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1. Rod Bordetella

Gramnegativni kultivacné naro¢né aerobni ty¢inky
e Bordetella pertussis a Bordetella parapertussis — patogenni pro ¢lovéka; jsou puvodci
syndromu pertuse Cili ddvivého (Cerného) kasle.
e Bordetella bronchiseptica - bézny patogen resp. traktu zvitat, u ¢lovéka je schopna podobné
onemocnéni vyvolat jen vyjimecné.

Morfologie:
- velmi malé, opouzdiené, gramnegativni kokobacily
- jsou striktné aerobni

- nepohyblivé

Kultivace:

e B. pertussis

e neroste na béznych padach (nékteré slozky agaru jsou pro né toxické)

e roste na pudach obohacenych aktivnim uhlim a dal$imi slozkami (krev, albumin,
Skrob, nikotinamid).

o nefermentuje cukry, ale oxiduje aminokyseliny.

e kultivace - Bordetova-Gengouova puda (Zzanguova), ktera obsahuje bramborovy
extrakt s glycerinem a 25% berani krve.

e nov¢jsi typy pid jsou zaloZeny na plisobeni aktivniho uhli a Skrobu, jsou obohaceny
niacinem a jako inhibitor ristu normalni fléry obsahuji napft. cefalexin.

e kolonie jsou prithledné a droboucké, perletové se lesknou a mohou mit tizkou zénu

hemolyzy.
e B. parapertussis

e kultivace je jednodussi, roste na KA, CA a nékdy i na MacConkeyho pudé.

e ma vétsi kolonie obklopené tmaveé hnédym pigmentem s vyraznéjsi hemolyzou.

vlastnost B. pertussis B. parapertussis
rist na KA, CA - +
rist na MacConkeyho pidé - +/-
doba ristu 3-5 dntl 1-3 dny
oxidasovy test + -
ureasovy test - +

Antigeny:
e Antigeny O jsou u bordetel rodové specifické.
e Jednotlivé kmeny se li$i pouzdernymi_antigeny K, ¢ehoz lze vyuzit k rozliSeni izolatd pii
epidemiologickych studiich.

Patogenita:

Syndrom pertuse (davivého kasle)
e pertussis = lat.,.,t¢zky kasel“, parapertussis = latinsky ,,jako tézky kasel".
e B. parapertussis vyvolava vétSinou onemocnéni leh¢iho razu, jinak se 1isi od pertuse spise
krat$i dobou trvani ptiznakd.
e pienasi se kapénkami infekcniho aerosolu, po 7-10 dnech inkubace se objevi prvni klinické
piiznaky.




e onemocnéni probihd postupné ve trech stadiich:

= piipomind obycCejné nachlazeni se zvySenou teplotou, vodnatou rymou,
unavnosti a nechutenstvim.

= Vv této dobé se obycejné na pertusi nemysli, pacient predstavuje zvysSené
epidemiologické riziko.

» bordetely je mozné vypéstovat z faryngalniho vytéru (pokud se na né mysli).

=V této fazi lze také podavanim antibiotik ovlivnit rozvoj choroby a zkratit jeji
trvani.

o paroxysmalni stidium

= po 1-2 tydnech od nékazy se u pacienta projevi mucivé zachvaty kasle s
hojnym hlenem.

= dité je dusné a cyanotické. Zachvat kasle je zakonéen sipavym nadechem
piirovnavanym ke ,.kokrhani", ¢asto se nemocny téz pozvraci.

= zachvaty, kterych je i 40 az 50 denn¢, vedou ke zna¢nému vycerpani
pacienta.

= 7 laboratornich nélezl je charakteristicka lymfocytéza.

o rekonvalescentni stadium

= po 2-4 tydnech od ndkazy, trva asi mésic, nékdy 1 déle.

» zmirnuje se Sice pocet a tize zachvatl kasle, mohou se ale objevit sekundarni
komplikace — napf. infekce pyogennimi koky nebo neurologické komplikace
(pertusova encefalopatie).

e charakteristicky pribéh onemocnéni vSak mize byt také znacné pozménén tam, kde je
rozvinuta ¢aste€na imunita. Pertuse se pak projevi naptiklad jako pfetrvavajici kasel, nékdy
se zvracenim.

e syndrom podobny pertusi mohou vyvolat téZ adenoviry a B. bronchiseptica.

Patogeneze:
e cely vyse popsany prib¢eh pertuse zahdji ptilnuti bordetel na fasinkovy epitel dychacich cest.
e Dbordetely se zde mnozi, blokuji funkci fasinek a postupné lokalné poskozuji sliznici a
celkové ovliviiuji organismus produkovanymi toxiny.

e do oblasti poskozeného, nekrotického epitelu pronikaji polymorfonukleary a vznika
peribronchidlni zanét a intersticialni pneumonie.

e zaprilnuti bordetel k epitelu trachey a bronchti odpovidaji dva adheziny:

= vaze se na glykolipidy epitelidlnich membran a na glykoproteinovy receptor na
povrchu polymorfonukledrnich leukocytt.

= fagocytované bordetelly nejsou ale zniCeny, naopak jsou schopné
intracelularné perzistovat, coz je chrani pfed protilatkami a vede k
perzistentnimu nosi¢stvi

o pertusovy toxin

= tvorfi 6 subjednotek — jedna toxicka subjednotka S1 a 5 vazebnych subjednotek
S2, S3,2xS4 a S5

= pomoci S2 se bordetela navaze na glykolipid bun€k fasinkového epitelu,

= S3 zvysi pocet glykoproteinovych receptori na fagocytech a vytvori tak vetsi
pocet vazebnych mist pro vlaknity hemaglutinin.

e po vazbé na buniku slozka S1 pertusového toxinu inaktivuje regulacni G-protein vazany na
membranu, ktery normalné inhibuje adenylatcyklasu. Tak vlastné adenylatcyklasu nepiimo
stimuluje, coz vede ke zvyseni sekrece na sliznici dychacich cest a produkci hojného hlenu,
ktery je pravé v paroxysmalnim stadiu iporné vykaslavan.



toxin zptisobuje napadnou lymfocytozu (zvyseny pocet bilych krvinek) - podnécuje uvolnéni
lymfocyti z kostni dfené, lymfatickych uzlin a sleziny, ale uvolnéné lymfocyty
morfologicky jinak zcela normalni, nejsou schopny vracet se do lymfoidnich tkani.

samotné bordetely rovnéz adenylatcyklasu produkuji a tento enzym inhibuje fagocytoézu a,
je-li pohlcen fagocytujicimi bunikami, inhibuje jejich baktericidni aktivitu. Tim chrani
bordetely v po€atecni fazi infekce. Mutanty postradajici adenylatcyklasu jsou avirulentni.

Pili a pertactin - dva nové&ji objevené adheziny se vazi na povrch savéich bungk, ale jejich
role neni jesté zcela objasnéna.

Bordetely ovSem kromé pertusového toxinu produkuji jeSté toxiny dalSi: hemolysin,
dermonekroticky toxin, tracheélni cytotoxin a lipopolysacharid.

FUNKCNI PREHLED JEDNOTLIVYCH TOXINU BORDETELLA PERTUSSIS
TOXIN FUNKCE

dereguluje adenylatcyklasu hostitelské buiiky, coz vede k produkei hlenu,

ertusovy toxin C o . . . \ .
p y inhibuje fagocytézu a migraci mononukleara

trachedlni cytotoxin

fasinkovy epitel, podporuji uvolnéni interleukinu-1 a horecku

adenylatcyklasa, zvySuje intracelularni hladinu adenylatcyklasy a inhibuje fagocytézu a
hemolysin migraci monocytd (podobné jako pertusovy toxin)
. . aktivuje komplement alternativni cestou a stimuluje uvolnéni cytokint, jeho
lipopolysacharid ) VA S
role v patogenezi onemocnéni neni jesté zcela objasnéna
dermil(l)e)z(lﬁotlcky role neni zcela jasna, v experimentu na zvifeti zptisobuje kozni leze
Terapie:

e erytromycin

prestoze je pertuse bakteridlni onemocnéni, jakmile se rozvine cely proces a uplatni se vliv
toxinu, ATB jiZ pribéh pertuse pfili§ neovlivni, ale v kataradlnim stddiu ATB bordetely
eliminuji a tim snizuji infek¢nost.

praveé v kataralnim stadiu, kdy by bylo podavani antibiotik zddouci a nejucinngjsi, vétSinou
pertuse jesté rozpoznana neni.

erytromycin miize byt pouzit také profylakticky u osob, které pfisly do kontaktu
S nemocnym

Epidemiologie:

davivy kasel je vyhradné lidskym onemocnénim.

B. pertussis nema Zadny piirodni rezervoar, je pienosna pouze z Clovéka na Cloveéka
infekénim aerosolem!

ve svéteé kazdorocné stale postihuje kolem 60 milioni lidi.

pertuse neni vyluéné¢ onemocnénim malych déti, onemocnét mohou 1 vétsi déti a dospéli,
jakmile poklesne navozena imunita.

Prevence:

ockovani - podle ockovaciho kalendare 2002 se proti pertusi poprvé ockuji déti staré 9-12
tydnii, pak v odstupu 1-2 mésicti dostanou dalsi 2 davky. Zakladni ockovani tedy zahrnuje
podani celkem 3 davek. Pfeockovani ceka dit€ v 18 mésicich a v 5 letech.

jsou to peptidoglykanové fragmenty bunécné stény bordetel Jsou toxické pro




v CR se pouzivaji vakciny proti pertusi kombinované s o¢kovanim proti zaskrtu a tetanu,
ptipadné i proti infekcim, které zpisobuje Haemophilus influenzae sérotyp b.
Hexavac — zaskrt, tetanus, poliomyelitida, H. influenzae b., hepatitida B, pertuse
existuji 2 typy vakcin proti pertusi:
o celobunééné - obsahuji inaktivovanou suspenzi B. pertussis
o acelularni - obsahuji jen jednotlivé antigenni slozky (napf. vlaknity hemaglutinin,
pertusovy toxin a pertactin. Pfi pouziti acelularnich vakcin je pozorovan nizsi vyskyt
vedlejsich ucinka (reakci) po ockovani, pii stejné schopnosti navodit ochranu
ptes zavedené ocCkovani se u nas jednotlivé piipady pertuse obcas vyskytnou — 329 ptipadii
v roce 2002. To ale neznamena, Ze ockovani neni ucinné. Davivy kaSel prestal byt
obdvanym mucivym onemocnénim ohrozujicim celou détskou populaci, to je podstatné.

Laboratorni diagnostika:

Vv laboratornim pritkazu davivého kasle se kombinuji metody pfimého i neptimého pritkkazu,
nemusi spolu ale vzdy korespondovat.

mikroskopie se moc neuplatiiuje, je malo citliva, metodou ptimé imunofluorescence se
zachycuje jen néco méné nez 50 % pozitivnich piipadu.

zakladni vyznam ma Kultivace

o material - vytér z nosohltanu

o tampodn se pred vyockovanim nasyti kapkou penicilinu (eliminace grampozitivnich

bakterii z dychacich cest).

o kultivuje se aerobné pii 35°C na Bordetové-Gengouové pudé.

o 2z podezielych vykultivovanych kolonii se déld preparat barveny Gramem a

aglutinuji se specifickym antisérem.

o skli¢kova aglutinace s pertusovym a parapertusovym sérem odlisi jednotlivé druhy
biochemie — méné¢ Casta; je zalozena na detekci produkce oxidasy a ureasy, redukci nitratt a
schopnosti pohybu
v diagnostice davivého kasle je pomérné velmi citliva metoda PCR (citlivost vice nez 80%).
k sérologickému prikaz pertuse se pouziva metoda ELISA (stanovuji se napi. IgG a IgA
proti vladknitému hemaglutininu ¢i IgG vi¢i pertussovému toxinu) nebo aglutinace, ale je
tieba prokazat signifikantni (tedy aspon Ctyfnasobny) vzestup titru protilatek.

Bordetella bronchiseptica

na rozdil od obou ostatnich druhli je pohybliva a kultivaéné zna¢né skromnéjsi. Roste na
KA a MacConkeyho ptdé.

bakterii lze Casto izolovat z dychacich cest riznych savci (pst, prasat a laboratornich
zvitat), v klinickém materidlu pochéazejiciho od lidi neni pfili§ Casta.

vyvolava onemocnéni piipominajici pertussi nazyvané téz nékdy pertussis-like syndrome
je prilezitostné puvodcem sepsi, infekei ran, endokarditid, meningitid a peritonitid.

jejimi ob&ét'mi jsou nejcastéji alkoholici a osoby s poruchami imunity nebo vyzivy.

ATB: citlivy na chloramfenikol, tetracykliny, cefuroxim nebo cefotaxim.




2. Rod Haemophillus

morfologie:

- gramnegativni, ale barvi se slabé
- drobné, nepohyblivé, nesporolujici
- v klinickém materialu kokobacily, in vitro ve starSich kulturach dlouhé¢ tyCinky az vlakna

taxonomie:

- patii do Celedi Pasteurellaceae

- H.influenzae, H. aegyptius, H. parainfluenzae, H. aphrophillus, H. haemolyticus. H. ducrey

- objeveni - R. Koch

- mylné povazovan za etiologické agens chiipky, pak prokazan virus chiipky a
zjisténo, ze Haemophillus vyvolava pouze superinfekci

kultivace:

fakultativné anaerobni
vétsing vyhovuje atmosféra obohacena o 5-10% CO:
zavislost na ristovych faktorech X-heminu a V-NAD a NADP

H .influenzae, H. aegyptius - vyzaduje oba faktory,

H. parainfluenzae — vyzaduje jen faktor V,

H. aphrophilus, H.ducrey - vyzaduje jen faktor X,
faktor V (NAD,NADP): nutny pro oxida¢né redukéni procesy v burice
faktor X (hemin): hemofilim zavislym na faktoru X chybi enzymy pro syntézu protoporfyrinu z
aminolevulové kyseliny; ptipadné jiné enzymy k syntéze heminu - ten je nutny pro funkci
bakterialnich enzymu (respira¢ni enzymy, katalasa, peroxidasa atd.)
zavislost na faktoru X a V se prokazuje ristem hemofil v okoli diskd obsahujicich tyto faktory
na pudach bez obsahu ristovych faktort
protoZe vSak plidy mohou obsahovat stopy heminu, je nutné potvrdit zavislost na faktoru X tzv.
porfyrinovym testem = kmen se naockuje do média s obsahem aminolevulové kyseliny; po 4hod.
inkubaci vykazuje médium u kmenti se schopnosti syntetizovat porfyriny v UV svétle ervenou
fluorescenci
krevni agar nevhodny = pfestoZe krevni agar oba riistové faktory obsahuje, neni vhodny na
kultivaci hemofilti — V.faktor je zde degradovan NAD-asou. pfitomnou v Krvi.
rust na cokolddovém agaru => po zahtati krevniho agaru na 80°C je NAD-asa inaktivovédna a
zaroven se z erytrocytd uvolni hemin. Kolonie jsou drobné, prusvitné, pfipominajici kapky rosy.
Ptidani bacitracinu potlacuje doprovodnou mikrofloéru (hemofily jsou k nému rezistentni)
agar Miiller — Hintonové: testovani kmenti na ATB
satelitovy fenomén: v okoli hemolyzujicich druhti (napt. Staphylococcus aureus) = vlivem lyzy
erytrocytt dochazi k uvolnéni heminu do média, tyto bakterie také produkuji NAD ve velkém
mnozstvi => oba rlst. faktory dobfe dostupné a diky tomu rostou hemofily v okoli téchto
hemolyzujicich bakterii (ve formé drobnych prithlednych kolonii)

odolnost:

- optimalni teplota 37°C
- néchylné k zevnim vliviim => odbéry nutno rychle zpracovat

patologie: - pfirozena souc¢ast mikroflory na sliznici nosohltanu, jsou ovSem schopni

vyvolavat nemoci, hlavné H. influenze —typ b
- H. aegyptius — konjunktivitidy, brazilska purpurova horecka
- ostatni haemophily: leh¢i infekce dych. cest
- H. ducreyi — sexualné ptenosny meékky vied

diagnostika: - vzdy pouze pFimy priukaz



H.influenzae

- byl mylné povazovan za agens chiipky (influenza)
- biotypy: na zaklad¢ prikazu tvorby indolu a pfitomnosti ureasy a ornitindekarboxylasy —
8 biotypt; nejcastejsi I, 11, 11

- patogeneze:
- prenos kapénkami, ptip. kontaktem
-k rozvoji infekce napomaha piedchozi poskozeni sliznice virovou infekei + oslabeni imunity

- faktory virulence:

- tvorba pouzdra
* podle antigenni struktury polysacharidi pouzdra déleni do 6 serotypu a-f,
* nejvice patogenni u déti je typ b s polysacharidem polyribosylribitolfosfatem,
* dospéli jsou vici typu b vybaveni dostateCnym titrem protilatek;
» diky pouzdru odolavaji i€inklim imun. systému hostitele

- adheziny, bakteridlni pili — zvysuji adhezi k epiteliim;

- endotoxin — zodpovédny za zanétlivou odpovéd’ organismu; uplatiiuje se i jako ciliostaticka

substance (poskozuje fasinkovy epitel dych. cest)

- patogenita:
- u déti - meningitidy, otitidy, epiglotitidy
u dospélych - komunitni pneumonie
+ typ b: kolonizuje dych. cesty, kde vyvolava infekce nejcastéji
» od lehkych farynaqitid, sinusitid po t€zké pneumonie, epiglotitidy a celulitidy
«  skrz epitel pronika do cév — bakteriémie — meningitidy (nejéastéjsi ptivodce
meningitid u déti), septicka artritida, perikarditida

- akutni epiglotitida:
« otok zanétlivé zménene epiglottis, vede k uzavéru dych. cest a uduseni.
«  nejCastéji u déti 2-5 let
« progrese je velmi rychlé, objevuje se vysoka teplota, vyrazné bolest v krku, obtizné
dychani (zejména inspirium)
- akutni meningitida:
« zé&vazné onemocnéni u deti
« jako komplikace otitid, infekci dych. cest
« bakterie z nosohltanu pronikaji skrz epitel do lymfy nebo krve, dostavaji se do oblasti
CNS.
< umrtnost 3-8%, trvalé nasledky 20-40%
« Vlikvoru polynukleary

- pneumonie
« bronchopneumonie, lobarni pneumonie

- ostatni sérotypy méné patogenni, spiSe lokalizované infekce dych. cest (faryngitidy, bronchitidy,
tracheitidy, pneumonie), hlavné po ptedchozi virové infekci, charakteristicky je drazdivy kasel.
Dale konjunktivitidy, otitidy, sinusitidy

- neopouzdiené kmeny - niz$i patogenita — leh¢i respira¢ni onemocnéni

- diagnostika:
- nazofaryngealni vytér, hnis, punktaty, u meningitid likvor
- rychle zpracovat, nachylné k zevnim vliviim (= pouziti transportnich ptid, uchovavat v pokojové
teploté, pii 4°C v lednic¢ce hynou)



- ¢okolddovy agar, satelitovy fenomén, bacitracin, faktory V a X (vSe viz vyse)
- urceni sérotypu: latexovd aglutinace (hlavné pfi vySetteni likvoru — rychla identifikace agens a
rychlé zahajeni terapie), nutno doplnit kultivaci (kvili kiizeni s jinymi antigeny)

- amoxicilin

- na kmeny produkujici B-laktamasy: co-amoxicilin, cefuroxin, co-trimoxazol, clarithromycin

- invazivni infekce: krom¢ ATB i symptomaticka terapie a zajisténi zakladnich Zivotnich funkci
- akutni epiglotitida: dychéani chladného zvlh¢eného vzduchu, poloha vsedé v piedklonu

- akutni meningitida: parenteralné cefalosporiny III. generace

- kortikoidy snizuji riziko pozdnich nasledki (postinfekéni hluchota)

- prevence:
- kapsularni polysacharid H. influenzae typ b jako o¢kovaci latka
- vakcina se miize kombinovat spolu s vakcinami proti tetanu, difterii a pertusi

epidemiologie:
- novorozenci a kojenci vyjimec¢né
- pozdéji bézné - od tietiho mésice do jednoho roku Zivota u 50% déti, do konce tietiho roku
100%

- patfi k FF HCD (asi u 80% zdravé populace)
- ptenos vzdusnou cestou, zdrojem Elovek, vyskyt Castéji v zimé a na podzim

Dalsi hemofily

H. aegyptius
- biotyp H. Influenzae

- objeven Kochem z purulentnich konjunktivitid egyptskych déti (i dnes je jejich nejcastéjsim
puvodcem)
- brazilské purpurova horecka — septické onemocnéni déti, poskozeni kapilar a cév — purpura
H. parainfluenzae
- obecné pravidlo: pokud méa mikrob v nazvu ,,para-", je méné patogenni nez mikrob se
stejnym ndzvem bez ,,para-"
- normalni mikroflora dutiny Gstni a hornich dych. cest
- lokalni infekce dych. cest, otitidy, sinusitidy, konjunktivitidy; u oslabenych pneumonie
H. aphrophilus
- potiebuje 1T CO2 (aphros = bublinky)
- normalni mikrofléra hornich dych. cest, leh¢i infekce dych. cest
H. haemolythicus
- soucast mikroflory nosohltanu, schopen lyzovat ery, infekce dych. cest
H.ducrey
- puvodce mekkého viedu (ulcus molle) — vzacna sexualné prenosna choroba, bolestivé ulcerace
Vv oblasti genitalu, reakce ptislusnych lymf. uzlin
- Cokoladovy agar s obsahem 5-10% bovinniho fetdlniho séra, odbér ptimo z viedovité 1éze
- mikroskopicky obraz pfipomina hejno ryb, drobné G- kokobacily jsou uspotadany paralelné
Vv shlucich ¢i kratkych fetizcich
- nutny vyssi obsah COg, teplotni optimum 33-35 °C




3. Rod Pseudomonas

Radi se ke gramnegativni nefermentujicim bakteriim — nejsou schopny fermentovat glukézu, n¢které
ji vsak mohou $tépit aerobné resp. mechanismem.

Pseudomonas aeruginosa

nejcastéji izolovany a klinicky nejvyznamné;jsi druh celého rodu!

vyskytuje se v riznych vodach vcetné odpadnich, ve stfeveé obratlovet, na rostlindch a v ptdé.
mize zamofovat nemocni¢ni prostfedi, kde s oblibou kontaminuje katétry, infuzni roztoky,
dychaci piistroje apod.

nalezi k obavanym ptivodciim nosokomialnich ndkaz, na nichz se podili ve vice nez 10% pripadu.

Morfologie:
- mirn¢ zahnuté, §tihlé, vétSinou pohyblivé gramnegativni tyCinky.
- o0bcas jevi sklon k polarnimu barveni.
- bunky n€kdy byvaji obaleny slizovou vrstvou napodobujici pouzdro. Maji bi¢iky a fimbrie.

Kultivace:

- kultivace je velmi snadna.

- Kolonie vé&tSiny kment maji typicky vzhled (B-hemolyza, perletovy az kovovy lesk,
pigmentace, zapach).

- P. aeruginosa muze tvotit celou fadu pigmentt (vétSinou zelenych, lat. aerugo - médénka), z
nich nejcastéjsi jsou modrozeleny pyocyanin (fec. pyon - hnis, kyaneos - modry) a zlutozeleny
afluorescein.

- mladé kolonie vydéavaji viini pfipominajici jasminovy ¢i lipovy kvét nebo fialky, starSi
pachnou po amoniaku.

Biochemie:
- Biochemicka aktivita je celkem pestra.
- P. aeruginosa stépi fadu cukrt a vykazuje oxidasovou, katalasovou a ureasovou aktivitu.
- Biochemické urceni je vyznamné zejména u nepigmentovanych kmend P. aeruginosa, které
tvoti 5-20% vSech izolath tohoto druhu.

Antigenni struktura:
- télovy antigen — podle n¢j se rozliSuje zatim 17 sérotypii
- disponuji téz antigeny bi¢ikovymi a fimbriadlnimi.

Patogeneze:
Patogenita je ddna strukturami vazanymi na bakterialni buiiku a tvorbou rtiznych exolatek.
- Z bunécnych struktur se zde uplatnuje:
- extraceluldrni polysacharid alginat, ktery vytvareji zejména mukozné rostoucimi
kmeny u pacientt s cystickou fibrozou plic.
- lipopolysacharidovy komplex bunééné stény - soubor typové specifickych antigent
indukujicich tvorbu opsonizujicich protilatek.
- Zextracelularné produkovanych latek:
- proteolytické enzymy Sté€pici kolagen, fibrin a elastin a poskozujici stény kapilar —
vznik hemoragii a nekroz, dale inhibice fagocytézy a zabrana opsonizace kvuli
naruseni slozek komplementu.
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- dvatypy hemolyzint:
= jeden ma charakter termostabilniho glykolipidu s letdlnim uc¢inkem pro mys a
cytotoxicitou pro tkanové kultury;
= druhy se chova jako fosfolipasa C
- cytotoxin narusujici bunééné membrany, leukocidin, a n¢které dalsi substance.

Patogenita:

patogenita se tyka témét vyhradn€ osob s poruSenou imunitou - tézkym zékladnim
onemocnénim (hemoblastozy, tumory, diabetes, autoimunitni choroby, cysticka fibroza plic
aj.), popaleninami, pacientl pod imunosupresi (napiiklad po transplantacich) a lidi
uzivajicich Sirokospektra antibiotika.

predisponujicimi faktory jsou dlouhodobé zavedené cévky, trachedlni kanyly, mocové
katétry.

muze zpusobit infekci jakéhokoli orgdnu ¢i systému téla. K tém prognosticky nejhor$im
nalezeji

o infekty popdlenin (smrtnost téchto sepsi je kolem 60%),
sepse novorozencu

(@)
o osteomyelitidy
(@)

devastujici infekce oka (v disledku uplatnéni proteolytickych enzymi).

komunitni infekce - malo Casté, vétSinou nezavazné — otitis externa, infekce ran, uroinfekce
nozokomialni — infekce dych. cest, uroinfekce/urosepse, meningitidy, osteomyelitidy,
infekce operacnich ran, infekce popalenin

Prevence:

Jako prevence by pfipadalo v tivahu vyuziti polyvalentnich vakein pfipravenych z télovych
antigend.

Terapie:

ATB:

byva Casto svizelnd - P. aeruginosa je mistrem ve schopnosti piejimat plasmidy jinych
mikrobl obsahujici geny kodujici mnohocetnou rezistenci k ATB a predavat je dalSim
kmenim. Takto pak dochazi k lavinovitému Sifeni polyrezistentnich kmenii po klinikach.
obecné lze pii terapii infekci vyvolanych P. aeruginosa uzit kombinace dvou latek (zvyseni
ucinku, odd€leni rezistence, sniZzeni piipadné toxicity).

protipseudomonadové peniciliny (napft. piperacilin a jeho chrdnénd varianta s tazobaktamem)

cefalosporiny IlI. (ceftazidim) a IV. (cefepim)

karbapenemy (imipenem, meropenem)
protipseudomonadové aminoglykosidy (netilmicin, amikacin)
fluorochinolony (ciprofloxacin, levofloxacin)

Laboratorni prukaz:

ptimy prikaz je snadny vzhledem ke kultiva¢ni nenaro¢nosti mikroba a charakteristickym
znaklim kolonii vétSiny kmentl.

Vv piipadé nejasnosti je vhodna biochemick identifikace (NEFERMtest 24)

z epidemiologickych diivodi se n¢kdy provadi i sérotypizace a fagotypizace izolovanych
kmend.
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Ostatni pseudomonady:

Pseudomonas alcaligenes
- cukry nestépici druh, jehoz biochemicka identifikace byva nékdy dosti obtizna.

- Je to ob¢asny pivodce lokalizovanych hnisavych infekci, etiologické agens infektd oka a tézce
probihajicich endokarditid se smrtelnym koncem.

Pseudomonas fluorescens
- byva patogenem pouze piilezitostné.

— zdrojem téchto infekci byvaji vétSinou infuzni roztoky, voda apod., které tento mikrob
obzvlaste rad kontaminuje.

- kinfekcim dochazi relativné ziidka, mivaji tézky prubéh. Zvlastnosti druhu je jeho schopnost
rustu pii 4°C v chladnicce.

Pseudomonas mendocina

— obzvlasté ve vzorcich od osob se snizenou imunitou.

