se pomnozi = sekundarni virémii dojde k napadeni cilového organu

e infekce se projevuje ve dvou fazich, faze nespecifickych ptiznakd (odpovida virémii) je po kratké remisi nasledovéna
fazi typickych klinickych pfiznak s postizenim cilového organu

e  vétsSina infekci probihd asymptomaticky, pokud se klinicky projevi, jde nejcastéji jen o celkové nespecifické priznaky

e mezi dalsi pfiznaky patfi chfipkové priznaky s exantémem (dengue), artritida (Ross River, Sindbis), téz$i onemocnéni
s postizenim jater (Zlutd zimnice), hemoragicka horecka (hemoragickd forma dengue, omskd hemoragickd horecka),
postiZzeni CNS (klistova encefalitida, ostatni encefalitidy)
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ROD RUBIVIRUS

Virus zardének (virus rubeoly)

e jedinym druhem rodu, jedinym hostitelem je ¢lovék. Na rozdil od alfavirli nejde o arbovirus
e vyskytuje se v jediném antigennim typu

Kultivace

e mnoZi se na tkarnovych kulturach, pomaleji nez alfaviry (cyklus trva vice nez 24h), bez CPE

e pomnoZeni viru se musi dokazovat pomoci interference - infikovana tkafnova kultura se naockuje dalSim virem, ktery
vyvolava CPE (napf. echovirus 11) = pokud jsou buriky jiZ infikované virem zardének, druhy virus se nemnozi a kultura
zUstane bez CPE

e neni patogenni pro béznd laboratorni zvifata

Patogeneze

e vstupni branou infekce je sliznice nosohltanu
e virémie trva asi tyden, je pfitomna i u asymptomatickych forem, mizi s nastupem vyrazky
e v prvnich dnech vyrazky se objevuiji protildtky, imunita je doZivotni
e nosohltanem se vylucuje, a to uZ asi tyden pred vyrazkou
e kongenitalni infekce
o predevsim v prvnim trimestru gravidity se béhem virémie muZe infikovat placenta a z placenty plod
o infekce je generalizovand, mize vést k potratu nebo miZe perzistovat a vést ke vzniku vrozenych vyvojovych
vad
o riziko poskozeni plodu je nejvyssi v 1. mésici téhotenstvi, po 4. mésici uz prakticky neni zadné
plod pfi narozeni obsahuje vlastni protilatky IgM a matefské IgG. Vlastni IgG produkuje aZ po narozeni
o novorozenec vyluc€uje virus nosohltanem a moci nékolik tydn( az mésict (nékdy i pres rok)

Patogenita

e inkubacni doba 15 - 20 dnii

e u détiidospélych vétsSinou mirné onemocnéni

e projevuje se makulopapularni nesplyvajici vyrazkou, ktera zacina na obliceji a Siti se na celé télo (nejméné vyrazna na
koncetinach), teplotou a zdufenim lymfatickych uzlin (hlavné za usima)

e  Castou komplikaci byva postiZeni kloub, vzacné postinfekéni encefalopatie

e a7 u poloviny dospélych muZe infekce probéhnout asymptomaticky

e pro kongenitalni rubeolu jsou typické vrozené vyvojové vady srdce, oka (katarakta) a sluchu, dale mikrocefalie a
zpomaleni somatického i psychického vyvoje; dité se muZe narodit i zcela zdravé

Epidemiologie

e  prenasi se pfimym stykem s infikovanym c¢lovékem (i asymptomatickym nebo novorozencem s kongenitalni formou)
e  postizeni byvaji hlavné starsi déti a dospivajici
e v prvnich tfech mésicich téhotenstvi je rubeola indikaci k interrupci

Prevence

e povinné ockovani Zivou oslabenou vakcinou, vétSinou kombinovana vakcina proti spalnickam, pfiusnicim a zardénkam
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Laboratorni prikaz

e  pfimy prukaz z vyplachu nosohltanu izolaci na tkariovych kulturach je mozny, ale rutinné se neprovadi

e béinéjsi je nepfimy prikaz - komplementfixacni protilatky se daji prokazat uz za nékolik dni (maxima dosahuji za mésic,
vymizi po roce); hemaglutinaci inhibujici a neutralizacni protilatky pretrvavaji cely Zivot, stejné jako 1gG prokazatelné
metodou ELISA

e obecné se po protilatkach patra predevsim u téhotnych po kontaktu se zardénkami. Odebiraji se 2 vzorky — jeden co
nejdrive, druhy po 10-21 dnech. Pokud nenajdeme protilatky IgG ani po druhém odbéru, usuzujeme, Ze k infekci
nedoslo. Prokazeme-li signifikantni vzestup protilatek IgM, IgA, IgE, nebo protilatky I1gG o nizké avidité, povazuje infekce
za prokazanou a doporudi se interrupce.
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8. CELED FLAVIRIDAE

e obalené ssRNA viry, pozitivni polarita, nesegmentované, ikosaedricka symetrie

e pomérné malé (40 - 60 nm), témér hladky povrch s nepatrnymi vybézky

e translaci vznika jediny polyprotein, bunécnymi i virovymi proteasami je na specifickych mistech stépen na jednotlivé
strukturalni a nestrukturalni proteiny viru

e Celed zahrnuje rody Flavivirus, Pestivirus, Hepacivirus a virus hepatitidy G

ROD FLAVIVIRUS

e zahrnuje viry klitové encefalitidy, virus Zluté zimnice, viry japonské encefalitidy a viry horeéky dengue
e viry jsou prenaseny komary (kromé viru klistové encefalitidy), nékteré se pfenasi mezi hlodavci a netopyry i bez
¢lenovcl
e mezi strukturaini proteiny patfi:
o protein C - tvofi nukleokapsidu
o obalové proteiny E a M - glykoprotein E umozZiiuje vazbu viru na receptor, plsobi jako hemaglutinin a je
hlavnim cilem neutralizacnich protilatek. Protein M (membrdanovy) se vyskytuje jen na zralych extracelularnich
virionech
e mezi nestrukturdIni proteiny patfi napf. polymerasa RNA a helikasa
ek zevnimu prostfedi jsou pomérné choulostivé - citlivé vici nizkému pH, Zludi, proteolytickym a lipolytickym enzymim
(znemozriuje perordini infekci), vy$sim teplotam a dezinfekénim prostfedk(im; ve formé aerosolu zlistava infekéni déle
e pro izolaci se pouziva vétSinou mys ockovana intracerebrdlné, nékteré se daji péstovat na kufecich embryich; na
béznych tkanovych kulturach vétsinou neputsobi CPE. Vyjimkou jsou buriky linie prasecich ledvin PK (vyvolava CPE)

Komplex vira kli$tové encefalitidy

e na rozdil od ostatnich flavivird jsou pfenaseny klistaty
e  podtypy: evropsky, rusky jaro-letni

a) Virus evropské klistové encefalitidy

e  prenos riznymi vyvojovymi stadii klistat (infikovand samicka pfenasi viry i na své potomky)

e v prirodnich ohniscich nakazy koluje virus mezi drobnymi hlodavci (hrabosi) a hmyzozravci (krtci, jeZci)

e muZe dojit i k nakaze dobytku pasouci se v ohnisku (hlavné kozy, virus se vylucuje mlékem) — byl zaznamenan prenos
infekce na ¢lovéka kozim mlékem

e obdobi aktivity klistat u nas trva od pozdniho jara do za&atku podzimu, ohniska se nachazeji na okrajich listnatych a
smisSenych lest

e infekce u ¢lovéka probiha nejcastéji ve 2 fazich:
- prvni faze: pripomina chtipku, bolesti hlavy a svall, zvySena teplota, Unava, stav se za nékolik dni zlepsi
-2 az 7 dni po prvni fazi afebrilni obdobi, zdanlivé uzdraveni
- druha faze: meningealni pfiznaky, bolesti hlavy, svétloplachost, spavost, poruchy hlavovych nerv, slabé parézy
koncetin, vysoké horecky, porucha spanku, zvraceni, tfesy

e po onemocnéni zUstdvaji ¢asto neurologické nasledky

e smrtnost1-5%

ek aktivni imunizaci se pouziva inaktivovana vakcina, ockovani se doporucuje osobam pracujicim v lese nebo
navstévujicim rizikové oblasti

e postexpozicné Ize pasivné imunizovat specifickym imunoglobulinem

e dulezZité je prisaté klisté odstranit co nejdfive, aby se sniZila Sance pfenosu viru; pouzivani repelentt

e  primy prikaz — izolace na mysich, hlavné ve viremické fazi z krve. Po smrti Ize virus prokazat z mozku. Citlivéjsi nez
izolace je PCR

e nepfimy prikaz — soubéZné KFR a HIT, pfipadné metoda ELISA. Komplementfixacni protilatky a protilatky IgM se
objevuji znacné pozdé (ve 3. tydnu nemoci), hemaglutinacné inhibicni protilatky a protilatky 1gG jiz v prvnich dnech a
pretrvavaji dlouhou dobu. Za signifikantni ndlez se povaZzuje ¢tyfndsobny vzestup titru.
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b) Virus ruské jaro-letni klistové encefalitidy

vvvs

e od evropského viru se li$i nepatrnymi rozdily v antigenni stavbé proteinu E a tézsim klinickym pribéhem
e inkubaéni doba 10 - 14 dn(, poté vysoké horecky, bolesti hlavy, zavraté, zvraceni

e nékolik dni po horecce neurologické pfiznaky jako kiece, alterace védomi, obrny a postizeni michy

e  Castéjsi trvalé nasledky, smrtelnost az 30%

Virus Zluté zimnice

e na zakladé proteinu E - tti genotypy - IA zapadoafricky, IB jihoamericky, Il vychodoafricky
e  kultivace — na mysich, na bunécnych kulturach Vero a PK.
e zdrojem nakazy je clovék nebo opice v obdobi virémie, pfenasecem jsou komafFi
e virus se replikuje v lymf. uzlinach, prechazi do krve (virémie) a dale infikuje ostatni organy. Virus je pantropni (afinita
k vice typlm tkani) — dokaze vyvolat encefalitidu (neurotropismus), ale postihuje i vnitfni organy, zejm. jatra
(viscerotropismus). Zni¢eni hepatocytl vede k ikteru a k hemoragiim se sekundarnim postizenim ledvin.
e probiha ve dvou stadiich
o prvni (Eervené) stadium - horecka, Unava, bolesti zad. Na tvafich se objevuje zarudnuti. Pfi mirném pribéhu
nemoc po par dnech odezni
bradykardie, zniceni jaternich bunék vede k hepatocelularnimu ikteru; postizeni ledvin (albuminurie, oligurie),
krvaceni do klze (petechie) a sliznic, zvraceni ¢erné natravené krve
e vyskytuje se v méstské formé (virus koluje pouze mezi lidmi) nebo dZzunglové formé (v tropech Afriky a Jizni Ameriky,
virus koluje mezi opicemi), pfenos komary
e smrtelnost 25 - 50%, pokud nemocny prezije, nezanechava onemocnéni zZadné nasledky
e prevenci je Ucinna oslabena vakcina (kmen 17D), pfipravena na kufecich embryich. Virus ztratil schopnost vyvolat
hepatitidu, ale zGstal mu zbytek neurovirulence (muzZe poskodit nezralou mozkovou tkan) — kontraindikace
v téhotenstvi
e prlikaz —izolace z krve na mysich

Komplex virti japonské encefalitidy

e virus japonské encefalitidy - Indie, Cina, Japonsko, Filipiny; pfenasi se komary hlavné mezi ptaky
e virus encefalitidy Udoli Murray - Australie; pienasi se komary mezi vodnimi ptéky, kraliky a klokany; trvalé nasledky
e virus saintlouiské encefalitidy - nejdllezitéjsim arbovirem v USA; pfenasi ho komar pisklavy; miZe vyvolat epidemie
e  virus zapadonilské horecky
o Afrika, Stfedni Vychod, Evropa
o Vvétsina infekci probihd asymptomaticky, ¢ast jako nespecifické hofe¢naté onemocnéni (pfipadné s vyrazkou); u
méné ne? 1% meningoencefalitida. Casta svalova slabost aZ obrny
o snadno se mnozi na bunécénych kulturach, v kurecim zarodku a na mysich
o izolace z likvoru se nedafi, Ize ho v ném ale prokazat pomoci PCR.

Viry horecky dengue (denge)

e  patfi mezi celosvétové nejdllezZitéjsi arboviry, rocné dochazi ke 100 miliondm novych pripadd
e vyvolava hemoragickou horecku dengue, postihuje déti, mlze vyvolat epidemie (Thajsko, Barma, Vietnam, Indie, Kuba,
Mexiko, Brazilie, Venezuela)
e viry horecky dengue existuji ve 4 antigennich typech (1-4)
e  koluji pravdépodobné jen mezi lidmi, prenasecem je komar Aedes aegypti
e obvykle benigni onemocnéni s makulopapulézni vyrazkou, v tézsich pripadech horecka nad 39°C, bolesti za o¢ima a
v zddech, a vyrazny exantém; zejména u déti se mlzZe projevovat jako hemoragicka forma (petechie, krvaceni
z injekénich vpichd, trombocytopenie, zvysené hodnoty hematokritu apod.), nékdy s priznaky hemoragického Soku
s velmi $patnou progndézou
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e imunita proti dengue je protilatkova a typové specificka — nakaza jednim typem po nékolika mésicich jiz nechrani proti
infekci jinym typem. Naopak, protilatka z pfedchozi infekce se navaze na novy typ viru (nedokaze ho neutralizovat), a
vznikly komplex je snadno pohlcen makrofagy — tim se vlastné dokonce usnadni prinik viru do vnimavé burnky.
Postizené makrofagy uvolnuji fadu vasoaktivnich mediatorl — zvySena cévni permeabilita, hemoragické projevy, az sok.

e diagnostika je obtizna

o primy prlikaz - virus lze izolovat na mysich, déle na kulturach ze savcich nebo komarich bunék, a nejlépe na
experimentalné naockovanych komarech.
o nepfimy — klasické sérologické techniky, vazba komplementu, HIT, prlkaz protilatek IgM a IgG metodou ELISA

ROD PESTIVIRUS

e veterindrné vyznamné, ale pro ¢lovéka nepatogenni viry
e napf. virus moru prasat, virus slizniéni nemoci skotu

ROD HEPACIVIRUS

Virus hepatitidy C (HCV)

e neobvyklad heterogenita - v soucasnosti zndme 6 genotypl a nejméné 11 dalsich subtypu
o pocelém svéte —typ 1a,b,2,3; stfedni vychod — typ 4; Jizni Afrika —typ 5; Hongkong —typ 6
e virus rychle podléhd mutacim — v kazdém infikovaném jedinci koluje smés odlisnych vird predstavujicich dohromady
nikoli urcity druh viru, ale pouze tzv. quasispecies
e strukturdini proteiny:
o drenovy protein nukleokapsidy
o dva obalové proteiny E1 a E2 — obsahuji vyznamné antigenni epitopy, uplatriuji se v neutralizaci viru
protilatkou. V proteinu E2 se nachazeji dvé hypervariabilni oblasti, které rychle mutuji, coZ vede k uniku viru
pred neutralizaci a usnadnuje jeho perzistenci
e nestrukturalni proteiny: proteasa, helikasa, RNA-polymerasa

e jedind mozZnost kultivace je na pokusné infikovanych Simpanzich

e virus se mnozi v hepatocytech a B-lymfocytech a to do extrémné vysokych hodnot; jelikoZ RNA polymerasa neumi
opravovat vzniklé chyby, vznikaji v infikovaném organismu rychle tzv. kvazispecies a znesnadfuji imunitni reakci

e na postiZeni jater se podili imunitni reakce - tvorba prozanétlivych cytokinl a autoimunitni pochody

e vétsina akutnich infekci probiha asymptomaticky, u 80% vznikne chronicka infekce s chronickou hepatitidou a virémii
e u15-20% chronicky nakazenych se béhem cca 20 let vyvine jaterni cirhéza, z nich u 1 - 5% hepatocelularni karcinom

e riziko pfenosu je hlavné u intravendznich narkomant a zdravotnich pracovniku (po poranéni injekéni jehlou)

e kromé ptimého styku s krvi se HCV prenasi obtizné, je prokazan prenos z matky na dité (neni jasné jestli se prendsi pri
porodu nebo transplacentdrné), prenos pohlavnim stykem neni vyloucen

e |é¢i se kombinaci alfa-interferonu s ribavirinem

e cirhodza a karcinom jsou indikaci k transplantaci jater, ale musi se pocitat s reinfekci Stépu

e diagnostika — prikaz protilatek IgG metodou ELISA; ovéfeni metodou Imunoblot, kterou se zjistuji protilatky proti
jednotlivym virovym proteinim. V ¢asnych fazich infekce Ize prokdazat virovou RNA v séru metodou PCR.
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VIRUS HEPATITIDY G (HGV) - samostatna kategorie

lidsky virus, probihd asymptomaticky, vyvolava perzistentni infekci s virémii

e jeho RNA se nalézda v séru 1-2% zdravych krevnich darcl

e  (Casto se vyskytuje u intravendznich narkomanu a pacient( infikovanych HBV, HCV nebo HIV

e muZe se prenaset transfuzi, transplantaci nebo pohlavnim stykem

e nepodafilo se prokazat, Ze vyvolava hepatitidu — vétsina autoru se shoduje, Ze u nemocnych s hepatitidou je HGV
pouhym ,nevinnym nahodnym divdkem*

e zdd se, Ze soucasna infekce virem HGV zlepsSuje progndzu pacientt s AIDS
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9. CELED CORONAVIRIDAE

e obalené ssRNA viry, pozitivni polarita, nesegmentované, helikdlni symetrie
e (Celed zahrnuje dva rody - Coronavirus a Torovirus

ROD CORONAVIRUS

e stfedné velké (100 - 150 nm)

e ovalny tvar, spiralni symetrie,

e jejich viriony jsou lemovany véncem pomérné velkych kuZelovitych vybézk(, takze v ELMI pfipominaji kvét s korunou
okvétnich platkd nebo slunce pti zatméni s koronou protuberanci

o vybézky tvori glykoprotein S (vazba viru na receptor, u nékterych indukuje splynuti obalu s bunéénou membranou a
pfipadné splyvani infikovanych bunék, vyvolava vznik neutralizacnich protilatek a bunécné imunity), mensi vybézky
glykoprotein HE (odpovida za hemaglutinaci a hemadsorpci)

e mezidalsi proteiny patfi glykoprotein M (protkava lipidovou dvojvrstvu obalu) a fosfoprotein N (uvnit virionu,
stabilizuje nukleokapsidu vazbou s glykoproteinem M)

e jsou citlivé i k slabym desinfekénim latkam jako detergenty; pfi pokojové teploté si v suspenzi mizZe udrZet infekénost i
6 dn0, po zaschnuti az 3hod.

MnozZeni

e vybézkovy glykoprotein G se vaze na receptor, jimZ je enzym aminopeptidasa = splynuti virového obalu s bunéénou
membranou

e genomova RNA (+) je prepsana do velkého polyproteinu, ktery je rozstépen na funkcni proteiny (napf. RNA
polymerasu). RNA-polymerasa indukuje transkripci genomu do komplementarniho vidakna RNA — to slouZi jako matrice
pro syntézu novotvorenych genomu

e slozky se syntetizuji v cytoplasmé, viriony dozravaji pu¢enim do nitrobunéénych vakuol (cisterny ER) = vakuoly splyvaji
s buné¢nou membranou a nové viriony se uvolfiuji z buriky

Kultivace

e nékteré kmeny se daji mnoZit na lidskych embryonalnich burikach trachey a nosni sliznice
e embryonalni bunky predstavuji kousky Fasinkového epitelu, buriky zGstavaji diferencované a fasinky kmitaji (pohyb se
da sledovat mikroskopem) > pomnozeni viru vede k zastavé pohybu fasinek a k rozpadu bunék

Patogenita

e koronaviry patogenni pro zvifata - napr. virus infekcni bronchitidy dribeZe
e Infekcni ryma
o vyvolavaji asi % pfipadl; na rozdil od rhinovird napadaji spiSe dospélé
o nékteré kmeny (kmen 229E) vyvolavaji pouze pfiznaky postiZzeni nosni sliznice, u dalsich (kmen OC43) se
pridava i bolest v krku a kasel; vyjimecné (spiSe u déti) mohou vyvolat i pneumonie

e SARS (syndrom akutniho respiracniho selhani, tézky akutni respiracni syndrom)

objevil se na pfelomu 2002/2003, odlisné od do té doby znamych koronavir(

mezi lidi se pravdépodobné dostaly od zvitat, cibetek

infekce se velice snadno prendsi kapénkami nebo kontaminovanymi pfedméty

projevuje se hore¢kou, malatnosti, bolestmi svall, duSnosti a gastrointestinalnimi pfiznaky a témér v 10%

konci smrtelné.

o v plicich je difuzni alveolarni poskozeni provazené vyskytem obrovskych mnohojadernych bunék. V
pneumocytech mohou byt koronaviry prokazany elektronmikroskopicky.

o  ucinna terapie zatim neni znama

O O O O

32



e MERS (Middle East respiratory syndrome, Blizkovychodni respiracni syndrom)

o prvniinfekce ¢lovéka timto virem byla prokdzana v roce 2012 v Saudské Ardbii.

o stejné jako SARS zpUsobuje pneumonii

o Mezi pfiznaky patfi horecka, kasel, dusnost, akutni pneumonie nebo selhani ledvin. V disledku ndkazy zemrelo
ze 136 zaregistrovanych nakaZenych 58 pacienty. Letalita je tedy 43%.

o narozdil od SARS-CoV se ale nesiti vzduchem tak snadno - pouze 20 % bunék epitelu v dychacich cestach
obsahuje receptory, na které se plivodce MERS mUzZe vazat - ddvka inhalovaného vzduchu nutna pro nakazeni
proto ziejmé musi byt vysoka

o rezervoarem tohoto virového onemocnéni jsou netopyfi a velbloudi, zfejmé se tedy jednd o zoondzu

e COVID-19

o v prosinci 2019 byl ve Wu-chanu v Ciné detekovan novy koronavirus u pacientd s pneumonii nezndmé etiologie

o infekce je pfendsena hlavné kapénkami, pravdépodobné i od asymptomatickych nakazenych

o virus na bunky sliznice dychacich cest zplisobuje cytopaticky efekt a poskozuje jejich povrchové cilie.

o onemocnéni ma v naprosté vétsiné pripadl jen mirny priibéh, nékdy mdze byt témér asymptomatické

o uasi pétiny diagnostikovanych pfipadi je ale pribéh klinicky zavaznéjsi, z toho asi v 5 % pripadl dojde k
rozvoji komplikaci vyZadujicich intenzivni |ékarskou péci.

o mezi hlavni klinické priznaky infekce COVID-19 patfi horecka, suchy kasel, dusnost, myalgie, artralgie, inava a
méné casto prajem. U mnoha pacientd se rozviji dusnost a lymfopenie, pomérné cCasto také ztrata Cichu a
chuti.

o komplikaci infekce COVID-19 je zejména syndrom akutni respiracni tisné (ARDS) a septicky Sok; dojit mGze také
k sekundarni infekci (hlavné bakteridIni superinfekce).

o tézky a komplikovany pribéh nemusi byt pfitomen od zacatku onemocnéni — komplikace ¢asto prichazeji az
pozdéji v prliibéhu onemocnéni (nejc¢astéji 8.—9. den nemaoci).

o nékolik vétsich studii ukazalo, Ze rizikovymi skupinami pro tézsi prlibéh jsou zejména seniofi a dale pak pacienti
s rliznymi komorbiditami (kardiovaskularni nemoci, obezita, chronickd onemocnéni plic a onkologicka
onemocnéni).

o ackoli neni o morfologii tkanovych zmén jesté mnoho zprav, zda se, Ze se pneumonie vyvolana virem SARS-

Imunita

CoV-2 morfologicky nelisi od jinych virovych pneumonii ani jejich komplikaci

e  béiné koronaviry plsobici nachlazeni —imunita vici infekci tymz kmene trva nejméné rok, kdezto imunita vici jinému,
byt antigenné pfibuznému kmeni, béhem roku vymizi — pfirozené reinfekce koronaviry budou tedy zcela bézné

Laboratorni prikaz

e izolace béZnych kmenl ma pouze vyzkumny vyznam
e prukaz vzestupu titru protilatek komplementfixacni reakci

e SARS
o
o

ROD TOROVIRUS

prikaz SARS metodou RT-PCR; kultivace na bunéc¢nych kulturach
prakaz protilatek imunofluorescenci nebo metodou ELISA (objevuji se do 14 dn()

e neobvykly vzhled nukleokapsidy - rohli¢kovity, ledvinovity az prstencity; vybézky kratsi nez u koronaviru

e plvodci gastroenteritid u koni a telat (virus Berne a virus Breda)
e  (astice antigenné pribuzné viru Breda byvaji prokazovany ve stolici hlavné déti s gastroenteritidou (Castéji jsou

postiZzeny déti hospitalizované nebo imunokompromitované) - ¢asta je krev ve stolici, zfidka zvraceni
e ke vzniku protilatek vede az opakovana infekce
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10. CELED PARVOVIRIDAE A POLYOMAVIRIDAE

CELED PARVOVIRIDAE

e neobalené ssDNA viry (linearni jednovlaknova DNA), kapsida kubické symetrie

e  kazdy virion obsahuje bud pozitivni nebo negativni vidkno DNA

e nazev odvozen od parvus = drobny, méri kolem 20 nm

e dva typy proteinu vytvareji kapsidu z 60 kapsomer, vrcholy kapsidy jsou vétSinou opatreny vybézky

e jsou velmi stabilni - napf. odolavaji vyssim teplotam (30 min, 60°C), ¢aste¢né pasterizaci, jsou stalé v rozmezi pH 3 az 9,
v zevnim prosttedi pfetrvavaji dlouho (snadna pfenosnost)

e kreplikaci DNA dochdzi v buné¢ném jadre, ale pouze pokud je burka v S-fazi cyklu

e maji sklon vyvoldvat skryté infekce, spise perzistentni nez latentni

e cCeled zahrnuje dvé podceledi - Parvovirinae (patogenni pro obratlovce) a Densovirinae (patogenni pro hmyz)

e pro ¢lovéka jsou patogenni zastupci rodi Erythrovirus a Dependovirus

ROD ERYTHROVIRUS

Lidsky parvovirus B19

e nazev odvozen od schopnosti mnotzit se v kmenovych burikach erytrocytarni krevni fady v kostni deni (tedy v
predchidcich erytrocytd)

e velmi rezistentni k zevnim vlivim, da se inaktivovat napf. formalinem nebo gama-zarenim

e hlavnim proteinem kapsidy je protein VP2 - je schopen se samocinné skladat a vytvaret i nelplné Castice bez DNA

e vyskytuje se v jediném antigennim typu

MnozZeni, izolace

e receptorem pro virus je antigen P pritomny na prekursorech erytrocytl v kostni dieni, endoteliich a fetalnich
myocytech

e invitro se mnoZi jen na explantatech kostni dfené za pfitomnosti erytropoetinu

e neda se pouzit Zadna bézna tkanova kultura ani pokusné zvire

Patogenita

e charakter onemocnéni zavisi na hematologickém a imunologickém stavu hostitele
e uzdravych jedincl probéhne ¢asto asymptomaticky
e pokud se projevi, tak jako tzv. pata (détska) nemoc (erythema infectiosum)
o postihuje Castéji déti nez dospélé, obvykle nezdvazné onemocnéni
inkubacni doba cca 14 dni
vyrazka na obliceji, pozdéji na koncetinach, lehké celkové postizeni
u dospélych ¢asto bolesti kloub(l (pravdépodobné usazovani imunokomplext)
u déti byly popsany rozmanité samostatné hematologické poruchy
|éCba pouze symptomaticka, ockovani neexistuje
pro prodélané infekci doZivotni imunita proti parvoviru B19

0O O O 0O O O

e  pfiinfekci béhem téhotenstvi hrozi dmrti plodu na podkladé anémie a hromadéni tekutin ve tkanich (hydrops fetalis),
cozZ je zpusobeno selhdvanim zaniceného myokardu

e U pacient( s defekty imunity se vyviji perzistentni infekce, nej¢astéji se projevi chronickou anémii

e 0osoby trpici snizenou tvorbou erytrocytd jsou ohroZzeny prechodnou aplastickou krizi s vyraznym poklesem
hemoglobinu
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Epidemiologie

e virus se bézné vyskytuje po celém svété, postihuje hlavné déti Skolniho véku, u dospélych jsou ohrozeni ucitelé a dalsi
osoby v kontaktu s détmi
e pomérné snadno se prenasi kapénkovou infekci, mozny je i pfenos krevnimi derivaty nebo z matky na dité

Laboratorni prikaz

e nemoznost rutinni kultivace, k pfimému prikazu napt. priikaz DNA metodou PCR
e rutinné se provadi prukaz specifickych protilatek IgM, nebo protilatek 1gG proti proteinu VP2

ROD DEPENDOVIRUS

Adenovirové satelity (adenovirus-asociated viruses, AAV)

e nejsou schopny samostatné replikace, mohou se pomnoiZit pouze v pfitomnosti adenovirti nebo nékterych
herpetickych virti

e viriony AAV dovedou proniknout do buriky a latentné ji infikovat

e jejich genom zlstava integrovan do genomu hostitele, mnoZeni pokracuje az po infekci buriky pomocnym virem

e zatim neni znamo, jestli ma infekce na ¢lovéka nepfiznivy Ucinek (ale v experimentech inhibuji vznik nddort u kieckd
experimentdlné infikovanych adenoviry)

e dovedou vnasen geny do bunék a podporovat jejich expresi = velky zdjem o AAV jako o vektory pfenosu gent

CELED POLYOMAVIRIDAE

e neobalené dsDNA viry (obsahuje cirkularni a stocenou dvojvldknovou DNA), velikost asi 45 nm
o replikuji se v jadfe hostitelské burky
e zahrnuje jediny druh - polyomavirus (onkogenni pro experimentalni zvifata)

Lidské polyomaviry

e mnoZi se na vhodnych tkanovych kulturach, v pokusech maji onkogenni charakter

e  primarni nakazy byvaji asymptomatické, dochazi k nim v détstvi a vétsSina dospélych ma proti obéma agens protilatky

e u manifestnich onemocnéni jde zfejmé o aktivaci latentni infekce

e laboratorni priikaz spociva v cytologickém nalezu bunék s typickymi inkluzemi, pfip. v priikazu virové DNA v moc.
sedimentu

Virus JC

e vypéstovan z biopsii u progresivni multifokalni leukoencefalopatie (demyelinizace nervli, podminkou je selhani
bunécéné imunity, komplikuje disseminované malignity)
e obcas se nachazi v modi u jinak zdravych téhotnych

Virus BK

e latentné infikuje ledviny, nachazi se v moci u imunokompromitovanych
e u prijemct kostni dfené muzZe vyvolat hemoragickou cystitidu, u pfijemct ledvinnych transplantatd maze vyvolat
stenozujici zanét aZ ulcerace mocovodu nebo BK-virovou nefropatii vedouci k odvrzeni stépu
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11. CELED ADENOVIRIDAE

e neobalené dsDNA viry, kubicka symetrie

e nazev—adenoviry byly poprvé izolovany z excidované adenoidni vegetace (nosni mandle)

o lidské adenoviry patfi do rodu Mastadenovirus, dale Aviadenovirus (ptaci), Atadenovirus a Siadenovirus (zvifeci a ptaci)
e  postihuji predevsim sliznice, Iéta mohou perzistovat v lymfoidni tkani

Vlastnosti virionu

e stfedné velké (80 nm)

e viriony pod ELMI maji tvar dokonale pravidelného dvacetisténu.

e kapsida je tvofena 252 kulovitymi kapsomerami. Stény dvacetisténu tvofi 240 hexonl, vrcholy tvofi 12 pentonl, z nichz
¢ni vldkna podobna spendlikim

e tato vlakna odpovidaji za schopnost aglutinovat erytrocyty a za pfilnuti k receptordm

e dren obsahuje dvouvlaknovou linedrni DNA a tésné naléhajici polypeptid charakteru histonu

e jako ostatni neobalené viry jsou pomérné odolné k zevnimu prostredi - stalé pfi pH 6 az 9, rezistentni vici detergentiim
a vysychani, daji se inaktivovat oxida¢nimi a alkyla¢nimi ¢inidly