- Specialnim cilem utoku mikroba byvaji pacienti s mnohocetnym myelomem.

Pseudomonas putida

- druh podobnych vlastnosti i pole pisobnosti jako P. fluorescens. Nedovede ale rust v lednici
pti 4°C, zato oproti jmenované dobie roste pii 42°C.

Pseudomonas stutzeri
- vyskytuje se v ptirodé, kde je dostate¢n¢ vlhko.
- muize vyvolavat hnisavé zanéty stfedniho ucha, kloubd a spojivek, byva i1 pravidelnym
pivodcem sepsi.
- kolonie velmi Gporné Ipi na povrchu agaru.
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4a. Rod Brucella (¢. Neisseriaceae)

Rod Brucella fadime ke gramnegativnim kuliva¢né naro¢nym aerobnim ty¢inkam!

Definice a rozdéleni:

- brucely jsou kokobacily, schopné vyvolat onemocnéni zvifat i lidi zvané bruceléza.

- rod Brucella zahrnuje celkem sedm druhti z néhoz jen ¢tyii infikuji ¢lovéka
* Brucella melitensis
* Brucella abortus
* Brucella suis
* Brucella canis

- podle nov¢jsi analyzy genomu brucel jde spiSe o druh jeden, B. melitensis - ostatni brucely jsou jen
blizce ptibuzné biologické varianty (bio-vary).

Biologické vlastnosti:
- brucely jsou extrémné malé, kratké, nepohyblivé gramnegativni kokotycinky
- ochotn¢ se barvi béznymi barvicimi technikami; nemaji pouzdra

Kultivace:

- striktné aerobni

- vyzaduji prodlouzenou kultivaci (i vic nez tyden) na specidlnich médiich obohacenych sérem a
dal$imi slozkami (nékteré rostou lépe za zvysSené tenze CO2) nebo ve zloutkovém vaku kutecich
embryi

- kultivace byva pozitivni nejcastéji z krve ¢i kostni diené

- Vvznikl¢ kolonie jsou vlhké a lesklé, nékdy prasvitné, jindy kalnéjsi, nékdy i fluoreskuji.

- produkuji oxidasu i katalasu, a redukuji nitraty. Cukry neStépi a jejich ureasova aktivita je
variabilni.

= velmi malé velikosti, kratké nepohyblivé kokotyc¢inky; gramnegativni; bezpouzdré; striktné
aerobni; kolonie vlhké, lesklé, prasvitné az kalné, nékdy fluoreskujici, oxidasa a katalasa
pozitivni, nitraty redukujici, nestépi cukry, ureasova aktivita variabilni; intracelularni parazit

Antigenni stavba:
- B. abortus, B. melitensis a B. suis maji spole¢né dva povrchové antigeny oznaované A a M.
- Jjednotlivé druhy se lisi v jejich distribuci:
» B. abortus, B.suis ma vyssi koncentraci antigenu A
« B. mellitensis je naopak vyssi koncentrace antigenu M
» B. canis je antigenné odli$na.
- endotoxin brucel se podoba endotoxinu enterobakterii, jeho i¢inky na organismus jsou podobné.

Patogeneze:

- Brucely jsou (podobné jako francisely) intracelularni parazité retikuloendotelidlniho systému.

- pronikaji do organismu nejcastéji poranénou kuzi, tfeba i drobnou odérkou, a velmi snadno
pronikaji do tkéani.

- jsou fagocytovany makrofagy i monocyty a zaneseny do lymfatickych uzlin, odtud dale do krve,
kostni dfené, jater, sleziny a ledvin.

- postihovat mohou i pohlavni organy, dychaci a stievni trakt.
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Patogenita:

Bruceloza se manifestuje velmi rozmanité - ma formy:

e hepatolienalni,

e kardialni,

e formy postihujici pohybovy aparat - vyvolavaji osteomyelitis,

¢ jindy meningoencefalitidu.

e U muzu bruceldza nékdy vede k orchitidé, u zen mohou brucely vyvolat adnexitidy.

V napadenych organech vytvaieji granulomy a vedou postupné k destruktivnim zméndm.
Spektrum klinickych projevil zavisi na tom, ktery druh brucel jedince infikoval:

e B. abortus a B. canis - probihaji mirnéji a zptisobuji hnisavé komplikace
e B. suis - zpusobuje destruktivni 1éze a pribéh onemocnéni je delsi

Mrwe

e B. melitensis - je nejcastéjsi pricinou brucel6z

Onemocnéni, zvané bruceldza, mizeme v literatufe nalézt i pod mnoha jinymi, velmi rozlicnymi

nazvy, jako Bangova choroba (nakazlivé zmetani skotu), undulujici horecka ¢i maltska horecka.

Terapie:

doxycyklin, ptip. v kombinaci s rifampicinem,
alternativou je kotrimoxazol.

Epidemiologie:

bruceloza je typicka antropozoonoza (infekéni onemocnéni pienosné ze zvitat na ¢lovéka).

hostitelem brucel infikujicich ¢lovéka jsou ovce a kozy (B. melitensis), prasata (B. suis), psi (B.
canis) a hovézi dobytek (B. abortus).

u zvitat (samic) jsou brucely piednostné lokalizovany v pohlavnich organech a v placentach.

brucely se pienasi bud’ kontaktem s infikovanym zvifetem (nakaza byva profesionalni, u chovateli
dobytka, veterinafii apod.), inhalaci infekéniho aerosolu nebo konzumaci nepasterizovanych syra ¢i
jinych mléénych vyrobkt. Pasterizace brucely spolehlivé nici!

zakladem prevence brucelozy je veterinarni kontrola a vakcinace dobytka. Pravé diky ni byla
bruceloza v Ceské republice vymycena. Ve svété (Mexiko, Texas, Stiedomofi,...) riziko infekce
trva.

Laboratorni prukaz:

materidl - nejCastéji krev na hemokultivaci a na sérologii, pfipadné kostni dfeni nebo vzorek
infikované tkané.

suverénni metodou pro pifimy laboratorni prikaz brucelozy je kultivace. Mikroskopie neni
spolehliva pro svou nizkou citlivost.

kvili vysokému riziku laboratorni infekce a nutnosti pfipravit specialni pidy by laboratot méla byt
pfedem upozornéna na piedpokladany vyskyt brucel v zasilaném vzorku!!!

neptimy laboratorni prikaz (serologické vysetieni) mize klinickou diagnozu potvrdit. Pouziva se
aglutinace a reakce vazby komplementu (KFR), k dispozici je i ELISA a imunofluorescence [pozn

vV

— podle skript je neptimy pritkaz/sérologicka diagnostika nejcastéj$i metodou]

Brucely jsou vsak antigenné podobné franciselam, yersiniim, vibriim, salmonelam — je tu moznost,

ze v testech na brucel6zu mohou zktizen€ reagovat i jiné protilatky. Kvili mnohym zkiiZenym reakcim
nelze stanovit diagndzu pouze sérologicky, je nutna kultivace.
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4b. Rod Francisella

Definice a rozdéleni:
- Francisella tularensis - pivodcem tularémie (nazyvané zajeci nemoc).
- typicky rezervoarem francisel jsou zajici. Kromé zajict jsou viici franciselam vnimavi 1 hlodavci.
- Ztéchto rezervoart jsou prenosnd na ¢lovéka, ale i jina zvitata, které jsou pak dalSim zdrojem
lidské infekce
— druh Francisella tularensis se déli na poddruhy (subspecies) tularensis, holarctica a mediasiatica.

Biologické vlastnosti:

- francisely jsou velmi malé, nepohyblivé, gramnegativni kokobacily - Gramem se barvi $patn¢,
1épe se barvi podle Giemsy.

- biochemicka aktivita francisel je nepatrna, maji slabé pozitivni katalasu. Vykultivované bakterie
se proto neidentifikuji biochemicky, jak je jinak v bakteriologii velmi Casté, ale pro definitivni
identifikaci je nutnd aglutinace se specifickym antisérem.

- jsou antigenn¢ ptibuzné brucelam a Yersinia pestis. Existuji v jediném antigennim typu.

Kultivace:
- striktné aerobni, nerostou na béznych ptadach
- krevni agar (obohaceny cysteinem a gluk6zou), McCoyova puda (z koagulovanych vajeénych
Zloutk), zloutkovy vak embrya kuifete nebo ¢okoladovy agar obsahujici taktéz cystein
- kolonie jsou velmi drobné, priisvitné (pozd¢ji se zakali) a hlenovité
- kultivace musi byt del$i neZ normaln¢ — asponi 3 dny.

Kultivace byva pozitivni z aspirdtu z lymfatickych uzlin, zato hemokultury a sputum jsou pozitivni
jen ziidka.

= velmi malé velikosti; nepohyblivé; gramnegativni; kokobacil; striktné aerobni; cystein
dependentni; kolonie malé, prusvitné (¢asem zakalené), mukozni; slabé katalasapositivni;
patogenni kmeny jsou opouzdiené; intracelularni parazit

Patogenita:

- onemocnéni se manifestuje podle mista vstupu francisel do organismu; podle klinické manifestace
rozeznavame nckolik forem tularémie:

e forma ulceroglandulérni:
- nejéastéjsi typ, francisely vstupuji do kiize kontaminovanou odérkou ¢i ranou, po 3-5 dnech se

objevi horecka, tiesavka a nevolnost, v misté vstupu francisel vznika bolestivy viidek a zdufi
regionalni mizni uzliny
e formy orofaryngealni a gastrointestinalni:
- vznikaji po poziti kontaminované potravy ¢i vody obsahujici vykaly, mo¢ hlodavci / zdechliny
e forma anginoézni:
- vznikne tehdy, vnikne-li infekce do organismu pies tonsily
e forma tyfoidni:
- vznikd také pozitim francisel v potravé ¢i piti, kromé viedl a krvaceni v gastrointestinalni
traktu je tato forma doprovazena ptiznaky sepse a multiorganovym postizenim
e forma okuloglandularni:
- forma zahrnuje bolestivou konjunktivitidu a regionalni lymfadenitidu, francisely lze pfenést na
spojivku rukama nebo tfeba kontaminovanou vodou
e forma plicni:
- vznikne inhalaci prachu, napiiklad pfi zpracovani sena ¢i slamy kontaminovanych moci
infikovanych hlodavcii
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Patogeneze:
- F. tularensis je intracelularni parazit

- bakterie jsou intenzivn¢ fagocytovany mononukleary a dlouhodobé piezivaji v makrofazich
retikuloendotelového systému — tak vzdoruji antibiotické 1é¢bé, coz muze vést k chronické
infekci s obtiznou eradikaci (vymiceni) francisel

- patogenni kmeny maji pouzdro, které pusobi na polymorfonukleary antifagocytarné.

- endotoxin francisel se uplatiiuje podstatné mén¢ nez endotoxin jinych gramnegativnich bakterii.

Terapie:
- aminoglykosidy - Iékem volby je streptomycin, bud’ samotny nebo v kombinaci s doxycyklinem,
dale gentamicin a fluorochinolony.

- pfirozsahlejsim postizeni lymfatickych uzlin je nutna i terapie chirurgicka.

Epidemiologie:

- francisely jsou celosvétové rozsifeny. V Evropé se vyskytuje F. tularensis ssp. holarctica.

- tularémie - typickd zoondza s ptirodni ohniskovosti.

- rezervoar — zajici, vysoce vnimavi drobni hlodavci (mysi, kfecci, mysice, krysy, veverky)

- infekci mohou udrzovat i méné vnimava zvitata, u kterych probiha onemocnéni zpravidla latentné
(ondatry, srnci, lisSky, divoci ptéci).

- vektor - krev sajici ¢lenovei (klistata, komafi, blechy, ovadi, v§i), ktefi pfenaSeji nakazu mezi
rezervoarovymi zvifaty, ale i na ¢lovéka.

- nakazit se lIze infikovanym klistétem, pii stahovand klUze ze =zajice, srny, jejich masem
(nezpracovanym), infikovanou vodou

— vrchol vyskytu tularémie u Cloveéka je béhem léta (Castéj$i vychazky do ptirody) ¢i na podzim (odstrel
zvéte).

Laboratorni diagnostika:
- ptfimy laboratorni prikaz - vySetfeni materidlu z infikovanych uzlin ¢i ulceraci.
o mikroskopie klasického preparatu byva neuspesna, jelikoz se francisely Gramem barvi
Spatné,
o uspésnéjsi je pfima imunofluorescence - mikroskopie preparatu, ktery byl ,barven"
fluoresceinem navazanym na specifickych protilatkach
- vysoké riziko infekce pfi odbéru a manipulaci s klinickym materidlem a moznost laboratorni
nakazy. Laboratof by méla byt vzdy informovana o prfedpokladaném vyskytu francisel
v materialu, pravé kvili delsi inkubaci a nutnosti pouzit specialni média s cysteinem.
- jako velmi nadéjna metoda se pii vySetieni podezielych zvitat ukazuje metoda PCR.

- nepiimy laboratorni pritkkaz, tedy serologicky prikaz, je mnohem béZnéjsi.

o nejcastéji piima aglutinace nebo metodou ELISA.

o problémem je pomalejsi vzestup titru protilatek, vétSinou aZ za nekolik tydnl po zacatku
onemocnéni, proto je nezbytné vySetieni opakovat. Titr aglutinacnich protilatek miize zacit
stoupat az ve 3. €i 4. tydnu ptiznak.

o za diagnosticky se povazuje Ctyfndsobny vzestup titru protilatek, nebo jediny titr 1:80 a
vysSi

o protilatky proti franciselam mohou reagovat zkiizené s brucelami, proto pti tularémii miize
byt sérologicky prikaz brucelézy falesné pozitivni (bruceléza se u nas v soucasnosti
nevyskytuje).
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5a. Obecné vlastnosti enterobakterii

Jejich piirozenym prostiedim je stievo ¢lovéka a obratlovcd.

Morfologie:

gramnegativni nesporulujici ty¢inky, 2-3 um dlouhé a 0,5-0,8 pm tlusté

malo se li§i navzajem a malo se 1iSi od ostatnich gramnegativnich ty¢inek => snizuje Se vyznam
morfologie v diagnostice.

nékteré se polarné barvi

vétsina je schopna pohybu; Klebsielly, Shigely a Yersinia pestis nepohyblivé

Kultivace a citlivost na zevni vlivy:

fakultativné anaerobni mikroby, rostou na vétsin¢ kultivacnich pad.
odolnost vii¢i zevnim vliviim rdzna
o né&které, napf. Enterobacter vyrazné vazany na stfevo
o jiné mén¢ — Klebsiella ¢asto nalezena i mimo stievo, a napt. Serratia je piizptisobena
1épe zZivotu mimo stfevo
i ty které se povazuji za pravé stievni bakterie v§ak mizeme vykultivovat z vnéj§iho prostiedi,
kde je povazujeme za indikator fekalniho znecisténi.

Biochemické vlastnosti:

vesmés katalasa pozitivni, oxidasa negativni, biochemicky zna¢né aktivni, pievazuje
fermentativni typ metabolismu.

biochemické vlastnosti se vSak li$i mezidruhové

parazitické druhy (salmonely, shigely) mén¢ aktivni nez saprofytické (proteus)

nékteré enterobakterie (Klebsiely, enterobaktery,citrobaktery) jsou schopné vazat molekularni
dusik N2 - vyuzivaji toho ale jen vyjimecné.

Antigenni struktura:

ti zékladni typy antigenii O, Ha K

O-antigeny (z ném. ,ohne Hauch®) — télové antigeny, jsou to specifické ¢asti
polysacharidového fetézce, ktery je soucasti lipopolysacharidu vnéjSi membrany. Jsou
termostabilni, své vlastnosti si zachovavaji i pii vafeni. Jednotlivé antigenni typy této
skupiny se znaci €isly (napt. O55, O111...)

H-antigeny (ném. der Hauch) - bi¢ikové, tvofeny polymerizovanou bilkovinou — flagelinem.
Najdeme je pouze u enterobakterii vybavenych bi¢iky. Pokud jsou biciky pfitomny, jsou
zpravidla rozmistény peritrichdln€. Jednotlivé antigeny této skupiny se oznacuji vétSinou
malymi pismeny (napf. m)

K-antigeny — polysacharidové, kapsularni antigeny pouzdra. Malo vyznamné pro
diagnostiku, mohou se uplatnit jako faktory virulence.

K-antigeny — polypeptidické, fimbridlni antigeny (oznaCuji se stejnym pismenem jako
predchozi, fimbrie jsou v jistém smyslu také soudasti pouzdra). Ugastni se kolonizace sliznic.
Forssmaniv _antigen - u nékterych salmonel a shigel. Glykolipid vyvolavajici tvorbu
heterotrofnich protilatek

Klinicky vyznam:

jsou spjaty se stievem obratlovci

mohou zde pusobit jako saprofyté, komenzalové (doslova spolustolovnici, organismy Zijici s
druhym organismem aniz by vyvolavali Skodu) ale také jako patogeny vyvolavajici chorobné
pfiznaky.

mize se jednat o prostou dysmikrobii, kdy porucha normélniho fungovani stfeva je déna jen
zménou pomeéru jednotlivych druhtt a kmenti, mize vSak jit o nahrazeni ptivodnich slozek
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bézné flory novym elementem, pficemz muze jit o druh s vyssi patogenitou

e mnohé enterobakterie jsou soucasné¢ patogenem mimo stfevo (nejcastéjSi patogeny
urogenitalniho systému), infekce ostatnich ¢asti méné cCasté

e pfitomnost enterobakterii ve vytérech v krku byva ¢asto nahodny nalez (enterobakterie jsou
tam zavleCeny s potravou a samy vymizi), to ovSem neplati u hospitalizovanych pacientii
Vv t€zkém stavu, u nichz enterobakterie horni cesty dychaci s oblibou kolonizuji

e Sepse zpusobené u novorozenct a kojencti pomérné Casté, dale u velmi starych osob (u téch to
byvaji urosepse, jako nasledek kolonizace mocovych cest a ndsledné poruchy funkce ledvin)

e nejvaznéjsi stavy zpuisobované enterobakteriemi jsou meningitidy, predevsim u novorozenct a
kojenct

Faktory ovliviiujici patogenitu a virulenci

a) Ostrovy patogenity a sekrecni systém I11.typu.
e Ostrovy patogenity:
o useky bakteridlniho chromosomu o velikosti 10-200 kilobazi
o tyto useky obsahuji nékolik genti zodpovédnych za vytvareni faktort virulence.
o predpoklada se, Ze jako se do chromosomu avirulentni bakterie v¢lenil cely ostrov
najednou, stejné se mize cely prenést do genomu jiného druhu ¢i rodu
o V bakteridlnim chromosomu muiZe byt pfitomno i nékolik ostrovli patogenity.
e Sekreéni systém III. typu
o pti sekreci riznych exolatek véetné faktord virulence pouzivaji bakterie 3 systémy,
vSechny vyuzivaji energii prfemény ATP na ADP+P, ve v§ech 3 potiebné
transmembranové proteiny prostupujici cytoplazmatickou a povrchovou membranou.
o Sekreéni systém III. typu se vyznacuje tim, ze i kdyZ je v kazdé membrané odlisny
transportni protein, ptislusna exolatka se dopravuje pies obé membrany V jediném

kroku.

NE VSECHNY faktory virulence jsou viak sougasti ostrovii patogenity, a ne viechny maji
povahu exolatek, natoz aby byly secernovany systémem III typu.

Krom¢ chromozomaln¢ kdédované virulence se u enterobakterii typicky vyskytuji 1 nékteré
typy plasmidi, zejména F-faktory (zodpovédné za tvorbu sex-pilli) a R-faktory (zodpovédné za
ATB rezistenci)

b) Faktory virulence spole¢né vétSiné enterobakterii:
e Lipopolysacharid (LPS) se uplatiiuje jak ve své lipidické ¢asti, tak v Casti sacharidové.
o Lipid A je vysoce toxicka substance (endotoxin), uplatni se vSak az pifi rozpadu
bakterie
o Sacharidovou cast lze rozdélit na oligosacharid a na polysacharidicky fetézec
antigennich vlastnosti (O-antigen) chranici bakterii pted komplementem.

c) Faktory adhezivity = fimbrie
e adhezivni fimbrie se vyznaCuji schopnosti vazat nékteré struktury (nejCastéji
oligosacharidové zbytky membranovych glykoproteint) hostitelskych bunék
e mannosacitlivé fimbrie - schopné adherovat na mannosové zbytky (po pfidani mannosy do
média rusi jejich in vitro adherenci k erytrocytiim)
e mannosa rezistentni - fimbrie s jinou vazebnou specifitou; jsou s patogenitou spojovany
Castéji nez mannosacitlivé
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d) DalSi

vynucend fagocytéza neprofesiondlnimi fagocyty - umoziuje intracelularni prezivéni,
typicka pro salmonely a yersinie

rozlicné exolatky — vytvareji je nékteré enterobakterie; miize jit o hemolyziny, nebo jiné
exotoxiny.

Laboratorni prukaz:

zésadni vyznam kultivace a biochemickd identifikace = oboji je podkladem tzv. selektivné
diagnostickych ptd, které v sobé obsahuji jeden ¢i vice biochemickych testt

o fermentace laktosy na Endové a Mac-Corkeyho pudé

o produkce sirovodiku na ptidach urcenych k identifikaci salmonel - agary DC a XLD
chromogenni agary - mikroby $tépi substrat, na ktery je vazana chromogenni substance,
pfitom vpravuji chromogen do buiiky, takze pak rostou v barevnych koloniich.
biochemické testy -k identifikaci podezielych kolonii

o ty nejjednodussi — kombinované diagnostiké pidy

o slozit&jsi — zpravidla v plastovych panelech, zahrnuji i desitky diagnostickych ptad

o mnohé dnes automatizovany

o nutné si povsimnout procenta identifikace (jaka je % pravdépodobnost, Ze se jedna o

cvwr

druhu)
antigenni analyza — napf. u E.coli - detekce kment s vyssi virulenci; u salmonel zas spis$
epidemiologicky diivod a potvrzeni biochemického uréeni
zjiStovani citlivosti na ATB

Epidemiologie:

VEtSina enterobakterii se prenasi cestou fekalné-oralni,
salmoneldza - pfenos potravinami

uplavice - nemoc Spinavych rukou

E.coli — existuje i vzdusny ptenos

fada infekci je ale 1 endogenniho pivodu

ATB se pouZzivaji hlavné u mimostfevnich infekcich
u prijmovych onemocnéni je prokdzano, ze ATB terapie jen nepatrné zkrati dobu trvani
ptiznak, zato vSak (zejm. u salmonel) podstatné prodlouzi dobu vylu¢ovani bakterii stolici.
o pfi¢inou je, Ze ATB neplisobi jen na patogena, ale také na béznou floru, takZe vyfazuje
Z boje ucinnou zbrai, kterou se télo samo brani infekci.
byva lepsi pouzit tzv. stfevni antiseptika, lokalné plsobici (nevstiebavaji se) — napft.
ftalylsulfathiazol, chloroxin
problémem je produkce Sirokospektrych beta-laktamas (ESBL, extended specter beta
lactamase) — odolavaji i ATB chranénym napt. kys. klavulanovou nebo sulbaktamem.
o nejcastejsi producent ESBL — Klebsiella pneumoniae
o Casto nozokomialni kmeny
o lze pouzit karbapenemy (imipenem, meropenem), cefalosporiny I'V. gen (cefepim,
cefpirom); zatim pomérné dobra citlivost k fluorochinolonlim, 1ze pouzit i
aminoglykosidy, kolistin (je-li na n¢ kmen citlivy)
o Casto vSak tyto kmeny byvaji polyrezitentni, asto byvaji odolné i vii¢i dezinfekci a
antiseptiklim
jestli bakterie produkuje nebo neprodukuje ESBL je dulezité pro diagnostiku
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5. Rod Yersinia

Yersinia pestis

Patii mezi gramnegativni, fakultativné anaerobni tyCinky.

wev

Morfologie: Typické polarni barveni tyCinek (Iépe se barvi na koncich nez uprostied), 1épe nez pii
Gramov¢ barveni vynikne pii barveni methylenovou modii nebo pii barveni Giemsou

Kultivace:  Nenaro¢na, roste na béznych pudach v Sirokém rozmezi 0-40°C, i kdyz pomérné pomalu

Biochemie: Je nepohybliva, trochu se 1isi od ostatnich pfibuznych roda a druhi.

Antigeny: Kli€¢ovym protektivnim antigenem je kapsulérni proteinovy komplex F1
Netvoti O-specifické polysacharidové fetézce

Patogenita a patogeneze:
Podle cesty pienosu miize dojit ke tiem formam infekce:

1) Dyméjovy (bubonicky) mor - zahaji svym Stipnutim blecha morova. Hlavnim
priznakem jsou zvétSené a kolikvované regionalni lymfatické uzliny (nékdy
velké az jako slepi¢i vejce-staroCesky dymeéje), smrtelné ptipady konci umrtim
asi za 4 dny

2) Plicni forma se rozviji bud’ jako komplikace bubonického moru, nebo dojde k nakaze
pfimym vdechnutim yersinii. Projevuje se krvavym sputem a smrt pfichazi dva az
tfi dny po prvnich ptiznacich

3)Septicka forma-vzacna, predpoklada hematogenni $ifeni. Zacina prudkym nastupem
horecky, kliZze nabyva purpurové barvy nasledkem respiraniho selhani. Zde mtze
smrt nastat ve stejny den kdy nastaly ptiznaky.

Neléceny mor konci smrti v 30-75% piipadi, u plicni formy u 95%. Lécba snizuje

tyto vysoka Cisla na jen 5-10%

Diagnostika:
e zaloZena na mikroskopickém a kultivaénim vySetfeni hemokultur, sputa a aspiratti bubont
e na suspektni yersinie ukazuje charakteristické bipolarni zabarveni.
e prokazuje se kapsularni antigen F1 Vv specializovanych laboratofich, metodou
imunofluorescence.
e nepifimy prikaz — stanoveni protilatek pasivni hemaglutinaci, za ur€ujici se povaZuje vzestup
titru pii odebrani dvou vzorkd.

Epidemiologie:

e Bubonicky mor ptenasi blecha morova (Xenopsylla cheopis). Pivodce moru ucpe jeji
zazivaci trakt, takze blecha je stale hladova a stile saje a saje. Zdroje jsou meéstské krysy a
potkani.

e Plicni forma se pfenese vdechnutim prachu vétSinou obsahujici trus potkant a krys nebo
vdechnutim aerosolu postiZeného plicni formou. Je vysoce infekéni.

¢ Dnes se jiz mor v Evropé nevyskytuje, najdeme jej vSak v Africe, jizni Asii a na zapadé USA.

Terapie:
e Lékem volby jsou fluorochinolony, uvadi se i streptomycin. Dobré zkuSenosti jsou i s
tetracyklinem ¢i chloramfenikolem. Cestovatelim do endemickych oblasti je k dispozici
nepiili§ ucinna vakcina usmrcena formalinem
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Yersinia enterocolitica a Yersinia pseudotuberculosis

Obligatn¢ patogenni bakterie, na rozdil od Y. pestis zpravidla nejde o systémové infekce, nybrz o
nakazy postihujici zejména stievo.

Morfologie:
e Gramnegativni ty¢inky, pohyblivé jen pii nizsich teplotach (kolem 25°C)

Kultivace:
e Mnozi se i pii chladnickovych teplotach, Ize vyuzit diagnosticky.

e Piidanim urcitych ATB do pudy lze dosahnout Caste¢né selektivity-napt. ptida CIN, ktera se pro
diagnostiku yersinii pouziva.

Biochemie:
e Charakteristické §tépeni mocoviny, odliseni od ostatnich enterobakterii vSak jen komplexem testt

Antigenni struktura:
e Stejna jako u jinych enterobakterii, vyuziti v diagnostice.
e piedevsim O-antigeny (u nas nejcastéjsi serotyp O3)
e Jako faktor virulence s uplatituje membranovy protein.