Antigenni struktura

e 47 sérotypl patogennich pro ¢lovéka, déli se na podrody A — F (podle homologie nukleotidovych sekvenci)

e vsSechny savci adenoviry maji na vnitfni strané hexonl skupinové spolecné antigeny (prokazuji se vazbou
komplementu, imunofluorescenci, ELISA)

e na vldknech a na povrchu hexon( i penton( typové specifické antigeny (prokazuji se neutralizacni reakci)

MnoZeni viru, kultivace

e pfilnuti na povrch vnimavé buriky — vazbou globuldrni struktury na konci vidken na receptor + vazba pentonovych
protein( na bunécné integriny

e  bezprostiedné po adsorpci burika virion pohlti endocytézou

e virion ma lyticky ucinek na sténu endosomu = dostéava se do cytoplasmy

e diky mikrotubullm cytoskeletu transport do bunécéného jadra a postupny rozpad kapsidy = pfi jaderné membrané se
uvolni DNA a vnikne do jadra

e DNA nejdriv prinuti buriku vstoupit do S-faze (vyhodné pro mnozeni viru), potom ji donuti vytvofit virové systémy, které
nakazenou bunku ochrani pred obranou organismu a nakonec ji pfinuti syntetizovat enzymy nutné k replikaci

e hexony a pentony se syntetizuji v cytoplasmé, kapsida spolu s DNA v jadre

e béhem syntézy je zablokovan prestup bunéénych mRNA z jadra do cytoplazmy = zéstava syntézy bunécné DNA a
bilkovin vede ke smrti buriky a uvolnéni novych virovych castic

e lidské adenoviry se péstuji pouze na tkanovych kulturach, obvykle Hela (na jinak bézné uZivanych burikdch opicich
ledvin rostou jen v pfitomnosti opic¢iho polyomaviru SV40, kterému slouZi jako ,,pomocnici”)

e infikované bunky se zakulacuji, zvétsuji a tvofi shluky + Stépi glukosu (médium se okyseluje a Zloutne, indikatorem pH
je fenolova Cerven)

e nékteré typy adenovirll vytvari v bunécném jadre inkluze

e pro béZné laboratorni zvifata nejsou patogenni, nékteré jsou onkogenni pro hlodavce

Patogeneze

e  priznaky akutni infekce vyplyvaji z rozpadu fady bunék a ze zanétlivé reakce organismu na toto poskozeni
e usmrtelnych pfipadl adenovirové pneumonie byly v séru prokazany adenovirové pentonové komplexy, jez maji pfimy
toxicky ucinek na buriky v kulture
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napadna hypertrofie lymfatické tkané v napadenych sliznicich

adenoviry béhem mnozeni syntetizuji proteiny, které potlacuji bunéénou odpovéd na interferony a a § a chrani
napadenou buriku pred cytolytickym plsobenim lymfocytl a TNF-a (oboji usnadriuje dlouhodobé pretrvavani
adenovir( ve tkanich)

vstupni branou je sliznice orofaryngu a spojivka

infekce z(stava vétsinou omezena na odi, respiracni a zazivaci trakt (k virémii dochazi vzacné)

humoralni a celularni imunitni reakce je vyrazna, ale nedokaze zabranit vzniku perzistentni infekce (v lymfoidni tkani
patrovych a nosnich mandli a stfeva pretrvava léta, obvykle asymptomaticky)

Patogenita

Casto probihd infekce asymptomaticky

u malych déti nejcastéji akutni hore¢nata rhinofaryngitida (typy 1, 2, 5, 6), nékdy i tonsilitida klinicky neodlisitelna od
streptokokové

u starSich déti nejcastéji faryngokonjuktivialni horecka s lehkym postizenim spojivek (typy 3, 7, 14)

v obou pfipadech muzZe pribéh komplikovat pneumonie

dalsi infekce

- akutni folikuldrni konjunktivitida: postihuje obé oci (typy 3, 7)

- epidemicka keratokonjunktivitida: zavaznéjsi, vysoce nakazlivé, mlze postihovat jen jedno oko, ¢asto jde o NN

- priijmova infekce: vétsinou se mnoZi ve stfevé bez prajmi, vyjimkou jsou typy 40 a 41 u déti do 4 let

- zanét mezenteridlnich uzlin: u déti miZe byt pricinou intususcepce stfeva - vsunuti Useku stfeva do sousedni ¢asti
- celiakie: na podkladé strukturalni homologie mezi proteinem E1B adenoviru 12 a a-gliadinem z lepku

- akutni hemoragicka cystitida: masivni hematurie, benigni onemocnéni, vyskytuje se u chlapct nebo nékdy po
transplantacich ledvin

- meningoencefalitida: pomérné vzdcna

neni k dispozici antivirotikum U¢inné na adenoviry
problémem je l1é¢ba v oftalmologii - vétSina ocnich kapek a masti s antiseptickym tuc¢inkem obsahuje detergenty, které
jsou proti adenovirlim neucinné; ucinny je povidonjodid

Epidemiologie

Sifi se kapénkovou infekci, fekalné-oralné nebo kontaminovanymi pfedméty (o¢ni kapky, oéni tonometry u infekci
oka), mozny je i pfenos pohlavnim stykem
epidemicky vyskyt akutnich respiracnich infekci je typicky v zimnich obdobich v kolektivech mladych lidi

Laboratorni prikaz

materidl — vzorky z resp. systému, seskraby spojivky, stolice

izolace na tkanovych kulturach nejlépe lidskych embryonalnich ledvin nebo Hela

na jinak bézné uzivanych kulturach opicich ledvin rostou jen v pfitomnosti opic¢iho polyomaviru SV40
izolovany kmen se prokazuje vazbou komplementu, typ se urcuje neutralizaci

pfimy priikaz adenovirového antigenu v klinickych vzorcich metodou ELISA

Castéji nez primy prlikaz se pouZziva sérologicka diagnostika - komplementfixacni reakce, pozitivni je prikaz
Ctyfndsobného vzestupu titru protilatek proti skupinovému antigenu adenovird
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12. CELED HERPESVIRIDAE

e obalené DNA viry, pomérné velké (120 - 200 nm), ikosaderalni symetrie kapsidy

e mnoZi se v bunééném jadre, kde vytvareji typické inkluze

e hostitelem mGZou byt obratlovci i bezobratli, plsobi rizné infekce, nékteré jsou onkogenni
e nepulsobi hemaglutinaci, jsou jen nepatrné odolné vici zevnim vliviim

Stavba

e 4 typické struktury:

o dren (nukleoid) - obsahuje vlaknity Utvar, na kterém je navinuta DNA, konce vlaken jsou ukotveny na vnitini
plose kapsidy

o kapsida — obaluje dfen, ma tvar dvacetisténu, sklada se z 162 kapsomer — 150 Sestihrannych a 12 pétihrannych
o tegument — Utvar naléhajici na kapsidu, Gtvar riizné tloustky, obsahuje asymetricky rozlozenou amorfni hmotu
o obal - dvouvrstevny s ¢etnymi kratkymi vybézky, obklopuje tegument

e v celém virionu zhruba tficet strukturalnich proteinG. Nejméné 9 je umisténo na povrchu ¢astice, Ucastni se vazby na

receptory a je pfistupno vlivu protilatek
e genom predstavuje linearni dvouvlaknova DNA, v pribéhu mnoZeni se staci do kruhu

MnozZeni

e  prilnuti viru na receptory vnimavych bunék (receptorem by mohl byt heparansulfat, dalsim napf. komplementovy
receptor CR1) = splynuti obalu s bunéénou membranou

e do cytoplasmy se uvolni kapsida a proteiny z tegumentu (jeden protein zastavuje syntézu bunécnych bilkovin, dalsi
pronika do jadra a podili se na transkripci prvnich ¢asnych virovych gen)

e kapsida je pomoci cytoskeletu dopravena k jadru = jadernym pérem do jadra pronika nukleoproteinovy komplex a
DNA se staci do kruhu = transkripce i replikace DNA probiha v jadre, translace informaci z mRNA v cytoplasmé

e  prvni se transkribuji geny alfa, poté geny beta (enzymy nezbytné k replikaci herpesvir(il) a nakonec pozdni geny gama
(kodujici strukturalni proteiny)

e replikovana DNA existuje v podobé spojenych mnohocetnych kopii, které se stépi na prislusnou délku a staci do
nezralych kapsid

e  kapsidy dozravaji doplnénim o dalsi proteiny a puc¢enim pres jadernou membranu ziskavaji obal a stavaji se infekénimi
- hotové viriony se hromadi v perinuklearnim prostoru a modifikovanym ER jsou dopravovany na povrch buriky

e cely cyklus trva 18 - 20 hodin a je vidy doprovazen rozpadem hostitelské buriky

e podil infekénich viriond je mezi nové vzniklymi nizky, vétsina ¢astic je defektnich

e vSechny herpesviry jsou schopny vyvolat latentni infekci bunék. BEhem ni virovy genom zaujima kruhovitou formu a
témér Zadné virové geny nejsou exprimovany. Schopnost latentni infekce umoZzriuje udrzeni herpesvir(i v populaci
pfirozenych hostiteld

Rozdéleni
e podceled Alphaherpesvirinae - rod Simplexvirus - virus herpes simplex 1 (HSV-1)
- virus herpes simplex 2 (HSV-2)
- rod Varicellovirus - virus varicella-zoster
e podceled Betaherpesvirinae - rod Cytomegalovirus - lidsky cytomegalovirus (CMV)
- rod Roseolovirus - lidsky herpesvirus 6

- lidsky herpesvirus 7
e podceled Gammaherpesvirinae -rod Lymphocryptovirus - virus Ebstein-Barrové (EBV)
- rod Rhadinovirus - lidsky herpesvirus 8
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PODCELED ALPHAHERPESVIRINAE

e charakteristicka kratka replikacni doba, 12 - 18 hodin
e  (asto vyvolava latentni infekce nervovych ganglii
e rod Simplexvirus a rod Varicellovirus

Rod Simplexvirus - Virus herpes simplex 1 a 2 (HSV)

e virus 1 a2 se lisi mimo jiné antigenni strukturou povrchového glykoproteinu
e mnoZi se na tkanovych kulturach (CPE - baldnovité zdurelé buriky, nékdy syncytia), v kutecich embryich

Stavba virionu

e  struktura virionu je typicka pro herpesviry; genom se sklada se dvou kovalentné spojenych casti L a S, ohranicenych
opakovanymi prevracenymi sekvencemi
e povrchové glykoproteiny:
o gB-—odpovida za infekénost
gC —vaze komplementovou slozku C3b
gD — ma vztah k infekénosti, je nejmohutnéjSim induktorem neutralizanich protildtek
gG — nese typovou antigenni specifitu — protilatky proti nému odlisi HSV-1 a HSV-2
gE — (také na povrchu infik. buriky), receptor pro Fc-fragment IgG — zachytava molekuly 1gG za jejich konstantni
Cast a chrani tak viriony a nakazené bunky pred ucinkem protilatek

o O O O

Patogeneze

e schopnost neurovirulence a latence

e typ 1 pronika do téla sliznici dutiny Ustni nebo spojivkou, typ 2 sliznici genitalu

e v misté vstupu se mnozi, inkubacni doba zhruba 4 dny, pak se projevi pfiznaky z rozpadu nakaZzenych bunék

e virus pronika do nervovych zakonceni a axony se dostava do ganglii trojklanného nervu, resp. ganglii podél kosti kfizové
(vzdcné se generalizuje nebo pronika do CNS)

e v bunkach ganglii pretrvava prakticky po cely Zivot, latentni infekce se navenek neprojevuje

e rlzné zatéZe mulZou infekci aktivovat, virus se v gangliich pomnoZi a podél nervili se dostava do sliznice nebo kize
v okoli plvodni vstupni brany = vznik puchyfk( na rozhrani dermis a epidermis, jejich tekutina obsahuje velké mnozstvi
vird

e puchyrky se postupné kali, méni se v pustuly a zasychaji. Na sliznicich vesikuly rychle praskaji a méni se v bolestivé
mélké vridky

e tyto epizody se Casto opakuji — rekurentni endogenni onemocnéni

e imunitni reakce infekci lokalizuje, ale nedovede ji eliminovat z ganglii; protilatky chrani jen proti reinfekci z vnéjska,
endogenni reinfekci nezamezi

¢ nejvnimavéjsi k infekci jsou déti od 6 mésicti do 2 let (do 6mes. trva pasivni imunita)

Patogenita

e  primarni infekce typem 1
- postihuje hlavné déti, vétSinou byva asymptomaticka
- nejbéZnéjsim projevem je gingivostomatitida, méné casto keratokonjunktivitida nebo meningoencefalitida
- u dospélych spiSe faryngitida, pripadné tonsilofaryngitida, vzacné nekrotizujici encefalitida spankového laloku

e rekurentni infekce typem 1
- vznika po aktivaci stresem, hormondlnimi vlivy, imunosupresi, horeckou
- byvaji mirné az asymptomatické
- nejbéznéjsim projevem je opar rtd (herpes labialis), nékolik bolestivych puchyfk( na rozhrani rtd a kGze
- méné Casta je gingivostomatitida nebo keratitida
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primarni infekce typem 2
- u dospélych se projevi jako bolestivy herpes genitalis, Casto s celkovymi pfiznaky
- u novorozencl neimunnich matek jako nebezpecény generalizovany herpes s postizenim klze, mozku, plic a jater

rekurentni infekce typem 2
- rekurentni herpes genitalis, probiha mnohem mirnéji nez primarni infekce

Epidemiologie

Lécba

jedinym zdrojem je infikovany ¢lovék (typ 1 hlavné libanim, typ 2 pohlavnim stykem, eventualné porodem)

latentné je nakaZena vétsina populace, nejméné 1/3 trpi rekurentnimi infekcemi a je tudiZ schopna infikovat vnimavé
jedince

virus se vyluc€uje jen béhem aktivni (i asymptomatické) infekce - z porusenych puchyrk, slinami, slzami

rozsah a trvani pfiznaku lze ovlivnit acyklovirem a jeho derivaty valaciklovirem a famciklovirem + lokalni antiherpetika
zadné antivirotikum neodstrani latentni infekci, mUZe vsak zabranit jeho aktivaci

Laboratorni prikaz

izolace viru na vhodném objektu a jeho uréeni neutralizaénim testem

k rozliseni obou typl se vyuZivaji monoklonalni protilatky proti antigenu gG

zvlasté u dg. encefalitidy — PCR

sérologicka diagnostika na podkladé stoupnuti titru je mozna jen u primarni infekce, ale nemiva klinicky vyznam

Rod Varicellovirus - Virus varicelly-zosteru (VZV, virus planych nestovic)

mnozi se nejlépe na tkanovych kulturach lidskych embryonalnich bunék (CPE - zakulacené buriky, syncytia)

v nakaZenych burkach typické intranuklearni eosinofilni inkluze

existuje jediny antigenni typ

stejné jako HSV obsahuje povrchovy glykoprotein gB (ma shodnou strukturu s gB HSV) = zkfiZzena reaktivita s HSV, u
obou virll vyvolavaji vznik neutralizacnich protilatek

velice choulostivé k zevnimu prostfedi — rychle ho inaktivuji rozpustidla lipidQ, detergenty, teplota nad 56°C, vysychani

Patogeneze

vstupni branou je respiracni trakt

po pomnozeni v bunkach respiracni sliznice se dostava do regionalnich lymfatickych uzlin a generalizuje se krvi
primarni virémii je zanesen do jater a sleziny, béhem sekundarni virémie je pfitomen v krevnich lymfocytech a
monocytech a dostava se do sliznic a kiize & mnoZeni v pokoZce vede k typické vyrazce

vétsSina primarnich infekci se manifestuje jako plané nestovice

nejcastéjsi komplikace jsou pneumonie (druhotnym cilem viru jsou epitelie plicnich alveoll) a encefalitida (muze byt
vyvoldna pfimym Ucinkem viru, ale ¢astéji ji zpUsobuje imunitni reakce)

kongenitalni varicella je vzacna

béhem primarni infekce se dostava do ganglii sensorickych nerv(

po uzdraveni zlistava fadu let latentni v neuronech a jinych burikach dorsalnich kofenovych ganglii, pfi oslabeni se
muze latentni infekce aktivovat = aktivovany virus se pomnoZi v gangliu, vycestuje podél nerv( do pfislusného
dermatomu kliZe a vyvolava bolestivy pasovy opar (herpes zoster)

opakovany zoster je (na rozdil od prostého oparu) u normalnich jedinci pomérné vzacny
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Imunita

e protilatky se objevuji v prvnich dnech ptiznak, zplsobuji rozpad infikovanych bunék (protilatkami zprostfedkovana
cytotoxicita)

e dileZitéjsi je imunita bunécna

e imunita je dozZivotni, symptomatické reinfekce jsou vzacné

Patogenita

e plané nestovice (varicella)
o unormalnich déti jsou benignim celkovym onemocnénim s typickou celotélovou vyrazkou. Puchyrky svédi,
postupné se kali a zasychaji, hoji se bez jizev (pokud nezhnisaji). BéZné jsou léze na sliznicich.
o nejcastéjsi komplikaci je sekundarni bakterialni infekce S. aureus nebo S. pyogenes
o udospélych a u déti s defekty imunity miZe virus vyvolat zanét plic, casto smrtelny
o  pfiuzivani salicylatd se mlZe objevit Reylv syndrom - akutni encefalopatie s tukovou degeneraci jater
e herpes zoster (pasovy opar)
o neprijemné, znacné bolestivé onemocnéni s typickym jednostranné lokalizovanym vysevem puchyrkd, zhruba
v poloviné pripadt Sikmy pas na hrudniku
o Castéji se vyskytuje u starSich dospélych
béZnou komplikaci je postherpeticka neuralgie (chronicka bolest z postizeni nervovych vldken)
O uosob s postizenou imunitou probiha hiF s tendenci k postiZzeni vnitfnich organa

Lécba

e acyklovir - hromadi se v infikovanych burkach a inhibuje virovou DNA-polymerasu
e  dale alaciklovir, famciklovir

Epidemiologie

e zdrojem infekce je nemocny ¢lovék, do 18 let infekci prodéla naprosta vétsina
e plané nestovice se prenasi kapénkovou infekci, jsou znac¢né nakazlivé (nejc¢asté;jsi hlasena infekce)
e  pasovy opar - virus se vylucuje z puchyrkd, je tedy béZnym zdrojem planych nestovic

Profylaxe a prevence

e 0soby s imunodeficienci jsou infekci VZV ohrozeny na zZivoté

e  pfi bezprostifedné hrozicim nebezpedi se profylakticky podava imunni lidsky globulin, ktery by mél byt podan do 48h po
kontaktu s pfipadem infekce VZV

e atenuovana vakcina —indikovana u déti v remisi akutni leukemie

Laboratorni diagnostika

e laboratorni priikaz neni snadny, virus se rychle inaktivuje, a to i zmrazeny na -20°C
e izolovat se da na kulturach lidskych embryonalnich bunék

e prukaz antigen(l VZV v materidlu z puchyrkd — imunofluorescenci

e prlkaz protilatek KFR, ELISA - malo citlivé
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PODCELED BETAHERPESVIRINAE

mnotZi se relativné pomalu, cyklus trva nejméné 24 hodin
rod Cytomegalovirus a rod Roseolovirus

Rod Cytomegalovirus - Lidsky cytomegalovirus (CMV)

infikované buriky se zvIasté in vivo zvétsuji, obsahuji typické intranuklearni a cytoplasmatické inkluze
po primarni infekci perzistuje a mlZe se aktivovat
naprosta vétsina infekci je asymptomatickych, vyjimkou jsou infekce plodu, novorozenct a imunokompromitovanych
k zevnim vlivim je pomérné choulostivy, uchovavat se musi pti -70°C
slozen z 30 protein(, mnohdy odpovidaji proteinim jinych herpesvird
o hlavni kapsidovy protein
o hlavni obalovy glykoprotein gB — je tercem neutralizacnich protilatek
o tegumentové fosfoproteiny pp65, pp150 — vyuZiti v diagnostice
vyskytuje se v jediném antigennim typu
mnozi se pomalu, cyklus trva 48 az 72 hodin
na rozdil od jinych herpesvirl nezastavuje bunécny metabolismus, spiSe ho stimuluje
in vitro se nejlépe mnozi v primarnich kulturach lidskych fibroblastl z kGize nebo z plic
in vivo se nejlépe mnozi v epitelidinich burikdch vyvodi slinnych Zlaz a ledvinnych tubuld.
podstatou typickych inkluzi vzhledu soviho oka jsou nové nukleokapsidy nahromadéné v bunééném jadre

Patogeneze

vstupni branou je sliznice respiracniho, zaZivaciho nebo urogenitalniho traktu, generalizuje se pomoci krevnich
leukocytl

primarni infekce byva asymptomaticka, virus po ni pretrvava v burkach slinnych Zlaz a ledvinnych tubuld, kde se
dlouhou dobu mnoZi a vylucuje se slinami a moci

aktivace latentni infekce byva normalné taky asymptomatickd, projevi se jen kratkodobym vylu¢ovanim viru

u téhotnych infekce snadno prochazi placentou a nakazi plod, kongenitalni infekce CMV je generalizovana a
perzistentni, postizeny jsou hlavné jatra a mozek, virus se vylucuje slinami a moci i nékolik let

u imunokompromitovanych osob vyvolava primarni i reaktivovana infekce zavazné ptiznaky, postiZzeny jsou hlavné
plice, jatra, dale pak jicen, stfevo a sitnice

infekce po transplantacich byva spojena s horsim prezivanim Stépu

Patogenita

infekce je ve vétsiné pripadd asymptomaticka
vyjimecné vyvolava infekci podobnou infekéni mononukledze s atypickymi lymfocyty a zvySenymi jaternimi
transamindazami, ale bez heterofilnich protilatek

kongenitalni infekce (kongenitalni cytomegalie, cytomegalicka inkluzni choroba)
o postizeny jsou predevsim jatra, krvetvorba a mozek
o typickymi pfiznaky jsou hepatosplenomegalie, trombocytopenie, kozni petechie, Zloutenka, mikrocefalie,
nitrolebni kalcifikace, hluchota a chorioretinitida (zdnét cévnatky a sitnice oka)
o pokud dité prezije, postizeni jater a krvetvorby se upravi, neurologické priznaky ne (poruchy mentalniho
vyvoje)

cytomegalovirova infekce po transplantacich
o upfrijemcl ledvin, srdce, jater: infekce mliZze probihat pod obrazem pretrvavajicich teplot, jako syndrom
infekéni mononukledzy (bez heterofilnich protilatek) nebo jako invazivni onemocnéni s postizenim GIT, jater
nebo plic

v.vs
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e unemocnych infikovanych HIV
o mozZny vyznam CMV jako kofaktoru pfi vyvoji AIDS
O naprosta vétsina pacientd s rozvinutym AIDS vykazuje znamky aktivni CMV infekce
o postihuje hlavné plice, CNS (encefalitida) a GIT (ezofagitida)

Terapie

e uinvazivnich CMV syndrom — ganciklovir, pfip. foskarnet
e ganciklovir také v profylaxi u pfijemc $tépa

Epidemiologie

e zdrojem je nemocny Clovék, pfendsi se pfimym kontaktem (cestou oralni, respirac¢ni nebo pohlavnim stykem)

e virus je pfitomen ve slinach, slzach, moci, matefském mléce, spermatu, posevnim sekretu a krvi

e po primarni infekci se vylu€uje velmi dlouho, po rekurentnich jen intermitentné

e (Casty je transplacentdarni pfenos (u primarni infekce v 1/3, u reinfekce jen v 1%)

e iatrogenné se prenasi krevnimi leukocyty, obvykle pti mnohocetnych transfuzich, transplantatem — prevenci je
screening darcl i pfijemcl, odstrafiovani leukocytt z krve uréené k transfuzi

e reinfekce jsou bézné

Diagnostika

e akutni infekce u normalniho jedince
o nejspolehlivéji sérologicky na podkladé serokonverse nebo signifikantniho vzestupu titru.
o prukaz specifickych protilatek IgM byva malo citlivy
e  kongenitalni forma — pfimy prikaz
o  zachyt viru na lidskych fibroblastech (po CPE se patra po 4 tydny)
o rychlejsi variantou je tzv. shell vial assay — centrifugace inokula na bunéénou kulturu narostlou na sklicku a
prikaz pomnozZeného viru imunofluorescenci.
o moina jeireakce PCR v moci nebo slinach

Rod Roseolovirus

Lidsky herpesvirus 6 (virus exanthema subitum, HHV-6)

e vyskytuje se ve 2 formach (HHV-6A, HHV-6B), do jisté miry se lisi antigenné, geneticky i biologicky

® nejlépe se mnoiZi v aktivovanych T-lymfocytech CD4, dale napf. v lymfocytech CD8, makrofazich, dendritickych bufikdch,
fibroblastech, epiteliich a dalSich

e invitro brzdi mnoZeni viru HIV v kultufe lymfocyt(, ale in vivo je podporuje - indikuje tvorbu receptoru CD4 na burkach
a tim je ¢ini vnimavymi k HIV

e je pomérné hodné neuroinvazivni

Patogenita

e primarni infekce probiha nejcastéji jako neurcité onemocnéni s vysokou horeckou, nékdy provazené krecemi

e jen u asi 20% déti se vyskytne vyrazka, infekce se oznacuje exanthema subitum (reseola infantum, Sesta exantemicka
choroba)

e vzacné je pritomna hepatitida nebo atypicka lymfocytdza

e reaktivace u normalnich osob probihda asymptomaticky

e  (Casta reaktivace je u prijemcl transplantat( - probiha jako hore¢naté onemocnéni, ale i encefalitidy, pneumonie,
hepatitidy nebo jako priznaky z potlaceni funkce kostni dfené, napadné zmény psychického stavu (zmatenost az koma)
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Terapie

e unormalnich déti neni nutnd
e u encefalitidy imunokompromitovaného jedince — ganciklovir, foskarnet, cidofovir

Epidemiologie

e primarni infekce jsou nej¢astéjsi mezi 6. az 9. mésicem Zivota (infekce HHV-6A asymptomaticky, HHV-6B se projevi)
e virus je pfitomny ve slinach, predpoklada se prenos z matky na dité (napf. libanim, olizovanim IZi¢ek)

Laboratorni diagnostika

e prlkaz protilatek IgM nebo vzestup specifickych IgG —imunofluorescence, ELISA
e PCR
e pro primarni infekci svéd¢i nalez virové DNA v krvi za sou¢asné nepfitomnosti IgG protilatek

Lidsky herpesvirus 7 (HHV-7)

e izolovan od zdravych jedincd z bunék plic, klize, mlécné Zlazy a dalSich organt

ek primarnim infekcim dochazi v détstvi, o néco pozdéji nez u HHV-6

e infekce vétSinou probihad asymptomaticky, vzacné jako horecnaté onemocnéni nebo exanthema subitum, maze mit
neurologické komplikace a komplikovat pfijeti transplantat(

PODCELED GAMMAHERPESVIRINAE

e vyvoldvaji latentni infekce lymfocytl vedouci k jejich proliferaci
e invitro se mnoZi v kulturach lymfoblastoidnich bunék
e rod Lymphocryptovirus a rod Rhadinovirus

Rod Lymphocryptovirus - Virus Epstein-Barrové (EBV)

e lat. lympha — miza, fec. kryptos — skryty = jeho prislusnici vyvolavaji skryté infekce lymfocytl

e schopnost vyvoldvat produktivni (lytickou - epitelie nosohltanu) i latentni (B lymfocyty) infekce

e od ostatnich herpesvirl se liSi vyraznym vztahem k malignitam a schopnosti transformovat B-lymfocyty in vitro
v nesmrtelné bunécné linie

e morfologie a struktura virionu obdobné jako u jinych herpesvirl, v obalu prevlada jediny glykoprotein
e U EBV je nékolik gen(, které jsou Cinné pfi lytické infekci, zcela jedinecnych; stejné jako vsechny geny, které jsou
exprimovany pfi latentni infekci
e existuje vdvou typech —typ 1 a 2, liSi se v genech pro nukledrni proteiny (EBNA)
e EBV antigeny:
o  EB-virovy nukledrni antigen (EBNA)
o Casny (early) antigen (EA) — vyskytuje se na zacatku lytického cyklu
o virovy kapsidovy antigen (VCA) — ke konci lytického cyklu
o membranovy antigen (MA) — na povrchu
e  protilatky proti témto antigenlm se objevuji v pribéhu infekce postupné, coz ma diagnosticky vyznam
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MnozZeni

e bunécnym receptorem je na lymfocytech protein CD21, normdiné slouZi jako receptor pro slozku komplementu C3

e na receptor se vaze glykoprotein obalu = fuze virového obalu s membréanou

e transport kapsidy do jadra za ucasti bunécného cytoskeletu

e po vstupu do jadra se virovy genom staci do kruhu a poté zalezi na bunécnych transkripc¢nich faktorech, jestli bude
infekce latentni nebo lyticka (latentni Ize zménit v lytickou pomoci induktor()

ek péstovani se pouzivaji nejcastéji B-lymfocyty, které virus latentné infikuje a transformuje v ,,nesmrtelné” bunécné linie

Patogeneze

e vstupni branou je sliznice dutiny ustni, pfipadné tonsily

e virus se mnozi v epiteliich vyvodu slinnych Zlaz, je pfitomen ve slinach a ve vyplasich nosohltanu

e velmi rychle ve tkanich nosohltanu napada B-lymfocyty = imunitni systém reaguje neobvykle silnou reakci bunécéné
imunity a tvofi velky pocet T-lymfocytl (maji za Gkol infikované B-lymfocyty odstranit)

e masivni lymfocytarni infiltrace tkani méze poskodit napt. jaterni buriky

e v séru se objevu;ji protilatky proti rGznym antigentim EBV, a protoZe EBV Ucinkuje jako polyklonalni aktivator B-bunék,
tak i protilatky heterofilni, reagujici se zvifecimi erytrocyty a autoprotilatky proti vlastnim strukturam

e po uzdraveni zUstava virus latentné v lymfocytech a pravdépodobné i v epitelu nosohltanu

Patogenita

e infekce je ¢asta hlavné u déti a mladych dospélych

e ¢im mladsi dité, tim méné jsou priznaky vyjadreny a infekce mizZe probéhnout zcela asymptomaticky

e umladych dospélych je typickym projevem infekéni mononukleéza - pseudomembrandzni angina s kréni
lymfadenitidou, s ndlezem atypickych bunék v krevnim obrazu a s pozitivni Paulovou-Bunnellovou reakci na heterofilni
protilatky (spocivd v diikazu protilatek shlukujicich berani erytrocyty)

e  (asto byvaji postizeny jatra, nékdy periferni nervy

e kromé béZnych infekci ma onkogenni potencial - u déti v Africe je pfi¢inou maligniho Burkittova lymfomu (ddlezitym
kofaktorem je malarie), v jizni Ciné (ale i jinde ve svété) vyvolava nazofaryngealni karcinom

Epidemiologie

e béiné se prenasi slinami (tzv. kissing disease), zcela vyjimecné transfusi

Laboratorni prikaz

e infekce se potvrzuje zménami v bilém krevnim obraze a ndlezem heterofilnich protilatek

e Paulova-Bunellova reakce — dlikaz protilatek shlukujicich berani krvinky

e sérologické reakce se specifickymi antigeny EBV — ELISA, imunofluorescence — stanoveni dg. u malych déti, kde infekce
probiha atypicky az inaparentné

e  pro Cerstvou infekci svédci ndlez protilatek IgM, IgA nebo IgE, nizkoavidni IgG

e  pfimy prikaz se rutinné neprovadi

Rod Rhadinovirus - Lidsky herpesvirus 8 (HHV-8)

e spjata s neobvyklou malignitou, Kaposiho sarkomem (oznacovdn jako Kaposi’s sarcoma-associated herpesvirus, KSHV) -
e HHVS8 obsahuje neobvykle velké mnoZstvi gend bunécného plivodu. Tento jev se oznacuje jako molekularni piratstvi.
Produkty téchto gend napt. indukuji tvorbu kapilar, ovliviiuji proliferaci bunék a ucinkuji jako cytokiny.