Patogenita:
e Zpusobuji stievni infekce, jsou znaéné lymfotropni - napadaji tkané kolem cervovitého vybézku,
imitujici tak apendicitidu.
e Nemusi byt vzdy pfitomny prijmy, asté bolesti bficha a horecka.
e N¢kdy navazuje erythrema nodosum nebo arthritidy.
e Vzicné dochazi ke generalizaci s horeckou, purpurou a hepatosplenomegalii, kterd kon¢iva smrti.
e virulence je dana prinikem do tkani a do bun¢k
o Y. enterocolitica
= pronika do epitelu a stfevni stény v oblasti ilea — zanét, nekrotické zmény,
zdufeni MMU
= virulentni kmeny jsou schopny se mnoZit v makrofazich
o Y. pseudotuberculosis
* invazivni bakterie s afinitou k lymforetikularni tkani, mnozi se v makrofazich
= prinik do GIT alimentarni cestou — prostfednictvim M-bunék prinik do
Peyerovych platl — mezenterialni lymfadenitida
= relativné odolnd ve vnéjSim prostiedi — snasi zahtati 60 °C az 3 hodiny, teplota
80°C ji nici za 10 minut
e Y. pseudotuberculosis — u vékové skupiny 6-18 let, Cast&jsi vyskyt u chlapci; Y. enterocolitica
bez vyraznéjsi preference pohlavi

Patogeneze:
o Uplatiuje se ostrov vysoké patogenity, zahrnuje zejména gen pro siderofor yersiniabaktin.
e Jednotlivé druhy se od sebe ponckud lisi:
o Y. enterocolitica - gen yadA, kodujici adhesin
o Y. pseudotuberculosis — gen inv, zodpovédny za invazivitu
e proteiny vnéjsi membrany (Yop — yersinia outer membrane proteins) - podileji na slozitém
mechanismu toxicity yersinii pro neutrofily a makrofagy.
e U nekterych kment Y.pseudotuberculosis byl prokazan toxin, ktery je svym charakterem
superantigen.
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Diagnostika:
e Kultivacni vySetieni (stolice, uzliny, apendix)
o Puda CIN — selektivni agar
o kolonie Y. enterocolitica - tmavé ¢erveny stied obklopeny priuhlednym svétlym okrajem
(,,terovity* vzhled) na agaru
e k dourceni lze provést zkousku aglutinaci nebo biochemické metody.
o Bé&zné sérologické (aglutinacni) vySetfeni protilatek proti O antigentim.

Epidemiologie:
e Pienos fekaln¢ oraln¢€ - zdrojem infekce nejcastéji veprové maso, dale kontaminovana
voda/mléko, motské ryby, kontaminovana zelenina,
e piimy kontakt — nemocny ¢lovek/zvite
e 0becné vyssi vyskyt - pozdni podzim a zima

Lécba:
e rehydratace, iprava mineralniho metabolismu,
e ATB - fluorochinolony, doxycyklin, cefalosporiny Ill. gen. (sepse)
e jsou primarn¢ rezistentni k aminopenicilinim (v¢etné kombinaci s inhibitory betalaktamas) a
k cefalosporinum I. a II. gen
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6a. Rod Campylobacter

obecné vyvolavaji u lidi stfevni infekce, aborty u domacich zvifat, uplatiiuji se jako podminéné
patogeny u lidi se sniZenou imunitou

Morfologie a fyziologie:
- zaktivené, az spiralovité gramnegativni ty¢inky
- diky polarné situovanému biciku ¢ile pohyblivé
- mikroaerofilni a kapnofilni, nesporulujici

Kultivace:
nerostou na béznych ptidach pro enterobakterie, nutné specidlni ptdy
o jednak transportni (Amiesova nebo Stuartova puda)
o jednak kultivaéni
= Butzerovo selektivni médium, Skirrowlv krevni agar
* nejpouzivangjsi - selektivni médium s aktivnim uhlim bez krve (CSM agar) dle
Karmaliho. Vykazuje nejvyssi selektivitu z uvedenych pad.
- vyzaduji mikroaerofilni atmosféru - 5% kysliku, 10% COza 85% dusiku.
- nezbytné pridani antibiotik potlacujicich doprovodnou stfevni mikrofloru (cefoperazon, nebo
vankomycin+kolistin).
- inkubace 24-72 hodin pii 42 °C .
- kolonie jsou Sedivé, ploché, s tendenci nepravideln¢ se §ifit z ockovacich ¢ar

Biochemicka aktivita:
- Pozitivni katalasa 1 oxidasa,
- C. jejuni lze od ostatnich odlisit diky jeho schopnosti hydrolyzy hippuratu, rezistenci k cefalotinu
a citlivosti k nalidixové kyseling.

Antigenni struktura:
-V cytoplazmatické membrang lipopolysacharidovy a proteinovy antigen,
- Dbicikovy antigen — dominantni imunogen; dulezity protein vyuzivany k typizaci (Ize odlisit az
110 sérotypti) v diagnostice se toho nevyuziva

Patogeneze:
- za faktor virulence se povaZuje Ziva pohyblivost kampylobakterti, kterd jim umoziuje
proniknout vrstvou hlenu az k epiteliim
- napadena je sliznice tenkého i tlustého stfeva, dochdzi k jeji invazi (pfitomnost krve ve stolici)
~  infekeni davka — 10* bakterii

Patogenita:
- zpusobuji onemocnéni kampylobakterioza
- Akutni enterokolitida
o C. jejuni - hlavni lidsky patogen (95% infekci)
= produkuje enterotoxiny podobné cholerovému toxinu; dale pak cytotoxin
o C.coli, C.concisus, C.hyointestinalis - dalsi druhy vyvolavajici prijem
o po poziti kontaminované vody/potravy se kampylobaktery mnozi v tenkém stfeve
o poté invaduje do slizni¢niho epitelu, kde vyvolaji zanét. Ve stolici se objevuji erytrocyty a
leukocyty
o pfiznaky: vodnaté priymy (10 1 vice stolic denn€) s piimé&si krve, bolesti bficha, kiece
malatnost, vysoké teploty, zvraceni
o U zdravych osob odezni infekce po 5-7 dnech (i bez ATB, s rehydrataci), u mensich déti
muze dojit k pfestupu do krve a manifestaci septickych ptiznakda.
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- Systémové infekce
o skupina kampylobaktert, kterd vyvolava u Clovéka rovnou extraintestinalni systémové
infekce, ale velmi vzacngé.
o Campylobacter fetus ssp.fetus

- Postinfekéni komplikace u C.jejuni
o Reiteriv syndrom
= ucca 2% pacientd po prodélané infekci
= tetrada: reaktivni artritida, konjunktivitida, uretritida, dermatitida
o Guillain-Barré syndrom
= akutni autoimunitni paralytické onemocnéni (demyelinizace nervovych vldken -
akutni, pfevazn¢ motorickad, ziskand, autoimunitni periferni neuropatie),
= prevalence: cca 1 GBS/1000 infekei.
= klinicky prabéh obvykle ptiznivy, u vétSiny spontanni a kompletni Gprava po 1 roce
= vyrazna rezidua asi u 15 % nemocnych, mortalita kolisa od 2 do 12 % v zavislosti
na kvalité¢ komplexni péce
o Miller-Fischer syndrom
= podobna etiologie jako GBS, descendentni paralyza

Lécba:
- rehydratace, klidovy rezim, dieta
- ATB pronikajici do makrofagii
- makrolidy (azitromycin, klaritromycin), aminoglykosidy, klindamycin, doxycyklin

Diagnostika:

- anamnéza + klinika + kultiva¢ni vySetfeni

- material - rektalni vytér, stolice

- stolice se musi zasilat v transportni ptidé

- snadny pfimy prikaz - selektivni pidy, kultivace doplnéna mikroskopii z kolonii, ptip.
biochemie.

- event. pfimy prukaz antigenil latexovou aglutinaci, ELISA

- prukaz protilatek — ELISA, ale pro rutinni diagnostiku neni dostatecné spolehlivy. Ma vyznam u
pacientl s komplikacemi, nebo systémovou infekci po probéhlém prijmu, ktery nebyl kultivaéné
vysetien.

Epidemiologie:
- patii mezi nejéastéjsi pivodce bakteridlnich prijmi, vyrovnava pocet salmoneloz
- infekce alimentarné - potraviny, jako chladirenska kuftata, krity, nepasterizované mléko,
kontaminovana voda
- ptimy kontakt s domacimi zvitaty.
- prevence — dostatecné tepelné zpracovani jidel.

P.S.  aerotolerantni kampylobaktery vytvorily novy rod Arcobacter.
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6b. Rod Helicobacter

Gramnegativni, pfisn¢ mikroaerofilni bakterie, spirdlovity tvar, obvykle mohutna ureasova aktivita.

Rozdéleni:
- H.pylori - v lidské patologii jasné nejvyznamné&;jsi
- Helicobacter cinaedi (pfipady bakteriémie soucasn¢ s infekci HIV a TBC),
- Helicobacter fenneliae (z rekta homosexuali)

Morfologie:
- Ve vzorcich z klinického materidlu nerovnomeérna distribuce, nakupeni ve svétlejsich partiich
preparatu — hlenu; bakterie vyhliZi jak vinovky ¢i spiraly, podoba pismen Va'Y.

Kultivace:
- Helikobaktery obsazuji v lidském organizmu mista, kde jiné bakterie nejsou => teoreticky
mozn¢é kultivovat bez selektivnich médii.
o presto vhodné inkubovat vzorek tkan¢ soucasné na jedné ptidé neselektivni a na médiu
s piidavkem antibiotik (cefsulodin, trimetoprim, vankomycin, amfotericin B = néktefi
pacienti maji snizenou aciditu zaludku => mozny vyskyt kvasinek, G+ koka).
- helikobaktery se kultivuji na celé $kale pud, pfipravenych na podkladé ¢okoladového agaru z
konskych erytrocytl. Mize se pouzit Thayeruv-Martiniv agar na gonokoky v modifikaci.
- inkubace ve vlhkém prostiedi, v 37°C za pfisné mikroaerofilnich podminek - 5 % kysliku,
10% CO2a 85% dusiku.
- narust kolonii béhem 3-7 dnt.
- kolonie jsou drobné, ¢asteéné transparentni s naSedlym povrchem (pokud pacientovi jiz byla
podavana ATB). V opac¢ném piipadé vétsi kolonie béhem 3-4 dni; né€kdy se nachazeji oba
typy soucasn¢ (neni pro to zadné vysvétlent)

Biochemicka aktivita:
- H.pylori produkuje oxidasu, katalasu a ureasu (ta je hojné obsazena v okolni Zaludeé¢ni sliznici,
$té€pi mocovinu na amoniak; je podstatou ureasového testu)

Antigenni struktura:
- geny cagA a vacA — pravdépodobné faktory virulence

Faktory patogenity
- vazany na bunku: adhesiny, sténovy lipopolysacharid
- extracelularni: ureasa, katalasa, oxidasa, fosfolipasa, glukofosfatasa, proteasa a produkce
proteinu inhibujiciho tvorbu HCI

Patogenita a patogeneze:

- H.pylori patogenni pouze pro ¢loveéka. Byla prokazana jeho spoluucast na vzniku chronické
gastritidy, a byl izolovan od vSech pacientd s viedovym onemocnénim Zzaludku nebo
duodena.

- Mikrob se usadi na zalude¢ni sliznici, obklopi se oblakem zasaditého amoniaku (z rozpadu
mocoviny).

- Specificky tvar mu umoziuje proniknout pod hlenovou vrstvu sliznice. Zde produkuje
glykosulfatasu, ktera interferuje s glykoproteiny slizni¢niho hlenu.

- K ifeni mikroba po sliznici napomaha tvorba proteas a fosfolipas. Produkce katalasy brani
jeho fagocytoze.

- Na konecné destrukci epitelu zaludeéni sliznice se tedy piimo podili jednak fosfolipasy
atakujici bunééné membrany, dale amoniak, ktery degraduje lecithin na toxicky lysolecithin.

- Kromé toho zde ptsobi zanétlivé faktory, jejichz tvorba je produkovéna ptitomnosti mikroba
(interleukiny, TNF, enzymy leukocytii apod.).
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- Vysledkem je rozvoj gastritidy, ktera ptejde diive ¢i pozd¢€ji ve viedovou chorobu, nebo
piechod zanétu na atrofickou variantu = prekancerdza.
- Klinicky: dyspepsie, nékdy asymptomaticky

Terapie:

- trojkombinace amoxicilin + klaritromycin + omeprazol (inhibitor vodikové pumpy)
- jina varianta — kombinace amoxicilin + metronidazol + soli vizmutu

Diagnostika:

- Pfimy prikaz

O

O

o

vzorky zaludecni sliznice, ty se vySettuji histologicky, kultiva¢né a provadi se
ureasovy test.

kultivuje se homogenizovany biopticky material nebo stér hlenové vrstvy sliznice
provedeny endoskopicky (distribuce helikobaktera v hlenu vSak byva nepravidelna)
ureasovy test - biopticky vzorek se zanofi do polotuhé puidy s mocovinou a
indikatorem pH, pozitivni vysledek se projevi do 2hod zménou barvy.

druhova identifikace H.pylori je relativné snadna na zakladé morfologie bunék a
biochemickych reakci (oxidasa, katalasa, citlivost k cefalotinu, rezistence k nalidixové
kyseling)

dechovy test — zalozeny na podani mo¢oviny obsahujici znaceny izotop uhliku.

V piipad¢ pozitivity je urea rozlozena a znaceny COz je registrovan ve vydechovaném
vzduchu.

dale prukaz helikobakterového antigenu ve stolici metodou ELISA.

- Nepiimy prukaz — detekce IgG, IgA testem ELISA
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7. Celed Vibrionaceae

- do cCeledi Vibrionaceae patti dva rody: Vibrio a Photobacterium
- Celed Vibrionaceae ma polarni bi¢iky, pozitivni oxidasovou reakci, tim se lisi od celedi
Enterobacteriaceae (ta ma peritrichalni bi¢iky (kolem celého téla) a negativni oxidasovou reakci)

Rod Vibrio

gramnegativni fakultativné anaerobni ty¢inky
- rod Vibrio ma vice nez 60 druhd
- klinicky vyznamné druhy (asi 12) podobné ¢eledim Enterobacteriaceae a Pasteurellaceae

morfologie:
- kratké, vétSinou zahnuté nesporulujici G- ty¢inky
- obvykle pohyblivé pomoci jednoho polarniho bi¢iku

odolnost:
- citliva na vyschnuti, kyselé pH, desinfekci a teplotu nad 60 °C

kultivace:
- na béznych ptudach pti 20 °C, patogenni druhy také pii 30-37 °C

fyziologie, biochemie:

- oxidasapozitivni, katalasapozitivni (kromé V. metschnikovii)

- zkvasuji glc, nékteré produkuji plyn

- rust stimulovan 0,5-3% NaCl = halofilni; viéi vy$s§im koncentracim NaCl jsou odolné

- alkalofilni — vyuziva se v diagnostice, pH optimum je 6,5-9,0, u V. cholerae i 10, v kys. prostiedi
rychle hynou

- produkce extracelularnich enzymu: proteasy, amylasy, lipasy, fosfolipasy, chitinasy, DNA-asy,
diky nim snadno pronikaji hlenem k povrchovym tkanim hostitele, ty pak kolonizuji

- nékteré motské druhy produkuji luciferasu => svétélkuji

patogenita:
- velmi rozsifené ve vodach v teplejSich oblastech
- zpusobuji prijmy po poziti kontaminované vody
- infekce ran, usi, septikémie
- nejvyznamnéjsi — cholera

epidemiologie:
- ve vodach ptezivaji i n€kolik let, bez ztraty virulence
- v brakickych a slanych vodach
- infekce z poziti kontaminované vody nebo korysu
- nékteré patogenni pro moiska zvifata a ryby

diagnostika:

- pozitivni test na oxidasu

- test vibriostaticky: vibria jsou citliva k vibriostatické slouc¢eniné¢ O/129 (2,4-diamino-6,7-
diisopropylpteridin). Tento test se pouziva k odliseni vibrii od acromonad a pseudomonad

- String-test: k urceni vibrii a jejich odliSeni od aeromonad, kolonie pfedpokladaného vibria se na
sklicku smicha s 0,5% roztokem deoxycholatu sodného, vibria lyzuji a uvoliiuje se jejich DNA.
Pti vytazeni klicky z kapky smési se mezi klickou a kapkou vytvoii vlakno (string)

- agar TCZS: ptda s thiosulfatem, citratem, zluci a sacharosou, kolonie zluté az zelené
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Vibrio cholerae

morfologie, fyziologie:

kratké, G- tyCinky, zahnuté do tvaru typografické carky

biochemie:

laktosanegativni
citlivé na vibriostatikum O/129

antigeny:

somaticky antigen O - sérotypizace V.cholerae na 155 O-typu
* nejvyznamné&j$i O1 a O139 (Bengal), které vyvolavaji epidemickou choleru
* ostatni se oznacuji jako neaglutinujici ,,non-O1/0139*

bi¢ikovy antigen je spole¢ny

biotypy:

V.cholerae O1 — 2 biotypy spojené s lidskymi nemocemi:
1. biotyp El Tor — vyssi procento asymptomatickych piipadd, 1épe pieziva v prostiedi, na
krevnim agaru hemolyzuje, smrt jen 1-3%
2. biotyp klasicky - méné asymptomatickych ptipadu, hiife preziva v prostiedi, na krevnim
agaru nehemolyzuje, smrt byvala v 50% piipad

patogeneze:

V. cholerae pozité s vétsim mnozstvim vody nebo potravou, dokaze piekonat kyselé pH
v zaludku, Kk infekei sta¢i 108 bakterii
je toxigenni, neinvazivni
v tenkém stfevé pomoci mucinas a proteolytickych enzymi pronikd hlenem a adheruje k
enterocytim, kde se mnozi (neinvaduje vSak do jinych tkéni). Adherovana vibria tvoii
enterotoxin choleragen, ten se ireverzibilné vaze k epitelovym bb. (receptorem pro choleragen
jsou sialogangliosidy) a tim v téchto epitel. bb. aktivuje adenylatcyklasu => 1 produkce cAMP
a méni se propustnost bunééné stény => ClI" a H2O transportovany do lumina stfeva a
zablokovano vstiebavani Na"=> ztraci se izotonicka tekutina a ionty => dehydratace, acidéza =>
smrt
cholerovy toxin: 2 podjednotky: B — ma 5 identickych ¢asti, odpovédna za vazbu ke
gangliosidovym receptoriim na povrchu bb.
A — zvysuje hladinu cAMP
mucinasa usnadiuje prinik bakterie hlenem
dalsi toxické proteiny — od choleragenu se lisi tim, Ze nejsou neutralizovany protilatkami proti
choleragenu
imunita vdzéana na protilatky hlavné sekre¢ni (antitoxické, antibakteridlni)

patogenita:

V. cholerae O1 — asymptomatické az velmi vyrazné infekce
inkubaéni doba: nékolik hodin az 6 dnti
klasicka cholera (cholera asiatica):
» prudka gastroenteritida s celkovou intoxikaci organismu.
* nastup nemoci je bouflivy, z plného zdravi ndhlé prijmy, uporné zvraceni.
* Vodnata stolice s vlo¢kami hlenu a odloupana sliznice pfipomina ryZovou polévku,
» rychle dochazi k dehydrataci (béhem 12 hod ztrata az 10 litra tekutin), ztraté
elektrolyti, Sok — kiece v Iytkach, anurie, pokles krevniho tlaku, teploty, cyanoza,
ztrata turgoru; V nékolika hodinach az dnech muze vést ke smrti

v

* nakaza biotypem EIl Tor je mirnéjsi, imrtnost 1-3% (u klasické az 50%)
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epidemiologie:

Indie, Cina, z nich zavleena do zbytku svéta

nyni sedma pandemie cholery, od roku 1962; u nas naposled 1970 na Slovensku
rezervoar V endemickych oblastech - vodni toky, nadrze, mote

zdroj infekce: pouze ¢lovek - nemocny, rekonvalescent, bacilonosi¢ (1 mésic)
vibria ve zvratcich a stolici

oc¢kovani: 2 typy vakcein - inaktivovand a peroralni ateunovana, ob¢ nespolehlivé

odolnost

v nepiiznivych podminkach piezivaji vibria ve stavu, kdy je nelze kultivacné¢ prokazat, za
ptiznivych okolnosti se pak vraci do své plné aktivni formy

citliva na vyschnuti, kyselé pH, dezinfek¢ni prostredky, teplotu nad 60°C

ve stolici a vode prezivaji 3 tydny; na piedmétech a potravinach nékolik dni az tydnu; v ledu 6
tydnti

diagnostika:

anamnéza — pobyt v epidemiologicky vyznamnych oblastech (tropy, subtropy, Indie, Asie, Afrika)
+ typicky klinicky obraz

vzorky stolice nutno odebrat v akutni fazi pied pouzitim ATB

rychla presumptivni detekce (mikroskopie vzorku v temném poli) — rychlé, vystielujici nebo
kmitavé pohyby charakteristické pro V.cholerae. Kapka anti-O1-séra tyto vibria rychle
imobilizuje

viechny patogenni druhy rostou dobie na TCZS agaru (ptda s ptidavkem thiosulfatu, citratu,
zluci, sacharosy). Barva kolonii je Zlutd, ptes zlutozelenou az k zelené.

TCZS agar je piedepsan pro izolaci vibrii ze vzorkd stolice. V. cholerae roste i na b&znych
pudach, takze pro zachyt ze vzorki jinych nez stolice je mozné pouzit i krevni agar.

rychle se mnozi v alkalické peptonové vodé (pH 8,6), kde tvoii povrchovou blanku, patrna uz po
6 hod

potvrzeni diagnézy: prukaz oxidasy a aglutinace kolonii nebo blanky s cholerovym anti-O1-
sérem

rychly priikaz cholerového toxinu ze vzorku stolice: ELISA, latexova aglutinace

terapie:

gentamicin, chloramfenikol, tetracyklin (na tetracyklin rezistence v oblastech s ¢astym vyskytem cholery)
nahrada tekutin, elektrolytt, nejlépe parenteralné, popt. peroralné (velké mnozstvi pripadt, chudé
oblasti)

sérotyp Vibrio cholerae O139 (Bengal)

serotyp Bengal podle pacientti z Bengalska (Bangladés)

infekce klinicky nerozlisitelna od infekce V. cholerae O1

produkuje extracelularni enzymy (hemolyziny, cytotoxiny, enterotoxiny), ale jejich schopnost
kolonizovat stfevni sliznici neni tak vyrazna jako u O1

nékteré kmeny maji gen pro choleratoxin (=choleragen)

odliseni od V. cholerae O1 pouze sérologicky — sklickovou aglutinaci se specif. anti-O-séry
terapie: citlivost na tetracyklin; dehydratace

sérotyp NAG Vibrio cholerae (non-agglutinating vibria; non-01/0139)

biochemicky nerozlisitelna od V.cholerae O1

vyskyt ve slané i1 sladké vod¢

kontaminuji potraviny a zde se mnozi

produkce exotoxinil (hemolyziny, hemoragicky faktor), 1 cholerovy enterotoxin

prijmy a extraintestinalni az systémova onemocnéni

neschopnost adherence k epitelovym bb. — neudrzi se ve sttevé — priijmy jen lehciho charakteru
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druh Vibrio mimicus

biochemicka podobnost s V. cholerae — nazev mimicus
nehalofilni, zfidka ptivodcem prijma
z moftskych plodil (syrové tustiice)

druh Vibrio parahaemolyticus

halofilni, k riistu potfebuje vice nez 2% NaCl
vyskyt v moiské vode, v sedimentech, v planktonu, patogen moiskych garnati
u ¢loveka vyvolava dva typy onemocnéni
» kratkodobé¢ akutni krvavé prijmy - po poziti malo uvaienych ryb, Japonsko
+ extraintestinalni infekce (napf. infekce ran)
roste na TCZS agaru — zelené kolonie
Stépi ureu
produkuje termolabilni enterotoxin a toxicky termostabilni hemolyzin (lyzuje lidské erytrocyty)

druh Vibrio vulnificus

infekce ran, septikémie, infekce imunokompromitovanych pacientt, gastroenteritidy
ze syrovych moftskych plodu, kontakt ran s motskou vodou

podminéné patogenni

halofilni — potfebuje 0,5% NacCl, toleruje 6%NaCl

produkuje cytotoxiny

druhy Vibrio fluvialis, furnisii, hollisae

prijmy, akutni gastroenteritidy, infekce ran

druhy Vibrio carchariae, cincinnatiensis, metschnikovii, alginolyticus, damsela

halofilni, moiska voda

infekce ran, kiize, septikémie, meningitidy

jediny ze vSech V. metschnikovii neprodukuje oxidasu

V. alginolyticus — infekce usi, konjunktivitidy, nitrolebeéni infekce, popaleniny, mot. Voda
V.damsela — rychle nekrotizujici infekce ran, septikémie, exotoxin D-fosfolipasa,
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8. Rod Salmonella

gramnegativni fakultativné anaerobni nesporolujici ty¢inky

- objeveni Salmonely: rok 1885 — dr. T. Smith, v ustavu veterinarni mikrobiologie D. E. Salmona
- Salmonela Casto slouzi jako modelovy organismus, napf. pii Amesove testu mutagenity

Rozdéleni a taxonomie:

- patii do ¢eledi Enterobacteriaceae

- znamo pies 2000 ,,druht*

- podle nové taxonomie: 2 druhy s nékolika poddruhy

- pojem sérovar = antigenni determinanta, v ramci jednoho druhu i vice sérovari

- vSechny salmonely vyznamné pro ¢lovéka patii do prvniho druhu Salmonella enterica a
vétsinou do podruhu Salmonella enterica ssp. enterica, (ssp. = subspecies, poddruh)

- praxe: namisto kompletniho nazvu Salmonella enterica ssp. enterica sérovar Typhi, se
uvadi Salmonella Typhi (to, Ze nejde o druhové jméno, ale o sérovar, vyjadiuje velké
pismeno na za¢atku a absence kurzivy)

praxe v klinické mikrobiologii:

1.) antropopatogenni = sérovary infikujici vyhradné ¢loveéka, pivodci zavaznych systémovych
onemocnéni (tyfus, paratyfus) = S. Typhi, S. Paratyphi

2.) primarné zoopatogenni kmeny — zpusobuji pfevazné prijmova onemocnéni (salmonelozy),
¢loveéka nakazi jen ndhodou, maji ¢asto své typické zvifeci hostitele, u kterych zpiisobi systémové
onemocnéni — napf. S. Typhimurium — tyfus u mysi, pod. lidskému tyfu

1.Primarné zoopatogenni salmonely

taxonomie: sérovary: S. Enteritidis, S. Typhimurium

morfologie:

gramnegativni nesporolujici ty¢inky

dlouhé 2 - 3 pm a tlusté 0,5 — 0,8 pm

malo se 1isi od jinych gramnegativnich ty¢inek ze své ¢eledi Enterobacteriaceae

vétsSinou pohyblivé

dobie snasSeji selenové slouceniny - rostou na selenitovém bujénu (tekutd selektivné pomnoz.
uda

odolnost vii¢i zevnim vliviim, vySetieni:

cilené (zpravidla kontrolni) vySetfeni na salmonely — povoleno pouzivat suchy tampon bez
transportniho média, protoze salmonely jsou dobfe odolné viici zevnim vliviim

bézné vySetteni stolice - ocekdvame 1 méné odolné bakterie (napt. kampylobakter), proto nutné
transportni médium

odolnost vici teploté: hubi je 60°C, ale je tfeba myslet na to, Ze teplota uprostfed potraviny
(knedliku, vejce) je zpravidla mnohem niz$i neZ na povrchu

biochemické vlastnosti:

typické je stépeni manitolu; stépeni glukozy za tvorby plynu

vyuzivaji citrat

produkce sirovodiku — to se projevi na selektivné diagnostickych ptidach XLD (xylosa-lysin-
deoxycholat) a MAL, kde salmonely rostou v bezbarvych koloniich s ¢ernym stfedem
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patogenita
- vétsinou klasicka stievni infekce bez komplikaci
- inkubaéni doba: 12 hodin az 5 dnu, nejéastéji 24 az 48 hodin
- prijmy s velkou frekvenci stolic, bez krve ve stolici
- téméf vzdy horecka, nékdy zvraceni
- ptiznaky pfetrvavaji 2 dny az 1 tyden, onemocnéni pak vétSinou spontanné odezni
- umalych déti a starSich lidi hrozi salmonelova sepse, ¢asto smrtelna
- dalsi mozné komplikace: metastatickd infekce aterosklerotickych platt a kloubnich protéz,
osteomyelitida, hnisava artritida, meningitida
- kinfekci nutna vysoka infekéni davka: 10°— 10° bakterii

patogeneze:

- bakterie se vazou na mikroklky ve stfevé (hlavné v ileu) - specifické adhesiny na bakteridlnim
povrchu se vazi na receptory ve stievé obsahujici mannosu.

- nasleduje degenerace mikroklki, salmonely pronikaji i do bun¢k a mnozi se v nich

- mnozi se také v makrofdzich Peyerskych plakti (na rozdil od shigel a nékt. escherichii se
nemnozi v cytoplazmé, ale pfetrvavaji ve fagosomadlnich vakuoldch, proto je mnoZeni
pomalejsi).

- Cast salmonel pronika do lokalnich lymfatickych uzlin

diagnostika:
- kultivaéné€ nenaroc¢né
- Endav agar - laktosa negativni kolonie
- bledé kolonie s ¢ernym stfedem na pudach XIL.D (xylosa-lysin-deoxycholat) a MAL
- typicky vzhled na: DC agar (deoxycholat-citratovy), SS agar (Salmonella-Shigella)
- vhodné je pfedchozi pomnozeni v selenitovém bujonu
- jisté ureni salmonel: kultivace na pudach + biochemie + aglutinace, aglutinaci se zjisti i sérovar

epidemiologie:

- unas nejbéznéjsi piivodce stievnich nakaz

- typicka fekalné-oralni infekce

- pfenos vyzaduje potravinu jako vehikulum (ov§em vehikulem nemusi byt jen zmrzlina, majonézy,
krémové zakusky, ale 1 nevajecna jidla kontaminované sekundarn¢)

- prenos z ¢lovéka na ¢loveéka vzacny

- zdroj infekce: vodni driibez, ta se nakazi od rackd a holubi

- nakaza lidi spise z vajec (u kampylobaktera nakaza spiSe z masa)

- ke vzniku symptomatické infekce je potieba velkého mnozstvi bakterii (10°-108) — inaktivace
zalude¢ni kyselinou

- prevence: hygiena rukou pfi pfipravé potravin, dostate¢na tepelna uprava pokrmu

- 1écba:

- NE ATB — ATB sice zkrati dobu klinickych ptiznak, ale prodlouzi dobu vylucovani salmonel,
- ATB se pouziva jen u mimostfevnich komplikaci
- roste pocet polyrezistentnich kmend u Typhimurium, hlavné k ampicilinu

- prujem zpravidla sam odezni, pomoci mohou:
- probiotika (potraviny obsahujici slozky stfevni mikroflory)
- prebiotika (substraty, na kterych se stievni flora mize mnozit)
- symbiotika (kombinace probiotik a prebitotik) — bilé jogurty, kysané zeli

- prevence: dostatecné mrazeni a vafeni potravin, kiemicitan sodny pii nakladani vajicek
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2. Primarné antropopatogenni salmonely

taxonomie: sérovary: S. Typhi, S. Paratyphi A, B, C
morfologie a biochemické vlastnosti stejné jako u zoopatogennich — viz tam

antigenni struktura:
- O aH-antigeny
- S. Typhi ma O-antigeny typa 9 a 12; H-antigen typu D
- zvlastni je pouzderny antigen Vi, je typicky pro tyfus
- zktizena reakce mezi antigeny tyfu a trichinel

patogenita a patogeneze:

Brisni tyfus, paratyfy

- vnik stfevem, avsak stfevni ptiznaky nevyrazné - prijem obvykle nebyva (u zoopatogennich
vyrazné ptiznaky)

- inkubacni doba je 10-14 dni: mnozi se v mezenterickych miznich uzlinach a ¢ekaji na vhodnou
ptilezitost, aby se dostali pfes ductus thoracicus do krevniho feciste

- nasleduje primarni bakteriémie: vysoké, septické teploty trvajici tyden az dva, bolesti hlavy
(odtud cesky ndzev hlavnicka), rizové skvrny na kazi

- v dob¢ bakteriémie se vylucuji i mo¢i (pro diagnostiku ma ale vétsi vyznam hemokultura)

- nekdy (2-5% piipadli) se nachazeji ve zluéniku a Zlucovych cestach, to vede k dlouhodobému az
celozivotnimu nosicstvi tyfu, eradikace obtizna

- infikovana Zlu¢ pfinasi salmonely zpét do stieva, rozvijejici se bunééna imunita vede hlavné v
Peyerovych placich k zanétlivé reakci, komplikace této reakce: intestinalni hemoragie a
perforace stieva

- infekce také v jinych orgéanech - jatra, slezina, ledviny a kostni dien

- mortalita nelé¢eného tyfu pod 20%

- u paratyfu pfiznaky mirnéj$i, jen prijem castéjsi

- pozor: néco jiného je skvrnity tyfus zptisobeny Ricketsia provazekii

patogenita z Povysila

- vnika do téla travicim ustrojim. Bakterie proniknou do lymfatické tkanég stieva, kde se pomnozi a
vstupuji do lymfatickych cest a krevniho obéhu. Z krve jsou vychytavany makrofagy zejména v
jatrech, odkud se vylucuji do zluci a zpét do stfeva. Ve zlu¢niku salmonely pretrvavaji dlouhou
dobu. Pti pomnoZeni tyfovych salmonel a nahromadéni endotoxinu vypukne klinické onemocnéni
charakterizované vysokymi teplotami a prijmy.

- morfologicky obraz ve stfeveé se rozd€luje na 4 stadia, kterd koresponduji se ¢tyitydennim
pribéhem nemoci:

- 1. Stadium dfenov¢ infiltrace.

- vyznacuje se zdufenim stfevni lymfatické tkdné€ s vyraznou prominenci folikull a
Peyerovych plati do lumina.

- mikroskopicky jsou patrné tzv. tyfové bunky - jednojaderné nebo vicejaderné makrofagy, v
jejichZ plazmé jsou mikroorganismy. Tyfové buiiky tvoii diftizni infiltrat nebo uzlikovité
formace - tyfomy, které jsou zvlasté vyrazné i mimo stfevni trakt, v lymfatickych uzlinach,
jatrech a slezing.

- 2. Stadium nekrdzy a piiSkvari.

- koagula¢ni nekréza postupuje od povrchu sliznice v misté infiltrovanych folikulti do
hloubky a zachvacuje celou dfenové infiltrovanou tkan.

- nekrézy vzniklé vlivem toxind se téz vyskytuji v lymfatickych uzlinach a ve sleziné.
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- 3. Stadium zviedovaténi.
- za¢ina ohranic¢enim nekrotického loziska zonou leukocytl, které se objevuji teprve v této
fazi zanétu. V pocatecni fazi tyfu endotoxiny zpiisobuji leukopenii.
- po odlouceni nekrotické tkdn¢ vznikaji tyfové viedy ovalného nebo pasovitého tvaru podle
toho, zda vznikly na zaklad¢ folikuli nebo Peyerovych platt.
- 4. Stadium hojeni viedu.
- Viedy se vycisti a postupné vyplni granulacni tkani, ktera je nahrazena jizevnatym vazivem.
Nejcastéji je postizeno ileum.
- komplikaci tyfu ve stievé miize byt perforace stieva a krvaceni do stieva.
- morfologické zmény mimo stfevni trakt jsou pestré a zahrnuji zvétseni uzlin a sleziny, proliferaci
Kupfferovych bunék v jatrech, tyfovou roseolu v kizi a pozdni tyfové hnisani, které nejcasteji
postihuje zlu¢ové cesty a kostni systém (hnisava tyfova periostitida a osteomyelitida).

laboratorni prikaz:
- v obdobi bakteriemie Ize S. Typhi vypéstovat z krve a moci, pozdé&ji z kostni diené
- stolice nemusi byt pozitivni
- kultivace na selektivné diagnostickych ptadach - sérotypizace
- nepiimy prikaz: aglutinacni Widalova reakce s riznymi t€lovymi i bi¢ikovymi antigeny —
pozitivni je pokud: 1.sérum reaguje i stokrat ziedéné a 2.pozitivni musi byt reakce s télovymi 1
bi¢ikovymi antigeny; neni dostate¢n¢ spolehliva

epidemiologie:
- typicky v zemich se sniZzenou hygienou, souvisi s kontaminaci vodnich zdroji
- vCRne
- prevence — myti rukou, hygiena pitné vody (balend, pievaiend), hygiena stravovani

1écba:

- ATB: fluorochinolony, ko-trimoxazol, ampicilin, komplikované piipady chloramfenikolem
- bacilonosi¢stvi - nékdy potieba chirurgicka sanace (cholecystoktomie)
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9. Rod Shigella

gramnegativni fakultativné anaerobni ty¢inky

objeveni: 1897 — Japonec K. Shiga

morfologie:
- typické enterobakterie, ale nepohyblivé, z enterobakterii nejméné odolné viici zevnim vlivim

- neopouzdiené

biochemické vlastnosti:
- malo aktivni
- tézko odlisitelné od neaktivnich ¢i opozdéné aktivnich kment E. coli — odlisitelné tim, ze
Shigelly: 1. jsou nepohyblivé, 2. pti §t€peni glukdzy netvoti plyn
- nefermentuji laktosu (laktosanegativni kolonie na Endové a McConkeyho agaru)

antigeny:
- O-antigeny: pomoci nich lze typizovat Shigelly, i je od sebe odlisit
» 4 druhy: S. flexneri, S. sonnei, S. dysenteriae, S. boydii
» svyjimkou S. sonnei maji vS§echny ostatni nékolik antigennich typt.
» biochemicky se druhy mezi sebou rozlisuji §patné

patogenita:
- Bacilarni tplavice = shigel6za
* intenzivni vodnaty prijem, tenesmy = frekventni neovladatelna nuceni na stolici, ale
neuspokojivé vyprazdnéni (pocit, Ze ,,musi‘, ale neni co...)
» hlen a hnis ve stolici, pfi ulceraci stfeva i krev
« kiece v biiSe, horecka, slabost
» (luplavice parazitarni - zptisobuje ji Entamoeba histolytica)

patogeneze:
- invaze do bungk tlustého stfeva, intracelularné se mnozi. Buniky jsou poskozeny za vzniku
nekrozy a viedu
- invaziny lpa (=invasion plasmid antigen) — zprostfedkovavaji invazi, vaZzou se na integriny na
povrchu M-bunék Peyerovych plaki a poté i stievnich epitelii
* podrobngji: stievni epitelie maji integriny jen na své bazalni Casti, odvracené od
lumen stfeva.
» piedpoklada se, ze nejprve jsou shigelly pohlceny M-buiikami Peyerovych plakd (M
bunky obsahuji integriny i na luminalnim povrchu), ke stfevnim epiteliim se shigely
dostanou odspodu, asi pfenaseny sttevnimi mikrofagy.
* po pohlceni vyvolaji shigelly kolem fagocytarni veSikuly rozsdhlou reorganizaci
aktinovych vlaken, vesikula praska, shigella z ni unika a v cytoplasmé se rychle mnozi
a do okoli secernuje proteiny — na jednom konci bakterie se polymeruji aktinova
vlékna, vytvarteji strukturu podobnou ocasu komety a protlacu;ji shigellu skrze buiiku a
pak ptes bunécnou membranu do buiika sousedni
- hlubs8i prinik do tkdni vzacny, bakteriémie a systémové onemocnéni u béZnych kment
vétSinou nevznika
- podobny pribéh ma infekce kmeny EIEC E.coli
- unekterych kment S. dysenteriae se navic uplatiiuje shiga toxin
« ucinky enterotoxické, neurotoxické, cytotoxické (analogie s STEC E.coli)
- infekéni davka mnohem niz$i nez u salmoneldzy, jen asi 100 bakterii
- inkubaéni doba delsi nez u salmonel6zy: 3-7 dnti
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diagnostika:

kultivace, biochemicky prikaz, antigenni analyza
identifikace nejcastéji kombinaci biochemickych a sérologickych testl (O antigeny)
laktosa negativni

epidemiologie:

1%

1écba:

Cisté lidsky patogen (na rozdil od salmonely)

vetSinou Se nepienasi alimentarné, pritvodce nema schopnost se v potravinach moc pomnozit
ptenos predevsim $pinavyma rukama, prenasi se hlavné v kolektivech s obtizné udrzitelnou
hygienou (détské tabory, socialni tstavy, psychiatrické 1é¢ebny apod.) + zavleéeni z
epidemiologicky vyznamnych oblasti

drive 1 epidemie z kontaminované vody (dnes u¢inné kontroly pitné vody)

u nas vzacnéjsi nez salmonela

rehydratace, Endiaron (sttevni dezinficiens)
ATB: ko-trimoxazol, vyjime¢né fluorochinolony
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10. Rod Escherichia

gramnegativni fakultativné anaerobni ty¢inky

- E.coli je nejznaméjsi mikrob, modelovy organismus - na ni prokazana bakterialni konjugace a
replikace DNA, do jejiho genomu vlozen lidsky inzulin, interferon, geny kodujici antigeny jinych
mikrobt (coz vede ke vzniku rekombinantnich vakcin); agar s E.coli se pouziva péstovani nékterych
améb

objeveni: 1885 — Theodor von Escheria, rakousky 1ékar a bakteriolog

taxonomie:
- patti do ¢eledi Enterobacteriaceae
- druhy: E.coli (nejcasté&jsi), dalsi druhy ¢lovéka napadaji jen velmi vyjimeéné (E.vulneris,
E.hermannii, E.albertii)

morfologie:

- nelisi se od jinych enterobakterii, je pohybliva
odolnost proti vnéjSim vliviim:

- pomérné dobra

biochemie:

- pramérné aktivni

- $tépi glc a laktosu za tvorby plynu

- tvoii indol

- neStépi mocovinu

- problémem mohou byt kmeny s opozdénou sacharolytickou aktivitou, na pidach s laktosou se

mohou jevit jako laktosa negativni

antigenni struktura:
- OHK systém (viz Obecné vlastnosti enterobakterii)
- kmeny vybavené urcitymi faktory virulence jsou zpravidla zodpovédné za urcity typ patogenniho
pusobeni

patogenita a patogeneze:
- E.coli bézna soucast sttevni mikroflory zdravych lidi
- komenzal, symbiont (svym puisobenim znemoziuje prinik patogenti — produkuje tzv. koliciny,
toxické pro jiné bakterie; dale produkuje vitamin K), ¢aste¢né saprofyt (organismus Zijici na
odumfelych organickych substancich)
- podminéné patogenni mikrob, zpiisobuje chorobné stavy — ve stfeve je to mozné jen pokud ma

specifické faktory virulence, mimo sttevo témét vzdy patogenni

- patogenni pusobeni ve stirevé:

1. EPEC — Enteropatogenni E.coli

- disponuji faktory virulence, které vedou ke vzniku novorozeneckych prijmi

- nejznadmgéjsi antigenni typy: O55, O111, 0126, O86 a dalsi

- adheruji na stievni sliznici (n€kdy pojem EAEC = enteroadherentni E.coli)

- nékolik efektorovych molekul je sekre¢nim systémem III. typu dopraveno skrz
bakterialni bun. sténu, a nasledné vpraveny do eukaryontni buniky

- vyvolana katarélni enteritida vede k profuznimu prijmu, dehydratace nastava jiz béhem
nékolika hodin a mize mit fatalni nésledky
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2. ETEC - Enterotoxigenni E.coli

nejsou piimo vazany na urcité sérotypy
produkuji dva typy enterotoxint:
* ST = tepelné stabilni
* mal4 molekulova hmotnost, neni imunogenni
* 2 tfidy, jedna aktivuje guanylatcyklasu => 1 ¢cGMP, mechanismus druhé
formy nejasny
* LT = tepelné labilni
* kodovan plasmidem, 2 podjednotky
* aktivuje membranovou adenylatcyklasu, coz vede k mohutné produkci
cAMP bunkami => hypersekrece vody a elektrolytii do lumen stfeva,
vodnaty prijem, jako u cholery,

* LT je imunogenni
nejcastéjsi pricina prijmu v rozvojovych zemich, cestovatelské prajmy

3. EIEC - Enteroinvazivni E.coli

disponuje faktory invazivity, které umoznuji invazi do sliznice tlustého stieva

» obsahuje velky plasmid, nesouci geny pro expresi proteinti vnéj$i membrany,

které jsou nezbytné pro invazi do sliznice

krvavé prijjmy, stejné jako shigelové
na sliznici tlustého stfeva zptsobuji viedovité defekty, casto kryté fibrinovou pablanou;
probihé jako horecnaté prijmové onemocnéni s bolestivymi tenezmy, krvi a hlenem ve
stolici
vSechny aminokyseliny jsou vyuZity ve prospéch bakterialniho metabolismu a nikoliv
ve prospéch bunék hostitelského organismu
vyznamny také manosa-rezistentni nefimbrialni adhesin = hemaglutinujici faktor (HAF)
nejbeéznéjsi sérotyp je 0124

4. STEC - Shiga-like toxigenni E.coli (EHEC — enterohemoragické E.coli)

wewvr

kment Shigel

 dfive verotoxigenni = VTEC - podle u¢inku na bun. kultuie Vero
vyvolavaji t€zké prijmy s hemoragii,
nasledné dochazi k systematizaci infekce, vznika hemolyticko-uremicky syndrom
zdroj infekce: hovézi dobytek, vehikulum je vétSinou maso (tepelné malo opracované
hamburgery)
nizka infekéni davka - 10 bakterii
problematicka 1é¢ba - pouZziti ATB vede k uvolnéni toxinl z bakterii, takZze ATB se
nedoporucuje
nejbeéznéjs$im sérotypem je O157:H7

5. EAQQEC - Enteroagregativni E.coli

v Asii, cestovatelské prijmy
gen aggR — zodpoveédny za virulenci

6. DAEC - Difusné adherentni E.coli

vvvvvv

a AfaE adhezin (variabilni), ten se vZdy vazZe na hostitelsky protein DAF

38



patogenni pusobeni mimo stievo:

1. UPEC - Uropatogenni E.coli

- puvodce mocovych infekci, ale ne kazdy kmen E.coli, ktery vyvolava mocové infekce je
UPEC

- specifické faktory virulence - adhesiny k vazbé na epitelie mocovych cest

- E.coli je nejcastéjsim pivodcem uroinfekci (u komunitnich az v 80%, u nozokomialnich
mén¢, tam zejména klebsiely)

- projevuje se polakisurii (Casté nuceni na moc¢eni), dysurii, hematurii a pyurii; bolest
V bederni krajiné

- muze vyustit do bakteriémie a sepse

2. kmeny nejednozna¢né pojmenované
- dychaci infekce, sepse, infekce ran, novorozenecké meningitidy
- zejména u hospitalizovanych pacientti, u kterych normalni obranné mechanismy casto
selhavaji, a mikroby se i1 bez specifickych faktori virulence mohou §ifit po celém tcle

diagnostika:

kultivace na Siroké skale ptud
za idedlnich podminek genera¢ni doba 20 minut
Endutv agar: ndpadnda purpurova barva kolonii a jejich okoli

+ Vv laktosapozitivnich koloniich mohou rist i jiné enterobakterie, proto i typické kolonie

z dilezitych materiali urcujeme dale biochemicky

biochemie — napt. pii odliseni E.coli a klebsiely PYR-test: E.coli je negativni, klebsicla je poz.
u nalezi E.coli ze stolice novorozenct a kojenci: nutna antigenni analyza k vylouceni EPEC,
popi. EIEC, ETEC (aglutinace na sklicku)
diagnostika EIEC: dfive Serényiho test — prokdzani invazivity mikroba na spojivkovém vaku
morcete
diagnostika STEC: neschopnost stépit sorbitol na Mc-Conkeyho agaru, ve kterém je laktosa
nahrazena sorbitolem, STEC zde vytvofi bledé kolonie, pozitivitu nutno potvrdit sérologicky;
piimy prikaz antigenu ve vzorku metodou ELISA — rychly, méné pracny, drazsi

epidemiologie:

pienos fekalné oralné, mimostfevni infekce ¢asto endogenniho puvodu

mozny ptenos kontaktem (pomérné dobra odolnost)

vyskytuji se pomérné€ bézné Vv potravinach, proto cestovatelé, ktefi se v cizi zemi zacnou Zivit
mistni stravou, jsou obvykle brzy infikovani ,,mistnim* kmenem ETEC = cestovatelské prijmy

jedna z mala enterobakterii neni primarné rezistentni k ampicilinu, ale i tak pocet rezistentnich
kmeni stoupa

uc¢inné jsou cefalosporiny, chranénych penicilinti (ko-amoxicilin), fluorochinolony, ko-trimoxazol
u mocovych infekci nefluorované chinolony, nitrofurantoin
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11. Rody Klebsiella, Enterobacter, Serratia a Citrobacter

gramnegativni fakultativné anaerobni ty¢inky

vSechny uvedené rody patii do ¢eledi Enterobacteriacea

1.Rod Klebsiella

blizka rodu Enterobacter

pomérné dobfe adaptovana na zivot mimo stievo (diikazem toho je pigmentace, coz je ji ve stfeve

Kk ni¢emu)

z vnéjsiho prostiedi snadno pronika do riiznych télnich dutin

v posledni dobé se stava zavaznym nozokomialnim patogenem (je nejcastéjsim producentem ESBL)

- taxonomie:

druhy: K.pneumoniae, K.oxytoca

- morfologie:

typicka enterobakterie
tendence k polarnimu barveni
opouzdi'ené, nepohyblivé

- kultivace a odolnost:

dobra adaptace na zivot mimo stievo

bilé pigmentované kolonie (na krevnim agaru je diky tomu pozname od escherichii), ¢asto
mukozni

Endova ptida: kolonie se podobaji jahodové zmrzling

- biochemie:

biochemicky zna¢né aktivni

od enterobaktert se odliSuji absenci pohybu a ureasovou aktivitou

od escherichii pozitivnim PYR-testem (pfitomnost pyrazy zpiisobi v testu z€ervenani disku, disk
se inkubuje 1-2 minuty pii laboratorni teplot¢)

Klebsiella oxytoca se pozna podle tvorby indolu

- antigeny:

vyznamné jsou hlavné pouzderné antigeny pusobici jako faktor virulence
nékteré antigeny klebsiel se podobaji antigenu HLA-B27, coz by mohlo byt podkladem
Bechtérevovy choroby

- patogenita:

jako sttevni komenzaly jsou mén¢ bézné
uroinfekce - 2. nejbéznéjsi paivodce
Sepse
= pomérn¢ Casto, oproti jinym enterobakteriim
= zejména nozokomidlni
infekce dychacich cest
= zpusobuje jen malou ¢ast (2 %) bakteridlnich pneumonii
= pneumonie jsou s rychlym nastupem a typickym ¢ervenohnédym sputem
= plicni abscesy
nemocni¢ni kmeny jsou nejcastéjSimi producenty ESBL
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- patogeneze:
- systémy k exploataci zeleza
- uplicnich infekei je vyznamnym faktorem typ O-antigenu
= n¢které typy na sebe vazou plicni surfaktant, ktery poté umozni jejich fagocytoézu
= jiné typy surfaktant nevazou a snadné&ji vyvolavaji plicni infekce
- dale se v patogenezi uplatiiuji manosa-senzitivni fimbrie (adheze)
- pouzdro - schopnost adheze opouzdienych kment na epitelie stieva ¢i mo¢ového méchyte je

vyrazné nizsi, ale schopnost odolavat imunitni odpovédi makroorganismu je vyssi (produkci IL-6
a TNF)

- diagnostika:
- bézné metody
- kultivace (typické bilé kolonie nebo kolonie vzhledu jahodové zmrzliny na Endové ptdé)
- PYR-test
- ddlezity je prikaz produkce beta-laktamas

- epidemiologie:
- prenos fekalné oralng, ale i kontaktem, na kratké vzdalenosti i vzduchem

- 1é¢ba:
- na bézné kmeny: cefalosporiny, chinolony, ko-trimoxazol, tetracykliny
- nozokomialni kmeny produkujici ESBL: karbapenemy, cefalosporiny IV. gen., nékdy
aminoglykosidy, nitrofurantoin, kolistin
- primarn¢ rezistentni na ampicilin
- specificka prevence zatim neni mozna

- dalSi klebsiely:
- Klebsiella pneumoniae, subsp. ozaenae
= byva izolovana z nosni sliznice u onemocnéni zvaného ozéna (= chronicka rhinitida s
progresivni atrofii sliznice)
- Klebsiella pneumoniae, subsp. rhinoscleromatis
* byva izolovéana z rinoskleromu (= chronicky granulomat6zni zanét HCD - nos, paranazalni
dutiny; pfip. larynx, trachea)
= dasledkem jsou deformity, obstrukce dychani...