Patogenita

e primarni infekce vzacné pripomina infekéni mononukledzu (bez heterofilnich protilatek podobné jako u CMV)
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e podili se v etiologii Kaposiho sarkomu
o vznika z endotelii cév v kliZi, uzlindch nebo GIT; u nas je vzacny
o Casto se vyskytuje béhem rozvinutého AIDS, nebo po transplantacich
o v profylaxi a [é¢bé nadoru se zkousi ganciklovir, cidofovir
e predpoklada se vztah k Castlemanové nemoci (vzacne lymfoproliferativni onemocnéni)

Epidemiologie

e HHV-8 je béZné pritomen asi ve Ctvrtiné populace
e pravdépodobné se prenasi slinami, ale i pohlavnim stykem a krvi
e nalezen byl v lymfoidni tkani, mononuklearech periferni krve, cervixu, prostaté a spermatu

Diagnostika

e  pro ucely vyzkumu; prikaz virové DNA pomoci PCR
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13. CELED POXVIRIDAE

e obalené dsDNA viry (linearni molekula), komplexni symetrie

e  jsou charakteristické velkymi sloZité stavénymi viriony, které obsahuji enzymy syntetizujici mRNA

e genom predstavuje jedina linearni molekula dvojvlaknité DNA

e pro pfitomnost DNA-dependentni DNA polymerasy se jako jediné DNA-viry dovedou mnozit v cytoplasmé

e  vétsinou vyvolavaji infekce projevujici se na klzi vyrazkami nebo nadory

e déli se na dvé podceledi - Chordopoxvirinae (napadajici obratlovce) a Entomopoxvirinae (napadajici hmyz)

e podceled Chordopoxvirinae
o pro clovéka jsou patogenni ptislusnici rodd Orthopoxvirus, Parapoxvirus, Yatapoxvirus a Molluscipoxvirus
o Clenové kazdého rodu jsou geneticky a antigenné pfibuzni

ROD ORTHOPOXVIRUS

e pro ¢lovéka patogenni - virus pravych nestovic (varioly), virus vakcinie, virus opicich nestovic a virus kravskych nestovic

e velké viriony, kolem 350 x 250 nm, rozeznatelné svételnym mikroskopem
e morfologicky rozliSujeme
o extracelularni viriony (kryté tenkym lipoproteinovym obalem)
o intracelularni zralé viriony (kryté pouze proteinovou, tzv. zevni membranou)
o oboje jsou infekéni
e nukleoid (dfen, pod zevni membranou) je obalen dvojitou membranou z pravidelné usporadanych podjednotek

e  VvUci zevnim prostiedi jsou pomérné odolné (vyjimka, protoZe obalené viry jsou vétsinou choulostivé) - odolavaji
vyschnuti, pfi 37°C zlistavaji infekéni zhruba 6 hodin, pfi pokojové teploté tydny, pfi teploté pod nulou i nékolik let
e inaktivuje je autoklavovani, silné zasady, oxidacni ¢inidla a aldehydy

e genom tvofi jedna linedrni molekula dvojvldknité DNA

e virion obsahuje desitky strukturalnich proteind, napt. hemaglutinin

e virové Castice obsahuji cely transkripéni systém - transkripcéni faktory a enzymy, které jsou schopny molekuly mRNA
syntetizovat

MnoZeni viru

e pfichyceni na povrchu vnimavé buriky (zatim neni znam receptor ani virovy protein) = po vstupu do cytoplasmy se
v nukleoidu syntetizuje virové mRNA a nukleoid se svléka

e protozZe ke transkripci ¢asnych genl ma virus k dispozici cely sviij aparat, nevyzaduje ucast bunéénych enzym( a maze
se mnoZit v cytoplazmé

e v cytoplasmé tvori ohranicena loZiska replikace a skladani viru (viditelné po cytologickém nabarveni jako inkluze)

e  zralé viriony putuji k periferii buniky, kde z bunééné membrany modifikované virovymi proteiny ziskavaji povrchové
struktury = po spojeni s bunéénou membranou se dostavaji ven = mensi ¢ast se zcela z buriky uvolni jako
extraceluldrni obalené viriony, vétsi ¢ast zistane vazana na povrchu buriky a jsou schopny infikovat buriky v sousedstvi

e poxviry témér okamZité a Uplné zastavuji syntézu bunécnych bilkovin i nukleovych kyselin, coZ vede k CPE

e nékteré poxviry ale plsobi hyperplasii az kozni nadory bunék — hyperplasie je vyvolana tvorbou virovych homologt
rastovych faktord

e  proti imunitni reakci hostitele se brani tvorbou rozmanitych protein(, které potlacuji funkci komplementu a cytokin(
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Virus pravych nestovic (virus varioly)

e zpUsobuje pravé nestovice (variola vera) — vazné generalizované onemocnéni
e pozn. Britsky lékar Edward Jenner vyuZil pozorovani, Ze infekce virem kravskych nestovic chrdnila pred variolou,
a zaved|! prvni vakcinace (vacca = krdva,; terminem vakcinace se dnes oznacuje jakékoliv ockovani), poprvé v roce 1796.

v dnesni dobé jsou pravé nestovice celosvétové eradikovany, posledni pfipad zaznamenan v roce 1975. V soucasnosti
je virus oficialné uchovavan jen ve dvou laboratofich

e virus je antigenné podobny viru kravskych nestovic a shodny s virem vakcinie
e da seizolovat na kurecich embryich — na chorioalantoidni membrané tvofi bélava loZiska zvané poky; dale na riznych
tkanovych kulturach, kde tvofi pomaly loZiskovy CPE

Patogenita
e nemoc se vyskytuje ve dvou formach - variola maior a mirné;jsi variola minor
e vstupni branou infekce je respiracni trakt
e napada makrofagy, mnozi se v lymfoidnich organech a vyvoldva vaznou generalizovanou infekci s typickou vyrazkou
e vyrazka probiha v nékolik stadiich (od vesikul pres pustuly po krusty), hoji se jizvami (nejvice patrné na obliceji)
z koznich a slizni¢nich lézi se virus dostaval do prosttedi, kde jistou dobu mohl prezivat
e bunécna imunita je nezbytna k uzdraveni, humoralni imunita chrani pred opakovanou infekci

Prevence a diagnostika
e prevenci je ockovani virem vakcinie, po eradikaci se s ockovanim prestalo
e laboratorni prikaz elektronovym mikroskopem (typické briketové viriony) a izolaci na kurecich embryich

Virus vakcinie

e laboratorni kmen uzivany k ockovani proti variole

e predpokladalo se, Ze pochazi z viru kravskych nestovic, ale geneticka analyza to vyvratila. S virem varioly se shoduje
v antigenni stavbé a lisi se od ného nepatrnou patogenitou pro ¢lovéka, a vyssi pro jiné hostitele. Pivod je tedy
nezndmy. Mohl vzniknout genetickou rekombinaci, jako novy druh viru kravskych nestovic nebo z varioly dlouholetym
pasazovanim.

e  péstoval se na klzi telat

e ockovaci latka se vpravovala do epidermis, v misté podani se rozvinul lokalni infekéni proces

e mozné komplikace ockovani - pfeneseni viru na jiné misto nebo jinou osobu, alergicka postvakcinacéni encefalitida nebo
nehojici se vaccinia gangraenosa u déti s defektem celularni imunity

Ostatni orthopoxviry

e virus kravskych nestovic
- pUsobi lokalni kozni infekce, vétsinou pustulky na rukou
- prvotnim zdrojem jsou hlodavci

e virus opicich nestovic
- vyskytuje se v Africe
- u Clovéka vyvolava vazné celkové onemocnéni s vyrazkou podobné variole
- mezilidsky pfenos je vzacny

e virus nestovic buvolt

- pochazi z viru vakcinie, ktery se uchytil v populaci buvoll (napf. v Indii)
- u ¢lovéka muze vyvolat pustuldrni léze na kdzi
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ROD PARAPOXVIRUS

e 0 néco mensi viriony, ovoidniho tvaru
e tubularni Utvary na povrchu zevni membrany zcela pravidelné obtaceji virion — pod ELMI ma vzhled vanocky
e u ¢lovéka vyvolavaji jen mistni onemocnéni ktize

e virus doji¢skych hrboll (paravakcinie) - prenasen kravami, vyvolava nehnisavé rudé hrboly na rukou
e virus bovinni pustuldrni stomatitidy - prenasen krdvami, infekce jsou vyjimecné
e virus pfenosné pustularni dermatitidy - prenasen kozami a ovcemi, vyvolava vétsi bolestivé uzly s okolnim zanétem

ROD YATAPOXVIRUS

e dva africké poxviry patogenni pro opice a pro Clovéka

e virus nestovic Tana - prenasen hmyzim bodnutim, vyvolava obvykle solitarni nepustulujici kozni léze

e virus nestovic Yaba - prenasen hmyzim bodnutim, vyvolava velké koZzni nadory u opic, po kontaktu s nemocnym
zviretem mUze vzacné vyvolat podobné nadory u ¢lovéka

ROD MOLLUSCIPOXVIRUS

Virus molluscum contagiosum (MCV)

e  pricina benignich koZnich nadord, patogenni pouze pro ¢lovéka

e |éze jsou velké nékolik milimetrd, uprostfed propadlé, pretrvavaji mésice i déle

e napadnad nepfitomnost zanétlivé reakce

e diagnostikuji se obvykle jen klinicky, podle typického vzhledu

e v bioptickych vzorkach lze v postizenych burikdch pozorovat acidofilni hmotu zvanou molluskové télisko, obsahuje
spoustu virovych partikuli

e  (asta infekce détského véku, ktera se ziskdva prfimym kontaktem s infikovanou osobou nebo kontaminovanym
predmétem; také autoinokulace — jedinec sdm prenasi viry z jednoho mista na kdzi na misto jiné; vzacnéji se mlze
vyskytnout i u dospélych
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14. PUVODCI VIROVYCH HEPATITID

VIRUS HEPATITIDY A (HAV)

Celed Picornaviridae, rod Hepatovirus

neobalené nesegmentované ssRNA viry pozitivni polarity

nazev Celedi odvozen od pikos = maly, cca 30 nm

linearni vlakno RNA ma kladnou polaritu a funguje tedy jako mRNA
syntetizuji se a dozravaji v cytoplazmé

znacné odolné vici vlivim zevniho prostredi

virus hepatitidy A se vyskytuje v jediném antigennim typu, existuji 4 lidské genotypy (nejdulezité;jsi I a 1)
pomérné termostabilni a acidostabilni (odoldva i pH 1), rezistentni k plsobeni chloru, inaktivovan formalinem a jodem

Kultivace

obtizna kultivace na tkanovych kulturach, mnozi se v nich pomalu a neplsobi CPE
virus zlistava spjat s burikou, da se prokazat imunofluorescenci
experimentdlné lze nakazit Simpanze a nékteré jiné opice

Patogeneze a patogenita

primarné se mnoZi v burikach Zaludku, tenkého a tlustého streva

portalnim obéhem se dostava do jater a mnozi se v hepatocytech, z hepatocytll se uvolfiuje do Zludi a do krve
poskozeni jater provazi klinické priznaky nebo alespon zretelné zjistitelna porucha funkce hepatocytl
virémie je relativné kratkodoba

virus se vylucuje hlavné stolici, nékdy az mésice po uzdraveni

u hepatitidy A jsou casté aniktericka a inaparentni formy

onemocnéni konéi uzdravenim, neprechazi v nosi¢stvi, nikdy nevyvolava chronickou infekci

inkubacni doba je asi 4 tydny

u déti se vétsinou manifestuje horeckou, prijmem a zvracenim; u dospélych ¢astéji ikterus

vétsina infekci se projevi pouze zménénymi jaternimi testy

béhem prvnich priznakl jsou jiz pfitomny IgM protilatky, po nich nastupuje tvorba IgG — ty pretrvavaji po cely Zivot

Lécba

e specifickd |é¢ba neni k dispozici

e  ve vétsiné pripadd staci netucna dieta
Epidemiologie

onemocnéni se vétsinou vyskytuje sporadicky, epidemie z vody nebo potravin jsou vzacné;jsi

zdrojem infekce je Clovék, i asymptomaticky, nakazlivost je pomérné vysoka

prendsim se pfimym stykem, hlavné v rodinach nebo détskych kolektivech; nebo nepfimo (kontaminovana voda nebo
potraviny). Pfenos infikovanou krvi je vzhledem ke kratké virémii vzacny

Profylaxe a prevence

v profylaxi se osvédcilo podavani normalniho gamaglobulinu

ockovaci latky se pripravuji z laboratornich kmen( oslabenych formalinem

ockuji se osoby vystavené zvySenému riziku nakazy (pfed odjezdem do méné vyspélych zemi, zaméstnanci kanalizaci,
hasici, zachranari, vychovatelé v détskych a socialnich zatizenich, osoby s chronickym postizenim jater, apod.)

Laboratorni prikaz

prikaz protilatek IgM metodou ELISA, test je vysoce specificky a citlivy
specifické protilatky jsou pfitomny jiz v obdobi prvnich pfiznak(, u 3/4 pacientt vymizi béhem 4 mésicd
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VIRUS HEPATITIDY B (HBV)

Celed Hepadnaviridae, rod Orthohepadnavirus
obalené dsDNA viry, ikosaedralni symetrie, vyuZivaji reverzni transkriptasu
v infikované bunce vznikaji 3 typy virovych castic
o Daneova Castice (dejnova, 45 nm)
o kulovita ¢astice (20 nm)
o Sirsi kratka vldkna (Siroka 20 nm)
vsechny tfi maji na povrchu spolecny antigen — povrchovy (surface) antigen HBV (tzv. australsky antigen, HBsAg)
infekcni je pouze Daneova castice kryta lipoproteinovym obalem obsahujicim HBsAg
pod obalem je dfen, neboli nukleokapsida, jejiz hlavni slozkou je fosfoprotein oznacovany HBcAg (z angl. core, dien)
dren ukryva virovou DNA a enzym polymerasu
malé kulovité ¢astice a vlakna jsou sloZzeny jen z HBsAg a z bunécnych lipid

patfi k nejodolnéjsim Zivoc¢isnym virlim, hlavné pokud jde o odolnost k teploté (snese var nékolik minut; aZz pal roku pfi
pokojové teploté a nejmin tyden v zaschlé krvi) + navic odolny k detergentiim

inaktivuje ho autoklavovani, horkovzdusna sterilizace, oxidacni Cinidla, aldehydy a alkoholy

genom tvofi cirkularni, ¢aste¢né dvojvlaknova DNA

Virové proteiny

HBcAg - nukleokapsidovy protein (dfefiovy antigen) — nezbytny pro sestavovani virionu, je integralni soucasti
nukleokapsidy. V krevnim séru se nenachazi, je pfitomen jen v nakazenych bunkach
HBeAg (rozpustny antigen) — je uvolfiovan z burniky navenek a koluje v pomérné vysokém titru v séru. Jeho pfitomnost
v séru je znamkou aktivity infekéniho procesu.
HBsAg — obsahuje tfi obalové proteiny — S, M, L.
o S, M —skladaji se z nich malé kulovité a vlaknité castice, kterych vznika v infikované burice 100x vic, nez
kompletnich virion( a které koluji v krvi
o M, L-pravdépodobné duleZité k prilnuti virionu k hepatocytu
tyto proteiny jsou produkty translace jediného genu, lisi se pouze mistem, ze kterého byl nastartovdn prepis
prislusné RNA — S (small), M (medium, pre-S2), L (large, pre-S1)
o na proteinu S byly popsany tfi antigenni determinanty:
= a“—spolecna pro vSechny podtypy HBV, protilatky proti ni jsou protekcni, neutralizuji infekénost viru
= druha antigenni determinanta se vyskytuje ve specifité bud',,d“ nebo , y*
= tfeti se vyskytuje jako ,w” nebo ,r”
=  kombinace téchto determinant dava vznik antigennim subtyptdm: adw, adr, ayw, ayr. Maji
epidemiologicky vyznam
dalsi nestrukturalni proteiny — virova polymeraza, protein HBx

MnoZeni viru

vazba virionu na dosud neidentifikovany receptor hepatocytu = uvnitf buriky se uvolni nukleokapsida = transport
virového genomu do jadra

v jadre je nelplné dvojviaknita rcDNA dotvorena a pfevedena na cirkularni DNA, ktera tam pusobi jako virovy
minichromosom

pomoci bunécné RNA polymerasy je prepisovana do ¢tyf sad rGzné velkych molekul RNA, z nichZ vznikaji virové proteiny
a tzv. pre-genomova RNA (pgRNA), kterd slouzi jako matrice pro reverzni transkripci virového genomu

na 5-konec pgRNA se vaze polymerasa, na vzniklém komplexu se spojuji molekuly HBcAg a vytvarii kolem ného
nukleokapsidu (tzv. enkapsidace pgRNA). AZ uvnitf nové nukleokapsidy dochazi k reverzni transkripci genomu na minus-
vldkno DNA

zralé nukleokapsidy puci do endoplasmatického retikula, ptitom ziskavaji povrchové antigenu obalu

nové viriony jsou pak exportovany z burky, aniz dochazi k jejimu rozpadu
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Kultivace

e rutinni kultivace na bunéénych kulturach neni mozna
e podarilo se HBV pomnoZit na kulturach lidskych hepatocytt

Patogeneze

e infekce se vyznacuje velmi dlouhou inkubaéni dobou (necelé 3 mésice)

e ve vzniku pFiznakl prevazZuje role imunitni reakce hostitele

e virus se v téle pomnozi v hepatocytech, nijak je vSak neposkozuje

e hladina HBsAg i titr infekcniho viru dosahuji v krvi extrémné vysokych hodnot, aniz by byla aktivovana imunita; neni
jasné, co imunitu nakonec aktivuje (7 tydnl - 6 mésicl, neZ se dostavi pfiznaky)

e  cytotoxické T-lymfocyty tvorbou cytokint (interferony, TNF-alfa) potlacuji mnoZeni viru a likviduji infikované hepatocyty
- to se projevi celkovymi pFiznaky a pfiznaky z postiZeni jater

e na odstranovani viru z obéhu se podileji protilatky anti-HBs. Jejich imunitni komplexy se usazuji v cévach a glomerulech
a vyvolavaji reakci pozdni precitlivélosti typu Il

e pokud neni imunita dostate¢nd (napf. u novorozenct), nedojde k odstranéni viru a infekce se stava chronickou

Patogenita

e akutni hepatitida B
o Vv 75% pripadU, u déti i vice nez 90% probiha asymptomaticky,
o aniktericka forma — probiha jako lehké onemocnéni chiipkového nebo dyspeptického charakteru s lehce
zvySenymi jaternimi enzymy (vZdy vice ALT neZ AST)
o iktericka az fulminantni (jaterni selhani a umrti)
e asiu 10% infekci pFetrvéva v séru HBsAg vice nez 6 mésici = pokud se nevyskytuji znamky poskozeni jater, mluvime o
asymptomatickém nosicstvi
e nosi¢stvi mdZe ojedinéle projit v chronickou hepatitidu (a témér vSechny infekce novorozenct)
o trva vice nez 6 mésicl, po Case se vyviji v jaterni cirhdzu aZ hepatocelularni karcinom

e pro akutni hepatitidu neni specificka |é¢ba

e u chronické hepatitidy se dlouhodobé poddva alfa-interferon a lamivudin (trvaly Uspéch jen u 1/3 pfipadl - snadno
vznikaji rezistentni mutanty)

e Ucinngjsi nez lamivudin je entecavir

Epidemiologie

e zdrojem infekce je ¢lovék (nemocny nebo v inkubaéni dobé)

e vektorem prenosu je krev, prenasi se pohlavnim stykem, parenteralné a pfi porodu

e mezi ohroZené skupiny patfi intravenosni narkomani, osoby s mnoha sexualnimi partnery, pfijemci krve/krevnich
derivat( a transplantatd, zdravotnicky personal

e vrozvinutych zemich se pocet nakaZenych podafrilo sniZit — vySetfovanim darcll krve, vakcinaci, zménou chovani u
rizikovych skupin

ek prevenci slouzi o¢kovani rekombinantnimi vakcinami s HBsAg

e  k profylaxi rizikovych osob (zdravotnik(l poranénych kontaminovanou jehlou, novorozenct infikovanych matek..) se
uziva specificky imunoglobulin s vysokou hladinou protilatek anti-HBs
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Laboratorni prikaz

e zaloZena na prikazu tzv. markerd hepatitid v krevnim séru - prikaz HBsAg, HBeAg, anti-HBs, anti-HBc a anti-HBe
o akutni infekce — pfitomnost HBsAg, HBeAg, anti-HBc (ttfida IgM)
o béhem rekonvalescence vymizi HBsAg a HBeAg, objevi se protilatky anti-HBs, anti-HBe, anti-HBc (IgG)
o protekéni protilatkou je anti-HBs, jeji pfitomnost odraZi uzdraveni a vzniklou imunitu pro reinfekci
o anti-HBc (IgG) se objevuje velmi brzo, kratce po antigenech HBsAg a HBeAg; pretrvava dozZivotné. Spolehlivym
markerem akutni infekce je tedy pouze protildtka anti-HBc (IgM), ktera se do % roku po akutni infekci vytrati
o HBeAg je zndmkou aktivni replikace viru a vysoké infekénosti pacienta, u anti-HBe je tomu naopak
o HBcAg je pfitomen jen v jadrech infikovanych hepatocytd, nikoli v krevnim séru
o vsechny vySe uvedené markery se zjistuji metodou ELISA
e prikaz DNA metodou PCR — na diagnostiku zbytec¢né citlivda metoda, pozitivita ma stejny vyznam jako prikaz HBsAg.
Pouziva se k monitorovani hladin virové DNA po protivirové terapii

priznaky
| HBeAg || anti-HBe

[ ]

HEW DMNA

—__ total anti-HBc

e anti-HEs

/ —

4 8 12 16 20 24 28 32 36 52 100
tydnl po expozici

VIRUS HEPATITIDY C (HCV)

e cCeled Flaviridae, rod Hepacivirus

o obalené ssRNA viry, pozitivni polarita, nesegmentované, ikosaedricka symetrie

e pomérné malé (40 - 60 nm), témér hladky povrch s nepatrnymi vybézky

e translaci vznika jediny polyprotein, bunécnymi i virovymi proteasami je Stépen na strukturdlni i nestrukturalni proteiny

e neobvykld heterogenita - v soucasnosti zname 6 genotypl a nejméné 11 dalSich subtypa
o pocelém svéte —typ 1a,b,2,3; stfedni vychod — typ 4; Jizni Afrika —typ 5; Hongkong —typ 6
e virus rychle podléha mutacim — v kazdém infikovaném jedinci koluje smés odlisnych vird predstavujicich dohromady
nikoli urcity druh viru, ale pouze tzv. quasispecies
e  strukturdlni proteiny:
o drenovy protein nukleokapsidy
o dva obalové proteiny E1 a E2 — obsahuji vyznamné antigenni epitopy, uplatnuji se v neutralizaci viru
protilatkou. V proteinu E2 se nachazeji dvé hypervariabilni oblasti, které rychle mutuji, coz vede k uniku viru
pred neutralizaci a usnadnuje jeho perzistenci
e nestrukturdlni proteiny: proteasa, helikasa, RNA-polymerasa

e jedind moznost kultivace je na pokusné infikovanych Simpanzich

e virus se mnozi v hepatocytech a B-lymfocytech a to do extrémné vysokych hodnot; jelikoZ RNA polymerasa neumi
opravovat vzniklé chyby, vznikaji v infikovaném organismu rychle tzv. kvazispecies a znesnadriuji imunitni reakci

e na postiZeni jater se podili imunitni reakce - tvorba prozanétlivych cytokinl a autoimunitni pochody

e vétsina akutnich infekci probiha asymptomaticky, u 80% vznikne chronicka infekce s chronickou hepatitidou a virémii
e U 15-20% chronicky nakazenych se béhem cca 20 let vyvine jaterni cirhéza, z nich u 1 - 5% hepatocelularni karcinom
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riziko pfenosu je hlavné u intravendznich narkomant a zdravotnich pracovniku (po poranéni injekéni jehlou)

kromé primého styku s krvi se HCV prenasi obtizné, je prokazan prenos z matky na dité (neni jasné jestli se prendsi pri
porodu nebo transplacentdrné), prenos pohlavnim stykem neni vyloucen

|é¢i se kombinaci alfa-interferonu s ribavirinem

cirhdza a karcinom jsou indikaci k transplantaci jater, ale musi se pocitat s reinfekci stépu

diagnostika — prikaz protilatek IgG metodou ELISA; ovéreni metodou Imunoblot, kterou se zjistuji protilatky proti
jednotlivym virovym proteinim. V ¢asnych fazich infekce Ize prokazat virovou RNA v séru metodou PCR.

DALSi TYPY HEPATITIDY

Virus hepatitidy D (HDV)

rod Deltovirus - obalené ssRNA viry, negativni polarita, helikalni symetrie, segmentované

neuplny virus, nedovede se pomnoZit bez pfitomnosti jiného viru (tzv. pomocnika, helper) - u HDV je pomocnikem HBV,
ktery mu poskytuje produkty chybéjicich gend. HDV avsak neni defektnim HBV, jejich genomy jsou zcela odlisné.

virion méfi kolem 40nm

obal ma stejny jako HBV, obsahuje tudiz jeho povrchovy antigen HBsAg

pod obalem je nukleokapsida, ktera se sklada z genomové RNA a z delta-antigenu - jediného proteinu, ktery je kddovan
genomem HDV

delta-antigen (HDAg) je tvofen dvéma peptidy, kratsi je nutny pro replikaci virové RNA, delsi pro sestaveni virionu,

pokud je hostitel jiz infikovan HBV, Ize infekci HDV povaZovat za superinfekci, vysledkem jsou vysoké titry HDV

pokud dojde k infekci obéma viry soucasné, hovorime o koinfekci

HDV napada pouze jatra, klinicky je onemocnéni vaznéjsi nez jiné hepatitidy. Casté jsou fulminantni i chronické formy.
inkubacni doba 2 - 7 tydna

superinfekce vede ke zhorseni jaternich funkci, jatra selhdvaji nebo se rychleji vyvine jaterni cirhdza

laboratorni prikaz — prikaz delta-antigenu (HDAg), virové RNA, nebo protildtek proti HDAg v séru. Kultivace neni mozna

Virus hepatitidy E (HEV)

Celed Caliciviridae (Hepeviridae) - neobalené ssRNA viry, pozitivni polarita, nesegmentované

vzacna infekce vyskytujici se v rozvojovych zemich s nedostate¢nou Urovni zasobovani nezavadnou vodou (stfedni a
vychodni Asie, Afrika, stfedni Amerika); v CR ojedinéle

klinicky se podoba HAV, propuka nahle, ¢asto asymptomaticky

probiha pouze akutné, neprechazi do chronicity

nejbéznéjsi je v gravidité, pii ndkaze ve 3. trimestru letalita aZ 20%, poskozeni nejen jater, ale i mozku a ledvin
prendsi se fekalné-ordlni cestou, nej¢astéji kontaminovanou vodou

Virus hepatitidy G (HGV)

patfi do stejné Celedi (Flaviridae) jako virus hepatitidy C

lidsky virus, probihd asymptomaticky, vyvolava perzistentni infekci s virémii

jeho RNA se nalézd v séru 1-2% zdravych krevnich darcl

Casto se vyskytuje u intravendznich narkoman( a pacient( infikovanych HBV, HCV nebo HIV

mUZe se prendset transfuzi, transplantaci nebo pohlavnim stykem

nepodafrilo se prokazat, Ze vyvolava hepatitidu — vétsina autor( se shoduje, Ze u nemocnych s hepatitidou je HGV
pouhym ,nevinnym ndhodnym divakem*

zda se, Ze soucasna infekce virem HGV zlepsSuje progndzu pacientti s AIDS
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15. PRIONY

infekcni ¢astice tvofené pouze molekulou bilkoviny (neobsahuji nukleovou kyselinu)
plvodce neurodegenerativnich onemocnéni zvitat a lidi (pfenosné spongiformni encefalopatie, prionové choroby)
objev 1982 Stanley Prusiner, 1997 Nobelova cena

Vlastnosti priont

buné&nym predchldcem priond je prionovy protein PrP¢ - maly kulovity glykoprotein, ktery je normalni souéasti
membrany hlavné nervovych bunék, jeho fyziologicka funkce je nejasna (slouzi jako receptor, pravdépodobné se podili
na synaptickém prenosu a diferenciaci bunék). Jeho molekula ma pfiblizné kulovity tvar (v jeji stavbé prevladaji alfa-
helikalni stuktury)
zménou konformace se molekula prionu mizZe stat patologickou a infekéni - patologicka forma PrPSC - protahly tvar,
prevladaji skladané struktury beta
maji stejnou primarni strukturu, ale lisi se konformacénim usporadanim - prionovy protein hlavné alfa-konformace,
patologicka forma hlavné beta-konformace
ke zméné z klasické na patologickou formu muize dojit:

o vyjimecné ndhodné

o  mutaci ptislusného genu, kdy vznikne prionovy protein nachylny k tvorbé patologické formy

o vlivem patologické formy na prionové proteiny se vSechny stavaji patologickymi

patologické formy se hromadi v postiZzené tkani v podobé vlaknitych struktur typu amyloidu a odpovidaji za chorobné
pfiznaky

mezi jednotlivymi kmeny prion( existuji rozdily dané zpisobem glykosylace a konformace = projevuiji se napf. v délce
inkubacni doby a jsou podstatou druhové bariéry (znesnadnuje Sifeni priont mezi jednotlivymi druhy)

Odolnost k zevnim vliviim

infekénost obvykle neni ovlivnéni zasahy, které bézné inaktivuji viry s nukleovymi kyselinami

= nepuUsobi na né zareni, detergenty, rozpoustédla lipidt ani aldehydy

var a oxidacni ¢inidla (chlorové, jodové) snizuji infekénost jen nevyznamné

infekénost snizuje (ne s Uplnou jistotou) kombinace autoklavovani pfi 134°C a plisobeni NaOH nebo NaOCI

Patogeneze

infekce mlze vznikat spontanné (vyjimecné), zjevnou exogenni infekci nebo podilem dédicné dispozice k vzniku
prionovych protein(, které jsou vice nachylné k tvorbé patologické formy

pfiznaky vznikaji hromadénim patologické formy v mozkové tkani

napf. u scrapie se priony nejdfive hromadi v lymfoidni tkani imunitniho systému a v nervovych vldknech tenkého streva,
postupné se objevuji v nervech vnitfnich organa, pak v mise a nakonec v mozku. Za Sifeni jsou zodpovédné
pravdépodobné B-lymfocyty a folikularni dendritické buriky

Patogenita

charakteristické jsou

o velmi dlouha inkubacni doba (nékolik let),

o  chronicky postupné se zhorsujici pribéh s fatalnim koncem

o minimalni nebo neobvyklé patologické zmény (spongiformni degenerace, ukladani amyloidu, apod.)

o znacny vliv genetickych faktoru

o neucast imunitniho potencidlu organismu
v CNS se tyto infekce manifestuji asi proto, Ze pomald poskozeni jinych orgdnl se mohou kompenzovat regeneraci
agens neni vilbec imunogenni
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ONEMOCNENI zVIRAT

scrapie (klusavka) - ovce, kozy; nazev podle toho, Ze postizené zvife se neustale skrabe, inkubacni doba nékolik let a
bezhorecénaty, asi rok dlouhy pribéh

bovinni spongiformni encefalopatie (BSE) - nemoc Silenych krav, u nas se vyskytuje vzacné. V 80. letech probéhla
epidemie ve Velké Britanii. Pfi¢inou bylo pfikrmovani telat masokostni mouckou a Usporna opatreni pfi jeji vyrobé —
zUstaly v ni nedostatecné inaktivované priony, coz vedlo k onemocnéni pres 170tis krav.

prenosna encefalopatie norki, felinni spongiformni encefalopatie

ONEMOCNENI CLOVEKA

kuru
o domorodych kmen( v Papui-Nové Guinei, v pfenosu hral vyznamnou roli kanibalismus
o postihuje hlavné Purkynovy buriky mozecku; projevuje se tfesem, ataxii, imobilitou a naslednou smrti (do 1
roku)
Creutzfeldtova-Jakobova choroba (CJD)
o subakutni spongiformni encefalopatie, spongiformni transformace Sedé hmoty, mozek v rlizné mire atroficky
o 1-2 pfipady/1 milion osob ro¢né&; spiSe u starsich lidi nad 65 let
o velmirychle progredujici demence, pacienti umiraji do 1 roku
familiarni forma CID - zplsobena dédi¢nymi zménami genu pro prionovy protein, neuropsychiatrické symptomy
iatrogenni (infekcni) forma CID
o nejCastéji vyvolana injekcemi ristového hormonu pripravovaného ze smési SiSinek (dnes se pouziva bezpecny
pripravek rekombinantniho pivodu);
o dale pripady vzniklé po neurochirurgickych operacich vyuZivajicich stépt lidské dura mater;
ojedinélé pfipady po implantaci nedostate¢né vysterilizovanych elektrod k elektroencefalografii nebo
kontaktem s kontaminovanymi neurochirurgickymi nastroji
nova varianta CJD (vCID)
pocetny vyskyt ve Velké Britanii od 1995
postihuje mladé osoby (primér 26 let), progrese byla pomalejsi (v pradméru 2 roky)
morfologicky byly pozorovany pocetné kortikalni amyloidni plaky, obklopené spongiformnimi zménami
je pravdépodobny etiologicky vztah k BSE s prenosem patologického prionu z hovéziho dobytka na lidi
psychiatrické priznaky (Uzkost, deprese, zmény chovani) a dalsi neurologické pfiznaky (mozeckovy syndrom,
chorea = ndhodné pohyby téla, apod.)
dalsi - Alperova nemoc, fatalni familiarni insomnie, sporadicka fatalni insomnie
pozn: u dalSich neurodegenerativnich onemocnéni (jako Alzheimerova nebo Parkinsonova choroba) se taky setkdvame
s tvorbou a ukladanim bilkovin, ale na rozdil od prionovych chorob tyto nemoci nejsou infekéni a nepodatilo se je
pfenést na laboratorni zvifata.

O O O O O

zatim neexistuje

Epidemiologie

z epidemiologického hlediska 3 zavazné problémy - odolnost prion( vici zasahiim, kterymi se bézné inaktivuji
konvencni agens; prenos prionli béhem operativnich a jinych Iékafskych zakrok( a moznost peroréini infekce

dnes uz nehrozi pranik prionl do potravin (vSechny porazené kusy dobytka jsou vySetfovany na BSE, stada s pozitivnimi
jedinci se vybijeji a k pripravé potravinarskych produktl se dale nepouZivaji + nepouZivaji se rizikové potraviny, jako
mozek nebo separat = maso mechanicky seskrabané z patere)

Laboratorni priikaz

postmortalni histologicky priikaz zmén v materialu ziskaném pfi pitvé, relativné pomaly

imunologicky prikaz specifického prionu v mozkové tkani metodou ELISA nebo Western-blot, nékdy po zpracovani
mozk. tkané proteasou, ¢imz se ze vzorku odstrani normalni bunécny prionovy protein

byl popsan napf¥. priikaz prionu v biopsiich z tonsil nemocnych novou variantou CJD
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16. TRICHOMONAS VAGINALIS, GIARDIA INTESTINALIS, CHILOMASTIX MESNILI

paraziti patfici mezi bic¢ikovce

TRICHOMONAS VAGINALIS

patfi mezi prvoky Protozoa, ktefi plsobi urogenitalni infekce

typicka struktura se 4 bi¢iky vpredu a 1 bi¢ikem (s undulujici membrénou) vzadu - zajistuji pohyb; stfedem téla probiha
dobre zfetelny axostyl (vyztuZuje télo prvoka zevnitf, ,tyCinka“ tvorena mikrotubuly)

charakteristicky ovalny az hruskovity tvar

vyskytuje se pfevainé ve vegetativni formé, netvori cysty

zpUsobuje onemocnéni zvané urogenitalni trichomoniaza

rozsifena celosvétové

Symptomatika a patogeneze

u Zen uretritida nebo kolpitida/vaginitis (zanét posevni sliznice) - projevuje se posevnim vytokem (nazelenaly az
béloZluty, nékdy zpénény, sladce pachnouci), svédénim vulvy nebo pochvy, palenim, pocity tlaku v podbftisku, apod.;
Casty je prechod do chronického stadia s méné vyraznou symptomatologii

u muzl uretritida nebo prostatitida - velmi ¢asto asymptomaticky pribéh (50 - 90%)

ke komplikacim patfi u Zen predcasny porod a nizkd porodni hmotnost novorozence + mlzZe zpUsobit lyzu epitelidlnich
bunék a cervenych krvinek v oblasti pochvy, coz vede k naruseni epitelidlni ochranné bariéry a zvyseni riziku HIV

o Trichomonas vaginalis se uvaZuje jako o plvodci neonatalnich pneumonii (ve sputu novorozenct byla nalezena)

Lécba

e pouZiva se metronidazol nebo tinidazol, dulezZité je |éCit i sexualni partnery

e prevenci je dostatecnd osobni hygiena, opatrnost na verejnych zachodech a praktikovani bezpe¢ného sexu
Epidemiologie

e prenasi se pohlavnim stykem a predméty znecisténymi moci nebo vaginalnim sekretem

e zdrojem nakazy byvaji nej¢astéji asymptomaticti muzi

e obecné hodné citliva na zevni vlivy, hlavné vyschnuti (ve vodé preZivaji nékolik hodin, v moci i cely den)

e onemocnéni nezanechava imunitu
Diagnostika

u Zen se vysetfuje vaginalni sekret, u muzd mocovy sediment, vytér u urethry nebo exprimat z prostaty

prikaz Zivych trofozoitd v nativnim preparatu - z posevniho sekretu nebo z kombinovaného transportniho a zaroven
kultivaéniho média pro kandidy a trichomonady

prikaz v barveném preparatu - posevniho sekretu (MOP V) nebo uretralniho sekretu, pfi barveni Giemsou jsou
viditelné i leukocyty a bakterie, pfi barveni Gramem jsou trichomonady vidét velmi Spatné

GIARDIA INTESTINALIS (lamblia stfevni)

celosvétoveé rozsireny bicikovec s ¢astéjsim vyskytem v teplejSich oblastech s nizkou hygienou a velkym poctem lidi
plvodce prijmovitych onemocnéni, miZou byt spojeny s malabsorpci a neprospivanim (hlavné u déti)
Casto se vyskytuji u jedincl s deficitem IgA
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Morfologie

tvar podélné rozkrojené hrusky (ano, vdzne)

patfi mezi diplomonady - vétsina organel v burice je zdvojenych (dveé jadra, dvakrat 4 biciky) — jevi se jako bilateralné
symetricti

na ventralni strané buriky pFisavny disk, slouzi k do¢asnému prichyceni k epitelu stieva

ovalné cysty obsahuji 4 jadra a dekomponovany pfisavny disk

Symptomatika a patogeneze

giardidza — alimentarni prijmovita infekce

¢lovék se nakazi z vody nebo potravin obsahujicich cysty = projdou Zaludkem, v duodenu se z cysty uvolni dva
trofozoiti (excystace), adheruji k povrchu enterocytli a mnozi se binarnim délenim (nejsou invazivni, nepronikaji do
tkané) = postupné okupuji epitel duodena a jejuna (nékdy mizZou osidlit i epitel Zluéovych cest) = v ileu tvofi opét
cysty a vylucuji se stolici. Jsou infekéni hned po vylouceni

v misté pfichyceni giardii zstavaji na sliznici submikroskopické léze, dochazi k deformaci mikroklkd a k malabsorpci
(hlavné sacharidd, tukd a v tucich rozpustnych vitamind)

nakaza se klinicky manifestuje jen v 10% ptipadd, vétsinou probiha asymptomaticky nebo subklinicky

pfiznaky duodenitidy, enteritidy, enterokolitidy (bolesti v epigastriu, nevolnost, flatulence, zvraceni, prijem)
prajmovita stolice je svétla, pachnouci, vodnata, bez krve, obsahuje hlen a pfi poruse resorpce tukl ma mastny vzhled
po odeznéni akutni faze nestupuje chronicka faze, klinicky se neprojevuje

Lécba

e pouZiva se metronidazol, ornidazol, tinidazol nebo derivaty benzimidazolu (mebendazol)

e prevenci je osobni a potravni hygiena (chlorace pitné vody je neucinna, spolehlivé je prevareni 10 min)
Epidemiologie

e zdrojem nakazy je infikovany Clovék a néktera zvitata (psi, bobfi, potkani)

e prenasi se fekalné-oralni cestou, hlavné z ¢lovéka na clovéka (vyssi riziko v détskych kolektivech)

e cystami se mlzZe ¢lovék nakazit i z kontaminované vody nebo potravin

e v nékterych zemich vznikaji hromadné nakazy pitim kontaminované vody (tzv. cestovatelské prijmy)
Diagnostika

mikroskopicky prtlikaz cyst nebo trofozoitl ve stolici — trofozoiti jsou zachyceni pouze v prijmovité stolici diky rychlé
pasaZi stfevniho obsahu

Faustova metoda nebo barvici metody (barveni trichromem)

pfimy prikaz antigenu ve stolici

pfi podezieni na infekci a opakovaném negativnim nalezu Ize vysetfit duodenalni Stavu (obsahuje pouze trofozoity)

CHILOMASTIX MESNILI

celosvétové rozsireny bicikovec s ¢astéjsim vyskytem v teplejsich oblastech

Morfologie

ovalny az hruskovity tvar, na zadnim konci s tenkym zaspicatélym vybézkem
na prednim konci 3 biciky uréené k pohybu a 4. bicik obracen smérem dozadu (kmita v prohlubiné bunécénych ust)
tvofi cysty tvaru citronu, jsou vidy jednojaderné
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e v normalni stolici najdeme cysty, v prajmovité stolici (diky zrychlené pasazi) trofozoity

Symptomatika a patogeneze

e Zije jako komenzal v lumen slepého a tlustého streva, Zivi se bakteriemi
e ojedinéle je plivodcem priijmovitych onemocnéni, hlavné u déti
ek ndkaze dochazi prostfednictvim cyst

e nedoporucuje se, v pfipadé potieby metronidazol

Diagnostika

e provadi se opakované, nejlépe 3x ob den (kvali vylouéeni negativni faze infekce)
e béiné se pouziva Faustova koncentracni vyplavovaci metoda (primy mikroskopicky priikaz parazita ve stolici pomoci
koncentracni metody) nebo tlusty natér dle Kata (preparaty zhotovené za stolice, fixovany za vlhka)
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17. TOXOPLASMA GONDII, CRYPTOSPORIDIUM PARVUM, BABESIE

TOXOPLASMA GONDII

e celosvétove rozsiteny stfevni parazit clovéka i mnohych zvirat (savci, ptaci)
e  typicky oportunni parazit - u normalnich osob probiha nakaza vétsSinou asymptomaticky, u osob s nedostatecnou
imunitou (malé déti, primarni nebo sekundarni poruchy imunity) mlZe vyvolat zavazné generalizované onemocnéni
o mozkova toxoplazmdza patfi k nejéastéjsim pri¢indam smrti lidi s AIDS.

Morfologie

e patfi mezi kokcidie

Troficka stadia (sporozoiti, tachyzoiti)

e pohybuji se klouzanim, nemaji biciky, netvofi panozky
e  jsou invazivni, k priniku do bunék slouzi tzv. apikalni komplex na predni strané burky

Tachyzoiti

e tvar pulmésice
e  koluji béhem akutniho stadia infekce v télnich tekutindch a napadaji hostitelské buriky a mnoZi se v nich

Bradyzoiti

e klidova intracelularni stadia, morfologicky podobni tachyzoitlim

e vznikaji po pomnoZeni v hostitelskych burikach z tachyzoitl (pravdépodobné na podnét obrannych reakci hostitele)

e hostitelska burika vypInéna stovky az tisici bradyzoitl se oznacuje tkanova cysta (15 - 100 um) - nejcastéji v CNS a
kosterni svaloviné, méné ¢asto v jinych organech; pretrvavaji bezpriznakové po cely Zivot

Oocysty

e infekéni stadium, které vylucuji pouze kocky
e konecné stadium pohlavniho cyklu

Symptomatika a patogeneze

e definitivnim hostitelem jsou kockovité Selmy - ve stfevnich epitelovych burikach kocek probiha cely cyklus parazita
(zakonceny sexualnim mnozenim) a vznika tak infekéni oocysta = trusem vyloucena do prostfedi = ,, dozrava” na
vzduchu, za 2 - 3 dny je pIné infekéni pro dalsi ko¢ku nebo jiného Zivocicha véetné ¢lovéka

o infekéni stadia, kterymi se da nakazit, jsou zrald oocysta (v trusu nakazenych kocek, nakazena kocka vylucuje oocysty
pouze 7-20 dni) a tkanova cysta (vytvoti se ve tkani ndhodného hostitele; vétsina lidi se nakazi pozifenim masité potravy
obsahujici tkariové cysty)

e vtenkém stievé se z obou typl cyst uvolni sporozoiti, pronikaji epitelovymi burfikami a méni se na tachyzoity 2>
tachyzoity se mnozi (akutni faze onemocnéni) = u kocek dochazi k sexualnimu vyvoji a vznika oocysta, u ostatnich
pronikaji tachyzoity do bunék riznych organli (oko, mozek, svaly) a tvofi tkanové cysty (pretrvavaji az do smrti)

e uimunokompromitovanych pacientdl mlze dojit k preméné tkanovych cyst zpét na tachyzoity a k reaktivaci nemoci
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Akutni toxoplazmoéza

e vétsSinou probihd asymptomaticky
e pokud se projevi - subfebrilie, malatnost, chripkovité priznaky, zvétseni lymfatickych uzlin (obvykle na krku)
e vzacné mize dojit k postizeni CNS, kardiovaskularniho aparatu, jaterniho parenchymu, o¢niho bulbu apod.

Intrauterinni infekce plodu

e vznika pfi infekci matky tésné pred otéhotnénim nebo v pribéhu téhotenstvi (nejnebezpecné;jsi v 1. trimestru)
e muze dojit k potratu nebo se dité narodi s riiznym stupném poskozeni - napft. kalcifikace mozku, hydrocefalus, poruchy
zraku, rGzné malformace, zpomaleni dusevniho vyvoje (poruchy CNS se muZou projevit aZ po nékolika letech)

e  (cinna je pyrimethamin v kombinaci se sulfadiazinem nebo spiramycin (miZe se pouZit u téhotnych)

Epidemiologie

e k nakaze dochazi pozienim nedostatecné tepelné upraveného masa (hlavné jehnédi, ale i drlibezi), méné Casto
pozienim oocyst z kocic¢iho okoli, vzacné kongenitalné od matky s akutnim onemocnénim
e prevencije potravni a osobni hygiena, zvlast dulezita béhem téhotenstvi

Diagnostika

e KFR - stanovi celkové specifické sérové imunoglobuliny — vypovid3, zda osoba je nebo neni nakazena

e  ELISA —stanovi jednotlivé tridy specifickych imunoglobulind (IgG, IgM a IgA) - umoziiuje posoudit stadium infekce —
akutni nebo chronické

e je moZné provést pokus na mysich

CRYPTOSPORIDIUM PARVUM

e  patfi mezi celosvétoveé rozsirené stfevni kokcidie
e nemd specifického hostitele
® U nas se nevyskytuje pfilis ¢asto

Morfologie

e tvori kulovité oocysty (2 - 5 um) se Ctyfmi sporozoity

Symptomatika a patogeneze

e Clovék se nejcastéji nakazi kontaminovanou vodou, méné ¢asto potravou (obsahuji oocysty)

e po spolknuti se na epitelu tenkého stfeva oocysty excystuji a uvolfiuji sporozoity, které pronikaji do epitelovych bunék a
mnozi se v nich (nejprve nepohlavné, potom pohlavné) = pohlavnim mnoZenim vznikaji silnosténné oocysty (stolici
opoustéji télo, miZou nakazit nového hostitele) a tenkosténné oocysty (podili se na autoinfekci) 2 masové pomnozeni
vede k destrukci enterocytl

e inkubaéni doba zhruba 5 dni

e projevuje se jako cca 10 dni trvajici vodnaté nekrvavé prijmy s bolestmi bficha a zvracenim, pfipadné teplotou

e uimunokompromitovanych chronické, Zivot ohroZujici prajmy, horecky, bolesti bficha, Ubytek vahy a fatalni konec
e u HIV-pozitivnich pacientld miva infekce Spatnou progndzu

e muZou plsobit i nozokomidlni nakazy
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e specificka IéCba neexistuje, zkousi se spiramycin a azitromycin
e doporucovan klid na lGZku, dostatek tekutin a dieta

Epidemiologie

e zdrojem nakazy jsou zvifata (domaci, volné Zijici) nebo clovék
e oocysty jsou pomérné odolné vici zevnim vliviim, vyskytuji se ve vodé (pitné, bazénové) + fekalné-oralni prenos
e nejlepsi prevenci je osobni a potravni hygiena

Diagnostika

e pfimy prikaz oocyst v prijmovité stolici specidlnim barvenim (dle Milacka) nebo imunofluorescenci

BABESIE (klisténky)

e  paraziti zvifat, predevsim savcl

o infikuji erytrocyty, uvnitf kterych se mnozi (podobné jako malarickd plasmodia)

e prenasedi babesii jsou klistata infikovana zvifecimi babesiemi

e jako puvodce nakaz ¢lovéka byly prokazany druhy - Babesia divergens, Babesia bovis, Babesia microti, Babesia gibsoni

Morfologie

e  prstencovity az kapkovity tvar, 1 -5 um
e v nezvétSeném erytrocytu mlze byt jedno, dvé nebo Ctyfi stadia
e na rozdil od malarickych plasmodii netvori hemozoin

Symptomatika a patogeneze

e babesie se dostavaji do krve ¢lovéka pri sani klistéte. V krvi napadaji erytrocyty, déli se v nich, prasknutim se uvolni
babesie do krve a mohou byt opét nasédna klistaty, u nichz dochazi k sexualnimu vyvoji babesii

Babesia divergens, Babesia bovis

e velmivzacné onemocnéni s rychlym pribéhem, ¢asto smrtelné
e projevuje se horeckou az 40°C, anémii, Zloutenkou a hemoglobinurii
o rizikovym faktorem je splenektomie (u pacientl bez sleziny dochazi k umrti selhanim ledvin), malignity a AIDS

Babesia microti

e  subklinické az fulminantni hore¢naté onemocnéni s tézkym az smrtelnym pribéhem
e unormalnich osob mize infekce probéhnout asymptomaticky

e (cinné jsou kombinace chinin + klindamycin nebo pentamidin + co-trimoxazol
e u HIV pozitivnich se podava kombinace klindamycin + doxycyklin + azitromycin

62



Epidemiologie

e Babesia divergens a Babesia bovis se vyskytuji v Evropé, Babesia microti na vychodé USA
e  Clovék se nakazi pFisatim infikovaného klistéte nebo vetfenim rozdrceného klistéte do odérky/spojivky

Diagnostika

e pfFimy mikroskopicky prakaz parazitl v periferni krvi (barveni Giemsa-Romanowski)
e infikované erytrocyty nejsou zvétsené, neobsahuji pigment, nemaji teckovani, obsahuji 1 - 4 stadia
e pokus na zvireti
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18. AMEBOIDNI PRVOCI

e prvoci pohybujici se pomoci panoZek

e v lidském zaZivacim traktu Zije 8 druhl ménavek, pouze Entamoeba histolytica (ménavka Uplavi¢nd) je vyznamnym
patogenem, ostatni jsou béZné nepatogenni

e pro diagnostiku se pouziva hlavné mikroskopie, dlileZita je velikost a pocet jader parazita

ENTAMOEBA HISTOLYTICA (ménavka uplavi¢nd)

e rozSifend pfedevsim v tropech, subtropech a oblastech s nizkym hygienickym standardem
e plvodce stievnich i mimostfevnich onemocnéni, ¢asto zavaznych, nelééené kon¢i smrti
e Clovék se nakazi pozfenim cyst od jiného ¢lovéka, neexistuje zvifeci rezervoar

Morfologie

e  vyskytuje se ve 2 formach
- forma minuta: mensi (10 - 20 um), neinvazivni, tvofi cysty
- forma magna: vétsi (20 - 40 um), invazivni, netvofi cysty, v jeji plazmé mGzZeme najit fagocytované erytrocyty

Symptomatika a patogeneze

e forma minuta Zije v lumen tenkého stfeva - ¢lovék se nakazi cystami z kontaminované vody nebo potravin. V distalni
Casti tenkého stfeva se z cyst uvolni étyfjaderné améby - rozdéluji se v jednojaderné amébky = v colon ascendens a
colon transversum se Zivi bakteriemi a mnozi se bin. délenim > v colon descendens encystuji (vytvofi jednojaderné
cysty), pozdéji se (vlivem dosud neznamych faktord) forma minuta zméni v invazivni formu magna

e forma magna napada stfevni sliznici 2 améby pronikaji hlenem, likviduji enterocyty, pronikaji do submukdzy,
proteolytickymi enzymy nici hlavni proteiny extraceluldrni matrix, mnoZzi se a postupné tvori hluboké ulcerace tvaru
lahve (Usti tzkym hrdlem na povrch sliznice)

e osidleni tlustého stfeva mlze byt asymptomatické (nosici cyst formy minuta) nebo klinicky manifestni (forma magna)
e inkubacni doba je tyden az nékolik mésica
e podle mista postizeni rozliSujeme stfevni a extraintestinalni onemocnéni

Stfevni onemocnéni

e probiha jako akutni kolitida
e pfiznaky dyzenterie; prujem, bolesti vpravo v oblasti sigmoidea, stolice s obsahem natravené krve; pacienti nemivaji
teplotu

Extraintestinalni onemocnéni

e mimo strevo se Sifi hematogennim rozsevem

e nejcastéji portalni Zilou do jater = napadaji jaterni parenchym, rychle se mnoZi a vyvoldvaji tvorbu velkych absces( -
jaterni amébovy absces (postihuje ¢astéji muze, u déti se nevyskytuje, vétSinou je postiZzen pravy lalok jater, levy lalok
je vyjimkou) - charakteristické vysoké horecky a bolest pod pravym Zebernim obloukem

e amébové abscesy v jinych organech (CNS, plice, kiiZe) jsou vzacnosti

e neléena amébosa muzZe byt smrtelna
e klécbé se pouZiva metronidazol, ornidazol, tinidazol

64



e pokud jsou prvoci ve stfevnim lumen, kombinuji se imidazoly s cloroxinem (Endiaron)
e jaterni abscesy se musi resit i chirurgicky

Epidemiologie

e zdrojem ndkazy je pouze ¢lovék
e  pficestach do tropl a subtropu je tfeba dbat na potravni hygienu

Diagnostika

e pfFimy mikroskopicky prikaz trofozoitd v nativnim preparatu (z éerstvé stolice) a po obarveni trichromem
e prukaz cyst koncentracni metodou (dle Fausta) nebo barvici metodou (trichromem)
e u mimostfevnich infekci se detekuji protilatky metodou ELISA

POTENCIALNE PATOGENNi AMEBY TRAVICIHO TRAKTU CLOVEKA

e  vétsinou nepUsobi klinické obtize
e napf. Entamoeba hartmanni (tlusté stfevo ¢lovéka), Entamoeba coli (stfevo ¢lovéka), Endolimax nana (stfevo ¢lovéka),
Endolimax gingivalis (Usta, Zaludeéni $tava a sputum ¢lovéka)

VOLNE ZiJici MENAVKY

e  vyskytuji se bézné ve vlhké plidé, v bahné, ve vodé (stojici i tekuté)
e onemocnéni nejsou Casté, ale postihuji CNS a jsou zavainé

Naegleria fowleri

vyskytuje se pouze v teplé vodé, postizeni byvaji nejvice déti a mladistvi (potdpéni v teplych znecisténych nadrzich)
zdrojem nakazy jsou volné Zijici améby (trofozoiti i cysty)

e  pronikaji ze sliznice nosu podél ¢ichového nervu do mozku, rychle se mnozi a masivné se Siti podél krevnich kapilar

e plvodce primarni amébové meningoencefalitidy - téZké onemocnéni CNS, hnisava meningoencefalitida s rychlym
nastupem z plného zdravi; mezi pfiznaky patfi oboustranna bolest hlavy, horeéka, zvraceni a meningealni pfiznaky >
po 3 - 6 dnech selhani CNS, kdma, smrt (ve tkani jsou hemoragické nekrdzy)

pohyb pomoci lalokovitych panozek, mizou se ménit na dvoubicikaté volné plavouci, tvofi cysty

Iékem volby je amfotericin B, ale onemocnéni je v naprosté vétsiné pripadl smrtelné
e prevence je komplikovana znacnou odolnosti k chloru

diagnostika - pfimy mikroskopicky nélez v nativnim preparatu z Cerstvé odebraného likvoru + kultiva¢ni prikaz (7 dni)
na nevyzivném agaru s tepelné usmrcenymi bakteriemi (E.coli)

Acanthamoeba spp.

e  vyskytuji se v plidé a vodé

e plvodce granulomatozni amébové encefalitidy (loZiskové postizeni mozku) a keratitidy (zanét rohovky)
e pohyb pomoci tenkych rozvétvenych panozek, tvofi cysty

e  cysty jsou extrémné odolné, neni proti nim zndma Gcinna prevence

Granulomatozni amébova encefalitida

e CNSjeinfikovana sekundarné (pravdépodobné z dychaciho traktu nebo ulceraci na kGzi/sliznici)
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e subakutni nebo chronicka forma

e jde o mistni, malo se Sifici zdnét mozku s pliZzivym nastupem a nejasnymi symptomy (bolesti hlavy, teplota, néktefi
pacienti popisuji dvoudenni bolest v krku pred propuknutim symptom?)

e v mozku vznikaji fokalni granulomatozni léze obsahujici trofozoity, cysty a neutrofily

e  (Castéji postihuje HIV-pozitivni, starsi osoby, alkoholiky, téhotné Zeny, nemocné s postizenim ledvin/jater/TBC, pacienty
|éCené chemoterapeutiky nebo steroidy

e neexistuje Ucinna terapie, vétsinou konéi smrti

Keratitida

e pomalu nastupujici, dlouhodob3, se silnou bolestivosti

e vyviji se infiltrat stromatu rohovky

e  (asté jsou pripady v souvislosti s pouzivanim a Spatnou dezinfekci kontaktnich ¢ocek

e pro lécbu se pouzivaji specializované ocni kapky nebo masti obsahujici dibrompropamid

e diagnostika - mikroskopicky prikaz améb a cyst v likvoru nebo mozkové biopsii (barveni Giemsou nebo trichromem),
pfi keratitidé hlavné kultivacni priikaz v seskrabu rohovky a v roztoku kontaktnich cocek (nebo pfrimo cocek)

Balamuthia mandrillaris

e celosvétove rozsiteny, dosud nebyl zachycen ve volni pfirodé a neni zndm zpUsob prenosu

e pohyb pomoci stromovité rozvétvenych panozek, tvori cysty

e  postizeni byvaji imunokompetentni déti i imunosuprimovani dospéli

e plvodce granulomatozni amébové encefalitidy —infekce CNS, vidy smrtelna, vyskytuje se velmi zfidka, nejvice
pravdépodobny je hematogenni rozsev z primarni kozni léze

e neni zndma u€inna terapie ani prevence

e diagnostika - mikroskopicky prikaz améb a cyst na fezu z mozkové biopsie (barveni Giemsou nebo trichromem),
kultivace je neucinna, pro rozliseni druhu prikaz specifickych protilatek imunofluorescenci
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19. PUVODCI MALARIE

PLASMODIA

e  patfi mezi protozoa (prvoky)
e  zastupce infikujici ¢clovéka - Plasmodium falciparum (zimnicka tropicka), Plasmodium malariae (zimnicka ¢tvrtodenni),
Plasmodium vivax (zimnicka tfetidenni), Plasmodium ovale

Morfologie

e rlzné formy - sporozoiti, trofozoiti (prstynkovité, uvnitf erytrocytl), schizonti obsahujici merozoity, gametocyty,
gamety, zygota, oocysta (se sporozoity)
e velikost a tvar zavisi na formé, ve které se pravé nachazi

Symptomatika a patogeneze

e  zpUsobuji rdzné druhy maldrii - maldria tercina/tfidenni malarie (Plasmodium vivax, Plasmodium ovale), malaria
kvartana/¢étyfdenni malarie (Plasmodium malariae) a tropicka malarie (Plasmodium falciparum)
e nejcastéjsi infekce jsou Plasmodium vivax (80%), dale Plasmodium falciparum (15%) a Plasmodium ovale, malariae (5%)

e malarie probihd jako malarické zachvaty, které se v pravidelnych intervalech opakuji - za¢inaji zimnici (10 - 15 min),
nasleduje vysoka horecka (2 - 6 hod) a nakonec profusni poceni - mezi intervaly se pacient citi naprosto zdravy
(intervaly mezi zachvaty - u tridenni maldrie 48 hodin, u Ctyrdenni 72 hodin, u tropické 36 - 48 hodin)

e pribéh zachvatl se postupné mirni

e typickym jevem je anémie a hepatosplenomegalie

e z3vainé je onemocnéni tropickou malarii - infikované erytrocyty nasedaji na stény krevnich kapildr a nékteré organy
(mozek, ledviny) jsou proto $patné zasobeny krvi 2 muze dojit k fadé komplikaci jako mozkova malarie (komatdzni
stav, poruchy védomi, kiece), edém plic, hypoglykémie, tubularni nekréza ledvin

e udétiinfikovanych Plasmodium malariae dochazi k poskozeni ledvin ukladanim komplex( antigen-protilatka — znacna
Cast poskozeni zpUsobena spis reakci hostitele

e v endemickych oblastech je malarie nebezpecna hlavné pro téhotné Zeny a déti, dospéli jsou neustale reinfikovani a
jsou Caste¢né imunni (onemocnéni u nich nebyva vainé)

e  ziskana ¢aste¢nd imunita maZe s opusténim malarické oblasti vymizet

Zivotni cyklus

e pohlavniho rozmnoZovani jsou schopni jen v téle komara rodu Anopheles (definitivni hostitel) a za urcité teploty

1. extraerytrocytarni cyklus

e  komar ve slindch obsahuje sporozoity a pfi sani krve infikuje ¢lovéka = za nékolik hodin se sporozoiti dostavaji do jater,
napadaji jaterni buriky a vznikaji schizonti obsahujici merozoity = naplnéné jaterni buriky praskaji a merozoity se
dostanou do krve

2. erytrocytarni cyklus

e merozoity v krvi napadaji erytrocyty a vyvijeji se v trofozoity (prstynkovité formy) = délenim vznikaji novi schizonti
obsahujici dalsi merozoity = po pfeplnéni erytrocyt praska, merozoiti se uvolriuji do krve a jsou bud zni¢eni imunitnim
systémem nebo napadaji dalsi erytrocyty

e v dobé napadeni erytrocytl se klinicky projevuje malaricky zachvat, po zlikvidovani vétsiny plasmodii v krvi imunitnim
systémem nastava pocit plného zdravi = po vyplavenich dalSich merozoitd dalsi zachvat

e zdrojem Zivin pro plasmodia je hemoglobin, ktery je pretvaren na malaricky pigment (fagocytovan monocyty, toxickym
Zelezem inhibuje jejich funkci, ptsobi imunosupresi)
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3. pfenos z clovéka na komara

e po nékolika erytrocytéarnich cyklech dochazi v krvi élovéka ke vzniku mikrogametocytti a makrogametocytt (sexualni
stadia parazita) > gametocyty mdZou byt nasaty samickou komara Anopheles = ve stfevé komara se vyviji
v makrogamety a mikrogamety > splynutim vznika zygota a pozdéji oocysta plnd sporozoitli = po prasknuti oocysty
putuji sporozoiti do slinnych Zlaz komara a odtud miZou nakazit dalSiho hostitele

e  Zivot ohroZujici onemocnéni

e pro nasazeni lécby je dllezZité urceni parazitemie a druhu plasmodia (neexistuje Iék Gcinny proti vSem stadiim)

e zakladnim lékem je chlorochin, dnes je rozsitena celosvétova rezistence (feSenim je kombinace antimalarik) - napf.
chinin + ATB (doxycyklin, clarithromycin), pyrimethamin + sulfadoxin, ...