2.Rod Enterobacter

- enterobaktery jsou po E.coli druha nejbéznéjsi bakterie stieva
- mezi enterobakteriemi nejméné patogenni, nicméné ziistava podminéné patogenni

- taxonomie:
- druhy E.cloacae, E.aerogenes, E.sakazakii, P.agglomerans

- morfologie:
- 1idedln¢ adaptovany na zivot ve stieve, na zevni prostfedi uz méné
- rostou dobte na béznych ptidach
- pohyblivy

- biochemie:
- biochemicky pomérné hodné aktivni
- podobna aktivita jako rod Klebsiella — obtizna diferencidlni diagnostika, enterobaktery jsou vSak
pohyblivé
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- patogenita:
- ve stfeve neplsobi infekce
- mimo stfevo miiZze pusobit patogenné, Casto endogenné
- postizeni pohybového apardtu — pomérné casté

- diagnostika:
- vychazi z kultivace a biochemické identifikace

- epidemiologie:
- infekce zpravidla endogenni
- vyjime¢né epidemie (novorozenecké meningitidy zpiisobené E.sakazakii ze susené nahrazky
matefského mléka)

- terapie:
- vys8i mira pfirozené rezistence nez Klebsiella — cefalosporiny I. a Il. gen., ampicilin

3.Rod Serratia

- 1kdyz patii mezi enterobakterie, zptisobem zivota pfipominaji gramnegativni nefermentujici
ty¢inky: ve vnéj$im prostredi Castéji nez ve stieve, vzdoruji desinfekci
- jsou vyraznymi nozokomidlnimi patogeny

- taxonomie:
- druhy: S.marcescens; S.rubidaea

- morfologie:
- stejna jako jiné enterobakterie
- adaptace na slunce tvorbou pigmentu (¢erveny prodigiosin)

- odolnost a kultivace:
- jsou znac¢né odolné
- rostou na béZznych médiich

- biochemie:
- jako vSechny enterobakterie si voli podle situace respiraci nebo fermentaci i respiraci

wevr

- respirace je diky jejich zivotnimu stylu Castéjs$i nez napf. u enterobaktera

- patogenita:
- infekce dychacich cest, v¢. pneumonii
- infekce ran — ¢asto v nemocni¢nim prostiedi

- patogeneze:
- fimbrie - manosa citlivé i manosa rezistentni
- lipopolysacharidy
- rdzné enzymy, napft. lipasy

- diagnostika:
- kultivace a biochemicka identifikace
- charakteristickym znakem je heterorezistence ke kolistinu (to znamena, Ze sice nachazime
viditelnou zonu, ale uvnitf najdeme izolované kolonie)
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- 1é¢ba:
- obtizna, byvaji polyrezistentni
- primarni rezistence na ampicilin, cefalosporiny I. a II. generace a kolistin

4.Rod Citrobacter

- taxonomie:
- druhy C. freundii, C. koseri (diive C. diversus)

- citlivost na zevni vlivy a kultivace:
- podobna jako u jinych enterobakterii
- na Endové agaru jsou n€které kmeny hodné podobné E.coli, jiné zase salmonelam, hotce v§ak
pachnou

- biochemie:
- muze tvofit sirovodik
- muze byt biochemicky podobny salmonelam, ale je laktosa-pozitivni = na ptidé XLD netvoii
svétlé kolonie s cernym stiedem,

- obcas vSak nékteré kmeny laktosu §t€pi opozdéné nebo vibec ne, zpravidla si v§ak zachovaji
pozitivni ONPG test

- antigeny:
- také antigenn¢é mohou zkiizené reagovat se salmonelami
- existuji 1 zkiizené reakce s STEC E.coli

- patogenita:
- podminény patogen ve stieve, obCasny v mocovych cestach
- bakteriémie, endokarditidy, meningitidy (i novorozenecké), mozkové abscesy, osteomyelitidy u
déti — ke vSem témto komplikacim dochazi ¢asto po primarni intraabdominalni infekci, ktera
muze byt disledkem neinfekénich procesi (zIucové kameny, nadory v dutiné bfisni)

- patogeneze:
- mezi faktory virulence patii aerobaktinovy systém ziskavani Zeleza
- umozkovych infekei se uplatiiuje zvysena schopnost pronikat hematoencefalickou bariérou

- diagnostika:
- pfevazné biochemicka
- pfi pochybnosti zda se jedna o citrobaktera (opozdéné stépiciho laktosu), nebo salmonelu miizeme
pouzit ONPG test (detekce beta-galaktosidasy, u citrobaktera pozitivni) nebo PYR test (detekce
pyrasy, u citrobaktera pozitivni)

- epidemiologie:
- ptenos fekalné-oralni
- mimostfevni infekce jsou zpravidla endogenni

- 1é¢ba:
- primarni rezistence k cefalosporintim 1. generace
- ucinny byva co-amoxycilin, v zavaznych piipadech i cefalosporiny IIl.generace
- ptibyva kmenu produkujicich ESBL - Casto jde sice 0 malo virulentni kmeny, ale jejich geny
kodujici rezistenci mohou byt pieneseny na virulentni kmeny jinych enterobakterii

- alternativné: chinolony, aminoglykosidy, co-trimoxazol, bohuzel se ale vyskytuji i polyrezistentni
kmeny
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12. Rody Proteus, Providencia a Morganella

- obecné se jedna o bakterie s mohutnou biochemickou (pfedevsim proteolytickou) aktivitou

jde o saprofyty dokonale ptizptisobené k likvidaci organickych zbytkt

hnilobny rozklad mrtvoly zahajuji stfevni mikroby — proteolyticka klostridia, pokracuji fakultativné
anaerobni bakterie, zejména rod Proteus (tvoii mj. oxid uhli¢ity, amoniak a sirovodik)

- taxonomie:
- puvodné vSechny spadaly pod jeden rod Proteus
- Vv soucasnosti byla pro né vytvoiena zvlastni taxonomicka jednotka - tribus Proteae
- druhy:
= Proteus mirabilis, Proteus vulgarii
= Providencia stuartii, Providencia rettgeri
= Morganella morganii

- morfologie:
- neli$i se od jinych enterobakterii
- vyrazna pohyblivost (zejm. u rodu Proteus) - piitomnost vétsiho poctu biéikt po celém povrchu

- odolnost:
- dobra odolnost vii¢i podminkam ve stieve i v prostiedi

- kultivace:
- na vSech béznych ptidach
- rod Proteus na krevnim agaru a Endové pudé¢ vykazuje tzv. Rausstiv fenomén:
= 7z mista inokulace se plazi v podobé koncentrickych kruhli po povrchu agaru = Raussiiv
fenomén (fenomén piibojové viny)
= bchem dne pieplazi Petriho misku, miiZze piekryt dalsi patogeny, které vzorek obsahoval
= ]ze ho pozorovat na krevnim agaru, v mens$i mife 1 na Endové¢ agaru; nikoli v§ak na
McConkeyho ptadée

- biochemie:
- biochemicky vysoce aktivni, hlavné proteolyza (pfi¢ina mohutného zapachu ptipominajici maggi)
- vyrazna ureasova aktivita, deaminace fenylalaninu, tvorba indolu (vyjimkou je Proteus mirabilis),
zastupci rodu Proteus tvoii sirovodik

- antigenni struktura:
- uplatiiuje se OHK-systém
- P.vulgaris O1 a O2, P. mirabilis O3 aglutinuji se séry nemocnych rickettsiosami (Weilova-
Felixova reakce)

- patogenita:

- pfitomny u lidi (ne u vSech) ve stifeve jako soucast bézné mikroflory

- patogenné plsobi hlavné mimo stfevo - v mocovych cestach, ranach, dekubitech

- ve stiev€é mizou zpisobovat potiZe pfi naruseni rovnovahy bézné mikroflory (napt. prijmy u
déti)

- ohrozeni jsou hlavné novorozenci, imunosuprimovani a onkologic¢ti pacienti (ptipad
morganelové sepse u pacienta s Hodgkinovym lymfomem)

- popsana byla i sepse Morganella morganii zptisobena ptenosem z matky na dité béhem porodu
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- virulence:
- mezi faktory virulence patii hlavn€ vyrazna ureasova aktivita - tvofici se amoniak z mocoviny
drazdi sliznice a alkalizuje moc, coz ptispiva k tvorbé mocovych kament
-k adherenci na epitelie napomahaji riizné typy fimbrii

- diagnostika:
- velmi snadna u plazivych kment
- uneplazivych: charakteristicky zapach, velka biochemicka aktivita, rezistence na kolistin (nepfilis
bézna u jinych enterobakterii)
- staci ur€eni jen omezené¢ho mnozstvi biochemickych vlastnosti — napf. pozitivni
fenylalanindeaminasa (Proteus, Providencia a Morganella jako jediné z enterobakterii)
- problém je spiSe diagndza ostatnich bakterii ve smési s protey = nutné pouzivat selektivni pudy
napf. k zachytu streptokoka, které by se na bézném KA ztratily v proteové viné
- Dienestiv fenomén
* nékdy se od dvou pacientil zachyti podobné kmeny protea, a fesi se problém, zda se jedna
o tentyz kmen, ¢i nikoli (epidemiologie)
* nechame protey plazit proti sobé
= pokud jde o tentyz kmen, plazivé viny v misté kontaktu splynou, pokud jde ale o dva
rizné kmeny, vytvoii se mezi nimi Viditelna hranice

- epidemiologie:
- ptenos fekalné-oralni, infekce je casto endogenni

- 1é¢ba:
Proteus pomérné citlivy na ATB
* primarni rezistence v§ech proteti na kolistin - vyuzitelna v diagnostice
= P.mirabilis primarn¢ rezistentni na nitrofurantoin, citlivy k cefalosporinim
= P.vulgaris naopak primarné rezistentni k cefalosporiniim I. a Il gen. a citlivy na
nitrofurantoin,
- Providencia a Morganella méné citlivé, nelze pouzit ampicilin a cefalosporiny I. a Il gen.
- zvySena odolnost protet k desinfekci, zejm. k povrchové aktivnim latkam
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13a. Rod Pasteurella

gramnegativni nepohyblivé aerobni aZ mikroaerofilni kokobacily

taxonomie:

- patti do Celedi Pasteurellaceae, spolecné s rod Actinobacillus a Haemophillus

- 12 druht, nejvyznamnéjsi poddruhy druhu P. multocida jsou multocida, gallicida, septica

- dalsi patogenni zastupci:
» P.aerogenes - po pokousani prasaty
» P. bettyae — izolovana z abscest bartholinskych zlaz, z krve novorozenct, moci
« P. canisa P. stomatis - po pokousani psem
» P. pneumotropica — infekce ran, meningitidy, endokarditidy po kontaktu se psy a ko¢kami

Pasteurella multocida

morfologie:
- maly G- nesporulujici kokobacil s bipolarnim barvenim
- nékteré kmeny slizové pouzdro

biochemie:
- oxidasa a katalasa pozitivni
- zkvasuje pouze glc a sacharosu

patogenita:

- komenzal hornich cest dychacich u domécich zvitat; ptivodce pneumonie skotu, ovci, dribeze,
ale u pst a kocek ptirozena ¢ast nasofaryngealni flory

- Sifeni infekce pfimym kontaktem nebo vzacné dychacimi cestami; ¢asto kousnutim ¢i skrabnutim
zvitete

- tvorba endotoxinu vyvolava poskozeni tkani

- opouzdiené kmeny odolavaji fagocytoze

- u ¢loveka nejcastéji zplisobuji lokalni infekce po kousnuti zvifetem (vznika u 5% psich a 30%
kocicich kousnuti), mezi komplikace patii abscesy, celulitida, osteomyelitida nebo septicka
artritida

- dale zpusobuji pneumonie, mén¢ endokarditidy, meningitidy, infekce venosnich katetrt,
subduralni empyémy, plicni abscesy

diagnostika:

- vyzaduje komplexni média obohacena krvi

- teplotni ristové optimum je 37°C

- krevni agar: malé nehemolytické duhové kolonie, mize tvofit vSak i velké mukozni kolonie
bohaté na kyselinu hyaluronovou

- typicka Siroka zéna inhibice kolem disku s penicilinem

- Dbarveni dle Giemsy zvysuje bipolaritu barveni

- dtlezitym diagnostickym prvkem je v anamnéze kontakt se zvifaty

- citliva k vétSin¢ ATB, rezistentni k makrolidiim
- nutné vysoké davky ATB, nejlépe amoxicilin-klavulanat, ampicilin-sulbaktam, dale cefuroxin,
doxycyklin

46



13b. Rod Legionella

Uvod:
e Legionely mohou byt piivodci vaznych pneumonii.
e V pfirod¢ velice Casté, vzdy ve vodach — at’ uz v ptirodnich, odpadnich, v chladici vodé
klimatiza¢ni zatizeni, v rozvodech teplé vodovodni
e Infekce poprvé zaznamenana 1976 na sjezdu americkych legionarti, klimatizaci se rozsifil
infekéni aerosol a zptisobil sérii tézkych pneumonii (zemielo 34 ucastnika sjezdu)

Rozdéleni:
e nekolik desitek druht, nejvyznamng;jsi je Legionella pneumophila, jejiz sérotypy 1-6 zptisobuji
az 85% vsech legionelovych infekei.
e (dalsi ¢astéjsi druhy L. bozemanii a L. micdadei

Morfologie:
e §tihlé, pleomorfni gramnegativni ty¢inky (¢asto skoro vlakna)
e velmi $patné se barvi gramem
e Vjejich sténé maji unikatni mastné kyseliny, které u jinych bakterii nejsou

Kultivace:

e aerobni, kultivacné velmi naro¢na, neroste na KA

e vyzaduje pidu s obsahem Zeleza a cysteinu = BCYE agar (buffered charcoal yeast extract),
ktery navic obsahuje jesté kvasni¢ny extrakt jako zdroj Zivin a aktivni uhli odstraiujici toxické
radikaly

e na BCYE agaru se inkubuje tyden za zvySené tenze CO>, soucasné se naockuje KA, ktery
zlstane sterilni

e legionely rostou v rozmezi 25-43°C, na BCYE jsou kolonie $edé, splyvavé a ostie ohranicené.
Kolonie L. pneumophila ulpivaji na klicce. Pod mikroskopem maji kolonie nehomogenni
vzhled, ptipodobiiovany k rozdrcenému sklu.

e L.bozemanii fluoreskuje v UV svétle (vyuziti k identifikaci)

Biochemie:
e pohyblivé
e katalasa pozitivni, cukry nefermentuji, ale zkapaliuji Zelatinu a hydrolyzuji ureu.
e biochemické testy se vSak k identifikaci pfili§ nepouzivaji, kmeny lze rozlisit sérologicky

Antigenni stavba:
e antigenni rozdily zjistény aglutinaci, existuje né€kolik desitek sérotypt legionel
e komercni testy které identifikuji antigeny legionel v moci jsou vyvinuty jen pro diagnostiku
L.pneumophila sérotypu 1, jiné sérotypy nezachycuji, proto soucasti diagnostického postupu by
meéla byt vzdy kultivace!

Patogenita:
e VéEtSina legionelovych infekci pfipada na vrub L.pneumophila.
e infekce nejsou vzdy symptomatické, pokud ano, nabyvaji 2 zakladnich podob: Pneumonie-
Legionarska nemoc, nebo Pontiatickd horecka (podle mésta v USA)
e Pontiatickd horecka:
o Vysoka teplota, bolesti svalti, zimnice, nevolnost.
o Onemocnéni trva jen kratce, 2-5 dni, poté spontanni uzdraveni, nejsou postizeny plice.
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e Legionarska nemoc:
o tézké onemocnéni, bez 1é€by €asto smrtelné, predisponovani jsou kufdci, staii lidé, lidé
se sniZenou imunitou.
o po inkubacni dob¢ 2-10 dnti ndhle horecka, tfesavka, suchy, neproduktivni kasel, bolest
na prsou, bolest hlavy a stav zmatenosti.
o postizeny také ledviny, jatra, CNS, gastrointestinalni systém (zvraceni, prijem)
zékladnim projevem je vSak pneumonie - v plicni tkani vznikaji mikroabscesy.
o umrtnost 15-20%, u imunokompromitovanych pacientli napf. pro transplantaci kostni
dfené mnohondsobn¢ vyssi

O

Patogeneze:
e fakultativné intracelularni parazit, mohou se mnozit v mikrofazich a monocytech.
e Vv nitrobuné¢nych vakuolach proliferuji a svymi enzymy (proteasy, lipasa, nukleasa, fosfatasa)
dokazi po lyze vakuoly buiiku zahubit.
e U nemocného se vyvine mnohocetnd loziskova pneumonie, vedouci az k lobarnimu postizeni.
Do plicnich alveolt pronik4 edémova tekutina a uklada se v nich fibrin.

Lécba:
e U imunokompromitovanych pacienti azithromycin, levofloxacin
e v leh¢ich pfipadech erytromycin nebo tetracyklin.
e Detalaktamova ATB Gc¢inna nejsou, legionely totiz sami produkuji betalaktamasu.

Epidemiologie:

e potencialné patogenni jsou vSechny legionely, jsou rozsifeny celosvétove

e do organismu vstup prevazné infikovanym aerosolem - dychacimi cestami, mezilidsky pfenos
mozny neni

e vyskytuji se ve vodnim prostiedi (klimatizace!!!) dokazi odolavat vysokym teplotam i
chlorovym dezinfekénim prosttedklim (parazituji v amébach, které je chrani)

e sérologické studie prokazaly, Ze znacna Cast populace ma viéi nim protilatky (uz jsme se s
legionelou n¢kdy setkali). Pokud se vyskytne infekce, nejéastéji v letnich mésicich — legionely se
za tepla ve vodnich zdrojich pomnoZi.

Laboratorni prikaz:

e Kkultivace na médiu BCYE, kultivuje se sputum, trachealni aspirat nebo sek¢éni material (plice,
jatra).

e nékdy vyhodné legionely z tkdni prokdzat stiibfenim nebo imunofluorescenci.

e Vv moci pomoci ELISA jde zachytit legionelovy antigen. (vysoka citlivost, ale je specificky jen
pro ptislusny sérotyp)

e nepiimy prikaz pro prikaz protilatek — nepfimd imunofluorescence, ELISA (diagnosticky je
Ctyfnasobny vzestup titru v rozmezi dvou az tii tydni)
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14. Rod Neisseria

Neisserie obecné: Rod Neisseria
- G- acrobni koky
- vétsinou striktn€ aerobni, n€které jsou schopny slabého ristu i za anaerobnich podminek

taxonomie:
- Celed Neisseriaceae
- druhy: N. gonorrhoeae (gonokok), N. meningitidis (meningogok), a dale skupina vyjime¢né
patogennich neisserii, které jsou normalni mikroflorou Gst a nosohltanu (Gstni neisserie)
- klasifikace podle biologickych a biochemickych vlastnosti:
» skupina 1 — asacharolytické, nepigmentované (gonokok, meningokok, n¢kt. Gstni)
» skupina 2 — sacharolytické, pigmentované (zbytek tstnich)

morfologie: koky, uspofddané do dvojic, na piilehlych stranach zplostélé (kdvova zrna)

kultivace a odolnost:
- kultiva¢né naro¢né, nerostou na Endové€ agaru (nékteré jiné G- bakterie ano)
- Gstni neisserie mén¢ choulostivé nez meningokok, ten méné nez gonokok (in vivo i in vitro),
- patogenni druhy velmi citlivé na zmény teploty (gonokok roste jen pii 30-38,5°C) i na vyschnuti
a jsou kapnofilni (vyzaduji vyssi tenzi CO>)

biochemie:
- vSechny oxidasa pozitivni a Katalasa pozitivni

metabolismus:
- aerobné — respiraéni metabolismus = pfitomnost enzymii vazanych na metabolismus kysliku —
peroxidasy (katalasy) a cytochromoxidasy (oxidasy) — vyznam pro diagnostiku
- sacharolytickd aktivita rizna, zfejm¢ v disledku riizné miry adaptace na makroorganismus
* Ustni neisserie $tépi rizné cukry
« meningokok jen glc a maltosu
» gonokok jen glc

antigeny:
- dilem spole¢né pro cely rod (mozna zkiiZend reaktivita), dilem druhové specifické
prikaz antigenti latexovou aglutinaci nebo koaglutinaci

diagnostika:
- zejména piimy prikaz (kultivace, mikroskopie, bioch. identifikace)
- u meningokoka i prikaz antigenu nebo DNA v klinickém vzorku
- nepiimy prikaz jen vzacné
epidemiologie:
- Ustni neisserie — pienos vzduchem
- meningokok — vzduchem v kapénkach na kratké vzdalenosti
— gonokok — pouze kontaktem sliznic, hlavné pohlavnich

l1é¢ba: dobra citlivost na ATB, o¢kovani proti meningokokovi; vliv prevence (behavioralni faktor)
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Neisseria gonorrhoeae

morfologie:
- stejna jako u meningokoka
- G- lehce zplostelé koky ve dvojicich (= diplokoky) — vzhled kavového zrna

- pfi vySetfeni materialu in vivo mikroskopicky: gonokoky jsou intracelularné v leukocytech
(odolavaji rozstépeni po fagocytoze)

kultivace:
- vyzaduje bohaté pudy
- bézné pouzivan ¢okoladovy agar
-V praxi se pouziva obycejny ¢okoladovy agar a agar se smési ATB a antimykotik — ta potlaci jiné
kultury
» agar Thayer-Martin — obsahuje vankomycin, kolistin a nystatin
* New York City medium
predbézny vysledek po 24 hod, ale negativni vysledek lze konstatovat az po 48 hod
kolonie jsou drobné, lesklé, lehce vypouklé, ptirovnavaji se ke kapce rosy

odolnost:
- velmi citlivy na slozeni ptidy, teplotu a jeji zmény, vyschnuti, vyzaduje zvysenou tenzi CO>
(kapnofil) => pficiny pienosu pouze pohlavni cestou
- Spatné snaseji i slabou desinfekei, napf. soli stiibra

biochemie:
- ze v8ech neisserii nejméné biochemicky aktivni — §tépi jen glukézu — vyuziti v diagnostice
- katalasa- a oxidasa pozitivni

antigeny:
- Vv praxi nema takovy vyznam jako u meningokoku; v diagnostice se antigenni struktura vyuziva
jen vyjimec¢né
- 3 tfidy antigeni:
» W - proteiny, tvoti 3 skupiny
* M - polysacharidy, tvoii 7 skupin
1

patogenita:
- obligatni patogen
- patogenni jen pro clovéka
- kapavka = gonorrhoea
* neinvazivni hnisavy zanét urogenitilnich sliznic, s tendenci k tvorbé abscesii a
ptechodu do chronicity
* klinicky projev - hnisavy vytok z usti mo¢€. trubice, uretritida
* u muzl Sifeni kanalikularni cestou do prostaty, nadvarlete a semennych vacka, varle
nebyva postizeno
* u zen je V uretralni sloZzce vyznacena méné, typickym projevem je hnisava kolpitida a
cervicitida
+ zpravidla nepronikd do mo¢. méchyte
- kapavcita faryngitida, tonsilitida
» z oralniho sexu
* Vv 90% asymptomaticka, muze byt pfitomna bolest v hrdle s mirnim zarudnutim, pfip.
projevy tonzilitidy
» dlouha diagnostika, protoze se bézn¢ bakterie z faryngu nepodeziraji za gonokoky
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faktor

komplikace:
* u zen prostup do vejcovodu (salpingitida) — nasledkem je tvorba vazivovych sristi a
neplodnost;
* umuzl jizevnata obliterace kanalkii nadvarlete (=sterilita), striktury uretry
*  méné Casto mize §ifenim per continuitatem dale dojit k peritonitid¢ s perihepatickym
zanétem, sepsi, meningitid¢, artritidé apod. = disseminovana gonokokova infekce
(DGI):
vzacny nepohlavni pienos ve Spatnych hygienickych podminkach — infekce dévcatek, u nich
postizena i vulva a vagina, na rozdil od dospé€lych

y patogenity:
mnohé stejné s meningokokem; nékteré variabilni dokonce 1 v ramci druhu N. gonorrhoeae;
nekteré pouze u diseminovanych infekci
IgA-proteasa: spole¢ny pro meningokoka a gonokoka, i u jinych organismii
piliny
» opakujici se proteinové subjednotky pili (fimbrif)
» zprostiedkovavaji vazbu povrchovych pilt na epitelie uretry, cervixu.
* vazbou pilt v urethie se gonokok udrzi i pti moceni velkym tlakem, jiné bakterie se
vétSinou neudrzi.
+ dale diky pilim odolavani fagocytdze
« schopnost genové konverze => zasah protilatek mize byt neucinny.

« Obranu proti gonokokim zajistuje protilatka proti antigenim pilt.

« gonokoky jsou schopny ménit antigenni slozeni fimbrii, takZe pacient je zdhy
osidlen novym sérotypem gonokoka.

« zména antigenu je mozné diky tomu, Ze genom gonokoka obsahuje plno
genll pro antigeny fimbrii, tyto geny se stfidaji ve funk¢nosti - jeden je
funkéni, zbytek ne, pfi mnoZeni gonokoki se déje postupné preskupovani
gent, ¢im se piivodné funkéni gen stdva nefunkénim a naopak.

sacharidova souéast lipooligoacharidu (LOS) vné&jsi membrany:
* odpovida lipopolysacharidu jinych G- bakterii.
» LOS gonokoka je podobny LOSu meningokoka a hemofila.
e Dbrani v 1yze neisserii zprostiedkované komplementem; lipidicka cast LOSu je
endotoxin
opacity factor — Opa:
« jeho produkce je variabilni, mize i iplné chybét, obsahuji ho i Gstni neisserie
« zodpovida za endocytozu, kterd vede ke smrti hostitelské bunky
« gonokoky zamezuji svému zniCeni, i kdyz jsou pohlceny fagocyty - nalézame je
intracelularné, po smrti fagocytu se uvolni cely shluk gonokoki, ten piisobi jako
infekéni jednotka

porin

* povrchovy protein vnéj$i membrany

+ zprostfedkovava prichod hydrofilnich latek do bakterialni buniky

* jeho konfigurace souvisi s citlivosti na ATB

» vyskyt i u Gstnich neisserii a meningokoki
systémy vazici zelezo (viz meningokoky)
hypervirulentni kmeny, které zpusobuji DGI (disseminované gonokokové infekce), obsahuji
dalsi faktory virulence — napf. ostrovy patogenity, které nejsou nalézany u jinych kment
gonokok, ani u dalSich neisserii. Jedna se o sekrecni systém napodobujici konjugaci - transport
efektorovych molekul nejen skrz bun. sténu bakterie, ale také na cilové misto bunky
makroorganismu
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patogeneze:

infekéni davka: u zen 10— 107, u muze 10°jednotek tvoticich kolonie

choroba zac¢ina adhezi bakterie na epitelie (fimbrie), nejsou odplaveny moci

prunik do fagocytd, zni¢eni fagocytu (ne gonokoka)

gonokoky pak pronikaji do subepitelidlnich prostor

bakterie, které pronikly do pojiva, ptitahuji velké mnoZzstvi polymorfonuklearnich (fagocytujicich)
leukocytt, které tvoii hlavni sou¢ast hnisavého vytoku pii akutni kapavce

bakterie pieziva a mnozi se nejen v epitelidlnich bunkéach, ale i ve fagozomech leukocytt

muze se §ifit do vnitinich pohlavnich orgdnt => zanét, ¢asto chronicky

nepronika do mocového méchyte ani ledvin (nizké pH, vysoké koncentrace soli), vaze se vSak na
sliznici rekta a faryngu

imunita jen kratkodoba — kvuli malé tvorbé protilatek a zna¢né antigenni variabilité gonokoka.
Imunitu zajist'uji IgA a IgG protilatky, bufi. imunita NE

diagnostika:

nutno odebrat vhodné vzorky: kombinuje se natér na sklicko z Gsti uretry nebo cervixu a vytéry
na vatovém tamponu, zanofené do vhodné transportni pudy (napf. Amiesova), nutno omezit
teplotni Sok (pfedem zahtat misku s piadou). Vytéry se odebiraji z Gsti uretry, pfip. dale z
cervixu, rekta, faryngu

zaklad je kultivace: obohacené pidy, kolonie jsou drobné jako kapka rosy, drobné&jsi kolonie
byvaji virulentnéj$i a maji vétsi pocet fimbrii. Také zde je nutno vyhnout se teplotnimu Soku,
misku s agarem je nutno pfedem nahfat, zaroven pida nesmi vyschnout

pritkaz mikroskopicky: mikrobialni obraz posevni (MOP; obraz kapavky se oznacuje jako MOP
IV) gonokoky jsou intracelularné v leukocytech (odolavaji rozstépeni po fagocytoze)
biochemické testy - tvoii katalazu a oxidazu, §tépeni cukrii (pouze glukoza)

u zavaznych piipadu detekce DNA (hlavné PCR)

prikaz antigenll se nepouziva

testovani citlivosti na ATB:

na ¢okolddovém agaru
u penicilinu diskovy test citlivosti nespolehlivy, nutno vysettit produkci 3-laktamasy nebo
stanovit minimalni inhibié¢ni koncentraci (MIC)

epidemiologie:

1é¢ba:

klasicka pohlavni nemoc, ¢lovek jedinym hostitelem

neni typickou nemoci prostitutek (syfilis ano)

nesexualni prenos nepravdépodobny (velka citlivost gonokoki)

asymptomaticti nosici (zeny v 50%)

Castéjsi nez AIDS, sice dobie 1éCitelnd, ale Casto neni diagnostikovana vzhledem k socialnimu
prostiedi kde se vyskytuje, proto je i dnes problémem

dnes uz ne pfili$ citlivé na penicilin — PPNG (penicilasu produkujici N. gonorrhoeae), jeji
pfi¢inou je plazmidem kdédovany B-laktamasovy enzym, ktery byl na gonokoky pienesen z
enterobakterii v 70. letech prostiednictvim transpozonu Tn3, tyto kmeny jsou dnes velmi
rozsifené

chromosomalni mutace (napf. mutace genu penA — sniZena afinita penicilin véazajiciho proteinu
k penicilinu) = kmeny CMRNG (chromosomally mediated resistence N.gonorrhoeae)
spektinomycin, azitromycin, chinolony (hlavné ofloxacin a ciprofloxacin) — lze je podat v
jednorazové davce (vyhoda: 1écba nespolupracujicich pacienti — prostitutek, nevyhoda: v
pfipadé komplikaci 1écba nedostate¢né ucinnd)

doxycyklin p.o. z divodu casté soucasné¢ chlamydiové infekce, samy gonokoky byvaji na
doxycyklin ¢asto rezistentni (rezistence je kddovana chromozomalné)
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u komplikaci (saplingitis, endometritis, prostatitis, epidymitis) cefotaxim, ceftriaxon, 1écba
nejméné deset dni (obdobné u gonokokové faryngitidy)

nutnd soucasnd 1écba sexudlnich partnert

prevence: bezpecny sex

prevence novorozenecké kekatokonjunktivitidy - pouziva se crédéizace (vkapavani
antiseptického roztoku do o¢i kazdého novorozence bez rozdilu — septonex, jodové preparaty)
prevence ockovanim nemozn4, ani prodélana kapavka nezanechava trvalou imunitu

Neisseria meningitidis

morfologie:
— stejnd jako u gonokoka — gramnegativni diplokok

kultivace a odolnost:

kultiva¢ni naroky a citlivost mensi nez u gonokoka, ale vétsi nez u ustnich neisserii
schopen se pfenést v kapénkach vzduchem na kratké vzdalenosti

uvita ¢okolddovy agar, ale nevyzaduje ho tak striktné a spokoji se i s krevnim agarem S
rastovymi faktory a zvySenou tenzi CO2, na rozdil od gonokoka

r~r

Spatn¢ snasi nizké a vysoké teploty

biochemie:
— $tépi gluk6zu a maltosu (gonokok §tépi jen glukdzu)

patogenita:

velmi riiznoroda, rlizné druhy stavi:
* Dbezptiznakové nosic¢stvi ve faryngu (asi 10% zdravé populace),
» neinvazivni infekce — faryngitidy, nelisi se od faryngitid zptisobenych jinym agens
» invazivni infekce — sepse, meningitidy, vzacné pneumonie
* zé&vaznd onemocnéni u teenager a mladych dospélych
+ casto fulminantni prabéh
fatalni prabéh: periferni cirkulaéni kolaps (=Waterhousetiv-Friderichseniiv syndrom) — pozdni
diagnostika zacatek 1éCby
prvni pfiznaky Casto podobné chiipce, i kdyZ teplota brzy vysoka, meningealni ptiznaky, typicka
vyrazka
plné rozvinuta sepse - az 20% infaustni prognéza (doprovéazena disseminovanou intravaskularni
koagulopatii a celkovym rozvratem metabolismu)

patogenita z Povysila — Meningokokova cerebrospinalni meningitida

zavazné, pifevazné sporadické onemocnéni mladistvych a mladych dospélych
zdrojem infekce je ¢lovek a prenos se uskutecnuje kapénkovou cestou. Zhruba 10 % mladych lidi
jsou nosi¢i meningokoka
vstupni branou infekce je nosohltan, odkud se infekce §ifi hematogenni cestou.
na zacatku onemocnéni pfevladaji pfiznaky banélni nazofaryngitidy.
po priiniku bakterii do krevniho fecist€¢ mize onemocnéni probihat pod dvéma obrazy (Casto
soucasng¢):
* hnisava meningitida
* po ptestupu meningokokti hematoencefalickou bariérou
+ vétSinou se vyvine zfetelnd hnisava leptomeningitida s lokalizaci pfevazné na
konvexité. Komorovy mok je zkalen leukocyty a fibrinem
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* meningokokova sepse

* pfi rychlém mnozeni meningokokt v krvi dochéazi k masivnimu uvolnéni
endotoxinu z rozpadlych bakterii

* muze vést béhem nckolika hodin ke smrti.