Epidemiologie a prevence

e zdrojem ndkazy je ¢lovék

® nejbéznéji prenos komarem, ale i krevni transfuzi, kongenitdIné z matky na dité, sdilenim jehel u narkoman

e turisté by se méli v endemickych oblastech chranit insekticidnimi pfipravky, moskytiérami a chemoprofylaxi

e rocné se nakazi zhruba 200 milion lidi, asi 3 miliony skonéi smrti (hlavné déti)

e mezi hlavni problémy patfi nedostupnost antimalarik v chudych endemickych oblastech, narst rezistence Plasmodium
falciparum (na chlorochin i jind antimalarika) a rezistence pfenasecl vidi insekticid(im

Diagnostika

e pfFimy mikroskopicky priakaz plasmodii v krvi (tlusta kapka, krevni roztér barveny podle Giemsy-Romanovského)
e dale fluorescenéni mikroskopie, metoda PCR, imunochromatografické testy (nemusi provadét odbornik)
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20. TRYPANOSOMY A LEISHMANIE

TRYPANOSOMY

e  prvoci zplsobujici zavazna, ¢asto smrtelna onemocnéni v Africe, Jizni a Stredni Americe
e podle geografického rozsiteni je délime na trypanosomy africké a trypanosomy americké
e mnoZi se pouze nepohlavnim binarnim délenim

1. Trypanosomy africké

e  zastupci: Trypanosoma brucei gambiense (spavicnd), Trypanosoma brucei rhodesiense (rhodézska)
e  africké trypanosomy jsou plivodcem spavé nemoci, prenasecem je moucha tse-tse

Morfologie

e Stihli bi¢ikovci, s jednim bic¢ikem, podél téla tvori undulujici membranu a na prfednim konci volné vybiha
e  existuji i krdtké robustni formy bez bic¢iku
e extraceluldrni parazité, mnozi se v krvi

Symptomatika a patogeneze

e tlusté formy trypanosom jsou nasaty mouchou tse-tse pfi sani krve z infikovaného ¢lovéka nebo velkych kopytniki =
ve stfedni ¢asti stfeva mouchy se z tlustych forem stanou dlouhé stihlé pohyblivé formy, které se mnozi a zhruba za 2
tydny migruji zazivacim traktem zpét do slinnych Zlaz - ve slinné Zlaze pokracuje mnozeni a vyviji se infekéni formy

e infekéni formy se dostanou z bodavého Ustroji mouchy do kiZe ¢lovéka, v misté vpichu se mnozi a béhem nékolika dni
zde vznika trypanosomovy Sankr (lokalni kozni zanét, spontanné se vyhoji za 1 - 2 tydny)

ez klze parazit pronika do lymfatickych cév a lymfatickych uzlin, prvnim pfiznakem je zdufeni krénich uzlin, poté
horeéky, bolesti hlavy, bolesti kloubl apod. = pfes ductus thoracicus se $iti do krve

e v prvni fazi onemocnéni se parazit mnozi pouze v krvi, nevnikaji do bunék, parazitémie je nizkd a onemocnéni bez
specifickych pfiznakd

e ve druhé fazi onemocnéni parazit pronika pres plexus choroideus do CNS, mezi priznaky patfi poruchy spanku,
meningoencefalitida, psychické zmény, letargie, kachexie, kéma = postupné vycerpani organismu

e namnozZeni paraziti jsou likvidovani imunitnim systémem, ale zménami v antigenni strukture vznikaji nové populace

e nelécené onemocnéni je smrtelné

e  zavisi na fazi ndkazy
e pred prinikem do CNS - suramin, pentamidinové preparaty
e po prliniku do CNS - melarsoprol, eflornithin

Epidemiologie a prevence

e C(lovék je nakazen mouchou tse-tse, nejlepsi prevenci je zamezit kontaktu s timto prenaseéem
e pro Trypanosoma brucei gambiense je typickym hostitelem ¢lovék, pro Trypanosoma brucei rhodesiense kopytnik

Diagnostika

e pfFimy mikroskopicky prikaz trypanosom z krve, likvoru nebo punktatu z uzlin (musi se zpracovat éerstvé) - roztéry
barvené podle Giemsy-Romanovského (v krvi nalezneme stihlé a prechodné proliferativni formy)
e dale izolace na zviFeti, prikaz protilatek metodou ELISA (pouze pomocna metoda)
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2. Trypanosomy americké

zastupce: Trypanosoma cruzi (trypanosoma americkd)
plGvodcem tzv. Chagasovy nemoci, pfenasecem je plostice
kromé plostic mlze dojit i k pfenosu transplacentarné z matky na dité, krevni transfuzi nebo transplantaci organt

Morfologie

extracelularni stadium - v krvi, protahlé, stocené do tvaru C,U nebo S; na pfednim konci bi¢ik s undulujici membranou,
nemnozi se

intracelularni stadium - drobné, ovalné, bez bi¢iku, mnozi se podvojnym délenim

netvofri cysty

Symptomatika a patogeneze

plostice nasaje trypanosomy z krve infikovaného Zivodicha = v travicim traktu se vyviji, mnozi a vznika infek¢éni stadium,
které z téla odchazi s fekdliemi = infikované plostice pfi sani krve defekuji, do hostitele se dostavaji aktivné, pfispiva
Skrabani

Chagasova nemoc probiha jako akutni (tézky pribéh, u déti do 5 let) nebo subakutni/chronicka (leh¢i pribéh, u
starSich a nemocnych s opakovanou nakazou) - u 60% osob probihd asymptomaticky

Akutni infekce

bi¢ikaté trypanosomy nejprve napadaji tukové a svalové buriky blizko vpichu, ztraci bi¢ik a mnoZi se = v misté priniku
vznika lokalni zanétliva reakce (projevi se cca za 10 dnd) rGzné intenzity (nejvyraznéji se projevuje na obliceji, u
nékterych se nemusi projevit viibec) = pokud jsou buriky parazity preplnéné, dojde k jejich prasknuti a uvolnéni do
krve = v krvi se opét vyviji v bi¢ikaté formy, dostavaji se do rtznych organd, napadaji buriky a v burikdch bicik ztraci
symptomy za 2 - 3 tydny, obvykle vysoké horecky, zvétseni jater, bolesti svalli, vyrazka, zvétseni lymfatickych uzlin,
podkozni otoky obliceje a koncetin, akutni myokarditida + po napadeni CNS meningoencefalitida a Spatna progndza

Chronicka infekce

mUzZe se projevit aZ po letech

nejcastéji srdecni poruchy (dilatace srdce), méné casto poruchy GIT jako megajicen (poruchy kontraktility, obtizné
polykani, zvraceni) nebo megakolon (zacpa, neschopnost defekace; ojedinéle perforace streva, septikémie, smrt)
postiZzeni CNS je vyjimecné

pouziva se nifurtimox (ne pro téhotné) nebo benzonidazol
v akutni fazi je 1é¢ba malo Ucinna

Epidemiologie a prevence

vyskyt v Jizni a Stredni Americe
pfirodnim rezervodrem je rfada savcl (vacice, pasovci, lenochodi)

Diagnostika

pfimy mikroskopicky prikaz z periferni krve (nativni preparat, patra se po pohyblivych trypanosomach)

dale kultivace, inokulace na mysich, detekce DNA metodou PCR

v chronické fazi (v periferni krvi jen vyjimecné) spise priikaz specifickych protilatek v séru metodou ELISA
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LEISHMANIE

e Dbicikati intracelularni parazité savcu vcetné ¢lovéka

e muzZou vyvolat asymptomatické infekce, koZni leishmanidzy nebo tézké visceralni leishmaniézy (kala-azar)

e  vyskytuji se v tropickém, subtropickém a ¢astecné mirném pasu (ne v Australii)

e mnoii se v retikuloendotelidlnich burikach savc( + travicim traktu hmyzich pfenaseci

e prenasecem je dvoukfidly krevsajici hmyz (koutule, flebotom), k ndkaze dochazi jednak ze slin pfi sani krve, jednak
jesté pred nim, kdy hmyz vypousti infekéni stadia leishmanii do kiize béhem snahy o hledani kapilar

e U HIV-pozitivnich Spatnd progndza, casté relapsy

Morfologie

e extraceluldrni stadia - mnoZi a vyvijeji se ve stfevé pfenasece, 1 bicik na pfedni strané
e intracelularni stadia - mnoZi a vyviji se uvnitf bunék savctd, nemaji volny bicik, jsou mensi

e pro vsechny infekce jsou Iékem volby slouc¢eniny pentamidind, ve vaznéjsich pripadech amfotericin B
e ukoznich forem je moZna Iécba lokalnimi injekcemi

Epidemiologie a prevence

e (asto jde o zavlecené infekce z ciziny
e nejlepsi prevenci je zamezeni styku s pfenasecem a redukce rezervoarovych zvirat
e v nékterych endemickych oblastech vakcinace (Casto neefektivni)

Diagnostika

e  kozniinfekce - pfimy mikroskopicky prikaz z punktatu z okraje Iéze, pro rozliseni jednotlivych druht PCR
e visceralni infekce - pfimy mikroskopicky prikaz z punktatd kostni dfené (barveny podle Giemsy-Romanovského),
nepfimy prakaz specifickych protilatek v séru

1. Kozni leishmanidzy

e  parazité kolonizuji pouze struktury klze, jsou zlikvidovany zanétlivou reakci v kiiZi, nesiti se dal do téla hostitele
e muzZe probihat jako sucha forma, vlhka forma nebo specifické formy podobné lepfe nebo syfilis

1.1 KoZni leishmanidzy starého svéta - Leishmania major, Leishmania tropica, Leishmania aethiopica

e vétsinou lehké lokalizované ulcerosni léze kliZze nebo sliznic - leishmaniom, nepfechazi do vnitfnich organ(, spontanné
se hoji jizvou

e Leishmania major - vlhky vied, nej¢astéji na DKK, v okoli viedu vyrazny infiltrat + ¢asto mensi puchyrky

e Leishmania tropica - suchy vied, obvykle jeden vied na obliceji, na povrchu suché bélavé Supinky
e Leishmania aethiopica - suchy vied a koZné sliznicni onemocnéni, ¢asté edematosni |éze na obliceji (nos, ret, tvare)

1.2 KoZni leishmanidzy nového svéta - Leishmania mexicana, Leishmania brazilliensis

e  vainéjsi, Casto mukokutanni nebo difuzni kozni léze (nejcastéji na usich a v obliceji), projevy podobné lepre
e rezervoarem jsou lesni hlodavci
e vétsinou dobra progndza, horsi pti postizeni sliznic
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e  metastdzy do sliznic postihuji dychaci cesty

e Leishmania mexicana - ¢asto postihuje usni boltce, nedochazi k napadeni oronasofaryngedlnich sliznic
e Leishmania brazilliensis — onemocnéni espundia, nejtézsi kozni leishmanidza, v pozdé Ié¢enych pripadech konci smrti,
Cetné koini léze, ¢asto rozsahlé a znetvorujici, mdze dochédzet k metastazam do sliznic s malignim pribéhem, Spatna

progndza

2. Visceralni leishmanidzy

e prvok penetruje z koZni Iéze do organismu a napada retikuloendotelové buriky
e vétsinou celkové horecnaté onemocnéni s anémii, leukopenii a hepatosplenomegalii (kala-azar)

2.1 Visceralni leishmanidzy starého svéta - Leishmania donovani, Leishmania infantum

e Leishmania donovani — pfi sani krve se dostdvaji paraziti do téla hostitele; misto vpichu je zapIlnéno fagocytujicimi
bunkami (dendritické burnky, makrofagy), které fagocytované leishmanie dopravuji do sbérné lymfatické uzliny a
nasledné do organt RES. Onemocnéni miva rzné klinické priznaky od samovolné odeznivajiciho onemocnéni po kala-
azar (Cerny jed, horecka dum-dim), na zacatku nespecifické priznaky, poté hepatosplenomegalie, zvétseni lymfatickych
uzlin, kiiZe typicky tmavne, charakteristicky je rozvoj post-kala-azarové dermatitidy

e Leishmania infantum - hlavné u déti do 5 let, vyskytuje se podél Stredozemniho mofre v Evropé i Africe

2.2 Visceralni leishmanidzy nového svéta - Leishmania chagasi

e vyskyt ve Stfedni a Jizni Americe, zdrojem nakazy jsou psi a koc¢ky
e geneticky identickd s Leishmania infantum (pravdépodobné zavlecena)
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21. MOTOLICE (TREMATODA)

e  patfi mezi helminty (paraziticti ¢ervi), do skupiny plosténci (motolice + tasemnice)

e nebezpeéni endoparazité, cizopasi témér u vsech druhl obratlovcii véetné ¢lovéka

e dospélci Ziji hlavné v riznych ¢astech travici trubice (nékteré druhy i v plicich, ledvindch, jatrech, Zluéniku, ...)
e u C¢lovéka zplsobuji onemocnéni zvané trematoddzy

e |ékem volby je u vétsiny praziquantel

Morfologie

e bilaterdIné soumérni prvodusti Zivoc¢ichové

e vétSinou dorzoventrdlné zplostélé télo, ovalné, listovité nebo kopinaté

e velikost se pohybuje od desetin milimetr( az po nékolik centimetr(

ek prichyceni vétSinou slouzi dvé pfisavky - tstni na prednim konci téla a b¥iSni na bfisni strané

e  GIT zacina ustnim otvorem, na dné Ustni pfisavky, nasleduje predhltan, svalnaty hltan, jicen a dvé slepé koncici stfevni
vétve

e télo mlZe byt pokryté glykokalyxem, ktery ma ochrannou funkci

Vyvojovy cyklus

o hermafrodité, vyvojové cykly jsou sloZité (nékolik larvalnich stadif)

e  prvni stadium larvy miracidium je obrvené, ve vodném prostiedi opousti vaje¢ny obal a vyhledava prvniho
mezihostitele (nejéastéji plz) = v téle hostitele se z miracidia vyviji prvni generace, sporocysty = v zarodecnych
bunkach sporocyst se vyviji bud dalsi generace redie, nebo dcefiné sporocysty, které zUstavaji v mezihostitele a vyviji se
z nich cerkarie > cerkarie opoustéji plze, aktivné plavou ve vodé a vyviji se v dospélou motolici (k vyvoji dochazi 3
zpUsoby: ve vnéjsim prostredi, v druhém mezihostiteli (definitivni hostitel se nakazi jeho pozienim) nebo v definitivnim
hostiteli)

Zastupci

e schistosomy (Celed Schistosomidae) - krevnicka mocova, krevnicka strevni, krevnicka jaterni
e motolice plicni a jaterni - motolice Zlu¢ova, motolice thajska, motolice psi, motolice jaterni, motolice plicni
e motolice stfevni - motolice stfevni, motolice egyptskd, motolice mala

1. SCHISTOSOMY

e vyvolavaji onemocnéni schistosomoza

e medicinsky nejvyznamnéjsi motolice

e drobnitenci Cervi, Ziji ve sladkych vodach tropti a subtropt
e narozdil od ostatnich motolic maji oddélené pohlavi

e cizopasi v cévni soustavé ptakd a savcl; povrch téla maji husté pokryt drobnymi vyristky, kterymi se pfichycuji stén Zzil

Vyvojovy cyklus

e samicky kladou vajicka v kapilardch mocového méchyre, tlustého stieva a jater (ty se prichycuji typickym hrotem, jimz
protrhavaji sténu kapilar a dostavaji se tak do moce nebo stolice) 2 modi a stolici se uvolfiuji do prostfedi = ve vodé
z vajicek vznikaji obrvené larvy miracidie, které aktivné pronikaji pokozkou plZe a méni se na sporocysty = ze sporocyst
cerkarie = cerkarie se uvolfiuji do vody a aktivné vyhledavaji kiiZi obratlovc = zavrtavaji se do klze, ztraceji ocasek a
pronikaji do krve = krevnim obéhem do plic a pozdéji do portalni Zily, kde dospivaji a mnozi se

Symptomatika a patogeneze

e  prubéh zavisi na intenzité napadani, miZe probihat i asymptomaticky (obecné u vsech motolic)
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e  okolo mista praniku cerkarii do klZe - ohrani¢ena dermatitida; po nékolika tydnech se rozviji akutni schistosoméza
(vlastni pfi¢ina potizi jsou nakladena vaji¢ka) - mezi projevy obecné patfi horecka, kasel, bolesti bficha, prijem,
hepatosplenomegalie, eozinofilie. Po nékolika mésicich pfechazi do chronické formy.

e urogenitdlni schistosomédza

o hematurie, cystitida, pozdéji proteinurie. Vajicka v sténé mocového méchyre vyvoldvaji zanétlivou reakci,
tvorbu granulom, nasledné k fibréze a kalcifikaci. Disledek — selhani ledvin

e stievni schistosomoza

o hlenohnisavé krvavé priijmy, enteritida

o ukladani vajicek — tvorba granulaéni tkané, tvorba polypt
e  jaterni schistosomoza

o hepatosplenomegalie, cirhdza, anemie, ascites

Diagnostika

e pfimy mikroskopicky prikaz vajicek — mocovy sediment, stolice, rektalni biopsie
e  sérologicky ELISA, nepfima hemaglutinace, imunofluorescence, Western blot

2. MOTOLICE PLICNi A JATERNI

Motolice Zlucova - klonorchiéza

e prvnim mezihostitelem je plZ (pozie vajicka, v jeho GIT probiha larvalni vyvoj az po cerkarie), druhym sladkovodni ryba
(napf. kapr — cerkérie se aktivné provrtaji jeho kiizi a ve svaloviné se méni na metacerkarie). Clovék se nakazi pozienim
infikované ryby. V tenkém strevé se cerkarie uvoliuji a migruji do Zlu¢ovodd, kde dospivaji

e dospélé motolice cizopasi ve Zlu¢ovodech, Zivi se krvi z jaternich kapilar

e samicka klade ve Zlucovodech vajicka, se Zluci se dostavaji do stfeva a jsou vylucovany stolici

e lehké nakazy probihaji asymptomaticky, u téZzsich bolesti bficha, hepatomegalie, horecka, prajem

e ucpavaji Zlucovody, znesnadnuji odtok Zluc¢i a podminuji tvorbu kamena (ptipadné i ikterus)

e udlouhotrvajicich infekci se mGze rozvinout pankreatitida a cholecystitida

e diagnostika — mikroskopicky prikaz vajicek ve stolici; detekce protilatek ELISA

Motolice thajska, motolice psi - opistorchidza

e vyvojovy cyklus, mezihostitelé, definitivni hostitelé i pribéh infekce jsou podobné jako u motolice Zlucové
o prvni mezihostitel je sladkovodni plZ; metacerkarie se encystuji ve svaloviné sladkovodnich ryb; jsou-li pozieny
¢lovékem/savcem, v jeho tenkém stfevé se metacerkarie uvolriuji a larvy pak migruji do jaterni tkané
e dospéla motolice cizopasi ve Zlu€ovodech, Zlucniku a nékdy i pankreatickych vyvodech
e samicka klade vajicka, se Zluci se dostavaji do stfeva a jsou vylucovana stolici;
e u akutni infekce bolesti bficha, hepatomegalie, nékdy ikterus
e u chronické infekce postizeni Zlu€ovych cest, pfipadné pankreatitida nebo jaterni cirhdza
e diagnostika — mikroskopicky prlikaz vajicek ve stolici, sérologické metody detekce antigenu ve stolici; anamnestické
udaje (konzumace syrovych ryb)

Motolice jaterni - fascioldza

e mezihostitelem je sladkovodni plZ, dalsi vyvojové stadium pretrvava na vodnich rostlinach nebo jinych ponofrenych
predmétech (byloZravci se nakazi pri pastvé blizko vody). V tenkém stfevé se pozirené larvy uvolnuji, prolézaji strevni
sténou do dutiny bfisni, jaterniho parenchymu a odtud do Zlu¢ovodu

e dospéla motolice cizopasi ve Zlu¢ovodech vétsinou byloZzravcd, ale i ¢lovéka (Clovék se nakazi pozifenim ovoce
popadaném na vlhkych mistech; infikovany salat)

e migrace larev ze stfeva do jater probiha asymptomaticky; po usazeni ve Zlu¢ovodech mohou drazdit mechanicky i
produkty svého metabolismu a ucpavat Zlu¢ovody

e mezi projevy infekce patfi chronické Zlu¢nikové obtize, hubnuti, hepatomegalie, nékdy jaterni abscesy nebo cirhéza

e diagnostika — pfimy mikroskopicky prikaz vaji¢ek ve stolici/duod. stavé. Sérologické metody ELISA, Western blot, KFR
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Motolice plicni - paragoniméza

z vajicek ze stolice/sputa se ve vodé lihne larva miracidium. Prvnim mezihostitelem je sladkovodni plz, vyviji se v ném
v cerkarie; cerkarie nasledné aktivné vyhledavaji druhého mezihostitele (sladkovodni krab nebo rak), v nich se méni
v metacerkdrie a v jejich svaloviné se encystuji.

definitivni hostitel se infikuje pozfenim nedostatecné tepelné upravenych korysa

ze stfeva se sténou provrtaji do dutiny bfisni = vétsina pronika do plic, kde se vyviji v dospélce

vajicka se uvolnuji do bronchialniho sekretu (sputum) a stolice

akutni faze (migrace pres stfevni sténu do dutiny bfisni/do plic) mlZe probihat asymptomaticky

chronicka faze, nastupuje po 3 mésicich, kdy motolice v plicich tvoti opouzdiené zanétlivé loziska charakteru cyst -
projevem je suchy kasel, vykaslavani charakteristického sputa (narezavéla barva, rybi zapach), hemoptoe + muze dojit
k sekundarnich bakterialni infekci (bronchitidy, bronchopneumonie)

cysty pozdéji kalcifikuji, Casto praskaji a jejich obsah (vajicka, nekroticka tkan, krev, apod.) se dostava do dychaciho
traktu = vajicka mohou byt zaneseny do dalSich organ( (jatra, stfevni sténa, svaly, mozek — imituje encefalitidu)
diagnostika — mikroskopicky nalez vajicek ve stolici nebo sputu; klinické ptiznaky a anamnéza; sérologie — KFR, ELISA

3. MOTOLICE STREVNI

Motolice strevni - fasciolopsidza

nejvétsi motolice cizopasici v zaZivacim traktu Clovéka (jeden z nejvétsich parazit( vibec, 2-7 x 1-2 mm)
mezihostitelem je sladkovodni plZ, pozdni stadia se nachazi na vodnich rostlinach

hostitel se infikuje pozfenim rostlin, v horni ¢asti tenkého stfeva se prichycuji pfisavkami a dospivaji

Zivi se stfevnimi $tadvami (ne krvi), vajicka odchazi z téla stolici

lehké infekce probihaji asymptomaticky

mechanické poskozeni stfevni stény prisavkami - zplsobuje priijmové onemocnéni s celkovou nevolnosti, zvracenim a
pripadné krvacenim z poskozené sliznice, stolice obsahuje velké mnoZstvi nestravené potravy (malabsorpce)
sekundarni zanét mlzZe zpUsobit zjizveni a stendzu stieva; motolice mGzZou zpUsobit i neprichodnost stfeva a ikterus,
toxické produkty zpUsobuji edém a ascites

pacient je anemicky a postupné chatra, tézké infekce konci i smrtelné

diagnostika — mikroskopicky prikaz vajicek v stolici

Motolice egyptska - heterofydza

jedna z nejmensich motolic

mezihostitelem je sladkovodni plZ, druhym mezihostitelem jsou ryby (encystuji pod Supinami nebo ve svaloving)
¢lovék se nakazi pozitim nedostatecné tepelné upravenych ryb

dospély Cerv je prichycen ke sliznici tenkého stireva, vajicka odchazi z téla stolici

lehké infekce plsobi jen malé poskozeni sliznice stfeva a mirnou zanétlivou reakci

pfi tézkych infekcich bolesti bficha, hlenovité priijmy a zanéty stfevni sliznice

zavrtaji se hluboko do stény stfeva = néktera vajicka miZou byt krvi zanesena do dalSich organt (srdce, mozek)

Motolice mald - metagonimédza

e  Zivotni cyklus, klinicka charakteristika, prenos, 1écba, a diagnostika podobné jako u motolice egyptské
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22. TASEMNICE (CESTODA)

e  patfi mezi helminty (paraziticti ¢ervi), do skupiny plosténci (motolice + tasemnice)

e dospélé tasemnice cizopasi nejcastéji ve stievé obratlovcd, zplisobuji onemocnéni cestoddzy
e chybi jim travici soustava, potravu pfijimaji osmoticky celym povrchem téla

e |ékem volby je u vétsiny praziquantel

Morfologie

e dorzoventralné zplostélé télo, mlizeme rozlisit hlavicku (scolex) a vlastni télo (strobila)

e na hlavicce jsou pfisavky (vétsinou 4) nebo podélné stérbiny schopné sevrit stfevni sliznici + nékdy rostellum — vénec
paprscité rozmisténych hackd na vrcholu scolexu

e ze zadniho konce téla se odSkrcuji ¢lanky - proglotidy (kazdy obsahuje samci i samici pohlavni organy), nejstarsi ¢lanky
jsou naplnény zralymi vajicky a odchazi z téla stolici

e délka tasemnice je od 1 mm po nékolik desitek metri (nejdelsi Zivo&ich na svété - tasemnice velryb, aZ 40 metri ©)

Zivotni cyklus

e zahrnuje jednoho nebo dva mezihostitele + definitivniho hostitele (¢clovék mizZe byt mezihostitel i konecny hostitel)

e probiha pres 2 nebo 3 larvalni stadia

e ve vajicku se vyviji larva, lihne se ve vodnim prostredi nebo az v travicim traktu mezihostitele a v riznych organech
hostitele se méni na dalsi stddium, cystu (boubel)

Rozdéleni

e podle prevaZujici lokalizace se déli na cestodézy stievni (dospélé tasemnice Ziji ve stfevé) a cestoddzy tkanové
(zpGsobené larvalnimi stadii v nejraznéjsich tkanich)

PUVODCE STREVNICH CESTODOZ

e Taenia saginata (tasemnice bezbranna), Taenia solium (tasemnice dlouhoclennad), Diphyllobothrium latum (Skulovec
Siroky), Hymenolepis nana (tasemnice détska), Dipylidium caninum (tasemnice psi)

Tasemnice bezbranna (Taenia saginata) — hovézi tenidza

o  Clovék se nakazi pozfenim nedostatecné tepelné upraveného hovéziho masa, které obsahuje encystovanou larvu —
cysticercus bovis (boubel)

e v zaludku se cysticercus uvolfiuje, larva se pfichycuje pfisavkami a Stérbinami v horni ¢asti tenkého stfeva

e mezi pfiznaky patti pfiznaky z drazdéni stfeva - bolesti bficha (tupé, paléivé), nechutenstvi, nauzea, zvraceni, hubnuti,
prajmy nebo zacpa; miZou migrovat do apendixu nebo Zlu€ovych cest

e dosahuje délky 3 - 10 metrQ, ndkaza trvad 12 - 13 let

e  zralé ¢lanky s vajicky jsou vyluCovany stolici, v plldé mohou vajicka prezivat i nékolik mésic(, pokus jdou pozfena
skotem, tak se provrtavaji stfevni sténou a krvi jsou zaneseny do svall

e prevence — nehnojit pastviny, kde se pase dobytek lidskymi vykaly; dikladné tepelné zpracovani hovéziho masa

e diagnostika — mikroskopicky prikaz vaji¢ek v perianalnich stérech a otiscich, ve stolici se vajicka obvykle nenachazeji
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Tasemnice dlouhoclenna (Taenia solium)

e méné Casté infekce nez tasemnici bezbrannou

o Clovék se nakazi pozienim nedostatecné tepelné upraveného veprového masa, které obsahuje encystovanou larvu —
cysticercus cellulosae

e  cysticercus se v zaludku uvolfiuje z masa, larva se prichycuje prisavkami a hacky ke sliznici tenkého streva

e infekce probiha vétsinou asymptomaticky nebo s mirnymi zaZivacimi potiZzemi jako bolesti bficha, prijem nebo zacpa,
hubnuti, alergické projevy + zmény krevniho obrazu (eozinofilie, pfi dlouhodobé infekci anemie)

e dosahuje délky 2 - 3 metrd, v travicim traktu mdze prezZivat aZ 25 let

e zralé ¢lanky s vaji¢ky jsou vyluéovany stolici + odchazi z téla i mimo defekaci; pokud jsou pozifena prasatem, plisobenim
Zaludecnich stav se z néj uvolriuje larva onkosféra, provrtava se stfevni sténou a krvi je zanesena do tkani

e prevence — dostatecné opracované maso, nepouzivat lidské vykaly jako hnojivo,

e diagnostika — mikroskopicky prlikaz vajicek v perianalnich stérech, obvykle se nenachazeji ve stolici

Skulovec Siroky - difylobotridza

e nejvétsi lidska tasemnice, vyskytuje se v oblasti velkych fek a jezer mirného a subarktického pasu

e ve vodé se z vajicka lihne obrvena larva koracidium, je poziena prvnim mezihostitelem (korys). V jeho téle se méni na
druhé larvalni stadium - procerkoid. Je-li korys pozien druhym mezihostitelem (sladkovodni ryba), proléza procerkoid se
stfeva a dostdva se do svaloviny, kde vytvari plerocerkoid. MGZou zasahovat i dalsi pasivni mezihostitelé (vétSinou dravé
ryby), u kterych tasemnice pronika do sval(, ale nijak se nevyviji

o Clovék se nakazi pozfenim nedostatecné tepelné upravenych sladkovodnich ryb, které obsahuji encystovanou larvu -
plerocerkoid

e larva se prichycuje stérbinami ke sliznici tenkého stfeva

e  Casto mUZe probihat asymptomaticky nebo jen s minimalnim postizenim

e  zpocatku nevyrazné ptiznaky (zazivaci potize, prijem, bolesti bficha, inava, hubnuti), po dlouhotrvajici infekci dochazi
k deficitu vitaminu B12 (velké mnoZstvi spotiebuje sam sSkulovec) a k pernicidzni anemii

e dospéla tasemnice dosahuje délky aZ 12 metrq, télo tvofti vice nez 3 000 ¢lank

e  zralé ¢lanky s vajicky jsou vylucovany stolici

e diagnostika — mikroskopicky prikaz vaji¢ek; kontrola stolice — Ize nalézt i ¢lanky, které ¢asto zlstavaji spojeny v fetéz

Tasemnice détska - hymenolepidza

e infekce nejcastéji postihuje déti

e zvajicek se lihne larva, zavrtava se do sliznice tenkého stfeva, vyviji se v cysticerkoidy a po nékolika dnech se uvolni zpét
do stfeva, kde rychle dospiva = vyviji se bez mezihostitele, diky tomu se ¢asto vyskytuje vétsi poéet tasemnic

e nasliznici stfeva se prichycuje prisavkami, Stérbinami a hacky

e zavaznost onemocnéni zavisi na intenzité infekce

e lehké nakazy probihaji asymptomaticky, u horsich ndkaz bolesti bficha a hlavy, nechutenstvi, svédéni, podrazdénost,
zanét strevni sliznice + u malych déti anémie a kachexie

e dosahuje délky pouze 15 - 40 mm

e zralé ¢lanky s vajicky jsou vylu¢ovany stolici

e vyvoj mlze probihat i pfes mezihostitele — vajicka jsou pozfena blechou nebo larvou brouka, nasledné se infekce
prenese na hlodavce, v jejich GIT pak tasemnice dospiva

e diagnostika — prlkaz vaji¢ek v stolici, nékdy lze nalézt i celou tasemnici

Tasemnice psi - dipylididza

e cizopasi hlavné ve stfevé psi a kocek, pfendsi se z blech nebo vienek
e u c¢lovéka velmi vzacné, charakterizovana mirnymi potizemi GIT
e  prenos pres infikované blechy
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PUVODCI TKANOVYCH CESTODOZ

o (lovék je mezihostitelem nékterého vyvojového stadia tasemnice

e vyvolavaji Zivot ohroZujici onemocnéni

e larvy se Casto vyskytuji ve tkanich, kde mlZou postihovat dlleZité Zivotni funkce (CNS, jatra, oko, apod.)

e prikaz pGvodce neni snadny, vétSinou je zaloZeny na prikazu protilatek, zménach KO nebo zobrazovacich metodach
e |écba je obtiznd, podavani antihelmintik je Casto neucinné; chirurgicky zakrok

Tasemnice dlouhoclenna - cysticerkdza

e cysticerkus (boubel) se mizZe vyskytnout v riznych tkanich (nejcastéji mozek, oko, srdce, podkoZni vazivo, svaly),
pfiznaky zavisi na postizeném organu
mozek - nejzavaznéjsi, Spatnd progndza, mezi projevy patfi kfeCe, intrakranidlni hypertenze se zvracenim, bolesti hlavy,
meningoencefalitida, psychické poruchy, poruchy vidéni

e oko - rGzné mista (vCetné vicka a spojivky), hrozi trvalé poskozeni, hlavné pokud dojde k uhynuti parazita (rozvoj
mohutné zanétlivé a alergické reakce). Pokud se larva nachazi v predni komore o¢ni — hazi stiny na sitnici

e svaly, podkozZni vazivo - provazeno jen myalgiemi, po nékolika letech zvapenaténi a ¢aste¢nd reabsorpce cysticerek

e pfenos pozienim vaji¢ek z kontaminované vody nebo zeleniny, ¢asto autoinfekce fekdlné-oralni cestou

e diagnostika — protilatky sérologicky — ELISA, Western blot; kalcifikovana loZiska RTG

Méchozil zhoubny — echinokokdza (hydatiddza)

e dospélé tasemnice Ziji ve stfevé psovitych Selem, ty se nakazi infikovanym skopovym masem.

e ve stfevé mezihostitele se z pozienych vaji¢ek uvolfiuje onkosféra, pronika stfevni sténou a krvi je zanesena do rlznych
organl — jatra, plice, mozek, kosterni svalovina, kosti, ledviny, podkozni vazivo

e ve tkanich se méni v pomalu rostouci cysty (echinokoky) - mdzZou mit 15 - 20 cm. Maji silnou vazivovou sténu, kterou
tvori hostitel jako reakci na pritomnost parazita. Z vnitini stény dovnitt puci sekundarni cysty, které vytvoril parazit,
obsahuji 15-20 skolext. Pokud sekundarni cysta praskne, skolexy plavou volné v tkarnové cysté (az 2 miliony). Pokud
praskne ta, mohou byt skolexy rozneseny do dalSich ¢asti téla, kde vytvareji nové cysty.

e pfiznaky zavisi na lokalizaci, mnoZstvi a velikosti cyst a celkové alergické reakci hostitele

e nejcastéji jsou postihnuty jatra, méné ¢asto plice, mozek a jiné organy

e  pfi prasknuti cysty (samovolném nebo chirurgickym zasahem) muze dojit k rozsevu

e tekutina z prasklé cysty vyvolava alergickou reakci az anafylakticky Sok (mUze skoncit i smrti)

e nakaza Casto probiha asymptomaticky, clovék se vétsinou infikuje v détstvi a cysty se prokaZzou az v dospélosti, kdyz
dosdahnou masivnich rozmér(

e |écbou je chirurgické odstranéni cyst. Pfed vlastnim odstranénim se injikuje do cysty formalin, ktery usmrti skolexy

e diagnostika — prlikaz protilatek — ELISA, Western blot; USG, CT, MRI

Méchozil vétveny — alveolarni hydatidéza

e dospélé tasemnice Ziji ve stfevé psovitych Selem

e mezihostitelem jsou drobni hlodavci, pfileZitostné i clovék

e ve strevé mezihostitele se uvolniuje larva, pronika stfevni sténou, krvi je zanesena do raznych organ( (nejCastéji jatra,
méné ¢asto mozek nebo plice) a tvori cysty

e  cysty jsou tvofeny mnohocetnymi septovanymi méchyrky, které obsahuji skolexy. Prostor mezi méchyrky vyplnuje
granulacni resp. fibrézni tkan

e cysty v organech stale proliferuji, onemocnéni se vyznacuje pFiznaky maligniho nadoru (infiltrativni rist)

e hostitel kolem cysty nevytvafi vazivovy obal, mohou vznikat metastatické cysty (hlavné v plicich a mozku)

e v jatrech pUsobi cysty intrahepatalni portalni hypertenzi, ktera vyvoladva splenomegalii a ascites

o  bez lécby konci vice nez 70% fatalné

e |écbou je chirurgické odstranéni cyst (vzhledem k tvorbé metastdz neni vidy ucinnd)

e diagnostika — podobna jako u hydatiddézy. Sérologie — zejména ELISA.
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23. HLISTICE (NEMATODA)

e  patfi mezi helminty (paraziticti ¢ervi), do skupiny oblovci (valcovité neclankované télo)

e plvodci onemocnéni zvané nematododzy

e télo je nec¢lankované, ale kutikula mGze byt rozdélena zarezy — pseudosegmentace

e tvar protahly, vietenovity, valcovity nebo nitkovity, bilateradlné soumérné

e velikost od nékolika centimetrd po nékolik metrt

e travici soustava je kompletni, okolo Ustniho otvoru mlzZou byt rdzné kutikuldrni Gtvary (pysky)

e jsou gonochoristé (oddélené pohlavi)

e zoplozeného vajicka se vyviji larva a preménuje se na larvu infekéni, ktera vyvolava onemocnéni definitivniho hostitele
e déli se na plvodce stfevnich nematoddz, ptvodce tkarnovych nematoddz a vlasovcovité

e |ékem volby jsou casto benzimidazoly (mebendazol, albendazol)

1. POVODCI STREVNICH NEMATODOZ

Roup détsky (Enterobius vermicularis; syn. Oxyuris vermicularis) - enterobidza

e plvodce nejbéZnéjsiho parazitarniho onemocnéni na svété, postizeny jsou hlavné déti

e dospélci cizopasi v tlustém stievu nebo apendixu, méfido 1 cm

e Clovék se nakazi kontaminovanymi potravinami, pfimym kontaktem nebo vzduchem (zaschla vajicka poletuji s prachem)

e infekéni vajicka ve stievé dospivaji, asi po mésice samicka produkuje velky pocet vajicek

e vajicka klade v perianalni oblasti (hlavné v noci, v klidu a v teple) = béhem nékolika hodin na vzduchu dozravaji a
Clovék se z nich mlzZe znovu nakazit (autoinfekce)

e mezi projevy onemocnéni patii zaZivaci potiZe, bolesti bficha, zvraceni, Uporné svédéni v perianalni oblasti, neklid,
déti jsou nevyspalé a neurotické, Skrabani mize vést ke vzniku ekzému a sekundarni bakterialni infekce

e roupy se mlzou podilet i na détskych vaginalnich vytocich

e prevence — pecliva osobni hygiena, dekontaminace domacnosti (vajicka usmrcuje vysoka teplota - vyvareni spodniho
pradla, Zehleni)

e diagnostika — mikroskopicky prikaz vajicek Grahamovou metodou — otisk perianalnich ras paskou; v stolici vajicka
ztidka

Skrkavka détska (Ascaris lumbricoides) - askariddza

e onemocnéni je nebezpecné hlavné pro déti a pfi infekci vétsim poctem skrkavek

e dospélci cizopasi v tenkém stirevé, méri 20 - 30 cm

e samicka po oplozeni klade vajicka, odchazi z téla spolu se stolici

e zdrojem nakazy je Clovék, vajicka dozravaji v pidé, mohou prezit i nékolik let; prenos infekce — konzumace jahod a
zeleniny hnojené lidskymi vykaly; pouhé zaneseni vaji¢ek Spinavyma rukama do ust

e po pozfeni infekénich vaji¢ek se ve stfevé uvolfiuji larvy a aktivné se provrtavaji stfevni sténou do krve = krvi jsou
roznaseny pres jatra do plicnich kapilar a plicnich alveolti & po 10 dnech migruji tracheou, drazdi ji a jsou vykaslany do
ustni dutiny = spolknutim se dostéavaji znovu do tenkého stfeva, kde dospivaji

e migrujici larvy poskozuji plicni kapilary a alveoly, projevem je tlak na prsou, Gnava, horecky, dusivy suchy kasel, ve

e dospélé skrkavky plsobi v mensim poctu necharakteristické zaZivaci potize, nechutenstvi, zvraceni, ¢asté jsou i
alergické projevy; pfi zavaznéjsich infekcich koliku, krvavé priijmy, anémie a dalsi potize

e muZou pronikat do Zlucovych i pankreatickych vyvodl nebo apendixu a plisobit cholangitidu, cholecystitidu,
pankreatitidu, apendicitidu a ileus

e masivni infekce pUsobi obstrukci stfeva a miZe dojit aZ k perforaci a nasledné peritonitidé

e diagnostika — ve stfevni fazi mikroskopicky prikaz vaji¢ek ve stolici; pfi priniku tkdnémi prikaz protilatek ELISA
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Hadé strevni (Strongyloides stercoralis) - strongyloiddza

e velmi sloZity vyvojovy cyklus, stfidaji se generace volné Zijicich a generace parazitujicich

o dospélé samicky cizopasi zavrtané ve sliznici tenkého stfeva a produkuji vajicka, ze kterych se jesté ve stievé vyviji
neinfekéni larvy = larvy bud odchazeji se stolici do zevniho prostfedi a v plidé se méni na dospélce volné Zijici
generace, nebo se méni na infekéni larvy a plsobi autoinfekci 2 samicky volné Zijici generace kladou vajicka, ze
kterych muGze vzniknou nova generace volné Zijicich nebo infekéni parazitujici larvy

e pokud se infekéni larvy dostanou na pokozku nebo sliznici ¢lovéka, zavrtaji se a cestuji krvi podobné jako larvy Skrkavky
(pfes srdce, do plic, tracheou do hrtanu, vykaslany, spolknuty) = vyvoj dokoncuji v tenkém stfevé

e  vétsSi mnozstvi larev pronikajicich do pokozky vyvolava svédéni az edémy

e  pfiprostupovani larev plicemi kasel, obtiZze podobné astma az bronchopneumonii

e  asi po mésici stfevni obtiZe, bolesti v epigastriu (hlavné po jidle a alkoholu), nauzea, zvraceni, prijem nebo zacpa,
hubnuti; nékdy muize byt pribéh asymptomaticky

e nasledkem autoinfekce mlzZe dochazet k diseminaci larev po celém téle (postiZeni plic, srdce, jater, Zluéniku, stfeva)

e vainy pribéh ma infekce u imunokompromitovanych jedinct, hlavné AIDS pozitivnich > muZe kondit fatalné

e zdroj— Clovék, vzacné prase, pes nebo kocka. Pfenos aktivnim prinikem larvy pokozkou ¢lovéka pti styku s plidou nebo
na suchych zachodech; vzacné peroralni nakaza kontaminovanou vodou

vt

s diseminovanou nemoci mohou byt larvy nalezeny i v sputu

Méchovec lidsky (Ancylostoma duodenale), méchovec americky (Necator americanus) — ankylostoméza, nekatordza

e morfologicky podobni, méfi do 1 cm, vyvolavaji stejné onemocnéni; navzajem se lisi morfologii Ustniho Ustroji
e dospélci cizopasi v tenkém stieveé, pridrZuji se sliznice tenkého stfeva, rozrusuji krevni kapilary a saji krev
e samicky kladou vajicka, které odchazi z téla stolici do zevniho prostredi
e v pudé se za priznivych podminek (dostatecna teplota a vihkost) vyviji volné Zijici larvy = po nékolika dnech se pres
neinfekéni larvy méni na infekéni larvy 2 pfi ndhodném kontaktu pronikaji pokozkou ¢lovéka a migruji krvi do tkani,
prochazeji pres srdce, do plic a do hltanu = spolknutim se dostavaji do stfeva a dospivaji
e  priznaky infekce zavisi na poctu parazitQi v organismu
o  pfi pronikani pokozkou svédiva kopfivkovita dermatitida a petechie
o plicni faze - bronchitida, suchy kasel, hemoragie na plicich, bolesti na hrudi
o po usazeni ve stfevé prijem, zanétliva reakce stfeva, okultni krvaceni, anémie z nedostatku Zeleza
o tézka anémie vede k porucham krevniho obéhu, progresivni kachexii az ke smrti
e  prenos aktivnim prlnikem larvy pokozkou ¢lovéka pfi styku s plidou nebo na suchych zachodech; pti koupani, vzacné
peroralni ndkaza kontaminovanou vodou
e diagnostika — mikroskopicky prlikaz vajicek v Cerstvé stolici; prikaz protilatek ELISA

Tenkohlavec lidsky (Trichuris trichiura) - trichuriéza

o dospélci — bélavé larvy, cizopasi pfednim koncem zavrtani do sliznice tlustého nebo slepého streva, zadni konec ¢ni do
lumen

e samicky produkuji velké mnoZzstvi vaji¢ek citronovitého tvaru, které odchazi z téla stolici, vyvoj probiha bez
mezihostitele

e vajicka po nékolika tydnech ve vnéjsim prostredi dozravaji v infekéni larvy, clovék se nakazi pozienim vajicek
(kontaminovanou zeleninou, spinavyma rukama), larva dospiva v tlustém stfevu bez migrace po téle hostitele

e infekce malym poctem parazitl probihaji ¢asto asymptomaticky

e  pfisilnych infekcich poruchy vyZivy, krvavé hlenovité prijmy, anémie, bolesti bficha a kolitida

e udéti je Casto infekce spojena s retardaci vyvoje

e  zdroj —infikovany ¢lovék, pfenos zeleninou sekundarné kontaminovanou zralymi vajicky; pfi praci s piidou

e diagnostika — pfimy mikroskopicky prikaz vajicek ze stolice (zpracovava se Faustovou konc. metodou, metodou podle
Kato)
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2. PUVODCI TKANOVYCH NEMATODOZ

Skrkavka psi (Toxocara canis), $krkavka koci¢i (Toxocara cati) - toxokardza

e larvy skrkavek vyvolavaji nejcastéjsi tkarnové nematodozy

e dospélci cizopasi ve strevé psa a kocek, samicky produkuji mnoZstvi vajicek, které odchazi stolici, ve vnéjsim prostredi
vajicka dozravaji v infekéni a preZivaji dlouhou dobu. Toxokary mohou dokondit sviij vyvoj pouze tehdy, jsou-li pozieny
vhodnym hostitelem — psem nebo kockou. V jejich stfevé se z vajicka uvolnuji larvy, provrtavaji se stfevni sténou a
migruji do jater, odtud do plic a jinych organd. V dospélou Skrkavku dospivaji az poté, co se dostanou zpét do tenkého
streva.

e  Clovék se nakazi pouze pfilezitostné, kontaminovanou potravou nebo vodou = larvy nedospivaji, pronikaji stfevni
sliznici do krve a migruji do nejriiznéj$ich organ( (jatra, srdce, plice, mozek, svaly, oko). Clovék neni vhodnym
hostitelem, larva nedokonci svlj vyvoj a dlouhodobé v téchto organech preziva a poskozuje je

e  vétsina infekci probiha asymptomaticky

e rozliSujeme dvé formy onemocnéni

o viscerdlni - nej¢astéji u déti predskolniho véku, larva se usazuje v riznych organech a plisobi teploty, anorexii,
ztrdtu hmotnosti, kasel, dusnost, vyrazku, hepatosplenomegalii, dlouho trvajici eozinofilii

o ocni - nejcastéji u starsich déti s dospélych, projevuje se jako nebolestiva endoftalmitida, pfitomnost larev
v oku ¢asto vede k porucham vidéni a granulomatdznim lézim sitnice (mohou byt chybné diagnostikovany jako
zhoubny nador sitnice, coz vede k zbytecné enukleaci)

e zdroj— psi nebo kocky; prenos pfi kontaktu s prostfedim, obsahujicim vajicka Skrkavek — déti, prace s pudou;
sekunddrné kontaminovand voda a potrava

e diagnostika — stanoveni protilatek, nej¢astéji ELISA; anamnéza — kontakt se zvifaty

Svalovec stoéeny (Trichinella spiralis) - trichineldza

e dospélci cizopasi v tenkém stievé nejriiznéjsich obratlovc(, hlavnim hostitelem jsou liSky a domdci i divoka prasata
e samicky rodi ve stfevé Zivé larvy, které krvi migruji do kosterni svaloviny na riznych mistech téla = ve svalovych
vlaknech se larvy opouzdfi a tvofi cysty (hlavné Zvykaci a brisni svaly, branice, jazyk), za 6 - 12 mésict kalcifikuji
o Clovék muze byt definitivnim hostitelem i mezihostitelem, nakazi se pozfenim masa s obsahem larev. V jeho zaZivacim
traktu se larvy uvolfiuji, zavrtavaji se do stfevni sliznice a dokoncuji svlij vyvoj
e priznaky infekce jsou zavislé na mnozstvi larev, slabé ndkazy probihaji ¢asto asymptomaticky
e umohutnéjsich infekci
o nejprve stfevni faze - nespecifické stfevni obtiZe, zvraceni, prijmy
o po tydnu migracni a svalova faze - horecky, edémy obliceje, poruchy vidéni, intenzivni bolesti sval po celém
téle, myalgie, pfi postizeni dychacich svall typické bolesti pfi dychani a dyspnoe). U masivnich infeki dochazi
k ochrnuti duleZitych svald, ¢lovék mize umfit na zaduseni nebo selhani krevniho obéhu (pozn. v srdci netvori
cysty, ale muZe vyvolat fatdalni myokarditidu)
e utézkych stavl nemusi ani rozsahla podpora Zivotnich funkci zachranit Zivot
e prenos — nedostatecné tepelné opracované maso z divokych prasat, teplem larvy hynou pfi 60°C
e diagnostika — potravni anamnéza, sérologické reakce — ELISA, imunofluorescence, Western blot; biopsie sval. vlaken
s prikazem cyst; post mortem se odebiraji vzorky jazyka a branice

Vlasovec medinsky (Dracunculus medinensis) - drakunkuldza

e cizopasi v télnich dutinach nebo pojivové tkani clovéka, psa, Sakall, kocek, skotu, koni, apod.

e dospélé samicky migruji do podkoZi, jejich usazeni se projevi vznikem velkych, ¢asto stéhovavych podkoznich bouli
(hlavné DKK)

e télo samicky obsahuje nékolik miliond larev = pfi styku bouli s vodou perforuje kizZi, vysunuje pfedni ¢ast téla a klade
larvy do vody (opakuje se dokud nejsou vsechny larvy vykladeny, poté hyne)

e larvy jsou pohlceny drobnymi korysi (buchankami), definitivni hostitel se nakazi pitim vody s buchankami

e ve strevé se larvy uvolni, pronikaji stfevni sténou a migruji do vnitfnich organt, kde dospivaji a kopuluji. Oplozené
samicky se pak stéhuji do podkozi

e infekci provazi pomérné nevyrazné klinické pfiznaky - kopfivka, nauzea, zvraceni, priijem
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e po odumfeni samicky alergické reakce
e  (Casté jsou sekundarni bakteridlni infekce v misté, kde samicka perforuje kizi
e tradi¢ni Ié€ebnou metodou je zachyceni samicky pfi kladeni vajic¢ek a jeji pomalé a postupné vytahovani
z podkozi namotdvanim na drivko (nebezpeci pretrhnuti)
e diagnostika — podle typického nalezu na kdzi; sérologické metody '

3. VLASOVCOVITI = &eled Onchocercidae, Filariidae

o fildrie jsou parazité krevniho nebo lymfatického systému a nékterych orgdnt (mozek, srdce, oci)

e fildrie maji dlouhé viasovité télo

e samicky rodi Zivé larvy, mikrofilarie = usadi se v k(iZi nebo koluji v krevnim obéhu, z krve jsou nasaty pfenase¢em
(krevsajicim ¢lenovcem) = v prenaseci larvy pokracuji ve vyvoji do invazivniho stadia = invazivni larvy napadaji
konecného hostitele pfi opétovném sani ¢lenovce

e vyskytuji se hlavné v tropickych a subtropickych oblastech

e nakazy mzou mit dlouhou inkubacni dobu s pomalym vyvojem

e ve shodé s dennim ¢i nocnim sanim prenasece jsou mikrofilarie vyplavovany do periferni krve v maximalnim poctu bud’
v dennich, nebo noc¢nich hodinach

Vlasovec mizni (Wuchereria bancrofti) - wuchereridza

e dospélci cizopasi v lymfatickych uzlinach svinuti do klubi¢ka, larvy jsou v noci vyplavovany do krve

e mezihostitelem jsou komari

e pusobi tézké zanétlivé onemocnéni lymfatického systému, tvofi se varixy lymfatického systému

e prasknut varix( v oblasti mocovych cest vede k chylurii nebo hematochylurii (kapicky lymfy v moci, moc je réno a vecer
bélave zbarvend), mezi priznaky patfi bolesti bricha, zvraceni, nékdy i anémie

e nejzavaznéjsi formou onemocnéni je elefantidza - blokada lymfatickych cest dospélymi Cervy, zvétSeni postizenych mist
(trvaly edém; hlavné DKK, skrotum, vulva, prsa Zen) + Casto alergické reakce

Vlasovec o¢ni

e  tenka nitkovitd hlistice, délka 3 -7 cm

e dospélci cizopasi v podkoznim vazivu ¢lovéka a vzacné pod ocni spojivkou

e samicky tvofi larvy, které vyplavuji pres den do krve

e mezihostitelem jsou ovady

e podle lokalizace rozezndvame dva typy onemocnéni - podkozni (edém, velké nebolestivé podkozni boule) a ocni (tézké
zanéty spojivky, poruchy vidéni, zanéty slznych vackl; nékolik dni je vlasovec v oku dobre pozorovatelny, poté na nékolik
tydni zmizi a miZe se objevit v druhém oku nebo jinde v podkoZi)

e piivhodném uloZeni ¢ervll v podkoZi Ize chirurgicky odstranit

Vlasovec koZni

e dospélci Ziji zatoCeni ve fibréznich nodulech v podkoZi, zejména v mistech, kde kliZe pFiléha na kost

e samicky kladou velké mnozstvi Zivych larev, které se zavrtavaji do podkozniho vaziva a jsou nasaty muchni¢kami

e lehké infekce probihaji asymptomaticky

e  pfitézsich infekcich chronicka dermatitida s naslednou atrofii a depigmentaci klize (u ¢ernocha tzv. leopardi kize),
tvofi se nebolestivé kozni noduly, méné casto zvétseni tfiselnych uzlin

e larvy se stéhuji do oka, vyvolavaji zanét (rohovky, spojivky, sitnice) vedouci az k oslepnuti (typicky Casty projev infekce)
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24. PARAZITICTI CLENOVCI

e ¢lenovci jsou nejpocetnéjSim zivoc¢iSny kmenem na Zemi

e nazev je odvozen od clankovaného téla, ¢lanky tvofi 3 hlavni &asti - hlavu, hrud'a zadecek

e maji vnéjsi kostru (exoskelet), ktera chrani mékké tkané a upina se na ni svalstvo

e  trdvici soustava trubicovitd, obéhova soustava oteviena (hemolymfa, trubicovité srdce), vylucovacimi organy jsou
metanefridie, dychani rlizné (celym povrchem téla, Zdbrami nebo trachejemi)

e prochdazi nékolika vyvojovymi stadii - vajicko, nékolik larvalnich stadii, imago (dospélec)

e ({lenovci miZou ovlivnit lovéka nékolika zpUsoby:
- ptfimo cizopasi (napf. zakozka svrabova)
- prenasi infekce (hlavné hematogenni ¢lenovci)
- pUvodci intoxikaci
- pavodci alergii

e endoparazité jen vyjimecné (svrab), vétSinou se uplatiuji jako ektoparazité

e ektoparazité jsou vétsinou obligatni hematofagové (krev je zdrojem potravy alespon v jednom vyvojovém stadiu,
ziskdavaji ji aktivné sanim pomoci bodavého nebo saciho Ustroji) nebo fakultativni hematofagové (krev je pouze
doplrikovym zdrojem potravy, ziskavaji ji pasivné - napr. olizovdnim ran)

e pro prenos infekénich agens jsou dlleZité antikoagulacni latky, které clenovci béhem bodani nebo sani vylucuji slinami
a které mGzou vyvolat i alergie nebo intoxikaci

e prenos nakazy ¢lenovci mizZe byt mechanicky/pasivni (infekéni agens pteziva na povrchu téla nebo v travicim traktu
¢lenovce, nemusi se mnoZit ani vyvijet) nebo biologicky/aktivni (agens se v ¢lenovci vyviji a mnoZi, nez je dal prenesen)

ROZTOCI HMYZ
klistakoviti (klistak holubi) vSi
klistatoviti (klisté obecné, pijak luzni, klist luzni) plostice
sametka podzimni blechy
zakozka svrabova dvoukridli
trudnik tukovy jazy€natky
roztoCi vyvolavajici alergie ostatni ¢lenovci (pavouci, stonozky, Stifi, Svabi)

ROzTOCI

Klistakoviti

e na hostitelich saji jen kratkou dobu, vétsinu €asu Ziji ve skrytu v jejich blizkosti

e  zistupcem je klistak holubi

e saji krev na holubech, slepicich a kachnach, Ziji v jejich okoli

e vyjimecné a kratkodobé muzZe napadat ¢lovéka, plsobi silné svédici dermatitidy, u déti a oslabenych osob i celkové
priznaky (horecka, bolest hlavy, zvraceni)

e |écbou jsou prostredky zklidnujici kzi

Klistatoviti

e zahrnuje u nas se vyskytujici typicka klistata

e  (stni Ustroji tvofi valcovity chobot, na spodni strané opatfen hacky a klepitky
e  klisté nafizne pokozku hostitele a pevné se zachyti ve vzniklé rané

e  pfisani vypousti do ranky antikoagula¢ni enzym ixodin

e vyvoj: vajicko = larva = nymfa = imago (vSechna stadia saji krev)
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Klisté obecné

e nejzndméjsi a medicinsky nejvyznamnéjsi zastupce

e krev saji pouze samicky, samecci nemuzZou kvili pevnému obalu celého téla (samicky maji pevny Stitek jen na predni
poloviné téla, zbytek je poddajny a mohou tedy sdt krev a zvétsSovat se)

e samicka klade na zem az tisic vajicek, ze kterych se v zavislosti na teploté vyviji larvy = larvy se kratce ptichyti na
drobné savce (mysice, hrabosi, rejsci) nebo ptaky, po nasati krve padaji na zem a méni se v nymfu = nymfy nékolik dn(
parazituji na dalsim hostiteli (jeZci, veverky, zajici) a méni se v posledni vyvojové stadium - imago (dospélci) napadaji
hlavné velka zvifata (srnce, jeleny, kozy, skot), za 1 - 2 tydny zvétsuji samicky svlij objem az 200x a padaji na zem

¢ na clovéku saji vSechna vyvojova stadia

e U nas se vyskytuji vétsinou od dubna do fijna, zejména okraje listnatych a smisenych lest a kfovinaté porosty

e kolem pfisatého kliStéte erytém, casto zdvihnuty v misté vpichu, po Case silné svédi

o  klisté pfri sani vyluCuje spolu se slinami velké mnoZstvi protizanétlivych, antikoagulacnich a anestetickych latek

e pienasi plvodce fady onemocnéni - klistova encefalitida (Flavivirus), lymska boreliéza (Borrelia burgdorferi), tularémie
(Francisella tularensis), Q horecka (Coxiella burnetii), horecka Skalistych hor (Rickettsia rickettsii), babezidzy (babesie)

e pred odstranénim se klisté potre jodovou tinkturou nebo alkoholem, odstrani se vyviklanim, dezinfikuje jodovym
preparatem (pokud se pretrhne, mUzZe se hlavicka podebrat na plocho poloZenu Ziletkou)

Pijak luzni

e larva a nymfy Ziji na hrabosich, mysich a hmyzozravcich; imaga napadaji vétsi zvirata, zridka i ¢lovéka

e  Zije na okrajich luznich lesd, u nas jen na jizni Moravé

e je vyznamnym pienaselem plvodce tularémie (Francisella tularensis), déle klistové encefalitidy (arboviry), omské
hemoragické horecky (arenaviry, na Sibiri)

Pijak stepni

e  Zije najiznim a vychodnim Slovensku
e muZe pfenaset plvodce tularémie, klistové encefalitidy, krymsko-koZenské hemoragické horeéky (nairovirus)
+ nékteré rickettsie, coxiellu a babesie

Sametka podzimni

e larva vyvolava u ¢lovéka onemocnéni trombikulézu (erythema autumnale, srpnova vyrazka)
e v kUZi vyleptaji kanalek, kterym nasavaji télni tekutiny a rozmélnény bunécny material

e nemusi se projevit vlibec, jako lehké podrazdéni kliZze nebo jako silné svédici papularni léze
e vzacné vaznéjsi alergické reakce

Zakozka svrabova

e vyvolava svrab, pomérné casté kozni onemocnéni

e samicky tvori chodbicky ve spodnich vrstvach epidermis, Zivi se tkdnovym mokem a kladou vajicka (ostatni vyvojovad
stddia zistdvaji na povrchu kiZe a onemocnéni nevyvoldvayji)

e vrtani chodbicek vyvolava nesnesitelni svédéni a papuldzni exantém

e hlavné na jemné pokoice - u dospélych mezi prsty na rukou, na zapésti, u muzl v intimnich oblastech, u Zen na prsou,
na hyzdich, u déti i na obliceji, u kojencd na celém téle

e  Skrabani vede k sekundarni bakteridlni infekci a dalSimu roznaseni roztocl

e uimunokompromitovanych osob se miZe vyvinout tézka forma s rozsahlym postizenim klze s krustami

e terapie antiskabiotiky, nutné mazat celé télo
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Trudnik tukovy

Zije v mazovych zlazach a vlasovych folikulech, Zivi se obsahem epitelidlnich bunék
velmi rozsifen, u nas postihuje asi 20% populace, ale nema prakticky Zadny zdravotni vyznam (onemocnéni psi)

Roztodi vyvolavajici alergie

HMYZ

Plostice

Blechy

ziji v lidskych obydlich, v prachu, ¢alounéném ndbytku, matracich, apod.
muzou vyvolat alergickou rymu, tézky astmaticky zachvat nebo dermatitidu

na ¢lovéku muzZe parazitovat ves détska, ves satni a ves munka
vsechna stadia vyvoje (od vajicka po dospély hmyz) prodélavaji na téle hostitele, Zivi se vyhradné krvi
oplodnéné samice kladou denné vajicka zvané hnidy a vymésky Zlaz je prilepuji na vlasy, chlupy nebo tkaniny

ves détska parazituje ve vlasech (vzacnéji ve vousech a oboci), bodnuti silné svédi, Skrdbanim se ranky infikuji
bakteriemi, v mistech pobodani vznikaji strupy a ekzémy (hlavné kolem usi)

ves Satni Zije na odévech (pfi vétSim zavsivend na loznim pradle, postelich, obuvi), lidské télo vyhledava jen pro potreby
sani krve, pobodani silné svédi

ves munka parazituje na pubickém ochlupeni nebo zarostlych prsou (pfi masivnim zavsiveni ve vousech a oboci),
prendsi se pohlavnim stykem nebo pradlem, pobodani zanechava na pokozce namodralé skvrnky, silné svédi, Skrabanim
a sekundarni infekci vznikaji rozsahlejsi ekzémy

|éCbou jsou pedikulocida ve formé Samponu, spreje nebo gelu + insekticidnimi pripravky osetfit pokryvky hlavy,
hiebeny, kartace, détské plySové hracky apod.

dlleZitymi zastupci jsou Sténice domaci a Sténice tropicka

samec md na zadecku Savlovity penis zahnuty doleva, rozmnoZuji se ndsilnou kopulaci, kdy samecek Savlovitym penisem
probodne télo samice a tim ji oplodni © ©

jsou aktivni v noci, pfes den se skryvaji (v ramech obraz(, za tapetami, v posteli, apod.)

saji krev, na klzi zpusobuji svédici rGZové pupence nepravidelného tvaru, nékdy v fadach

u nékterych lidi se mlZou vyvinout horecky, otoky a kopftivka

nejsou specifickymi pfenaseci infekcnich agens, ale nékdy k prenosu mize dojit (stafylokokové infekce, Chagasova
nemoc, leishmanidzy, apod.)

|éCba symptomaticka, je potfeba pomoci insekticidl zlikvidovat Sténice v Ukrytech

typickym lidskym druhem je blecha obecna (dale blecha kocici, slepici, psi), dleZitym zastupcem je blecha morova
(pfenasec pavodce moru Yersinia pestis a mysi skvrnivky Rickettsia typhi)

po sani blechy zlstava na pokozce okrouhla ostfe ohrani¢ena skvrna nebo skupina skvrn, po 3 dnech mizi

u citlivych jedincli zanechava bodnuti pupence se stfedovou teckovitou hemoragii

pobodani je neprijemné a svédi, pfi velkém zableseni svédéni az znemoznuje spanek

oplozené samicky se zavrtaji do klze Clovéka, v misté vstupu vznika dermatitida, bolestivy otok a ulcerace + muze dojit
k sekundarni infekci (i tetanu)

|éCba predevsim symptomaticka
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Dvoukridli

POvodci myiéz

e larvy much prilezitostné parazitujici ve tkanich ¢lovéka

e  myiodzy kozni (chodbicky v podkozi), traumatické (Zivi se odumirajici tkani), dutinové (nosni dutina, zvukovod, ocnice),
stfevni (gastrointestindlni potize), urogenitalni (sliznice urethry, pochvy nebo mocového méchyre)

e |écbou je odstranéni larev chirurgicky nebo mechanicky

Komafi

e  vyskytuji se celosvétové, hlavné v oblasti stojicich vod

e po bodnuti zGstava na kdzZi svédici zarudly pupenec

e u precitlivélych osob |éze, celulitida nebo hemoragicka az nekroticka reakce (anafylakticka reakce jen vzacné)
e muZe prenaset infekce jako Zluta zimnice, horecky dengue, arbovirové encefalitidy, malarie, apod.