» klinicky dominuje obraz $oku s purpurou na trupu a koncetinach a s masivnimi
oboustrannymi hemoragiemi do nadledvin (Waterhousetv-Fridrichsentiv
syndrom).

* pficinou tohoto tézkého stavu je syndrom intravaskularni diseminované
koagulace (DIC).

- meningokokové infekce probihaji ¢asto velmi prudce, letalita dosahuje az 10%, pficemz polovina
umrti je v prvnich 24 hodinach od zacatku potizi

- pacienti mohou utrpét dalsi komplikace — zndmky poskozeni CNS (smyslové poruchy, poruchy
psychomotorického vyvoje, poruchy hlavovych nervu, epilepsie)

patogeneze:
- infekce (zejm. invazivni) je disledkem souhry mnoha faktori na strané mikroba i makroorganismu
* umeningokoka - faktory virulence: virulentni kmeny patii k nékolika klonalnim
uskupenim, zatimco ,,nosi¢ské“ kmeny ve zdravé populaci jsou neklonalni, geneticky
vice proménlivé
* makroorganismus: stav imunity a aktualni fyzicky stav jedince; infekci napomaha
dychaci sliznice naru$ena koutenim (i pasivnim) — je Iépe prostupnd, obdobné i virova
faryngitida a vysuseni sliznice pro neprostupnost nosni dutiny apod.
- kinvazi do krevniho fecCisté dochazi ze sliznice laryngu nebo faryngu, do mozkomis$niho moku
vnik nejspise hematogenné (pravdépodobné je mozna i cesta pies nosni dutinu a lamina cribrosa)
antigeny:
- polysacharidové kapsuldrni antigeny
* podle nich dé€leni do vice nez 10 sérologickych skupin, napt. A, B, C, W135,Y, Z.
« skupiny B+C tvoii vice nez 90% kmeni v CR
* nemaji moc vztah k virulenci, ale epidemiologicky vyznam — protilatky proti nim jsou
protekéni => téchto antigenli lze vyuzit k vakcinaci, ale to plati jen pro nékteré
séroskupiny
* unas k dispozici divakcina proti skupindm A a C
» proti B prevence neni (jejich antigen heterogenni a malo imunogenni, také je prakticky
totozny s K1 antigenem E. coli a nékt. hemofili)
- nekapsuldrni antigeny: proteiny vné€j$§i membrany — podle nich se rozliSuji sérotypy a subtypy,
také ziejmé neni vztah k virulenci

faktory adhezivity: (dulezité jsou prvni dva)

- podminuji adhezi 1 proniknuti meningokoka do bunky

- fimbrie

- proteiny spjaté a opacitou (Opa a Opc)

- systém vazici transferin s zelezem: zaloZen na spolupraci dvou transferin binding proteini —
ThpA a TbhpB. TbpB slouzi jako inicidlni vazebné misto pro transferin saturovany zelezem,
pfitom je transferin pfibliZen k dimerni transmembranové makromolekule TbpA, kterd pak
zajisti uvolnéni Zeleza z transferinu a jeho zachyceni meningokokem

- LOS - stejné jako u gonokokl

- pouzderni antigeny — obrana je mozna jen za pfitomnosti komplementu — u 0s0b s poruchou jeho
tvorby ptedstavuji meningokoky zvySené riziko. Pouzdro je slozeno z komponent podobnych
hostitelskym polysacharidiim a proto je jen méalo imunogenni a nesnadno podléha opsonizaci

- superoxid dismutasa — jejimi kofaktory jsou méd’ a zinek, méni toxické volné hydroxylové
radikaly na peroxid vodiku, ten je mén¢ toxicky (odbouran peroxidasou)
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faktory virulence:

k vyvolani bakteriémie je tfeba soucinnosti 75 gent, ale u vétSiny z nich neni dosud znama
presna funkce = zatim tedy neni jasné, ¢im se hypervirulentni kmeny li$i od ostatnich
IgA-proteasa — obdobné jako u gonokoka

poriny: dva, prvni spole¢ny v§em neisseriim, druhy (PorA) specificky pro meningokoka

laboratorni diagnostika:

u podezieni na invazivni infekci — nejvalidnéjsi vzorek je likvor a krev

* uz makroskopicky je likvor kalny a vytéka pod tlakem

* mikroskopicky — leukocyty, intracelularné i extracelularné G- diplokoky
tento typicky néalez neni pfitomen vzdy — dale se tedy pouzivé latexové aglutinace likvoru ¢i séra
k pfimé detekci DNA meningokoka z likvoru/séra = PCR
metoda MLST
nevyhodou kultivace je relativni zdlouhavost — n¢které kmeny vyrostou az za 48hod
biochemické testy: K odliseni jinych neisserii
u vytéru z krku (faryngu) nalézame meningokoky diky disku (nebo selekt. médiu) se smési
vankomycinu a kolistinu, které odcloni béznou floru
testy ATB citlivosti — agar Miiller-Hintonové

epidemiologie:

jediny ptivodce meningitidy schopen objevovat se epidemiologicky

prenos kontaktem sliznic (pohlavni styk, libani); na kratké vzdalenosti vzduchem v kapénkach, ve
vzduchu ale nemohou piezit dlouho, proto pienos v situacich, kdy jsou si lidé blizko

pfenosu pomaha stres a narazova fyzickd namaha

u nas sporadické ptipady, ale jsou oblasti, kde jsou meningokokové invazivni infekce
vyznamnou pii¢inou umrti - ,,pas meningitidy* v Africe na jih od Sahary, od Mali az po Etiopii
— diky séroskupiné A, prevalence az 1000 pfipad na 100 000 obyvatel

prevence.

prevence a profylaxe: ofkovani, u nas strategie cilené vakcinace ohroZenych ¢asti populace
divakcinou proti A a C (¢istény pouzderny polysacharid)

mimochodem, rozdil mezi prevenci a profylaxi - pfiklad: prevence proti ot€hotnéni je ne-
soulozit, profylaxe je pouzivat antikoncepci

u invazivnich infekci - obnova normalniho fungovani krevniho feciSté a metabolismu a boj s
DIC (infuze, plazma, heparin, streptokinasa, aktivace fibrinolyzy)

ATB: penicilin (u nas jsou na n&j meningokoky vysoce citlivé, ve svété méng, proto se uziva
ampicilin, ko-trimoxazol, ceftriaxon, diky dobrému priniku do mozkomisniho moku
chloramfenikol)

Ustni Neisserie

diive oznac¢ovany jako ,,nepatogenni neisserie*
vyskytuji se jako soucast bézné mikroflory dutiny ustni a faryngu

morfologie - nemusi byt tak typicka jako u jinych neisserii, nemusi se ani jednat o diplokoky
(napft. kokobacily)

kultivace - relativné nenaro¢na, pouziva se krevni agar, kolonie jsou drobné s beta-hemolyzou a
produkci zlutého pigmentu, dobie rostou i pti pokojové teploté
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biochemie - z neisserii biochemicky nejaktivnéjsi, pomoci rozdild v biochemii se daji vzajemné
rozlisit

vyznam - dulezita slozka bézné mikroflory dutiny ustni (napt. Neisseria sicca, Neisseria subflava,
Neisseria lactamica). Jsou aecrobni, a tedy spiSe povrchové. Mimo ustni dutinu mohou byt
vyjimeéné patogenni (hlavné u osob s poruchou imunity) - meningitidy, endokarditidy
epidemiologie - $ifi se vzduchem, infekce jsou vétsinou endogenniho pivodu

1é¢ba - obdobna jako u gonokokti a meningokok, nékteré druhy tvoii beta-laktamasy
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15 Rody Moraxella, Alcaligenes, Burkholderia,
Stenotrophomonas a Acinetobacter

gramnegativni nefermentujici bakterie

neschopnost fermentace glukozy

fada zastupcii ovSem muze Stépit glukozu aerobné respiracnim mechanismem

morfologie: nejcastéji podoba stihlych obvykle rovnych nebo mirné zahnutych tycinek, mohou
vsak nabyvat i podobu kokobacilii nebo kokti; n¢které rody maji biciky, které jim umoznuji pohyb
kultivace: vétSinou necini obtize, dobie rostou na béznych pidach — KA, Endova pida

vetsinou netvoii na KA nijak vyrazné charakteristické kolonie

biochemie: byva pomérné pestra, vyuziva se v jejich identifikaci (NEFERMtest 24)

patogenita: prakticky jen u oslabenych osob, infekce vSak probihaji tézce, ¢asto konci fatalné
epidemiologie: fada z nich ptivodci nozokomialnich nakaz

diagnostika: hlavné ptimy prukaz — kultivace, biochemie

1.Rod Moraxella

morfologie: gramnegativni koky a kokotyc¢inky ve dvojicich

biochemie: pozitivni oxidasa a katalasa

velmi mald biochemické aktivita (obtizné urcovani jednotlivych druhti)

terapie: vétsina kment je dobfe citliva k velmi nizkym koncentracim penicilinu (¢imz se 1isi od
rodu Acinetobacter)

epidemiologie: bézné se nachazi na sliznici mnoha savct jako soucast bézné mikroflory (horni
cesty dychaci, spojivky, genitalni trakt)

patogenni pouze prilezitostné

Moraxella lacunata - konjunktivitida, pro ur¢eni se pouziva vytér spojivkového vaku
Moraxella catarrhalis - zanéty hornich a dolnich dychacich cest (u déti sinusitidy a otitidy, u
dospélych pneumonie)

Moraxella osloensis a Moraxella phenylpyruvica - bronchitidy, sinusitidy, konjunktivitidy,
meningitidy, sepse

Moraxella nonliquefaciens - endoftalmitidy

2.Rod Alcaligenes

Alcaligenes faecalis
= Kklinicky nejvyznamné;jsi
= jeho kolonie maji charakteristicky pach pfipominajici boriivky nebo zahnivajici jablka
= v pfirod¢ se nachazi v ptid¢€, ve vod¢ a na rozmanitych organickych substratech
= vyznamny ptivodce nozokomidlnich ndkaz, s oblibou kontaminuje infuzni roztoky,
respiratory, cévky, apod.
= (asto zpusobuje infekce urogenitalniho traktu u muzii 1 Zen

Alcaligenes piechaudii - snasi az 6,5% NaCl v prostedi; byl prokazan jen v malo piipadech
lidskych infekei

Alcaligenes xylosooxidans - jsou znamé jeho izolace z mo¢i, hnisu, krve, likvoru, cévek a
infuznich roztok

Léc¢ba: ucinné cefalosporiny 11l. a IV. generace a fluorochinolony; citlivost k antibiotikiim je
ovSem Velice variabilni a je potfeba testovat kmen od kmene
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3.Rod Burkholderia

o Burkholderia cepacia

- B. cepacia ptivodné cizopasil na ¢esnekovitych rostlinach. Nyni se naléza i v nemocni¢nim
prostiedi, je obdvanym pivodcem nosokomidlnich nékaz.

- je znacn¢ rezistentni vici nékterym dezinfekEnim prosttedkiim, jako jsou naptiklad kvarterni
amonné baze (Ajatin, Septonex) nebo chlorhexidin.

- je schopna rozmnozovat se i v destilované vod¢ se zdrojem dusiku, protoze dovede vazat oxid
uhlicity ze vzduchu.

- patogenita:

- B. cepacia vyvolava pestrou paletu infekci véetné sepsi.

- vyskytuje se zvlasté u dvou skupin osob: U jedinct s umélymi ndhradami srdec¢nich chlopni nebo s
cévnimi implantaty a u lidi s cystickou fibrézou plic, u kterych jiz pouhd kolonizace dychacich
cest timto mikrobem vyrazné zhorsuje priitbéh nemoci a zkracuje zivot. Podil na tom ma i
produkce fady exolatek poskozujicich makroorganismus (napi. pyochelin schopny vyvazovat
zelezo).

- infekce urogenitalniho traktu Zen - ma oblibu mnozit se v gelech pouzivanych pii
gynekologickych vysetfenich.

- kolonizace plic kmeny B. cepacia diskvalifikuje pacienty z moznosti transplantace plic
- kmeny B. cepacia diive nebo pozdé&ji vyvolaji smrtelnou formu pneumonie tzv. cepacia syndrom
- infekce téméf vyhradné spojeny pouzivanim kontaminovanych pomucek/roztoki

- terapie:
- vykazuje atypickou citlivost k antibakterialnim latkam
- primarné rezistentni ke kolistinu, polymyxinu B a k aminoglykosidim
- snizena citlivost ke chloramfenikolu a kotrimoxazolu
- zatim ucinné: piperacilin a jeho chranéna varianta (s tazobaktamem), ceftazidim, karbopenemy a
fluorované chinolony

- laboratorni prikaz:
- B. cepacia roste na béznych ptdach v¢. puady MacConkeyho a Endovy, na niz tvofi drobné
cervené kolonie s kovovym leskem.
- kizolaci ze sputa pfi cystické fibroze se pouzivaji selektivni pidy schopné potlacit rust
Pseudomonas aeruginosa.

o Burkholderia mallei

- Burkholderia mallei se u nas nevyskytuje, mize k nam byt zavlecena z tropickych ¢i
subtropickych oblasti, kde vyvolava vozhtivku (malleus) = onemocnéni koni, oslii a ovei, které se
projevuje lymfadenitidou a sepsi. V ptipad€ prenosu na €lovéka probih4d nemoc fatdlné!

- diagnostikou se zabyvaji spiSe veterinarni laboratoie. Vzhledem k obtizné primoizolaci a znacné
virulenci mikroba (riziko laboratorni nakazy) se upfednostiiuje neptimy priikaz prostiednictvim
alergickych koznich testt, provadénych na stejném principu jako napfiiklad test tularinovy.

o Burkholderia pseudomallei

- zpusobuje u lidi 1 zvifat nemoc zvanou melioidéza (pseudomalleus).
- Vvyskytuje se ve vod¢ a ptidé, 1ze ho snadno kultivovat. Vyrostlé kolonie jsou svrastélé a uporné
tihnou k substratu, takze nabrat je klickou byva skute¢né obtizné.
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- vétSina infekci probiha bezptiznakové.

- dojde-li ke klinické manifestaci, ma podobu akutné probihajicich sepse s vytvaienim
metastatickych abscesil, subakutni pneumonie s lymfadenopatii ptipominajici mykobakteri6zu
nebo chronické lokalizované celulitidy.

- infekci nepodcenovat -mortalita nelécenych septickych pfipadi je az 95 %!!!

- terapie: citlivost k antimikrobidlnim latkam zhruba odpovida citlivosti B. cepacia.

4.Rod Stenotrophomonas

- zastupce - Stenotrophomonas maltophilia

Morfologie a fyziologie
- pohyblivé tyCinky, striktn¢ aerobni
- oxidasa negativni, zpomalend biochemicka aktivita

- U zdravych jedinct se nepfedpoklada patogenni ptisobeni, ptileZitostnd kolonizace

- rizikem pro imunokompromitované pacienty a pacienty s cystickou fibrozou

- prirozené rezistentni k mnoha antibiotikiim a desinfek¢nim latkam

- Obcas zpusobuji u oslabenych pacientli nosokomialni infekce (mortalita dosahuje az 43%)

Patogenita

- komunitni infekce: infekce kontaminovanych ran, uroinfekce

- nozokomialni infekce: infekce dychacich cest (HAP, VAP), sepse, uroinfekce/urosepse,
meningitidy, osteomyelitidy, endokarditidy, infekce ran, popalenin

Terapie:

- je rezistentni k vét§in€ uzivanych protipseudomonadovych antibiotik (aminoglykosidy,
ceftazidim, piperacilin)

- ucinné: karbapenemy, fluorochinolony a kotrimoxazol

5.Rod Acinetobacter

- striktné aerobni

- v8echny jsou nepohyblivé a oxidasa negativni.

- U zdravych jedincli se nepovazuje za patogenni a vyskyt v misté mikroflory téla pacienta neni
znamkou infekce

- riziko vznika u imunokompromitovanych pacientti — infekce obdobné jako u Stenotrophomonas

- Acinetobacter baumannii - vétsSina kmeni izolovanych ze vzorkti materialu od osob s popaleninami
nebo poruchami imunity, ptipadné z nemocni¢niho prostiedi. Je polyrezistentni k bézn€ uZivanym
ATB, je nutné testovat kmen od kmene

- Acinetobacter calcoaceticus - byva bézné nachazen v piirodé ve vodé€, pude, na rostlinach

- Acinetobacter ursingii - je po A. baumannii nejcastéji izolovanym druh z hemokultur, endokarditidy

- Acinetobacter schindleri - izolovan z ktiZze a sliznic ambulantnich pacientu.

- Terapie: karbapenemy, aminoglykosidy (amikacin, isepamycin) a nékdy i fluorochinolony. Na
kmeny, které neprodukuji ESBL 1ze pouzit i cefalosporiny III. a IV generace.

- tzv. ,Iragi bacterium®: oznaceni pro MDR kmeny A. baumannii, vyskyt od 2003 u ranénych vojaku
USA a UK v Irdku a Afganistanu (pfenos kmenti do USA, UK a Evropy). Rezistence dana
pfitomnosti beta-laktamazy OXA-23.
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16. Rod Staphylococcus - Staphylococcus aureus

Stafylokoky obecné:
o G+ koky, o priméru 1pm
e uspotadany jednotlive, v parech, tetradach, a pfedevsim tvoii sluky tvaru hroznu
¢ nepohyblivé, netvofi spory, pouzdro netvoii nebo jen omezené
o fakultativné anaerobni, katalasapozitivni, oxidasanegativni (krom¢ S.sciuri)
e rostou v pfitomnosti 10% NaCl; citlivé k lysostafinu, furazolidinu, resistentni k batracinu a
lysozymu
e podle schopnosti koagulovat plazmu se déli na:
- koagulasapozitivni — S. aureus, dalSich 6 druhti pouze u zvifat (z nich vyjimecné u ¢lovéka
S. intermedius)
- koagulasanegativni (KNS) — S. epidermidis, S. haemolyticus, S. hominis, S. saprophyticus

Staphyloccocus aureus

- ptiblizné u 1/3 lidi jako komenzal na ktzi nebo na sliznicich, nevyvolava zadné potize
- sta¢i mensi porucha ptirozené odolnosti, aby se projevil jako patogen
- jako patogen: kozni hnisavé (pyogenni) afekce az smrtelné sepse, otrava z potravin

Mikroskopie
e nelze odlisit od ostatnich stafylokoki

Antigenni stavba

o peptidoglykan (murein) — t¢inek jako endotoxin (podnécuje uvoliovani cytokinl z makrofagu,
aktivace komplementu a shlukovani krevnich destic¢ek)

e polysacharid A — hlavni antigenni determinanta vS§ech kment S. aureus; je skupinoveé specificky,
sloZeny z ribitolovych podjednotek kys. teichoové. Funkce - adheze na sliznice a rany (kys.
teichoova se vaze na fibronektin)

e protein A — hlavni bilkovinna soucast bun. stény, spole¢ny skupinovy antigen vSech kment.
Nespecificky reaguje s Fc-fragmentem imunoglobulini — ¢imZ chrani stafylokoka pted
opsonizaci protilatkami; dale ptisobi proti komplementu a fagocytiim

e kapsularni antigeny — 1ze je prokazat u né¢kterych (zejm. mukoidnich) kmenti. Brani fagocytoze,
existuji v 11 antigennich typech (klinicky nejvyznamnéjsi — typy 5, 8)

Genetika
e genom S. aureus obsahuje fadu profagt, transpozont a inzerénich sekvenci
e proS. aureus je typicky prenos genti mezi kmeny pomoci transdukce (uplatiuji se temperované
bakteriofagy)
o tyka se to napf. genl rezistence na ATB umisténych na plasmidech

Kultivace
e bézné pudy, roste v Sirokém rozmezi teplot 7-46 °C, a pH 4,2-9,3
e krevni agar s 5% ov¢ich erytrocytli; a obycejny/thioglykolatovy bujon
- za 24 hod: kolonie 1-3 mm, neprihledné, hladky povrch, rovné okraje, krémova
konsistence, pigmentované (smetanové, krémove, zlatozluté, naoranzovéle), okolo beta-
hemolyza
- Vv bujonu: zakal, pozd¢ji sediment
e selektivni piida — krevni agar s 10% NaCl (potlac¢uje G- floru, odecitani do 48 hod)
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Odolnost
pomérné rezistentni

odolavaji vyschnuti, pfedev§im v hnisu; snesou az 60°C; schopné mnozit se v pfitomnosti NaCl
odolné vuci fenolu a slouceninam rtuti, alkohol je spise konzervuje nez hubi

Vv selektivnich ptdach odolné vici lithiu, glycinu, telluricitanu

Faktory virulence
POVRCHOVE:

EXTRACE

murein — z&asti podobny endotoxinu (indukce cytokini, aktivace komplementu,
shlukovani trombocyti)

polysacharid A — adheren¢ni

protein A — vazba na Fc-fragment imunoglobulint, u¢inek antikomplementarni,
antifagocytarni

kapsuldrni antigeny — antifagocytarni, jen u mukoidnich kmenti

vazand koagulasa (clumping factor) — vaze fibrinogen a méni ho na fibrin, ¢imz vyvolava
shlukovani stafylokoku. (podle jedné teorie jsou stafylokoky povlecené fibrinem
neviditelné pro fagocyty)

dalsi adherencni proteiny — vazba na kolagen, elastin, fibronektin

LULARNT:

enzymy:

volna koagulasa - reaguje s plasmatickym faktorem za vzniku stafylothrombinu, kt.
katalyzuje pteménu fibrinogenu na fibrin => tvorba fibrinu je divodem toho, ze
stafylokokové infekce probihaji formou ohrani¢enych loZisek (abscest)

katalasa — stépi toxického peroxid vodiku

hyaluronidasa — s$tépi kys. hyaluronovou v mézibunééném tmelu, rozvoliuje ho a
usnadiuje tak $iteni stafylokoku ve tkanich

lipasy — stépeni obsahu mazovych zlaz; napomahaji k invazi maz. zlaz a podkozni tkané
nukleasy — napadaji jadra leukocytt

stafylokinasa (fibrinolyzin)— fibrinolyza (rozpousti fibrinové srazeniny)

penicilinasa (beta-laktamasa) — rozklada beta-laktamovy kruh v molekule antibiotik

alfa-hemolyzin — vyvolava uplnou beta-hemolyzu, ptisobi dermonekroticky a letaln¢;
poskozeni tkani; tvofi ho vétSina kment S. aureus

beta-hemolyzin — sfingomyelinasa C (=poskozeni tkani, tvorba abscest). Erytrocyty
nerozpousti, jen §té€pi sfingomyelin jejich membrany — tim se zméni stabilita membrany,
jejich celistvost ale zlistdva zachovana. K hemolyze dochéazi az sekundéarné, napt. u¢inkem
chladu (hot-cold hemolysis), CAMP-faktoru (podklad CAMP testu) nebo delta-
hemolyzinu. Naopak, beta-hemolyzin potlac¢uje hemolyzu vyvolanou alfa-hemolyzinem
(pasobi vuci nému antagonisticky)

gama-hemolyzin — inhibovan agarem (=nemozny prikaz na KA). Pravdépodobn¢ ucast na
vzniku osteomyelitidy

delta-hemolyzin — tvofi ho témét vSechny kmeny S. aureus. Je inhibovan lipoproteiny
krevniho séra, proto byva kmen stafylokoka na KA mylné posouzen jako nehemolyticky.
Spolupraci s beta-hemolyzinem vznika na KA uplna beta-hemolyza.

leukocidin — tvofi pory v membrané neutrofilii a makrofagti (=jejich zanik)

enterotoxiny (A-E,G-R)— vysoce termostabilni, odolavaji 1/2hod. varu a uc¢inkim zal. §tav.
Vyvolavaji zvraceni a prijmy, pseudomembranosni enterokolitidu

toxin syndromu toxického Soku I (TSST-1) — jiz v nepatrnych koncentracich zvysSuje
permeabilitu endotelii, zesiluje letalni G¢inek endotoxinu; odpovida za ptiznaky a
multiorgdnové selhani pfi syndromu toxického Soku

exfoliativni toxiny (epidermolytické toxiny) — proteolytické, v epidermis rozpoustéji
mukopolysacharidovou matrix. Nasledkem je vznik obrovskych bul a olupovani velkych
ploch pokozky (=stafylokokovy syndrom opaiené kiize, SSSS); zifejm¢ superantigen
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Patogeneze

onemocnéni vyvolana zlatymi stafylokoky:
- hnisavéd onemocnéni — nejcastéji
- infekce spojené s pusobenim toxind
- intoxikace z potravin
predispozice
- poranéni, popaleniny, operacni rany
- cizi télesa — implantované pomticky, stehy
- virové infekce — stafylokokova bronchopneumonie po chiipce
- diabetes, malignity, imunodeficity
benigni kozni infekce jsou Casté, zdvazné stavy s postizenim vnitinich organti a sepsi obvykle
jen u disponovanych jedinct
sklon k tvorb¢ abscest
- ohraniCend zanétliva loziska, zanétem vznikla dutina plna hnisu
- hnis je tvofen rozpadajicimi se leukocyty a bakteriemi; je smetanové zluty a nepachne
- nekrotické centrum abscesu je obklopeno relativné bezcévnou sténou z fibrinu a
fibroblasti, okolni tkan je zanicena (rubor, calor, tumor, dolor, functio laesa)
vzacné se hnisavy proces §ifi jako flegmodna (ta byva zplisobena spiSe pyogennimi streptokoky)

Patogenita

cca 1/3 lidi bezptiznakovy nosic¢i (nozdry, hraz, axily, vulva)
hnisava (purulentni) onemocnéni kuZe a jejich adnex = pyodermie

- impetigo - povrchové puchyfe v epidermis, vyplnéné zlutym hnisem (=pustuly), S
Zlutohnédou Krustou na povrchu; typicky u malych déti

- ecthyma - velké viedovité pustuly zasahujici az do dermis

- folliculitis - hnisava infekce vlasového folikulu, ktera zac¢ina v mazové Zlazce a projevuje
se jako zlutava pustulka se zarudlym okolim

- furunculus (furunkl) - kozni absces vznikly rozsifenim zanétu folikulu do sousedni skary

- carbunculus - rozsahlé hnisavé lozisko, které vznika splynutim nékolika furunkl,
vznikaji mnohocetné abscesy; zejména na §iji

- sycosis barbae - chronicka splyvajici folikulitida ve vousaté ¢asti obliceje

- hordeolum (je¢né zrno) - zanét Zeisovy mazové zlazky na okraji vicka

- blepharitis - zanét vicka spojeny vétsinou s hnisavym zanétem spojivky (conjuctivitis)

- mastitis - zanét mlécné zlazy u kojicich zen

- hidradenitis suppurativa - hnisavy zanét potnich zlaz, zejm. v axile

hnisani ran

- nejcastejsi ptivodce

- bé&Zné povrchova zranéni, popaleniny, operacni rany

- vétSinou nevyvolava infekci v €isté rané, ke vzniku infekce je potieba, aby v rané zistalo
cizi téleso (ttiska, Spina, stehy)

- zhnisand rana se hoji per secundam — po vyhnisani se vyplni granulacni tkéni, zistava po
ni nepravidelna jizva

- Zrany muze pronikat do regionalnich uzlin (lymphadenitis), a z nich do krevniho ob&hu
(bakteriémie), to mize vést az ke sepsi

infekce vnitinich organi

- abscesy vnitinich organti — po diseminaci krvi do vnitinich organu

- empyém — télesnd dutina vyplnéna hnisem (napt. empyém pohrudniéni dutiny),

- endokarditida — vznik vegetaci na srde¢nich chlopnich (infikovany trombus). Komplikaci
je embolizace septickych emboli a vznik metastatickych abscest v kuzi, plicich, mozku,
ledvinach

- osteomyelitis — zanét kostni dfené, mize vzniknout jak hematogenné, tak po trazu. U
déti postihuje metafyzy dlouhych kosti, u dospélych spise obratle.

— hnisava arthritida — komplikace osteomyelitidy v blizkosti kloubi
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e respiracni infekce

- sinusitidy — akutni zanéty vedlejsich nosnich dutin, pomérné bézné

- bronchopneumonie — nasedajici na infekci virem chiipky — virova infekce zastavuje
pohyb tasinek, coz napomahé vniku a mnozeni stafylokokd v bronsich.

o infekce spojena s plisobenim toxinii:

- syndrom toxického $oku (TSS) — zptisobuji kmeny mnozici se v ran€, nebo v pochvé
ucpané vysoce nasakavym tamponem a produkujici TSST-1. Jde o fatalni febrilni stav,
ktery vede k hypotenzi, dermatitid¢, kife¢im, bezvédomi a multiorgdnovému selhani

- enterokolitida — pii 1é¢bé Sirokospektrymi ATB, kdy se mize pfemnozit S. aureus, tvorici
enterotoxin B

- exfoliativni dermatitida (Ritterv syndrom, stafylokokovy syndrom opafené kiize —
SSSS)

- zpusobena kmeny tvorici toxin exfoliatin

- nejcastéji u détskych stafylokokovych infekei nazofaryngu nebo ktize, postihuje
celé télo.

- syndrom je charakterizovan intraepidermalnimi puchyfi v granuldrni vrstve,
tekutina v puchyftich je sterilni

- Vede k ¢astecné nebo uplné ztraté kize (olupovani rohové vrstvy ve velkych
plochach)

o intoxikace:
- stafylokokova enterotoxik6za

- intoxikace, nikoli infekce

- Velmi Casta otrava z potravin (sekand, bramborovy salét, krémové zakusky,
zmrzlina), které jsou kontaminovany zlatym stafylokokem, produkujicim
termostabilni enterotoxiny

- enterotoxiny vedou stimulaci visceralni peristaltiky k prijmtm a iritaci emetického
centra ke zvraceni (Casto oboji soucasn¢)

- rozvoj priznakill nahle, 1-6 hod po poZiti jidla s toxinem (stafylokoky jiZ ani nemusi
byt v jidle pfitomné)

- samovolné uzdraveni, v Kl. obraze bez vyraznéjsich morfologickych zmén

Lécba
e U lokalizovanych infekci — chirurgicka 1é¢ba — otevieni abscesu, vypusténi hnisu, odstranit
ptipadné cizi téleso a postarat se o drendZ (aby mohl hnis i nadale odtékat)
e ATB: pfes 90% kmenl je dnes na penicilin rezistentnich, protoze ziskaly plasmid kodujici
schopnost tvofit penicilinasu
e vétSina komunitnich kment je jest¢ stile citlivd na polosyntetické peniciliny, do jejichz
molekuly byla vnesena vhodna skupina, ktera brani pistupu beta-laktamasy K citlivému mistu na
beta-laktamovém kruhu
- 1ék volby = oxacilin, cloxacilin (v kombinaci s ampicilinem)
- dale aminopeniciliny/inhibitory betalaktamaz; cefalosporiny I.,11. gen.
- Vv zahrani¢i oxacilinu pfibuzny methicilin
o alternativné makrolidy, linkosamidy, kotrimoxazol, aminoglykosidy, chinolony - vétsina nasich
kmenti na n¢ zastava citlivych
e mupirocin — lokalni ATB, k 1é¢b¢ ohrani¢enych koznich infekci a odstranéni nosniho nosicstvi
e MRSA — glykopeptidy (vankomycin, teikoplanin), dale linezolid, tigecyclin
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Rezistence
e MRSA (=methicilin-rezistentni S. aureus)
- gen mecA, koduje pozménény druh penicilinvazajiciho protein PBP2a — nevaze se na
penicilin, ale zachovana enzymaticka funkce vystavby membran)
- PBP jsou transpeptidazy Gcastnici se na vystavbeé bunécné stény a peniciliny inhibuji
jejich ucinek, takze v disledku narusené bun. stény se mikroby rozpadaji
- modifikovany PBP2a si zachovava svou enzymatickou schopnost, ale na peniciliny se
nevaze
- MRSA jsou rezistentni vi¢i vSem beta-laktamim, véetné jejich kombinaci s inhibitory
beta-laktamas, tedy i k cefalosporiniim, karbapenemtim a monobaktamtim
- MRSA se staly obvykle rezistentni i na fadu dalSich ATB: makrolidy, aminoglykosidy,
tetracykliny, chloramfenikol, fluorochinolony a rifampicin
e VISA (vankomycin-¢aste¢né/intermediarné-rezistentni S. aureus; resp. GISA)
- podstata neni celkem znama, vi se, ze GISA vytvaieji abnormaln¢ silnou vrstvu
peptidoglykanu
e VRSA (= vankomycin-rezistentni S. aureus; resp. GRSA)
- MRSA soucasné vysoce rezistentni k vankomycinu, od r. 2002
- pfitomnost genu vanA, ziskaného pravdépodobné od enterokokt
- mohl by vzniknou natolik polyrezistentni kmen, ze infekce jim vyvolané nebudeme mit
¢im lécit

Prevence a epidemiologie
e absence ockovaci latky, nezndmé protekéni antigeny
o stafylokokovy anatoxin — obsahuje formolizované toxiny alfa, beta a delta; ma omezeny
terapeuticky ucinek u chronickych stafylo procest, usidleni stafylokok ale neovlivni

Profylaxe
e prevence stafylokokovych nakaz - fadné oSetfeni ran, jejich vycisténi a dezinfekce antiseptiky,
e prevence hnisani operacnich ran — asepse, Setrna operacni technika, profylaxe ATB
e epidemiologicky rezim na oddé€lenich - myti rukou pied oSetienim kazdého pacienta

Laboratorni prukaz
e pfimy prukaz - zdkladni
- material — hnis (jako tekutina, nikoli stér z loziska); krev na hemokultivaci, exsudaty,
aspiraty, sputum, moc¢ atd.
- neni tfeba zvlastnich opatteni pfi odbéru/transportu — jedna se o odolné bakterie
o mikroskopicky nalez: G+ koky ve shlucich a ¢etné leukocyty
e kultivace:
- bézné pudy; nejlépe krevni agar a obycejny nebo thioglykolatovy bujon
- selektivni ptida (zachyt z kontaminovanych vzorki) — krevni agar s 10% NacCl
o prukaz vazané koagulasy (clumping factor)
- Z kolonie se piipravi na sklicku husta suspenze v kapce destilované vody, ptida se kapka
krali¢i nebo praseci plazmy
- pozitivni vysledek - dojde-li do 10 sekund k aglutinaci
e prikaz volné koagulasy (zkumavkovy test)
- v ptipad¢ negativity testu na vazanou koagulasu
-V citratované kralic¢i plasmé se rozmicha jedna kolonie
- po 4hod inkubaci pti 37 °C se zkumavka pomalu nakloni a patra se po chuchvalci srazené
plazmy (vétsinou je vSak vSechna tekutina ve zkumavce srazena upln¢)
-V negativnim piipadé se kultivace prodlouZi pfes noc
- odecet za 4hod je nutny, nékteré kmeny produkuji tolik fibrinolyzinu, ze vznikla srazenina
se pies noc opét rozpusti
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latexova aglutinace
- prukaz proteinu A, kapsuldrnich polysacharidt

- citlivgjsi a specifi¢téjsi nez bézny sklickovy test na vazanou koagulasu
sérologie — vzacné, prukaz antistafylolyzind, napt. u endokarditid
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17. Rod Staphylococcus - koagulasanegativni
stafylokoky (KNS)

Zastupci:
e S. epidermidis S. haemolyticus, S. hominis ssp. hominis, S. hominis ssp. novnobiosepticus

Morfologie
e G+ koky, nelze je navzajem odlisit, ani od ostatnich stafylokoki
e v natéru z kultury S. epidermidis byvaji vSechny koky stejnomérné modre piebarveny

Kultivace

e bézné pudy

e tvoii velké kolonie (S.haemolyticus), nebo drobné kolonie (S.hominis),

e kolonie vzdy pigmentované (bilé, bélosedé)
- S. epidermidis — porcelanové bilé kolonie
- S. haemolyticus — obvykle jasn¢ bily, muze byt i §pinavé Zluty
- Spasteuri, S. xylosus — zluta pigmentace

e hemolyzin
- S.haemolyticus, S.hominis - je blizky hemolyzinu delta u S. aureus
- S.intermedius, S. schleiferi — stafylokokovy beta-hemolyzin, ktery se pozna podle

chladového efektu po ulozeni v lednicce

Biochemie
¢ druhova identifikace zaloZena na biochemickych znacich — §t€peni mocoviny, mannitolu, trehalosy,
sacharosy, xylosy, ornithinu; tvorba acetoinu, glukosidasy a pyrrolidonylarylamidasy
e dale na prikazu citlivosti k novobiocinu
e kombinace téchto testl je zakladem komer¢nich souprav k identifikaci stafylokok

Antigeny a faktory virulence
e potencidlni faktory virulence:
- peptidoglykan — vyvolava uvolnéni TNF-a, IL-1p a IL-6 z monocytt
- receptor pro transferin
o adheziny

- kapsularni polysacharid-adhezin (PS/A)

- kys. teichoova — adheruje na aktivované trombocyty
stafylokokokové povrchové proteiny SSP-1 a SSP-2,
fibrinogen-vazajici protein (Fbe)

- autolyzin E (AtIE)
e Ve tvorbé biofilmu se angazuji:
- polysacharidovy intercelularni antigen (P1A)
- s akumulaci spjaty protein (AAP)
- se slizem asociovany antigen (SSA)
- extracelularni slizova substance (ESS)

Patogeneze
e oportunni patogeny, u normalniho hostitele vyvolavaji infekci jen vzacné
e predispozice maji hlavné:
- intravendzni narkomani (typicky zavisli na heroinu)
- imunokompromitovani jedinci — nezrali novorozenci s nevyvinutym opsofagocytarnim
systémem, neutropenici
- nemocni se zavedenymi nebo implantovanymi pomutckami — i.v. katétry (flexily, porty),
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umélé srdecni chlopné, kardiostimulatory, shunty, mocové katetry, kloubni protézy,
Srouby, fixacni pomtcky, ...)
e snadno adheruji na cizi povrchy a rostou na nich v podob¢ biofilmu

- na adhezi se podili jednak zminéné adheziny a jednak plazmatické a tkanové bilkoviny
(fibronektin, fibrinogen), které povlékaji cizorodé téleso a slouzi pro bakterie jako
receptor

- po adhezi za¢nou stafylokoky tvofit mikrokolonie

- zacnou produkovat slizovou extracelularni matrix (k aktivaci genii potiebnych pro jejich
tvorbu sta¢i pouhé prilnuti K povrchu, nepotiebuji chemické signaly typu quorum-
sensing)

- postupné vznika typicky strukturovany biofilm, obsahujici stafylokoky obalené slizem

- stafylokokovy sliz ¢inkuje na polymorfonukleary - ptitdhne je, vyvola jejich degranulaci
a potla¢i jejich schopnost pohlcovat a zabijet stafylokoky (jakoby se po kontaktu se
slizem polymorfonuklear ,,vybil“ a nebyl dale schopen fagocytovat a nicit pohlcené
bakterie)

- v podobé¢ biofilmu odolavaji nejen fagocytoze, ale i ATB 1é¢b¢

Patogenita
e nejcastéji infekce spojené se zavedenymi nebo implantovanymi pomiickami
infekce krevniho fecisté, projevujici se bakteriémii
- nejcastéjsi pricinou pritomnosti KNS v krvi jsou infikované intraven6zni katétry
- kazda kolonizace katétru KNS se nemusi projevit piiznaky, ale mize dojit az ke katetrové
sepsi s ptiznaky Soku a mortalitou 33%
o endokarditida
- stafylokokové infekce nativnich chlopni je pomérné€ vzacna
- Cast¢ji u narkomant (intraven6zni heroin poskozuje trojcipou chlopeil) nebo u umélych
srdecnich chlopni
infekce likvorovych spojek — projevi se jako meningitida, nebo zhorSena funkce shunti
infekce cévnich §tépl — byva po mésice az 1éta indolentni
infekce kloubnich protéz, osteomyelitidy (spojené se zavedenymi Srouby)
peritonitidy — v souvislosti s peritonealnimi dialyza¢nimi katétry
dale infekce kardiostimulatort, silikonovych prsnich implantatt, penilnich protéz
bakteriémie u novorozencli a neutropenikil, infekce operacnich ran, obc¢as prikaz v mozkovych
abscesech, sternalni osteomyelitida po kardiochirurgickych operacich,
e infekce mocového traktu — S. saprophyticus u mladych sexualné aktivnich Zen; ostatni KNS spise u
star§ich osob s moCovym katétrem
e obecné jsou infekce KNS prevazné nozokomialni

e pomérné rezistentni na béZné protistafylokokové ATB jako oxacilin (ddana genem mecA),
erythromycin, klindamycin, tetracykliny, gentamicin + zvysuje se rezistence i na co-trimoxazol a
fluorochinolony

e zatim citlivé na vankomycin, rifampicin

Profylaxe
e pfi operacich se k profylaxi pouziva napft. cefazolin
e zasadni je dodrzovani asepse

Laboratorni prukaz
e kultivacni pritkaz KNS — bez problém
e izolaty z krve a fyziologicky sterilnich mist - je nutné podrobné urceni = komeréni soupravy
K pritkazu koagulasy a k biochemické identifikaci kment
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druh

klinicky vyznam

(%)

. epidermidis (35%)

septikémie, endokarditidy, katétrové sepse, infekce operacnich ran,
mocového traktu, oka, kloubnich protéz, CNS, peritonea pii dialyze

S. haemolyticus (23%) endokarditidy, septikémie, peritonitidy, cystitidy, infekce ran, kosti, kloubti
S. hominis ssp. hominis (12%) | septikémie, cystitidy

S. hominis ssp. novobiosepticus | septikémie, katetrové sepse, infekce ran, meningitidy

S. warneri septikémie, endokarditidy, osteomyelitidy

S. sciuri cystitidy, urethritidy

S. lugdunensis endokarditidy, katetrové sepse, cystitidy, artritidy, endoftalmitidy

S. capitis ssp. ureolyticus endokarditidy, septikémie, katetrové sepse

S. saprophyticus cystitidy, urethritidy, infekce ran, septikémie
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18. Rod Streptococcus - Streptococcus pyogenes

Rod Streptococcus obecné:
- fakultativné anaerobni G+ koky, které se fadi do dvojic az fetizka
- nepohyblivé, katalasanegativni
- kolonie drobné i na obohacenych ptidach
- az na vyjimky nerostou:
* pti 10°C ani pii 45°C
* vV ptitomnosti 6,5% NaCl nebo 40% Zlu¢. soli
* pti pH vy$$im nez 9
* nehydrolizuji eskulin, nejsou pohyblivé
- citlivé na vankomycin, mnohé hemolyzuji na krevnim agaru
- patii mezi n€ druhy obligatné patogenni i pfislusnici normalni mikrofléry sliznic u ¢lovéka a zvitat

- rozdéleni podle hemolyzy:
* beta-hemolyza: projevi se odbarvenim erytrocytl
* iplna — dojde zaroven k projasnéni pudy v okoli hemolytické kolonie. S.pyogenes,
beta-hemolytické streptokoky skupin C,G,F
* nedplna — ptida v z6né hemolyzy zistava zakalena, S. agalactiae
+ alfa-hemolyza: viridace (z lat. viridis — zeleny) — zména krevniho barviva na zeleny
verdoglobin. Vznika ptisobenim peroxidu vodiku, velice zaleZi i na slozeni média a atmosféry. S.
pneumoniae, tzv. skupina viridujicich streptokoku
* gama-hemolyza: nehemolytické kmeny

- klasifikace podle pfitomnosti polysacharidu C

* je-li pfitomen, umoznuje rozlisit antigenni skupiny A-Z
* sk. A —S. pyogenes
*sk. B —S. agalactiae
* sk. C —S. dysgalactiae ssp. equisimilis
* sk. D —S. bovis
* sk. G — S. dysgalactiae ssp. equisimilis

* neni pfitomen u pneumokokl a u mnoha viridujicich streptokokti

- jiné rozdéleni:
* beta-hemolytické (pyogenni)

* non-beta-hemolytické (non-hemolytické) - sem se fadi i alfa-hemolyticky pneumokok a
streptokoky viridujici neboli tstni

Streptococcus pyogenes

- pusobi pfedevsim hnisavé infekce faryngu a kiize, je vSak schopen vyvolat i vdzna celkova
onemocnéni; u disponovanych jedinct se po streptokokové infekci nékdy objevi tzv. pozdni
nasledky

Morfologie
- pravideln¢ kulaté az lehce ovoidni, primér okolo 0,8 pm (o poznani drobné;jsi nez stafylokoky)
- tvofi dvojice az fetizky (dlouhé fetizky v tekutych kultiva¢nich ptidach)
- nékteré kmeny maji pouzdro z kys. hyaluronové
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Fyziologie
- fakultativné anaerobni, katalasa- i oxidasa- negativni
- hlavni produkt metabolismu je kys. mlé¢na
- zahubi ho teplota 60°C po 30 min (na rozdil od enterokoku), ale odolava vyschnuti i nizkym
koncentracim krystalové violeti a soli thalia.

Kultivace

- pomérné€ naro¢ny, vyzaduje pudy obohacené sérem nebo krvi, na obycejném zivném agaru a
V zivném bujonu roste Spatné

- v tekutych pudach tvofti sediment, puda nad nim muze byt zcela Cira

- nakrevnim agaru drobné kolonie, lesklé, 0,5 mm v praméru, byvaji ohrani¢eny zoénou tplné beta-
hemolyzy

- opouzdiené kmeny rostou v o néco vétsich koloniich, mukoidnich

- hemolyza je vyraznéjsi pti nizsich pH a nizsi tenzi kysliku; potlacuje ji pfitomnost redukujicich
cukrti v médiu

Antigenni stavba
- polysacharid C - skupinové specificky, na jehoz podkladé se S. pyogenes fadi do sk. A
- M-protein
» bilkovinny povrchovy antigen - vlaknitd struktura vy¢nivajici z bakterialni
stény
» obsahuje mista, kam se vaze regulacni faktor komplementu H a fibrinogen.
* slozeni volného aminoterminalniho konce je velmi variabilni
» na podkladé jeho antigenni stavby se rozeznava vice nez 100 sérotypti, vici
nimz existuje typove specifickd imunita dané pfitomnosti opsonizacnich
protilatek = je to hlavni protek¢éni antigen
= infekce nosohltanu (M1,3.4,12); ktize (M2,49), revm. horec¢ka (M1,3,5,16),
akutni glomerulonefritida (M2,49,55,57)
- protein blizky M-proteinu
» sérovy opacitni faktor, lipoproteinasa puisobici opacitu (kaleni) séra
= protilatky proti opacitnimu faktoru jsou typové specifické a koreluji s M-typem

- protein T
» rozeznavani dalSich 25 typt, které maji urcity vztah k M proteinu

Faktory virulence
POVRCHOVE SLOZKY:
- M-protein
» pusobi antifagocytarné a adherenéné; dalsi funkce - internalizace, invaze
= odolavani fagocytoze a nitrobunéénému usmrceni
= odolnost k fagocytoze: vazba reg. faktoru H na M-protein, coz zamezi ukladani C3b na
povrch streptokoka a tak potlaci aktivaci alternativni drahy komplementu; stejny
dusledek ma vazba fibrinogenu na M-protein
= adheze na epitelie sliznic a kize: umozni streptokokiim pfilnout na povrch epitelie
» internalizace: streptokoky se dostavaji do nitra bunky
* invaze: M-protein pomaha pronikat tkanémi
- proteiny blizké proteinu-M
» antifagocytarni, antiopsonizacni
» vazi fibrinogen; vazi Fc oblast IgA a 1gG, ¢imz brani opsonizacni funkci protilatek
- pouzdro z kys. hyaluronové
» antifagocytarni, antiopsonizac¢ni, adheren¢ni
*  je téméf neimunogenni (kys. hyaluronova je normalni soucast pojivové tkan¢)
= brani opsonizaci a pfistupu fagocytli k opsoninlim na povrchu streptokoka
» adheruje na CD44 na epiteliich
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EXTRACELULARNI ENZYMY:

- Streptolyzin O - toxicky pro leukocyty a monocyty; protilatky proti nému (antistreptolyzin O —
ASLO) slouzi k retrospektivni diagndze nedavno probehlé infekce a k diagndze piipadnych
pozdnich nésledka

- Streptolyzin S — neni antigenni, toxicky pro fagocyty

- streptokinasa, enolasa — invazivni; vazi tkanovy plasminogen, na povrchu bakterie vznika plasmin,
ktery aktivuje metaloproteinasy a kolagenasy, coz umoznuje invazi

- hyaluronidasa — invazivni; usnadfiuje prinik tkani tim, Ze rozpous$ti mezibun. tmely a pojivo

- deoxyribonukleasa B — diagnosticky vyznam, jako antigen k prukazu protilatek

- Cba-peptidasa - stépi komplementovy fragment C5a a inhibuje tak chemotaxi leukocyti

TOXINY
- streptokokové pyrogenni exotoxiny (Spe)
= geny pro typy A a C jsou kédovany bakteriofagem
= dfive se exotoxiny SpeA a SpeC souhrnné¢ nazyvaly spalovy, neboli erytrogenni
Dickiiv toxin
= gen pro typ B je chromosomadlni, jeho produktem je cysteinova proteasa slouzici
jako prunikovy faktor
» Spe ucinkuji jako superantigeny — spoji molekulu MHCII na antigen-prezentujicich
buiikach s receptorem T-bunck — tim se nespecificky aktivuje spousta T-bun¢k a uvolni
pfemira cytokind. Nasleduje horecka, aktivace komplementu, systému srazlivosti a
fibrinolyzy. Vysledkem je syndrom streptokokového toxického Soku.

Imunita
- ptedevsim protilatky proti M-proteinu
- IgA brani adherenci na epitelie a kolonizaci sliznic
- 1gG opsonizuji a zamezuji tak invazi do tkani a mnozeni streptokokd v Krvi
- existuji protilatky i proti dal§im povrchovym antigentim a proti C5a-peptidase
- protilatky proti pyrogennim exotoxiniim A,B,C chrani jen proti vzniku spélové vyrazky,
nikoli proti vzniku anginy
- 1munita je ptisné typové specificka, proto 1ze streptokokovou anginou onemocnét

opakovang, a to po infekci stejnym typem, pokud byla ATB terapie zah4jena vcas a
protilatky proti M-proteinu se nestadily vytvofit

Patogenita
- lokalizované pyogenni (hnisavé) infekce:
- akutni tonsilofaryngitida (angina)
= S. pyogenes je nejcastéjsi puvodce, $ifi se kapénkovou cestou
= postihuje hlavné déti Skolniho v€ku, obvykle na podzim a v zimé
= podle vzhledu se rozeznava tonsillitis acuta catarrhalis, follicularis, lacunaris,
pseudomembranosa
» soucasti je 1 horecka a zdufeni podcelistnich uzlin
» stejnomérné Sarlatoveé zbarvena a zdufela sliznice tonsil az celého faryngu,
nepfitomnost rymy a kasle
- spala (scarlatina)
» kmeny produkujici pyrogenni exotoxiny
» Kk priznakiim anginy se ptidava typicka vyrazka a malinovy jazyk (epitel jazyka je
deskvamovany s prominujicimi papilami), Sliznice dutiny ustni a nazofaryngu je
syté Cervena
» komplikace anginy a spaly mohou byt hnisavé (peritonsilarni nebo retrofaryngealni
absces, otitis media), vzacné toxické (syndrom streptokokového toxického Soku),
ptipadné vzniknou pozdni nésledky
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Lécéba

koZzni hnisavé infekce (pyodermie)

obvykle vyvolany jinymi M-sérotypy; vyskytuji se vétSinou v 1été

jsou vysoce nakazlivé, z pozdnich nasledkti po nich vznika glomerulonefritida

impetigo — povrchova infekce epidermis, u malych déti. Nebolestivé puchyie vyplnéné
zlutym hnisem, zasychajici strupy

erysipel (rize) — pokud streptokoky proniknou hloubéji; ostie ohrani¢eny zanét skary — na
kiazi jsou bolestiva ohrani¢ena loziska. Obvykle se vyskytuje v bércich nebo na obliceji
cellulitis — zanét podkozi, ma sklony se Sifit

hnisani rdn — ma tendenci se $ifit, napt. do regionalnich uzlin (v podobé rudych pruhti pod
pokozkou — lymfangoitis; nasledné hnisavy zanét uzlin — lymphadenitis suppurativa)

invazivni a toxickda onemocnéni

nekrotizujuci fasciitis
flegmoéna
myozitida, myonekrdza
pneumonie, meningitida
Sepse
poporodni sepse
» v minulosti
» pyogenni streptokoky zavedené rukama porodnika do porodniho kanalu se ranou po
odloucené placenté dostaly do krve a mnozili se v ni
syndrom podobny toxickému Soku (syndrom streptokokového tox. Soku)
»  zanét mekkych tkani, napadna bolestivost v miste infekce
* horecka, nauzea, prijmy, ptiznaky Soku

pozdni nasledky streptokokovych nikaz

revmaticka horecka
* horecnaty nehnisavy zanét srdce (postizeni endokardu, myokardu, a hlavné mitralni
chlopng), kloubti (st€hovava arthritis), vzacnéji CNS (chorea minor) a kiize
(erythema marginatum)
= dostavuje se n¢kolik tydnt po streptokokové anginé
= provazena celkovymi zndmkami zanétu — zvySend sedimentace, zvySend hladina
CRP, zvysena a neklesajici hladina protilatek proti streptokokovym antigeniim
(ASLO)
= predpoklada se, Ze streptokoky vyvolaji tvorbu protilatek proti antigenlim pouzdra,
bunécné stény a cytoplasmatické membrany; tyto zkiiZzené reaguji s lidskymi
antigeny (myosin, laminin, keratin)
= vyskytuje se Castéji po infekci ,,revmatogennimi‘ sérotypy — M1,3,5,16,18
akutni glomerulonefritida
» dostavuje se po infekei ,,nefritogennimi* typy — M2,49,55,57
* zmény jsou vyvolany usazovanim imunitnich komplext v glomerulech

cilem je zabranit vzniku pozdnich nasledkt

penicilin - 1ék volby

v ptipad¢ alergie - cefalosporiny, makrolidy (nardstajici rezistence!), linkosamidy (pfi faryngealniho
nosicstvi)

selhani penicilinu U pfezivani streptokoki uvnitt epitelii resp. traktu, do nichZ penicilin nepronika
rezistence veétSiny kment vici tetracyklintim; sulfonamidy a kotrimoxazol zase nejsou schopny
spolehlivé zamezit vzniku pozdnich nasledki

rezervni: glykopeptidy (vankomycin, teikoplanin), linezolid, tigecyclin
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Epidemiologie
- vyskyt na celém svété
- zdrojem nemocny ¢lovek, rekonvalescent nebo bacilonosic
- S. pyogenes jako jediny z rodu schopen $ifeni vzdusnou cestou => streptokokové epidemie
- nepiimy pienos (kontaminovanymi pfedméty) predevsim u infekei klize a ran
- Sifeni umoznuje mezilidsky styk (kolektivy)