Pakomafi

e  postipani je velmi bolestivé, v misté vpichu se tvofi svédici erytematdzni papula nebo mokvajici vesikula
e muZou prenaset tularémii (Francisella tularensis), nékteré prvoky a veterinarné vyznamné arbovir

Ovadi

e vyznacuji se mohutnym sosdkem
e vyvolavaji velmi neptijemné a bolestivé reakce
e mohou prenaset Francisella tularensis a Bacillus anthracis

Jazy€natky

vy

e  typickym zastupcem je celosvétové rozsifend jazycnatka tasemnicova (télo podobné tasemnicim)

e  7Zije béZné v dutiné nosni psl a psovitych Selem, vajicka se dostavaji nosnim hlenem na travu, z travy se nakazi
prezvykavci, pozienim kontaminovanych tkani se mGze nakazit dalsi hostitel

e nakazy vétsinou probihaji asymptomaticky

Ostatni

e  pavouci, stonozky, Stifi, Svabi
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25. MORFOLOGIE, ROZMNOZOVANI A ROZDELENi HUB

e houby jsou jednobuné¢né nebo mnohobunécné eukaryotni organismy, které se od rostlin odlisuji zejména:
o neptitomnosti chlorofylu, nemohou tedy Zit autotrofné. Jedna se tedy vétsinou o organismy saprofytické,
popfipadé parazitické.
o bunécni sténa hub obsahuje sloZité cukry, napt. chitin (nékteré napf. jesté chitosan, mannany, glukany)
Diagnosticky vyznam — néktera barviva se na né specificky vazou
o jejich cytoplasmatickda membrana obsahuje steroidni latky (na blokadé jejich syntézy jsou zaloZena néktera
antimykotika). Vychozi latkou pro tvorbu steroidnich latek ale neni cholesterol, ale ergosterol
o maji schopnost sttidat pohlavni a nepohlavni zptsob rozmnozovani
e v praxi houby rozdélujeme na makromycety (napt. htib lesni, mochomirka hliznatd) a mikromycety (houby
mikroskopickych rozméra)

MORFOLOGIE

e morfologicka klasifikace mikromycet:

1) Kvasinkovité mikromycety

=  maji podobu kulatych nebo ovalnych bunék, obecné oznacovanych jako blastokonidie.

®*  mnozi se pucenim, pficemz dcefiné buriky se mohou ihned oddélovat, nebo setrvavat ve spojeni s
matefskou burikou (tvofi neprava vldakna — pseudohyfy)

=  Candida, Cryptococcus, Saccharomyces

2) VIaknité mikromycety (plisné)

= tvofici vldkna — hyfy, jejichZ sit' se oznacduje jako mycelium
= mycelium mizZe byt dvojiho typu — vegetativni (ukotvuje houbu v substratu), generativni (Cili vzdusné,
nesouci rozmnoZovaci struktury houby)
= hyfy mohou byt rlizné vétvené, a mohou obsahovat prepaiky (septa), nebo byt bez prepazek
= vlaknité mikromycety lze v IékaFské mykologii dle délit na:
e zygomycety (Mucor, Rhizopus)
e hyalinni mikromycety (Aspergillus, Penicillium)
e pigmentované mikromycety (Sporothrix)
e dermatofyty (Epidermophyton, Microsporum, Trychophyton)

3) Dimorfni mikromycety

= predstavuji skupinu hub rostoucich ve dvou fazich, pficemz za nizsich teplot (do 30°C) rostou ve formé
vlaknité, kdezto pfi 35-37°C maji podobu kvasinkovitou

= obé formy mohou byt pfi¢inou infekce, vldknita inhalacni cestou, kvasinkovitd mlze vyvolat
systémové infekce tkani a organd

= Histoplasma, Coccidioides, Blastomyces

ROZMNOZOVANI

e houby se vyznacuji stfidanim pohlavniho a nepohlavniho zptsobu rozmnozovani
e tvofi 2 stadia:
o sexualni (teleomorfy)
o asexudlni (anamorfy); nemusi si byt vibec podobna
o unékterych mikromycet nebyla pohlavni stadia az dosud objevena, takové houby se zafazuji do skupiny zvané
funghi imperfecti, neboli deuteromycety
e rozmnoZovaci struktury houby mizou tedy byt pohlavni nebo nepohlavni
o pohlavni struktury = spory, nepohlavni = konidie
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Pohlavni rozmnoZovani - pomoci spor

e pohlavni rozmnoZovaci elementy = spory
o askospory — maji podobu vacka (zvané ascus), obsahuji vidy sudy pocet pohlavnich bunék vybavenych
kompletni sadou chromosom. Tento zplisob rozmnoZovani prevazuje u vétsiny lékarsky vyznamnych druh
o oospora - vznika splynutim velké nepohyblivé samici buriky (oosféra) a malé pohyblivé samci burky
(spermatozoid)
o zygospora - vznika splynutim stejné velké samci a samici buriky
e oospory a zygospory umoznuji vyménu genetické informace mezi dvéma rliznymi jedinci cestou meiosy a jejich
potomstvo nese tedy znaky obou rodicu
e zvlastnim typem pohlavniho rozmnoZovani je spajeni hyf - samci a samici viakno se k sobé pfilozi a vytvofenym
mustkem dojde k vyméné genetické informace

Nepohlavni rozmnoZovani - fragmentace nebo pomoci konidii

e tento zpUsob mnoZeni u mikromycet prevlada

e nedochazi k tvorbé pohlavnich bunék

e |ze je délit do nékolika skupin podle toho, zda jsou rozmnoZovaci elementy (konidie) volné uloZena na vlaknech, nebo
zda jsou opatfena ochrannymi obaly

a) volné konidie

e arthrokonidie - vznikaji postupnou fragmentaci koncovych &asti vlaken, maji obvykle hranaty obdélnikovity tvar

e blastokonidie - ovalné nebo kulaté buriky, podobné burice matefské, které vznikaji z koncl pseudohyf (nepravé hyfy
sestavené z velmi protahlych bunék oddélenych zaskrcenim, pseudohyfy tvofi pseudomycelia), napf. kvasinky

e chlamydokonidie - silnosténné kulaté Gtvary, mohou vznikat kdekoliv v priibéhu hyf nebo pseudohyf (interkalarni) nebo
na jejich koncich (terminalni)

o mikrokonidie - kulovitd, ovalna nebo hruskovita téliska rozmisténd jednotlivé nebo ve svazeccich kdekoliv v pribéhu
hyf vlaknitych hub

b) konidie s ochrannymi obaly

e sporangiokonidie - téliska zygomycet uzaviené ve vacku zvaném sporangium. Ten je umistén na nosném sloupku -
sporangioforu
¢ makrokonidie — maji rlizny tvar, s rlizné silnou sténou, jsou opatifené prepazkami. Vyskyt hlavné u dermatofytd

FYZIOLOGIE MIKROMYCET

Kultivace
e obvykle necini potize
e univerzalné se pouziva Sabouraudlv agar
o 2-4% glukosy
o s pridavkem antibakteridlnich latek (chloramfenikol, gentamicin, nebo kombinace
amikacin+ciprofloxacin+vankomycin apod.)
o obohaceni thiaminem (povzbuzuje rlst a pigmentaci fady vlaknitych hub)
o cykloheximid —k potlaceni rlstu nepatogennich plisni, které by rychle prerostly patogeny
e  pro kvasinky se naléva do Petriho misek, pro vlaknité houby jako Sikmy agar do zkumavek
e  optimalni teplota 28-30°C (u dimorfnich mikromycet soubézna kultivace pfi 22°C a 37°C)
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Biochemicka aktivita

e byva pomérné pestra, mnohdy byva vyuZivana pfi jejich uréovani (zejm. u kvasinek)
e nékteré mikromycety produkuji fadu enzymt a jinych exolatek — elastasa, proteasy, lipasa, ureasa (vyuziva se toho pfi
diagnostice — napf. ureasovy test pro rozliSeni Trychophyton()

Antigenni struktura
e obecné je sténa mikromycet pro makroorganismus vysoce antigenni (obsah neobvyklych polysacharid(i — chitin,
mannany, glukany)
e savéi bunky neobsahuji enzymy, které by ji Uc¢inné Stépily, proto sténa hub v makroorganismu dlouho pretrvava a
pusobi alergizacné — to ovliviiuje patogenezi mykodz a jejich priznaky
e v obrané proti mikromycetam pfipada hlavni dloha buné¢né imunité

Patogenita
e chorobné stavy vyvolané houbami rozdélujeme do ¢tyr zakladnich skupin:
e mykdzy: prava infekéni onemocnéni vyvolana mikromycetami

o povrchové mykdzy — omezené na zevni vrstvu pokozky, pfip. vlasu, jejich plvodce jen ztidka vyvolava imunitni
reakci

o koZni mykézy — rovnéz omezené na keratizované tkanég, jejich plvodci jsou ale zietelné invazivnéjsi a nékdy
vyvolavaji silnou zanétlivou reakci

o podkozni mykdzy — jejich agens byvaji jen malo invazivni a do podkoZi se dostavaji po poranéni
systémové mykozy — obvykle zacinaji v dychacim traktu a jejich pGvodeci jsou natolik patogenni, Ze vyvolaji
infekci i u zdravého ¢lovéka

o oportunni mykadzy — postihuji osoby s podlomenou odolnosti

e mykotoxikdzy:

o do této skupiny patfi houbové intoxikace zpisobené makromycetami (napf. otravy mochomurkou hliznatou).
Houbové toxiny plsobi postiZeni jater nebo ledvin, takZe lidé umiraji na selhani jater nebo hepatorenalni
syndrom.

o ddale sem patti intoxikace vyvolané mikromycetami, jez uvolnuji do okoli toxické produkty. Jsou poZivany v
relativné malém mnozstvi, takZe nejcastéji jde o chronické otravy, nebo jejich pozdni nasledky (napf.
uvolnovani aflatoxin(i z mikromycet rostoucich na obili)

e mykoalergdzy: stavy precitlivélosti na produkty mykotické infekce (napf. na spory). Projevuji se hlavné v respiraénim
traktu (sennd ryma, asthmatické projevy)
e  mycetismy: mechanické poskozeni tkani makroorganismu (napf. velkymi spdrami)

Prevence
e ochrana pokoZky pred vihkou zdparkou — kojencim ménit plenky, nenosit vihké pradlo apod.

e pravidelnd dezinfekce lavic ve vefejnych saundch, sprch; v budovach s imunosuprimovanymi pacienty nenaruSovat
zdivo ani omitku...

e  pravidelné osetfovani zubnich nahrad, nekonzumovdani co jen ¢astecné zaplisnéné potraviny (mohou byt uz zcela
proniknuty mykotoxiny)

Laboratorni prikaz

e obvykle pfimy prlkaz, informovat laborator o podezieni na mykotickou infekci
e  material:
o upovrchovych mykoz - seskraby z klize a nehtl (po ocisténi 70 % alkoholem); vlasy, vousy, chlupy, vytéry ze
sliznic, vyplachy z dutiny Ustni
o u hlubokych mykdz: sputum, moc, stolice, likvor, krev na kultivaci, priikaz antigena, NK
o mikroskopické vysetreni
o u materialu ze sliznic a vnitiniho prostredi vétSinou Gramovo barveni; koZni Supiny a adnexa se voli louhovy
preparat
o hodnoceni z hlediska velikostni a tvarové specifity houbovych elementd
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o louhovy preparat - v podstaté jde o nativni prepardt, médium vsak neni fyziologicky roztok, ale NaOH nebo
KOH (material se prenese na kapku louhu na podloznim skle, mize se dobarvit napt. Parkerovym inkoustem,
ktery se vaze na bun. sténu hub
o fluorescencni metoda — pridavaji se specifické fluorochromy (Rylux), které se vazou na chitin v bun. sténé.
Pozoruje se ve fluorescencnim mikroskopu, kde stény hub zafi na tmavém pozadi
o barveni dle Grama — kvasinky
o barveni dle Giemsy — Histoplasma, Pneumocystis
o barveni dle Burriho - Cryptococcus
e  kultivace
o vétsina mikromycet nutri¢né nendrocné, aviak pomaly rast
o délka inkubace:
= kvasinky 24-48h
= vldknité huby zpUsobujici systémové mykdzy 2-7 dni
= dermatofyta 1-4 tydny
o zédkladni - Sabouraudlv agar (s ATB — chloramfenikol, s cykloheximidinem k inhibici saprofytickych plisni)
o selektivné diagnostické pldy — chromogenni pudy
e detekce antigend bunécné stény v krvi - ELISA
o U hlubokych mykdz; prikaz galaktomannanu (Aspergillus), mannanu (Candida), D-glukanu
e detekce nukleovych kyselin - PCR
e nepfimy prukaz — prikaz antifugdlnich protilatek — vzhledem k tomu, Ze se proti houbam uplatiuje zejména bunécny
typ imunity, ma detekce protilatek jen omezeny vyznam

ROZDELENi MIKROMYCET

e jako puvodce mykdz je mGzeme klinicky délit na mykdzy systémové a mykdézy povrchové
e podle morfologie na kvasinkovité, vlaknité a dimorfni (viz morfologie)
e  botanické rozdéleni podle zplisobu pohlavniho rozmnoZovani:

o zygomycety — tzv. huby spajivé, pohlavni Zivot spociva ve spojeni hyf dvou odlisnych kmen, které se oznacuji
znaménky + a -, protoZe se nedaji rozlisit samci a samici buriky. V misté pfiblizeni hyf se vytvofi buriky
analogické gametam, které se spoji a vznikne zygota. Zastupci — Rhizopus, Mucor

o askomycety — rozmnoZovaci struktura — viecko (ascus) — houby vieckovytrusné. Ve viecku po patfi¢nych
pochodech vznikne osm askospor. Hyfy askomycet jsou septované. Zastupci — Aspergillus, Penicillium

o basidiomycety — huby stopkovytrusné, sexualni Zivot za¢ind pod zemi a konci nad ni v podobé plodnic hrib(,
Zampion a podobnych vyssich hub. Zastupci — Ctyptococcus neoformans, Malassezia furfur

o deuteromycety — pokud se u huby neda zjistit pohlavni stadium, tato skupina je pouze provizorni

e v lékarské praxi se botanické rozdéleni nevyuziva, vyznam ma predevsim rozdéleni podle morfologie
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26. DERMATOFYTA

e  patfi mezi vlaknité mikromycety

e spolec¢na vlastnost — afinita ke keratinu (keratinofilni houby), maji schopnost keratinolyzy, vyuZivaji ho v metabolismu
jako zZivinu,

e jsou vlbec nejcastéjsimi ptvodci infekci kize, vlasti, chlupd a nehtd

Morfologie

e septované vétvené vldkna
e navldknech Ize pozorovat byt mikrokonidie, makrokonidie (charakteristicky vzhled pro jednotlivé druhy) a
chlamydokonidie

Kultivace

e uVétsiny trvad 2 - 6 tydnl

e  kolonie maji typicky vzhled umoznujici zafazeni houby do rodu
e spodina kolonii byva pestre pigmentovana

e optimalni teplota 30 - 38°C

e  rlst nékterych druhl podporuje pfidani thiaminu do pldy

Biochemicka aktivita

ek diagnostice se bézné nevyuziva
e muzou produkovat fadu exolatek, napt. proteasy, lipasy, elastasu, ureasu, apod.
e krozliseni nékterych druhl Trichophyton se pouZziva ureasovy test

Patogeneze

e patogenita pro ¢lovéka obvykle nizka
e dermatofyty se obvykle uchyti v mistech poskozeni klize a velmi pomalu prorUstaji do okoli
e infekce maji nendpadna pliZivy nastup i pribéh, obecné se nazyvaji tinea (dermatofytdzy)
e  postup vzniku koZnich lézi:
o adheze konidii (12 hodin) > germinace konidii (24 - 30 hodin) = proliferace hyf (2 - 3 dny) = postupny prinik
vlaken do keratinizovanych vrstev a stratum corneum epidermis
e duleZitymi faktory virulence jsou keratinolytické proteasy
e do hlubsich tkani nepronikaji — brani jim v tom sérové inhibitory, inhibitory keratinas a celuldrni imunita
e navzniku koZnich Iézi se podili zanétliva odpovéd makroorganismu zprostfedkovana hlavné T-lymfocyty a cytokiny
e infekce dermatofyty probihd v nékolika fazich:
o inkubacni doba - spory rostou a tvofi vlakna
o obdobi klinickych projevt - Siteni infekce do zdravé tkané
o obdobi klidu - vytvorfeni hranice mezi postizenou a zdravou tkani
o hojeni nebo prechod do chronicity

Epidemiologie

e podle zdroje nakazy se dermatofyta déli:
o antropofilni - parazituji na pfedevsim na ¢lovéku > chronicky priibéh = mirné projevy zanétu, obtizna lé¢ba
(T. rubrum)
o zoofilni - parazituji pfedevsim na zvifatech, infekce u lidi pfFilezitostné; akutni prGbéh-> vyrazné zanétlivé
projevy, snadnéjsi |écba infekci nez u antropofilni etiologie (M. canis)
o  geofilni - Ziji v padé na keratinovych strukturach Zivocisného plvodu, frekvence infekce u lidi, jeji prabéh,
charakter a Uspésnost 1éCby jako u zoofilnich dermatofyt (M. gypseum)
e dermatomykdzy jsou castym onemocnénim - postihuji nejméné 10% svétové populace
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e zplsob prenosu
o pfimym kontaktem s infikovanymi osobami, zvitaty ¢i pidou
o nepfimé sifeni kontaminovanymi pfedméty Ci povrchy (télocvi¢ny, bazény, spolecné pouzivani odévu, obuvi
nebo osusek, které mohou obsahovat infekéni materidl napft. kontaminované kozni Supiny nebo chlupy)
e ve vhodném prostfedi mohou spory prezivat i rok
e zdroje spor jsou vsudypFitomné, proto je u jednotlivych pfipadl dermatomykdz (hlavné téch, zplsobenych
antropofilnimi druhy) obtizné urdit specificky zdroj infekce a zpUsob jejiho pfenosu

e muzZe trvat fadu tydnl i mésicl
e |lokdlni je uréena k Ié¢bé koznich infekci, které nepostihuji vlasy, nehty
o cyklopiroxolamin nebo azoly (mikonazol, klotrimazol, ekonazol a tiokonazol v 1-2% koncentraci jako krém,
prasek nebo télové mléko) nebo terbinafin (1% krém)
e systémova je indikovana predevsim k 1é¢bé tinea unguium, tinea capitis a tinea barbae, komplikovanych pfipadu
ostatnich dermatomykdz (rozsahlejsi postizeni, rekurentni infekce, tvorba pustul nebo abscest atd.)
o terbinafin nebo moderni triazoly (flukonazol, itrakonazol)

Laboratorni prikaz

e material: koZni Supiny, nehty, vlasy, chlupy (pfed odbérem vzorku je nutno dezinfikovat misto odbéru 70% etanolem)
e pFimy mikroskopicky prikaz — louhové preparaty, event. barvenych Ryluxem nebo inkoustem Parker
e  kultivace
o zaklada se na 2 - 3 Sikmé Sabouraudovy agary
o pridavek chloramfenikolu a gentamicinu (zabranéni bakterialni kontaminace), pfip. cykloheximidu (potlaceni
rychle rostoucich saprofytickych hub)
O  pfi28-30°C, po dobu aspon 3 tydn(
kultury se vysetruji makroskopicky a mikroskopicky, pfipadné specialnimi testy (ureasovy test, test povzbuzeni
rastu thiaminem, test perforace vlasu in vitro apod.)
e specifickym imunofluorescencnim testem jde prokazat antigeny nékterych druh pomoci monoklonalnich protilatek
(=rychla diagnostika)
e nepfimy prukaz se v praxi bézné neprovadi

Prevence

e protiepidemicka opatieni
o vcasna diagnostika
o okamzita lé¢ba infekce u ¢lovéka, hospodarskych zvirat
o periodické prohlidky détskych kolektiv(
e hygienickd opatfeni
o dodrZovani hygienickych predpist v holi¢stvich, kadefnictvich, bazénech
=  gumové koberecky
= dezinfekce podlahy
= cirkulace vody ve sprchach
o duakladné vysuseni nohou vlastnim ru¢nikem
o  pouZivani pot sajicich bavinénych ponozek, ¢astd vyména
o dezinfekéni zasypy
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KLINICKY OBRAZ DERMATOFYTOZ

e dermatofyta postihuji str. corneum kiZe a koZni adnexa (vlasy, vousy, chlupy, nehty)

e  prlnik pod str. granulosum byva vzacny

e  klinické projevy dermatomykdz zavisi na misté infekce

e infekce vyvolané dermatofyty se oznacuji ndzvem tinea

e rlzné druhy dermatofyt mohou zplsobovat Iéze vyznacujici se stejnymi klinickymi projevy

Tinea capitis

e postihuje vlasatou ¢ast hlavy, postihuje kiZi i vlasy
e zpuUsobena zastupci rodl Microsporum (M. canis) a Trichophyton
e infekce mlzZe mit rGzny rozsah
o mirna, témér subklinicka forma, s lehkym zarudnutim, olupujici se Supinky kiiZze, matné Sedé vlasy, vlasové
pahyly
o zanétliva reakce s folikulitidou, rozsahlé jizevnaté oblasti, loZiska alopecie, nékdy doprovazena horeckou,
maldtnosti a regionalni lymfadenitidou
e hlavné v détském véku
e postiZzeni vlasl — infekce (tvorba spor) mliZe probihat na povrchu vlasového vldkna (ektothrix), nebo uvnitf (endothrix)

Tinea barbae

e  postizeni vousl
e povrchova forma
o okrouhla loZiska svétle cervené barvy, v centru se olupuji
o vousy se ldmou a vypaddvaji
e hluboka
o silna zanétliva reakce (pustularni folikulitida)
o tvorba abscesU a pistéli
o Castéji zplsobena zoofilnimi dermatofyty

Tinea corporis

e postihuje nevlasovou kiZi trupu a proximalnich €asti koncetin
e charakteristicky vzhled léze: anularni Supinata loZiska, ktera splyvaji v rozsahlé léze
e v nékterych pripadech dobfe ohranicené léze, u jinych je rozmér a tvar lozZiska variabilni
e rlzny stupen zanétlivého postizeni, bourlivéjsi zanétliva reakce se objevuje u onemocnéni zptsobenych zoofilnimi a
geofilnimi dermatofyty
e tineaimbricata
o specifické projevy tinea corporis, zplisobené pouze druhem Trichophyton concentricum
o charakteristicka koncentrickymi kruhovitymi loZisky, ktera jsou pokryta Supinami, Iéze pokryvaji celé télo
o geograficky vazand na oblasti jihovychodni Asie, Stfedni a Jizni Ameriky

Tinea cruris

e vyskytuje se v tfiselné oblasti, nejcastéji u mladych muzl v letnich mésicich (po zapafeni v tésném odévu)

e projevem je erytematdzni lozisko, kryté suchymi Supinami, obvykle bilateralni, ¢asto symetrické (motylovity tvar) s
vyvySenymi, ostfe ohrani¢enymi okraji, které byvaji poseté drobnymi puchyrky

e  hlavnim subjektivnim ptiznakem je intenzivni svédéni

e plvodci: T. rubrum, E. floccosum
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Tinea pedis a manuum

e plvodci T. rubrum, T. interdigitale, E. floccosum
e je nejcastéjsi dermatomykotickou infekci
e utinea pedis jsou nejcastéji postizeny plosky a meziprstni prostory, u tinea manuum palmarni a interdigitalni oblasti
e rlzna klinickd manifestace (zejména u tinea pedis)
o intertrigindzni (interdigitalni) forma — nejcastéjsi, prezentuje se maceraci, olupovanim, tvorbou trhlinek, hlavné
v prostorech mezi 4. a 5. prstem
o hyperkeratotickd forma — ma chronicky pribéh a prezentuje se predevsim tvorbou sttibfitych Supinek, které
kryji narGzovélou kiZi na ploskach, patach a bocnich stranach chodidla (,mokasinové chodidlo”)
o vezikularni forma — relativné vzacnad a je charakteristicka tvorbou vezikul a pustul
e v nékterych pfipadech mGze dojit k superinfekci gramnegativnimi bakteriemi nebo kvasinkami - u lidi, pracujicich ve
vlhkém prosttedi, nosicich pevnou neprodysnou obuv - subjektivni svédéni byvd nahrazeno bolesti

Tinea unguium (onychomykdza)

e pUsobi T. rubrum, T. interdigitale + i kvasinky
e hlavné u dospélych, ¢asto palce na nohou
e  pacienti mivaji sou¢asné dermatomykotickou infekci i jinych partii téla (plosky nebo paty)
e 2formy:
o invazivni subungualni
o povrchova
e  postup infekce
o od volného okraje nehtu smérem ke koreni (na rozdil od kandidové onychomykdzy)
o postupné ztlustovani nehtové ploténky
o deformace, lomivost, uvolfiovani
o hromadéni zapdachajiciho detritu

ZASTUPCI DERMATOFYTU

Rod Trichophyton

e T. rubrum (antropofilni), T. interdigitale (dfive mentagrophytes - zoofilni)
e  popis T. rubrum:
e vzhled kolonii

o stfedné rychly rist na Sabouraudové agaru
o morfologie povrchu kolonii se znac¢né lisi; vzdusné mycelium muze byt vatovité, sametové nebo praskovité,
stfed muze byt vyvyseny nebo s centralni vkleslinou a radialné usporadanymi zahyby;

o barva je bild, nazloutla, ¢asto s cervenym prstencem
o spodni strana je obvykle intenzivné ¢ervena, Sifeni ¢erveného pigmentu i do okolniho média

e mikroskopicky obraz
o makrokonidie maji tuzkovity tvar, se tfemi az osmi burikami
o mikrokonidie jsou pyriformni, pfevazné jednotlivé

Rod Epidermophyton

e E. floccosum (antropofilni)

e stfedné rychly rlst na Sabouraudové agaru

e charakteristicka barva: Zluto-hnéda, se sklonem ke zméné na zelenou;
stfed je vyvySeny nebo propadly, zvyraznény paprscitymi ryhami;
spodni strana je svétle hnéda
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e mikroskopie
o kyjovité makrokonidie, vyrGstajici obvykle ve skupinkdch z jednoho mista, tvorené 2-4 burikami, stény jsou
tenké a hladké
o mikrokonidie chybi

Rod Microsporum

M. adouinii (antropofilni,vzacny), M. canis (zoofilni, astéjsi), M. gypseum (geofilni)
e popis M. canis:
vzhled kolonii
o rychly rist na Sabouraudové agaru
o povrch je plochy, sametovy, tmavé Zluty, stied je vatovitého nebo vlaknitého vzhledu s praskovitymi oblastmi,
ze stfedu radialné vybihajici ryhy
o spodnistrana je chromové Zlutd
e mikroskopicky obraz
o makrokonidie maji vietenovity tvar, 6-15 bunék
o malo mikrokonidii, jednotlivé
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27. ROD CANDIDA

KVASINKY OBECNE

mikromycety, podoba kulatych, ovalnych nebo protahlych bunék, obecné se oznacuji jako blastokonidie

pramér 3-15 um

z jejich povrchu puci dcefinné bunky, které se mohou ihned oddélovat, nebo mohou setrvavat ve spojeni s materskou
bunkou (pseudohyfy)

pravé kvasinky — za vhodnych podminek jsou schopny pohlavniho mnozeni (za vzniku asko- nebo bazidiospor), dale
kvasinkovité mikroorganismy — u nichZ je znamo pouze nepohlavni stadium

zastupci — Candida, Cryptococcus, Malassezia, Rhodotorula, Saccharomyces, Trichosporon

Kultivace

dobre vyrustaji béhem nékolika dni (5-7), pfi podezieni na systémovou kryptokokdzu se kultivuje az mésic

teplota 28-30°C, na Sabouraudové glukosovém agaru

kolonie maji obvykle krémovitou konzistenci a leskly hladky povrch, pokud tvofi pouzdra, tak maji mukdzni vzhled

rast pti nizsich teplotach (22°C) mize u nékterych kvasinek zapficinit drsnéjsi, nebo jakoby azZ vlaknity charakter kolonii
vétsina kvasinek tvofi kolonie bélavé az Zlutavé barvy, pro nékteré kolonie je charakteristickd jind pigmentace kolonii
(rGZové — Rhodotorula, ofisSkovo-fezavé Cryptococcus, Cerné Aureobasidium)

Biochemie

u vétsiny kvasinek znacné pestra

dovedou asimilovat fadu cukrd a dusikatych latek, nékteré cukry mohou pouze Stépit, aniz by je vSak vyuzivaly k rlstu
na téchto vlastnostech je zaloZena vétsina komerénich souprav k identifikaci

vysledek schopnosti asimilovat rizné latky se nazyva auxanogram

vysledek schopnosti stépit rlizné cukry — zymogram

fada druhll dovede tvorit ¢etné exoprodukty — proteasy, lipasy, elastasa, ureasa

Patogenita

oportunni patogeny, jejich patogenita zavisi na celkovém stavu organismu
kvasinkova infekce se rozvine jen v predisponovaném terénu
dovedou vyvolat mykdzy jak povrchové, tak systémové

Patogeneze

rizikové faktory: diabetes, neuvazené podavani Sirokospektrych ATB potlacujicich béZznou mikrofléru, dlouhodobé
zavedené katétry, nespravné stravovani (prevaha cukr()

nepravé kvasinky rodu Candida mohou dlouhou dobu tiSe vegetovat na sliznicich v podobé blastokonidii, aniz by se
klinicky projevily — klidové, saprofytické stadium. V pfipadé, Ze pacientovi je napf. nasazena Sirokospektrd ATB |écba,
kterd vymyti béZznou mikrofldru, kvasinky pfejdou do stadia parazitického — za¢nou se mnoZit a mohou invadovat do
hlubsich vrstev pokozky Ci sliznice

nékteré kvasinky (kryptokoky) maji polysacharidové pouzdra chranici je pred fagocytdzou

Epidemiologie

epidemicky vyskyt nepravdépodobny, nebot vznik a rozvoj infekce vyZaduje vidy del$i dobu expozice
prenos pfi tésném osobnim kontaktu je vsak bézny
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Laboratorni diagnostika

e  pfimy pruikaz — mikroskopie z klinického materidlu, kultivace, identifikace, PCR
e morfologické testy
o tvorba askospor — prlikaz schopnosti tvofit pohlavni askopory. U vétsiny Iékarsky vyznamnych druh je vsak
zatim zndmo pouze nepohlavni stadium, proto je vyznam uvedeného testu v rutinni praxi omezeny
o tvorba pouzder — nékteré kvasinky (rod Cryptococcus) tvofi pouzdra. Mikroskopicky prikaz jejich pfitomnosti je
dalezity pfi vySetfovani likvoru pfi podezieni na kryptokokézu CNS — nutna rychla cilena Ié¢ba. Prokazuje se
barvenim podle Burriho nebo indickym inkoustem. V obou pfipadech se barvi pozadi preparatu, pouzdra se
nebarvi, a tak se negativné zndazorni.
e rUst na selektivné diagnostickych pldach
o tato média vyuzivaji schopnosti kvasinek hydrolyzovat chromogenni substraty pomoci druhové specifickych
enzym
o vysledkem je odlisné zbarveni kvasinkovych kolonii
= C albicans —zelené, C. tropicalis — modré, C. krusei — rlizové, C. glabrata — purpurové
e test tvorby kli¢nich vidken (specificky priikaz druhu C. albicans)
o C. albicans je nejcastéjsim plvodcem mykdz
o test vychazi z poznatku, Ze vétsina izolatl C. albicans vytvari v séru tzv. klicni hyfy (germ tubes), jiné kandidy
tuto schopnost nemaji
o vysledky jiz b&hem 3hod.
klicni hyfy pfedstavuji pocatecni fazi ristu hyf nebo pseudohyf a vyrlstaji pfimo z kvasinkové burky
o klickou se prenese ¢ast kolonie do zkumavky se sérem, inkubuje se 2-3h pfi 37°C. Zhotovi se nativni preparat,
v pozitivnim pripadé se prokaze pritomnost kratkych mycelidlnich vlaken vyristajicich z jednotlivych blastospor
e  biochemické testy

o testy ovérujici schopnost asimilace nebo fermentace rGznych uhlikatych sloucenin, pfedevsim sacharid(
o lze predpokladat, Ze pokud je urcity sacharid kvasinkou fermentovan, budé rovnéz asimilovan, avsak neplati to
naopak.
o asimilace sacharidd — auxanogramy — zjistuje se utilizace sacharidi za pfitomnosti kysliku
= nadné Petriho misky se pfipravi suspenze z jedné kolonie kvasinek
= pfida se 10ml rozehiatého agaru, dobfe promichd a necha ztuhnout
= na povrch agaru se umisti disky napusténé roztoky rlznych sacharid
= inkubuje se dnem vzh(ru 1-3dny pfi 30°C
= pozitivni vysledek — zvySena intenzita rlstu kultury kolem disku
o fermentace sacharidli — zymogramy — kvaseni sacharidli bez pfitomnosti kysliku
= vyZaduje, aby kvasinky produkovaly urcité enzymy (napt. alkoholdehydrogenasu,
pyruvatdekarboxylasu)
= vede ke vzniku etanolu a CO2
= test se provadi v tekutém médiu (obsahuje pepton, pfislusny sacharid, bromthymolovou modf) ve
zkumavce s plynovkami
= bromthymolova modf — indikator pH, pouze jako kontrola kvality plidy, nema dg. vyznam
= puda se inokuluje kulturou kvasinky, inkubuje se pfi 25-30°C aZ 3 tydny
= pozitivni vysledek — pouze tvorba plynu. Okyseleni média je spiSe projevem asimilace
e nepfimy — vazba komplementu, aglutinac¢ni metody, ELISA
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ROD CANDIDA

e  patfi mezi kvasinky - jednobunécéné houbovité mikroorganismy
e mnoZi se hlavné nepohlavné, charakteristické je pro né puceni
e tvori pseudomycelia (soubor nepravych hyf, tvoreno nékolika jednojadernymi burikami)

CANDIDA ALBICANS

Morfologie

o mikroskopicky vzhled zavisi od charakteru prostfedi, ve kterém se naléza, napf. na typu kultivacniho média

e miuzZe tvofit blastokonidie, hyfy, pseudohyfy, chlamydokonidie a zarodecéné kli¢ky

e blastokonidie jsou ovdlné, méfi 3-6 um a puci z nich dcefinné burnky

e pseudohyfa je tvorena pucicimi burikami, které se protahuji a zUstdvaji spojeny, v misté jejich spojeni je pseudohyfa
zaskrcena

e chlamydokonidie jsou kulaté utvary, vétsi nez blastokonidie, umisténé vétSinou na konci pseudohyf

e  zarodecné klicky (germ tubes) se pozoruji v prvnich hodinach kultivace, jsou to tenké trubicovité Utvary pucici
z blastokonidii bez zaskrceni v misté, kde opoustéji mateiskou bunku

e vsechny utvary se barvi grampozitivné

Kultivace

e na krevnim agaru vyroste za 24h v nenapadnych drobnych koloniich typického zapachu (viné po chlebé)
e na Sabouraudové agaru po 48h tvofi asi 1mm velké okrouhlé, hladké, lesklé, krémové zbarvené neprihledné kolonie,
mazlavé konzistence

Fyziologie

e fakultativné anaerobni, heterotrofni
e odolné k nepfiznivym podminkdm zevniho prostfedi; plvodci nosokomialnich ndkaz

Biochemie

e  kvasi glukosu za tvorby CO:

e Ize odliit od ostatnich kandid na zakladé auxanogramu (schopnost vyuZit rlizné druhy cukrd a dusikatych latek) a
zymogramu (vysledek schopnosti kvasit cukry)

e béhem kvaseni vytvaFi nizsi pH, vici kterému jsou odolné

Antigenni struktura

e antigenni cizorodost stény na zakladé pritomnosti mannana a glukand ve sténé bunky

Patogeneze

e nejsou znamy faktory virulence - pravdépodobné schopnost rychlého kliceni ve tkanich, tvorba proteas, pfitomnost
adhezinl a schopnost rychle ménit povrchové struktury

e oportunni patogen, obecné se uplatiiuje jako patogen za téchto podminek:

o unovorozencl, zvlasté nedonosenych (pfitomny ve stfevé, kde jesté neni vytvorena bézna mikrofléra)
béhem hormonadlnich zmén (téhotenstvi, diabetes, endokrinni poruchy)
pfi dlouhodobém uzivani ATB (hlavné Sirokospektrych, které narusi béznou mikrofléru)
pfi oslabeni imunity nebo celkovych Zivotnich funkci (tézka celkovd onemocnéni a jejich terminalni stadia)
pfi mistnich poruchdch bariér (chirurgické zakroky, déletrvajici zavedeni kanyl, katetrd, apod.)

O O O O

98



e adherence k epitelidlnim burikdm = kolonizace slizni¢nich (koznich) povrchl = tvorba pseudomycelia penetrujiciho do
hlubsich vrstev tkani (= pfechod z komenzalni do parazitické formy) = prinik do krevniho obéhu (u silné oslabenych
nemocnych) = generalizace infekce

Imunita

e specificka
o povrchové formy infekce - bunééna (T-lymfocyty)
o hluboké formy infekce - bunécna + protilatkova
e nespecificka - fagocytdza

Patogenita

e povrchové kandidézy
o slizni¢ni

= ordlni kandiddza - nejcastéjsim klinickym projevem je moucnivka (soor) - bilé splyvajici povlaky na
sliznici Ust, patra a na jazyku (mUZe se Sifit na hltan, jicen); nejcastéji u novorozenci (prenos z matky)
a prakticky vsech pfipad( AIDS

= vagindlni kandidéza - druha nej¢astgjsi; svédéni, paleni, bolest a zEervenani pochvy a vulvy; ¢asto bily
hrudkovity vytok bez zapachu; s kvasinkovou infekci se za Zivot alespofi 1x setkd aZ 75%, ¢asto béhem
téhotenstvi

= balanitida — postiZzena oblast glans penis

= intertrigdzni - v mistech vihké zaparky (pod prsy, v podpazi, v tfislech, mezi prsty)
= infekce nehtl (onychomykéza) - od infekci dermatofyty lisi tim, Ze zacina zanétlivym zdufenim
nehtového valu a postupuje distalné,
o chronickda mukokutanni - spjata vétsinou s genetickymi defekty leukocytl nebo endokrinniho systému,
projevuje se tézkymi perzistentnimi nebo rekurentnimi infekcemi kize, nehtl a sliznic
e systémové kandiddzy
o jsouvzacné
o organové a systémové — ezofagitida, cystitida, pyelonefritida, meningitida, endokarditida (napf. v souvislosti
se zavedenymi pomUckami pfi hospitalizaci), bronchitida, pneumonie
o generalizované - kandidémie

o klokalni lé¢bé hlavné imidazoly (klotrimazol, bifonazol, oxikonazol), ptipadné ciklopiroxolamin

e nasystémové kandidozy Gcinkuji triazolové derivaty (flukonazol a itrakonazol) a polyenové antimykotikum
(amfotericin B)

ek profylaxi vagindlni kandidézy u pacientek s prokazanou kolonizaci kandidami (napf. pfed nasazenim Sirokospektrych
ATB) se podava jednorazova peroralni davka flukonazolu

Epidemiologie

e uvétsiny jedincl jsou kandidy bézné pritomny v malém poctu v zazivacim traktu + u dospélych Zen v pochvé
e vétSinou endogenni infekce

e unovorozencll pfenos z matky pfi prlichodu porodnim kanalem

e u akutné vzniklych posevnich infekci ¢asto i prenos pohlavnim stykem

e rizikové faktory — nedonosenost, diabetes, téhotenstvi, malnutrice, malignity (leukémie), chir. zdkroky, AIDS
e exogenni infekce — nozokomidlni kmeny
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Laboratorni diagnostika

e vétsinou pfimy prikaz, u moucnivky a vaginalni infekce (MOP VI) sta¢i mikroskopie, u ostatnich navic kultivace
e mikroskopie — barveni podle Grama
e  kultivace (zakladni metoda)
o Sabourauddv agar, chromogenni ptda
o identifikace C. albicans - test klicicich vlaken, chlamydospory
e biochemie - identifikace druht (auxanogramy, zymogramy)
e sérologie
o Casny prikaz — mananovy antigen + antimananové protilatky (ELISA)
o samotné imunoglobuliny omezeny vyznam - kvasinky souc¢asti normalni mikroflory - nespolehliva imunitni
odpovéd

OSTATNIi KANDIDY

e oznaduji se souhrnné jako kandidy non-albicans
Candida tropicalis
o nejcastéjsi z non-albicans

o pusobi systémové kandiddzy, infekce strev, respiracniho traktu nebo pochvy
Candida parapsilosis a Candida glabrata

o endokarditidy, zdnét nehtového lizka, zanét zevniho zvukovodu, septické artritidy, peritonitidy
Candida krusei, Candida kefyr, ...
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28. ROD CRYPTOCOCCUS A DALSI KLINICKY VYZNAMNE RODY KVASINEK

ROD CRYPTOCOCCUS

Cryptococcus neoformans

bunky jsou spise kulaté, jsou obklopeny mohutnim mukopolysacharidovym pouzdrem
e  pucici bunka je na rozdil od kandid spojena s materskou burikou jen Gzkym krckem
kolonie — vyrazné mukdzni, krémové, casem mohou tmavnout

vSechny kryptokoky tvofi ureasu

Patogeneze a patogenita

e  branou vstupu je respiracni trakt, odkud se krvi dostava do mozku a na meningy
e faktorem virulence je pouzdro

e u oslabenych osob mlze vyvolat fatalni pneumonie, meningitidy a sepse

e dale mlzZe postihnout kizZi, ledviny, kosti nebo klouby

Epidemiologie

e sérotypy A-D
e vétSinou sérotypy A a D — mnozi se v trusu méstskych holubl, nebo doma chovanych ptakd (napf. kanarkt)

Terapie

e kombinace amfotericin B + flucytosin, dolécuje se flukonazolem

Laboratorni prikaz

e opouzdrené burky Ize prokazat v likvoru negativnim barvenim
e material — likvor, krev, bronchidlni sekret, moc¢

Dalsi zastupci

e Cryptococcus albidus, Cryptococcus laurentii - onychomykdzy a infekce kize

DALSi RODY
Rod Blastoschizomyces

e B. capitatus - u pacientl s leukémiemi diseminované procesy s fatalnim prlilbéhem

Rod Geotrichum

e G. candidum - nejcastéji izolovan z dychacich cest a GIT, ¢asto pusobi infekce u lidi s DM nebo imunosupresi

Rod Hansenula

e H.anomala - katétrové sepse
e H. polymorpha - vypéstovana z uzlin mediastina pfi chronické granulomatozni chorobé
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Rod Malassezia

e M. furfur
o vyskytuje se jako komenzal na klzi ¢lovéka
o plvodce pityriasis versicolor - benigni povrchové onemocnéni kize, projevuje se kdvové zbarvenymi
skvrnkami kiize, které maji tendenci splyvat v plochy za vzniku depigmentace epidermis
o unedonosencd aimunokompromitovanych osob katétrové sepse a pneumonie

Rod Rhodotorula

e R.rubra
o obyvaji vihkou kiZi a vihké prostiedi (zavésy ve sprchach, zubni kartacky)
o tvori ¢ervené kolonie
o obcasné onychomykdzy, nebo infekce klze a sliznic

Rod Saccharomyces

e S.cerevisiae
o potravinarské kvasinky, povaZuji se za nepatogenni
o pomeérné Casto se izoluji z vaginalnich mykdz

Rod Torulopsis

e T.glabrata - velmi ¢asto izolovan u cystitid Zen, vzacné i endokarditidy a meningitidy; néktefi ho fadi do rodu Candida

Rod Trichosporon

e T. asahii
o vzhledem a biochemickou aktivitou podobny rodu Candida
o plvodce tzv. bilé piedry — onemocnéni kstice, tropické a subtropické oblasti
o miuZe se uplatnovat jako plvodce diseminovanych infekci u imunokompromitovanych jedinca, infekci kize a
nehtd
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29. VLAKNITE MIKROMYCETY, ROD ASPERGILLUS

e rozdéleni — Zygomycety, Hyalinni mikromycety, Pigmentované mikromycety (skupina Dematiaceae), Dermatofyta

1) ZYGOMYCETY

e nazev se vztahuje ke tvorbé zygoty béhem jejich pohlavniho cyklu
e jejich hyfy jsou neseptované, resp. velmi fidce septované
e zantimykotik je 4¢inny pouze amfotericin B

Morfologie

e vyrUstaji velmi rychle i na chudém agaru s pouhou sladinou, za par dnl zaplni Petriho misku

e povrch kolonii ma koZiskovity vzhled; ptiivodné bilé kolonie s dozravanim konidii nabyvaji tmavé, sedé nebo hnédocerné
zbarveni

e pokud roste v Petriho misce, mohutny nérist vzdusného mycelia mGze az nazvedavat vicko

Patogeneze

e infekénim téliskem zygomycet se nezdaji byt konidie, spiS fragmenty hyf

e branou vstupu byva nosni dutina nebo plice, méné ¢asto poranéna klze (popaleniny)

e faktorem virulence je agresivni rist hyf ve tkani, jsou vyrazné angioinvazivni

e v cévach vznikaji ,Zivé tromby” — ze zméti hyf, trombocytl a leukocytU; z cév se mohou uvolfiovat a jako emboly
rozsévaji infekci po organismu

e postizené tkané propadaji nekréze, k Gmrti pacienta miZe dojit béhem nékolika dni

Patogenita

e vyvoldvaji choroby zvané zygomykdzy
e rhinocerebralni zygomykdza
o nejcastéjsi forma
o zacina ve vedlejsich nosnich dutinach jako nekrotizujici sinusitida, rychle se Sifi na ocnici, tvar nebo patro a
posléze do mozku
ok umrti dochazi béhem tydne
o ddlezitym priznakem je Cernda nekroticka léze viditelna na patre
e plicni zygomykoza
o po inhalaci infekéniho materialu, nebo pfi disseminovaném procesu
o uleukemikd, u prijemct kostni dfené
e koZni zygomykdza
o komplikace ostatnich forem (zejm. u imunosuprimovanych), nebo primarné u popalenin, nebo v misté
poranéni
e disseminovana zygomykdza
o nejcastéji z plicni formy, metastazuje do mozku
o uleukemik

Epidemiologie

e zdrojem je zevni prostfedi — plida, nebo rozkladajici se organickd hmota (ovoce, stary chléb)
e acjsou jejich spory Casto pritomny ve vzduchu, onemocnéni jsou spiSe vzacna

Terapie

e amfotericin B — dlouhodobé
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Laboratorni prikaz

e  kvdli rychlosti a specifité — mikroskopie hyf v postiZzené tkani

e nadruhém misté kultivace

e  material — bioptické vzorky a seSkraby

e  pripravuji se z nich louhové preparaty s pfidavkem fluorescencniho barviva, které se vaze na chitin bunécné stény hub
(Rylux), odecitani fluorescen¢nim mikroskopem. Patra se po Sirokych, nepravidelnych, neseptovanych hyfach vétvicich
se v odstupu 90°

Rod Rhizopus

e  zastupci— R. arrhizus, R. microsporus

e na kolonii lze lupou rozeznat Utvary podobné spendlikiim s éernou hlavickou — tyto Gtvary jsou v substratu (napf. na
chlebu) upevnény hyfami pfipominajici koreny. Hlavicka zvand sporangium je plna ¢ernych vytrust, neboli konidif.

e nejcastéjsi plvodce zygomykdz, zejm. rhinocerebralnich

e predispozice — diabetici v acidoze

Rod Mucor

e  zastupce — M. piriformis, M. plumbeus
e vyvoldvaji rhinocerebralni mykdzy, otomykdzy zevniho zvukovodu a infekce rozsahlych popalenin

Rod Absidia

e  zastupci— A. corymbifera
e u predisponovanych jedincl vyvolava otomykdzy zevniho zvukovodu, pneumonie a jiné infekce
e jsou citlivéjsi na vice antimykotik nezZ jiné zygomycety

Rod Cunnighamella

e  zastupci— C. bertholletiae
e infekce hlavné u osob s oslabenou imunitou (leukémie), ¢asto nozokomialni ndkazy

2) HYALINNi MIKROMYCETY

e hyalinni znadi, Ze jejich hyfy nejsou tmavé zbarveny
e hyfy jsou septované

Rod Aspergillus

e  patfi mezi rychle rostouci hyalinni mikromycety tvofici konidie
e tvofi kolonie do 3 dnd, charakteristické jsou pestré pigmenty (Zluté, Zlutozelené, zelenomodré, hnédé, cernosedé)
e pigmentace je zvlast vyrazna pfi kultivaci na Czapekové-Doxové agaru

e septované hyfy s dvojité konturovanou sténou, vétvi se v pravém uhlu, tvofi pravé mycelium /conlélé
ez hyf vystupuji kulovité zakoncené konidiofory, na jejichz zakoncéeni nasedaji phialide
vybézky (fialidy) nesouci fetizky rizné pigmentovanych konidii — celek miZe pfipominat métule
kropici konev »
vésicule

e  zastupci— A. fumigatus, A. flavus, A. niger, A. terreus, A. versicolor conidiophore

hyphe
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Patogeneze

aspergillus je angiotropni, snadno pronika sténou cév do jejich lumina. MUZe vést ke generalizované aspergildze, nebo
ke vzniku trombdzy.
postup infekce: germinace spdr > proliferace hyf = tkanova invaze - postizeni cév = ischemicka nekréza - rozpad

systémové mykodzy

tkané
Patogenita
[ ]
o
o
o
o
o

plicni invazivni aspergildzy — projevuje se jako akutni nekrotizujici pneumonie s infarkty

plicni alergickd aspergiléza — farmarské plice

rhinocerebralni mykdzy — postizeni mozku pfimym Sifenim infekce z orbity a nosnich dutin

aspergilom - aspergily mohou osidlit preformované dutiny (zejm. v dychacim systému — bronchiektazie,
tuberkuldzni kaverny, ale také paranazalni sinusy) a vytvorit tumoriformni aspergilom (mycetom), pacientim
nemusi zplsobovat Zadné potize

dale - endokarditidy, nasoorbitéini aspergildzy, abscesy na rtznych mistech, apod.

povrchové infekce - onychomykdzy, otomykdzy

mykotoxikdzy

o

@)
@)
@)

Epidemiologie

jsou vyraznymi producenty mykotoxind, napf. aflatoxin
poskozuji hlavné jatra a ledviny
toxiny se hromadi v substratech kontaminovanych aspergily a miZou tak byt zdrojem i hromadnych otrav

hlavné rlizné ofisky a susené plody - arasidy, pistdcie, datle, fiky, hrozinky, ...

zdroj infekce - nejcastéji vnéjsi prostiedi (stavebni prace v nemocnicich, ventilacni systémy na oddélenich, kvétiny,
koreni, ¢aj...)
zpUsob prenosu

@)

@)

vzduchem (inhalaci prachovych ¢astic kontaminovanych konidiemi)
kontaminovanymi predmeéty (Iékarské ndstroje pfi operacich srdce, oka...)

vnimavi jedinci - pacienti s neutropenii, s porusenou funkci granulocyt(, po transplantacich, Ié¢eni kortikoidy nebo
cytostatiky

invazivni infekce

o vorikonazol (1. volba), alternativa amfotericin B, itrakonazol
o doplnkova lécba: chirurgickd, imunoterapie
aspergilom
o optimalni strategie neni dosud stanovena, jde hlavné o prevenci Zivot ohroZujici hemoptyzy
o endobronchidlni nebo intrakavitarni instilace antimykotik
o definitivni |é¢ba chirurgicka

alergicka plicni aspergildza

o

kortikoidy, itrakonazol

Laboratorni priikaz

kultivace na Sabouraudové agaru, 35-37°C, 2-7 dni

identifikace:

O
O

popis kolonii — velikost, vzhled vzdusného a bazalniho mycelia, pigmentace
mikroskopie — typicky dichotomicky vétvené, septované hyfy; popis spor (velikost, vzhled, usporadani)

sérologicky prukaz — prikaz aspergilového antigenu (galaktomananu)
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Rod Fusarium

e zastupce —F. solani

e  plvodci infekci u imunokompromitovanych

e  zpusobuji choroby zvané fusaridzy
o lokalizované povrchové — keratitidy, onychomykdzy, infekce popalenin, sinusitidy
o lokalizované hluboké — endokarditidy, osteomyelitidy, podkozni nebo mozkové abscesy
o disseminované infekce — u neotropenikd, ¢asto fatalni pribéh

Rod Emmonsia

e zastupce —E. crescens

e vyvoldvd onemocnéni adiaspiromykdza
o Clovék se nakazi inhalaci infikovaného prachu, vdechnuti ¢astecek mycelia vede k implantaci v plicich
o postizeny jsou plice, kde se nachazeji solitarni granulomy
o diseminovana forma s bilateralnim plicnim postizenim je velmi podobna miliarni tuberkuldéze

Rod Penicillium

e podobné jako aspergily tvofi rozmanité pigmentované kolonie, jejich rist je velmi rychly
e v mikroskopickém obraze rozstépené fialidy s retizky konidii pfipominaji Stétec
e nékteré druhy jsou pouZzivany v potravinarstvi (vyroba syrt)
e azdonedavna byl cely rod povaZovan za nepatogenni
e P. marneffei
o vyskytuje se v jihovychodni Asii
o unemocnych s AIDS dokéze vyvolat diseminované smrtelné infekce, postihuje hlavné plice, jatra a kizi

3) PIGMENTOVANE MIKROMYCETY SKUPINY DEMATIACEAE

e vyznacuji se pfitomnosti tmavého zbarveni zpisobeného melaninem ve svych vegetativnich burikach anebo konidiich
e onemocnéni zplisobené mikromycetami z této skupiny se obvykle déli na feohyfomykdzy, chromoblastomykdzy a
mycetomy
o feohyfomykdza
o vsechny mykotické infekce, pti nichZ v postizené tkani nalézame septované hyfy s tmavé zbarvenou sténou
o postizena mlZe byt kizZe, podkoZi, oko, nosni dutiny, ale i plice, kosti, mozek, nebo mize byt generalizovana
o |écba: itrakonazol, tarbinafin
o prukaz: mikroskopie, kultivace
o zastupci - rody Scedosporium
e chromoblastézy:
o chronické, lokalizované kozni ¢i podkoZni tropické mykdzy, u nichz ve tkani misto hyf nalézdme dtvary zvané
skleroticka téliska. Téliska obsahuji hnédé, ovalné silnosténné buriky se septy, kterd je déli na poloviny a
Ctvrtiny
o zastupci - rody Fonseca, Phialophora, Cladophialophora
e mycetomy:
o mistni, chronickd, nepfenosna granulomatézni infekce, ktera postihuje kiiZi a podkoZi, pozdéji nékdy i kosti
o vyskytuje se v tropech, rozvine se po poranéni trny, rybimi ostny, ale i po kousnuti hmyzem
o léze hnisaji, vznikaji v nich podkozni abscesy, které se vyprazdnuji pistélemi. Vytékajici hnis obsahuje zrna
zvana skleroticka téliska, nékolik mm velkd, podle agens rizné zbarvena
o narozdil od mycetomu aktinomykotického se mycetom vyvolany plisnémi nazyva eumykoticky
|écba: chirurgicky vykon + amfotericin B
o zastupci—rody Pseudoalleschiera, Acremonium, Madurella, Exophiala
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30. ROD PNEUMOCYSTIS JIROVECI, DIMORFNi MIKROMYCETY

PNEUMOCYSTIS JIROVECI

rod Pneumocystis byl dlouho povazovan za prvoka, na zakladé molekularnich, biochemickych a ultrastrukturalnich
analyz je nyni fazen mezi fungi
o jeho mitochondrie maji lameldrni strukturu, stejné jako mitochondrie hub, zatimco mitochondrie prvokd maji
strukturu tubuldrni
o jeho cysty obsahuji téliska podobna askospordm askomycet, a jeho rRNA je homologni s rRNA askomycet,
z&asti i zygomycet
naproti tomu, Pneumocystis carinii ma fadu vlastnosti atypickych pro houby:
o misto ergosterolu obsahuje cholesterol — rezistence na amfotericin B, vaZiciho se na ergosterol, nebo na
imidazoly, které zasahuji do jeho syntézy
Pneumocystis jirovecii — v roce 1999 tak byly pojmenovany lidské kmeny P. carinii na polest ¢eského parazitologa

Morfologie

morfologicky se rozeznavaji tii formy:
o trofozoiti - maji amébovity tvar a na povrchu tubuldrni vybézky.
o cysty - tvar elipsoidni aZ kulovity, zralé obsahuji 8 jader (spor); nebarvi se Giemsou
o precysta - mezistadium, kdy jesté neni tenka sténa trofozoita pretvorena na tlustou sténu cysty

Patogenita

zpUsobuje tzv. pneumocystovou pneumonii, ktera probiha jako intersticialni pneumonie a ktera maze koncit fatalné
klinicky potize pfi dychani, vysoka dechova frekvence, neklid, cyandza, infiltrace plic, plicni emfyzém

ve zdravé dospélé populaci se onemocnéni témér nevyskytuje, i kdyz agens lze prokazat i u nékterych zdravych osob
Castéjsi je u imunokompromitovanych osob, ¢asto pacientl s AIDS nebo pod chemoterapii

u zemrelych na pneumocystovou pneumonii Ize pneumocysty nalézt v uzlinach, sleziné a dalSich organech

Patogeneze

trofozoiti po vdechnuti nasedaji v alveolech na povrch pneumocytl a pomoci tubularnich vybézk( se do nich zanofuji
(uchyceni parazita je velmi pevné, proto pro diagnostiku bronchoalveolarni lavazi je potfeba pouzit az treti, nebo
Ctvrtou porci materialu

trofozoiti se mnozi pficnym délenim, u jedincl s postizenou imunitou zaplni celou dutinu alveolu = alveoly zaplnéné
pneumocysty neplni funkci, dostavuji se potize pfi dychani

bunécna sténa nékterych trofozoitd se ztlustuje a vznikd silnosténna cysta, ktera obsahuje 8 jadernych télisek

zralé cysty praskaji, téliska jsou vykaslana (mlZou byt pfeneseny na nového hostitele) nebo z nich vznikaji novi
trofozoiti, napadajici dalsi buriky hostitele

Iékem volby je kotrimoxazol a pentamidin ve formé aerosolu

Epidemiologie a prevence

agens je rozsiren kosmopolitné
zdrojem ndakazy je nemocny clovék, predpokladd se prenos kapénkovou infekci (inkubacni doba 2 mésice)
k pfenosu staci jen nékolik mikroorganismd a pomérné kratka doba expozice
prevence je obtizna, napf. nepreplriovani détskych kolektivi, sledovani imunokompromitovanych osob (u nich je mozna
i profylaxe kotrimoxazolem)
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Laboratorni prikaz

primy mikroskopicky prikaz v bronchoalveolarni lavazi nebo sputu po barveni (Giemsa, toluidinova modf¥, stfibfeni dle
Grocotta, fluorescencni barveni Ryluxem)

kvali pevnému pfilnuti je nutné pro diagnostiku pouzZit az 3. nebo 4. porci odsatého materialu (bronchoalveolarni lavaz)
citlivéjsi nez mikroskopie je priikaz imunofluorescenci s monoklonalnimi protilatkami, nebo metodou PCR

nepfimy serologicky prikaz se neprovadi (vzhledem k vysoké promorenosti populace), jen v epidemiologickych studiich
kultivace se zatim nedafi

DIMORFNi MIKROMYCETY

typicky rist ve dvou fazich - za nizsich teplot (do 30°C) rostou ve vlaknité formé, za vyssich teplot (35-37°C)

v kvasinkovité formé

vlaknita forma vyvolava infekce inhalaéni cestou nebo pfes sliznice a kizi, kvasinkovité forma systémové infekce tkani
charakteristicky je pomaly rist (kultivace 7 - 30 dn()

hyfy vldknité formy byvaji jemné a ¢asto paralelné usporadané. | na povrchu kolonii kvasinkovité faze je patrny ndznak
vlaknité struktury

za jistych podminek Ize vyprovokovat konverzi jedné faze ve druhou

v diagnostice se Casto uplatriuje nepfimy priikaz pomoci komplementfixacni reakce nebo metody ELISA

Rod Histoplasma

zastupcem je H. capsulatum, je piivodcem histoplazmazy
vyskytuje se endemicky v USA, Africe, tropech a subtropech
jeji pfirozenym rezervoarem je plida znecisténa trusem ptaka, ¢lovék se nakazi vdechnutim spor
vétsina primarnich infektd je asymptomaticka; masivni infekce je provazena febrilnim stavem s pfiznaky pfipominajici
chfipkové onemocnéni az po zivot ohroZujici rozsahlou oboustrannou pneumonii
plicni histoplazmédza
o podoba se tuberkuldze, s jizvenim a tvorbou tenkosténnych dutin v plicich
o probiha ve formé disperzni bronchopneumonie s tvorbou uzlovitych formaci (histoplazmon) s centraini
kasedzni nekrdézou. V okoli nekrdzy se objevuje specifickd granulaéni tkan.
o progrese je podobné jako u tuberkulézy pomala
mimoplicni onemocnéni — postizeni CNS, kGiZze; u imunokompromitovanych
diagnostika
o vySetfuje se sputum, po obarveni vidime kvasinkovité buriky uvniti makrofagt
o kultivace — na Sabouraudové agaru pfti 28°C tvoii chmyftité kolonie obsahujici kulovita makrokonidia pokryta
hrbolky. Po preockovani na KA v 37°C prechazi v kvasinkovitou formu
o v séruamocilze prokazovat histoplazmové antigeny, v séru i protildtky

Rod Blastomyces

zastupcem je B. dermatitidis, plvodce blastomykdzy - endemicka nemoc (hlavné USA)

vlaknita forma houby se vyskytuje v ptdé, k infekci mdzZe dojit inhalaci prachu obsahujiciho konidie

blastomykdza zacina prakticky vidy jako primarni plicni onemocnéni, ve vétsiné pfipadd se spontanné zhoji

u oslabenych osob mizZe dojit k progresi choroby s diseminaci a sekundarnim postizenim rtiznych organ nebo castéji
ke vzniku koZnich forem (u osob s jiZ postiZzenou nebo poranénou kizi)

prikaz — mikroskopie, kultivace, prikaz antigenu
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Rod Coccidioides

e zastupcem je C. immitis, puvodce kokcidioidomykézy
e vyskytuje se endemicky hlavné v teplych oblastech USA
e  vyrUsta za kratsSi dobu (3-5 dni)
e jeho vlakna se rozpadaji na arthrokonidie, které se snadno dostavaji do vzduchu napft. po tornadech nebo
zemétresenich
e uzdravych osob a pacientl s pouze mirnymi imunodeficity probihda onemocnéni ¢asto asymptomaticky, u osob s AIDS
dochazi k primarnimu postizeni plic s vykaslavanim purulentniho sputa a horeckou (diseminace pouze vzacné)
e diagnostika
o mikroskopické vysetteni sputa, hnisu nebo likvoru. Patrame po tzv. sferulach, coz jsou kulaté utvary plné
drobnych endospor
o kultivaci se vyhybame, protoZe rozpadajici se vlaknita forma je pro personal vysoce infekcni
o prukaz protilatek — latexova aglutinace, KFR

Rod Paracoccidioides

e  zastupcem je P. brasiliensis,
e béiné se vyskytuje ve Stfedni a Jizni Americe, postihuje vétSinou muze nad 30 let
e plvodce parakokcidioidomykdzy (tzv. jihoamerické blastomykdzy)
o akutni nebo chronické postizeni plic
o forma diseminovana
o forma mukokutanni — postiZzeni obliceje a orofaryngu
e dlvodem, proc jsou tyto infekce Castéjsi u muzl je, Ze estrogen brani zméné saprofytarni mycelialni formy ve virulentni
formu kvasinkovou

Rod Sporothrix

e  zastupcem je S. schenckii, plvodce sporotrichdzy
e onemocnéni postihuje rdzné tkané
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