Laboratorni prukaz
- kultivace na krevnim agaru
* material:
* vytér z mandli (zadni stény hltanu)
* u pyodermii obsah puchyikti nebo exsudat ze spodiny 1ézi
*  pfirazi aspirace tkdnového moku z okraje loziska po vsttiknuti 0,1 ml
sterilniho fyziologického roztoku
» u otitidy vytér z ucha (pfi prasknuti, paracentéze)
* pfi sinusitid€ nosni vytér, punkce dutin
« U meningitidy likvor
» uinfekci DCD sputum
* usepse nesrazliva krev
* roztér doplnit nékolika Sikmymi vpichy pro zachyt hemolyzy vyvolané oxygenlabilnimi
hemolyziny
» inkubace 37°C, po 18hod odecist, odecet opakovat za 48hod
* k zachytu dalSich moznych ptivodct angin je tieba doplnit roztér stafylokokovou ¢arou a
kultivovat za zvysené tenze CO»
- latexova aglutinace — zafazeni katalasa-negativnich beta-hemolytickych kolonii do sk. A
- bacitracinovy test — obsolentni
» provadi se difuzni agarovou metodou
* po 24h inkubace se hodnoti zony inhibice typické pro druh S.pyogenes, ktery je
K bacitracinu citlivy
» test je vSak malo spolehlivy a je nutno ho doplnit sérologickym uréenim skup. antigenu
- pozitivni PYR-test na pyrrolidonylaminopeptidasu (pozitivita také u enterokokit)
- krev na prikaz ASLO
* pfi podezieni na hrozici pozdni nasledky
* normdlni hladina u dospélych je nizsi nez 200 m.;.
* po angin¢ stoupd, u revmatické horecky zlistdva zvySena
+ protilatky se objevuji koncem 1. tydne, vrchol 3.-5. tyden, dalsi dva tydny vzestup u
revm. horecky, potom pomalu pokles, nikdy az na poc¢ate¢ni hladinu
- krev na prukaz antideoxyribonukleasy B (ADNB)
» dualezité u podezieni na pozdni nésledky
* normadlni hladina do 300 m.j.
* hladina klesa podstatné¢ pomaleji nez ASLO

- identifikace:
* rodova — mikroskopie (G+ koky, tvoii fetizky), fakult. anaerobni, nepohyblivé, K-,
hemolyza na KA

+ skupinova — dle pfitomnosti skupinové specifického polysacharidu C
* druhova — podle biochemie (STREPTOTEST 16)
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beta-hemolytické streptokoky:

(beta)

S. pyogenes

tonsilitidy, spala, dalsi hnisavé infekce a jejich pozdni
nasledky, sepse, streptokokovy syndrom toxického Soku

S. agalactiae

cystitidy, novorozeneckd sepse a meningitidy

S. dysgalactiae ssp. equisimilis

tonsilitidy aj. hnisavé infekce

S. equi ssp. zooepidemicus

tonsilitidy aj. hnisavé infekce

skupina S.angiosus (,, milleri )

abscesy, peritonitidy, mocov¢ infekce

Non-beta-hemolytické streptokok

(alfa):

S. bovis

endokarditidy, bakteriemie pfi karcinomu tlustého stieva

S. pneumonie pneumonie, otitidy, meningitidy
S. sanguinis endokarditidy (loudava sepse)

S. mutans zubni kaz, endokarditidy

S. salivarius endokarditidy

S. mitis meningitidy, sepse, endokarditidy
S. suis sepse u neutropenikt
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19. Rod Streptococcus — beta-hemolyticka skupina

Streptococcus agalactiae

e beta-hemolytické streptokoky sk. B

Morfologie
o mikroskopicky nelze odlisit od ostatnich beta-hemolytickych streptokokt
o dlouhé fetizky v tekutych mediich vypadaji, jako by byly sloZeny ze dvojic kokt

Kultivace a fyziologie
e krevni agar: kolonie mnohem vétsi nez u S.pyogenes, mazlavé, obklopené uzkou zonou neostie
ohrani¢ené netplné (kalné) beta-hemolyzy
e v sousedstvi S.aureus je tato hemolyza napadné zesilena
- odpovida to pozitivnimu CAMP-testu
- tzv. CAMP-faktor S. agalactiae se vaze na membranu erytrocytl narusenou
stafylokokovou sfingomyelinasou C, coz vede k rozpadu erytrocytt
e za pritomnosti Skrobu a za anaerobnich podminek tvoii oranzovy pigment (selektivné
diagnostické ptidy)
e rostou v pfitomnosti zluce
¢ hydrolyzuji hippurat sodny
e PYR-test a eskulin je negativni
e v¢tSina rezistentni na bacitracin

Antigenni stavba
o skupinové specificky antigen B
o typoveé specifické polysacharidové antigeny: pro ¢lovéka nejdualezitéjsi sérotyp I1I (novorozenecké
sepse a meningitidy), sérotyp V

Patogeneze
e pouzdro
- zatim jediny znamy faktor virulence
- u sérotypu Ill. obsahuje Kkys. sialovou — ta brzdi aktivaci komplementu alternativni
drahou a fagocytozu
Patogenita

e novorozenecké meningitidy a sepse
- streptokoky sk. B jsou jejich nejdilezitéjSimi ptivodci
- Casnd infekce
* vznika béhem porodu in utero (pfi pred¢asném odtoku plod. vody nebo pfi prichodu
plodu porodnim kandlem)
* projevi se béhem prvnich hodin a dni po narozeni
» bakteriemie, pneumonie, meningitida, septicky Sok
* mortalita kolem 5%, vice jsou ohrozeni nezrali novorozenci
- pozdni infekce
« vétSinou sérotyp IlI.
* dostavuji se koncem 1.m¢s. Zivota
» probiha pod obrazem sepse, meningitidy
* smrtnost pies 10%
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komplikace v Sestined¢li
- endometritidy, infekce moc. cest, bakteriemie po cisarském fezu vedouci az k
endokarditid€, meningitidé, k tvorbé abscest
osteomyelitidy — u kojencti nejéastéjsi pavodce
cystitidy, pyelonefritidy — u starSich déti, dospélych
pneumonie, endokarditidy, artritidy, infekce ran, osteomyelitidy, vzacné meningitidy — u
imunokompromitovanych
muze se nékdy vyskytnout v krku klinicky zdravych jedincii

ampicilin (1. volba)
citlivy na penicilin
u alergie cefalosporiny, linkomycin, vankomycin

Epidemiologie

asymptomaticky kolonizuje HCD, rodidla, rektum, uretru

vyskyt v rodidlech u 5-10 % zen, Castéji s diabetem a nitrodélozni antikoncepci

k infekci dochazi bud’ prenatalné (Casto pii predCasném puknuti vaku blan) nebo az v pribéhu
porodu

k ptenosu dochazi asi u 50 % novorozenct infikovanych matek, manifestni onemocnéni se vSak
vyskytne jen u 1-2 % kolonizovanych novorozenct

zdrojem pozdni infekce neni vlastni matka, ale jiny novorozenec, jind matka nebo oSetiujici
personal

Prevence

infekei 1ze zabranit podanim penicilinu nebo ampicilinu rodi¢ce béhem porodu
nekde se aplikuje kazdé rodicee, kdy 1ze pocitat s vySSim rizikem infekce (protrahovany porod
apod.), jinde pouze pti nalezu S.agalactiae pii mikrobiologickém screeningu t€hotnych

Laboratorni prukaz

pouze piimy prikaz
material - likvor, krev, moc¢, hnis
- novorozenec: vytér z nosohltanu, ucha, spojivky, kone¢niku, klize, pupecniku, krev
- matka: vytér z pochvy, cervixu, plodova voda, moc¢, stolice
kultivace — krevni agar doplnény stafylokokovou ¢arou, kde pozitivni CAMP-fenomén zachyti i
nehemolytické kmeny; aerobné pti 37°C
latexovy test podezielych kolonii na ptitomnost skupinové specifického antigenu B

Ostatni beta-hemolyticke streptokoky

Streptococcus dysgalactiae ssp. equisimillis

skupiny Ca G

faktory virulence podobné jako Streptococcus pyogenes

zpusobuje hlavné faryngitidy a tonsilitidy

u disponovanych jedincti miiZze vyvolat i sepse, nekrotizujici zdnéty fascii, pneumonie, epiglotitidy,
meningitidy, mozkové abscesy, osteomyelitidy, hnisavé artritidy, endokarditidy
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e pozdni nasledky nejsou znamé
¢ roste v koloniich podobnych Streptococcus pyogenes, vyrazna beta-hemolyza
e CAMP test, PYR test i hippurat - vSechny negativni

Streptococcus equi ssp. zooepidemicus

e skupinaC
e povrchovy protein blizky M-proteinu, brani fagocytoze a podnécuje tvorbu opsoniza¢nich
protilatek

e u zvifat vyvolava mastitidy skotu

e u lidi vyvolava infekce hlavné po konzumaci nepasterizovaného mléka a mlé¢nych vyrobk -
faryngitidy a fadu podobnych nakaz jako Streptococcus dysgalactiae

¢ po infekci miize nastat glomerulonefritida

Streptococcus canis
e skupina G
e patogen psu, u ¢loveéka popsany sepse nebo meningitidy
e pozitivni CAMP test

Streptococcus porcinus
e skupiny E, P, U nebo V
e muze pusobit infekce urogenitalniho traktu, fidce infekce kolem porodu
o pozitivni CAMP test, skupiny nelze identifikovat latexovou aglutinaci

Streptococcus iniae
e skupinaZ
e izolovén z ryb a delfinti
e U 0sS0b zpracovavajicich kontaminované ryby vyvolal septické onemocnéni
e pozitivni CAMP 1 PYR test

Skupina Streptococcus anginosus
e skupiny A, C, Fnebo G
o beta-hemolytické jsou jen ne¢které kmeny
e muze pusobit infekce urogenitalniho traktu, infekce GIT, faryngitidy, mozkové/jaterni abscesy,
artritidy, peritonitidy
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20. Rod Streptococcus — viridujici skupina

Streptococcus pneumoniae

- non-beta-hemolyticky streptokok (viridujici = alfa-hemolyza)
- hlavni ptivodce komunitniho zanétu plic

Morfologie
e G+ Kok ovoidniho tvaru, opouzdieny
o vyskytuje se jednotlive, ve dvojicich a ve velmi kratkych fetizcich, obvykle slozenych z dvojic
koki; kolem dvojic Siroké nezbarvené pouzdro
e dvojice lancetovitého tvaru — odvracené konce koki ve dvojici jsou zaspicatélé

Kultivace a fyziologie
e pudy - obohacené a dostate¢né vlhké
* kolonie hlenovité, bezbarvé, nepravidelného tvaru ptipominajicich kapky oleje (=rtstova
M faze)
* pfi snizené tvorbé pouzderného polysacharidu jsou kolonie asi Imm velké, lesklé,
zpocatku vypuklé (=S faze)
* nejstar$i builky uprostied kolonie za¢nou postupné autolyzovat, stfed kolonie se propada a
kolonie tak ziskava typicky mistickovity profil
* netvori-li kmen pouzdro viibec, vyrusta v drsné R-fazi a jeho kolonie nejsou prilis
k rozeznani od kolonii dal$ich viridujicich streptokoki
* vSechny typy kolonii vyrostlych za ptistupu kysliku jsou obklopeny pomérn¢ Sirokou
z6nou alfa-hemolyzy
e Vv bujonu rostou jako ostatni streptokoky v sedimentu, pida nad nim je zistava ¢ira
e rust pneumokokl podnécuje pridavek krve nebo séra, zvysena tenze CO», jako nezbytny se jevi
cholin
e pii kultivaci za ptistupu vzduchu se v kultufe tvoti velké mnozstvi organickych kyselin a peroxidu
vodiku
e protoze pneumokok nema katalasu, nahromadény H202 starou kulturu usmrti
e za anaerobnich podminek vznika kolem kolonii vlivem pneumolysinu O hemolyza-beta
e pfidani Zlu¢i nebo Zlu¢. soli (deoxycholatu sodného) k narostlé kultute aktivuje autolytické
enzymy a pneumokoky se za¢nou rozpadat, tekuta kultura se vycefi, kolonie se rozpusti
e narozdil od vétSiny ustnich viridujicich streptokokt se pneumokoky nemnozi v ptitomnosti

optochinu

e ukmeni v S-fazi se vyskytuji variace v opacité (kalnosti) kolonii. Rozeznavame kolonie opakni a
transparentni:

* opakni — byvaji vétsi, bélave, spiSe vypouklé, protoze tak rychle nepropadaji autolyze. Lépe
odolavaji u¢inku deoxycholatu. Opakni fenotyp je zplisoben zvysenou tvorbou pouzderného
polysacharidu a povrchového proteinu A. Je virulentnéjsi (experimentalné nao¢kovanou
mys zabije o 2-3 dny dfive nez transparentni)

* transparentni — o néco mensi, prihledné a bezbarvé. V bun. stén¢ obsahuje vyssi mnozstvi
kys. teichoové a polysacharidu C, jakoz i cholin-vazajiciho proteinu. Lépe adheruje na
rizné buiky a snaze kolonizuje nosohltan.

e obé varianty spontann¢ ptechazeji jedna v druhou

78



Antigenni stavba

pouzderni (kapsularni) polysacharid: na zéklad¢ jeho antigenni stavby se rozeznéava pres 90
sérotypu; protilatky proti jednotlivym sérotyptim jsou protekéni

F-antigen (Forssmanuv): obsahuje kys. lipoteichoovou a cholin

C-polysacharid: polymer kys. teichoové, slozka bun. stény; reaguje s nim CRP (nemylit si
s antigenem beta-hemolytickych streptokokti! spole¢ny je jen nazev)

Faktory virulence

polysacharidové pouzdro — ochrana pted fagocytoézou, hlavni faktor virulence. V experimentu
jsou pneumokoky v M- a S-fazi vysoce virulentni pro mys, u niZ vyvolaji smrtelnou
generalizovanou infekci. Naproti tomu R-faze bez polysacharidové substance jsou zcela
avirulentni a snadno fagocytovatelné.
adheziny:

* pneumokokovy povrchovy adhezin A — adherencni

* pneumokokovy povrchovy protein C - adherenéni, udrzeni nosic¢stvi

* cholin vézajici protein A (CBPA) - adheren¢ni, invazivni - pfekonani hematoenc.

bariéry

invaziny:

» hyaluronidasa - invazivni, dilezita v patogenezi meningitidy

» neuraminidasa — odstépovanim zbytku kys. sialové jednak poskozuje tkan¢, jednak

odhaluje dalsi receptory pro adheziny

* pneumokokovy povrchovy protein A - antifagocytarni, ziskavani zeleza
pneumolyzin - z rozpadajicich pneumokoku, antifagocytarni, prozanétlivy, poskozujici tkané
(bronchialni a alveolarni epitelie — aktivuje zde fosfolipasu A, ktera $tépi fosfolipidy membran)
autolyzin - §tépi bun. sténu, prozanétlivy. Odpovida za autolyzu na konci logaritmické faze ristu a
za lyzu stény vyvolané deoxycholatem nebo beta-laktamovymi ATB. Rozpadem pneumokoki se
do jejich okoli uvolni jednak pneumolyzin, jednak soucasti bun. stény, které ptisobi prozanétlive.
polysacharid C — prozanétlivy (aktivuje alt. drahou komplement), pfispiva k perzistenci
pneumokoka na sliznici dych. cest

Patogeneze

pneumokoky pfitomny v nosohltanu 10% zdravych dospélych
pneumokokové pneumonie — obvykle nasledek poruseni obranyschopnosti dych. cest:

« béhem celkové anestezie, po podani morfia, béhem t¢zsi opilosti

«  pfi nachlazeni, virové infekce poskozujici funkci fasinek (chiipka)

« poruchy cirkulace — hromadéni tekutiny v alveolech, v niz se pneumokoky mohou mnozit
zZ postizenych plic pneumokoky mohou proniknout:

« do pleuralni dutiny a vytvaret tam hnisava loziska — empyém

 do krve — vznika bakteriémie — pfenos infekce na meningy, srde¢ni chlopné, do kloubt
Z nosohltanu mohou proniknout do sinust nebo sttedniho ucha a vyvolat tam hnisavy zanét. Ke
vzniku otitidy ptispiva uzaveér Eustachovy trubice po pfip. pfedchozim virovém zanétu; ze
sttedniho ucha se mohou pneumokoky dostat do spankové kosti a na meningy
pro invazi mening jsou lépe vybaveny varianty transparentniho fenotypu. Zanét vede k otoku
mozku, zvySeny nitrolebni tlak omezi priitok krve, nasleduje ischemie a ztrata funkce neuront

Imunita

Vv obran¢ proti pneumokokdm je nejdulezitejsi fagocytdza
opsonizace bakterialniho pouzdra CRP proteinem a slozkami komplementu (alt. draha)— napomaha

Vv

protilatky — IgG proti typové specifickym antigeniim pouzdra — umozni polymorfonuklearim pneumokoky
fagocytovat a nicit
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Patogenita

e komunitni pneumonie
* nejcastéjsi ptivodce, vyvolava kolem 20% pneumonii v komunité
* pneumonie je lobarni (postizen cely plicni lalok), nebo loziskova (bronchopneumonie)
* u déti nebo starSich osob ¢asto konc¢i smrti; letalita u pripada s bakteriémii dosahuje

25%

e purulentni meningitida
* nejcastejsi ptivodce u osob nad 60 let; po ockovani proti hemofilim i u batolat
» Casty po urazech hlavy

e akutni zanét stiedniho ucha (otitis media acuta) — mtZe projit na proc. mastoideus (mastoiditis)

nebo na meningy

e sinusitis — infekce vedlejSich dutin nosnich, obvykle sekundarné po virové infekci

e rhinitis purulenta

e akutni endokarditida — méné Casto

e peritonitida, septicka arthritida, infekce v malé panvi u zen

Epidemiologie
e (ast déti a dospélych je zdravymi nosi¢i pneumokoki na sliznici nosohltanu, nosu a mandli
¢ zdrojem infekci je lovek
e onemocnéni byva vyvoldno kmenem, ktery jiz tydny kolonizoval sliznici nemocného
¢ infekce vyvolana Cerstvé prenesenym kmene byva u déti
e 7 vice nez 90 typti pneumokokt jen cca 20 typt vyvolava 80% vaznych infekci

Prevence
e 23valentni chemovakcina obsahujici purifikované polysacharidy 23 nejéastéjsich typi
e spolu s chiipkovou vakcinou indikovana pro zvlastni o¢kovani pracovniku lé¢eben dlouhodobé
nemocnych, domovtl diichodcti a ustavil soc. péce
e doporucovano pro pacienty s asplenii, anemii, imunosupresi, onemocnéni ledvin
e polysacharidové vakciny obecné nefunguji dobie u déti do 2 let, které Spatné tvofi protilatky
proti polysacharidiim viibec a protilatky tfidy IgG. zvlast’; obdobné v pozdnim véku

Lécba

penicilin (1ék volby), pfipadné vyssi davky amoxicilinu

u meningitid — penicilin, ampicilin, ceftriaxon, cefotaxim, chloramfenikol

Vv ptipad¢ rezistence na penicilin — cefalosporiny Ill. gen, event. v kombinaci s vankomycinem
otitis media - amoxicilin

Laboratorni priikaz

o Kkultivace
» zkrve, CST, synovialni tekutiny, pleuralniho exsudatu (viridace)
« krevni agar se stafylokokovou ¢arou pii zvySené tenzi CO2
+  krev na hemokulturu — 3 vzorky po 10ml, odebrané v 1/2hod intervalech

e ovéfeni, druhova identifikace
» optochinovy test — diftizni agarova metoda, min. 15 mm zéna inhibice ristu
* test rozpustnosti ve zluci

» sérologicka typizace pouzdernych antigent

* biochemicky test — vzacné
e latexova aglutinace — rychly priikaz antigent v likvoru
e mikroskopie — ze sputa po obarveni gramem
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Streptococcus bovis

- sk. D, vétsinou nehemolytické
- naléza se ve stolici pacientli se zhoubnymi nadory tlustého stieva

- vyvolava u nich bakteriémie, endokarditidy nativnich i implantovanych chlopni, meningitidy, mozk.
abscesy — pokud je nalezneme u pacienta v krvi nebo likvoru, je pravdépodobné, Ze ma soucasné
skrytou poruchu GIT

Ustni (ordlni streptokoky)

- viridujici streptokoky, alfa-streptokoky
- G+ koky, vétsina souéasti normalni mikroflory nosohltanu a dutiny ustni, nékteré vsak i ze stiev a
vaginy

Rozdéleni

e pfitomnost leucinamidopeptidasy

e nepfitomnost pyrrolidonylaminopeptidasy (PYRasy) — PYRtest negativni

e neschopnost rist v ptitomnosti 6,5% NaCl

e druhy: skupina S. mutans: S. mutans, S. sobrinus, S. downei,
skupina S. salivarius: S. salivarus, S. vestibularis
skupina S. sanquinis: S. sanguinis, S. gordonii, S. parasanguinis
skupina S. mitis: S. mitis, S. oralis, S. peroris

Patogenita
e typické oportunni patogeny, které se mohou uplatnit jen u disponovanych jedinci

e normdlni soucasti mikroflory Ustni dutiny a Castecné i faryngu — brani uplatnéni patogennich

kment (jako napr. S. pyogenes, S. pneumoniae)
o subakutni bakteridlni endokarditida (sepsis lenta)

» streptokoky z dutiny ustni, zvlasté pii onemocnénich parodontu, snadno b&hem

zvykani pronikaji do obéhu
* u zdravych jedinctl jsou vétSinou bez problému vychytany
* jsou-li vSak srde¢ni chlopné postizeny napi. revmatickou horeckou, streptokoky se
usadi a za€nou tvofit vegetace
* pfi kazdém tepu se z vegetaci uvoliiuji mikroby a rozsévaji se krvi do celého téla

* makroorganismus neni schopen vlastnimi silami vegetaci odstranit, bez 1écby konci

fatalné
» S.sanguinis, S. oralis, S. gordonii, S. mitis, S. mutans, S. salivarius
o bakteriémie
* prolongovanou bakteriémii mohou vyvolat ustni streptokoky u neutropenikl
(nedostatek neutrofilll) po cytotoxické 1écbé€, nebo u nedonoSenych novorozenct
(vzéacné 1 meningitida nebo pneumonie)
« S.mitis, S. oralis, S. salivatorius, S. sanquinis, S. gordonii
o zubni kaz
« skupina S. mutans (zvlasté S. mutans, S. sobrinus)

* tvofi enzymy, které Stépi sacharosu z potravy a glukosové zbytky spojuji v

nerozpustné lepkavé glukany

* ty jim umozni adherovat na zubni sklovinu a jsou tak zakladni mezibunéénou hmotou

zubniho plaku (spolu s desitkami dalSich mikroorganismii)

* vznik zubniho kazu — pusobenim organickych kyselin, které tvoii pfi Stépeni

sacharidl (pfi nepfitomnosti sacharidi v potrave syntetizuji i intracelularni sacharidy,
které nasledné $tépi)
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e novorozenecké sepse, meningitidy
« hlavné S. anginosus, S. mitis, S. sanguinis - zdrojem matka
» predevsim u nedonoSenych novorozencii

e infekce mocovych cest

Lécba
e pomérn¢ odolné vici antibiotiklim, tato odolnost dale stoupa
e tém¢t polovina odolni viici penicilinu a dalS§im beta-laktamtim, béZnym cefalosporintim,
erytromycinu a aminoglykosidim
e citlivé na vankomycin, cefotaxim, ceftriaxon, imipenem

Laboratorni priukaz
e kultivace na KA aerobn¢ 37 °C
e Dbiochemické testy - urCovani druhii se d€la jen pfti izolaci ze sterilnich télnich tekutin, hnisu,
sekre¢nich materialt
e optochinovy test — negativni (Gstni jsou rezistentni)
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21. Rod Corynebacterium

- G+ ty€inky, fakultativné aerobni, nesporolujici, nepohybliva, katalasa pozitivni, oxidasa variabilni,
vysoky obsah guaninu a cytosinu
- zpuspobuji mimo jiné zaskrt (Corynebacterium diphtheriae)

Morfologie
e mnoha obsahuji metachromaticka granula
e kyjovity tvar, dvojice ty¢inek svirajici tupy thel (,,havrani kiidla*), palisady (fadky né¢kolika
tyCinek uspotadanych vedle sebe). Celkovy dojem z mikroskopického obrazu se ptirovnava
k ¢inskému pismu nebo rozsypanému ¢aji.
e ,Kkoryneformni ty¢inky* =, difteroidy” = G+ tyCinky kyjovitého tvaru
e G+, v nékterych ptipadech mohou byt i gramlabilni

Kultivace
e b&Zna soucast kozni mikroflory, odolné vuéi vyschnuti a vyssi koncentrace soli
e nerostou na Miillerové-Hintonové agaru bez krve
e spolehliveé rostou na KA
e C. diphtheriae — roste nejlépe na pidé se sérem a toleruje v médiu teluricitan

Biochemické vlastnosti
o Kkatalasa pozitivni

Rozdéleni
o na diftericka korynebakteria a ostatni korynebakteria

Patogenita

Diftericka korynebakteria

e zpusobuji zaSkrt (diphtheria)

o C. diphtheriae (¢isté lidsky patogen), ziidka C. ulcerans (primarné zvifeci)

e onemocnéni vznika jen kdyz bakterie produkuje toxin, a tento toxin produkuje jen v ptipad¢, ze
je napadena jistym lysogennim bakteriofagem (betafdgem)

e zaSkrt - velmi zavazné onemocnéni charakteru tonsilitidy nebo faryngitidy, méné casto
laryngitidy (=croup, ¢ti krup) s otokem a Sedozelenymi pablanami. Periglandularni edém muize
zcela setfit kontury hrdla (collum caesari)

o také nekrotizujici zanéty nosni dutiny a sinusti ¢i kozni forma, myokarditida, kranidlni nebo
periferni neuropatie

¢ netoxické kmeny se mohou podilet na patogenezi riznych zanétl, predevsim koznich

Ostatni korynebakteria

e soucasti bézné mikroflory kiize, mohou ale zplsobit infekce ran, pfipadné katetrové sepse nebo
postihovat rtizné vnitini organy pokud se dostanou do organismu

o Corynebacterium jejkeium — nozokomialni patogen, zpisobuje katetrové sepse, endokarditidy,
infekce ran; Casto polyrezistentni na ATB

e dalsi: C. pseudotuberculosis (lymfadenitidy, pneumonie, zanéty kize; produkuje sfingomyelinasu)

. urealyticum (pyelonefritidy, cystitidy, sepse, endokarditidy)

. amycolatum (ranné infekce, katétrové sepse, endokarditidy)

. glucuronolyticum (urogenitalni infekce u muzi)

. riegelii (urogenitalni infekce u Zen)

. striatum (respiracni infekce, infekce ran)

O0O0000
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Patogeneze

Zaskrt

vstupni branou jsou dychaci cesty, inkuba¢ni doba je 2-6 dni, mikrob se mnozi v epiteliich
faryngu

nastup nahly s nepfili§ vysokou horeckou, nevuli a bolestni v krku

vyvijeji se typické pablany:

& tvofené bakteriemi, lymfocyty, plasmocyty, fibrinem a mrtvymi bb;

% pabléna pevné pfilne na respiracni sliznici a neni mozno ji odstranit, aniz by nedoslo ke
krvaceni = typické pro zaskrt; pablana mize vést k respiracni obstrukci a ke smrti
udusenim, pfi izdrave je pablana vykaslana.

& jeji vznik je disledkem produkce difterického toxinu

diftericky toxin

& trojslozkovy exotoxin, kddovany genem toX, ktery je kompletné soucasti betafaga.

& dv¢ slozky slouzi k vazb¢ a prostup pies membranu, tieti slozka blokuje proteosyntézu,
¢imz dochazi ke smrti bunky.

& produkce toxinu je regulovana represorem, ten je aktivovan ze pritomnosti vysokych
koncentraci Fe a vaze se na operator genu, ¢imz zabrani produkci toxinu

kromé dych. systému postizeni jinych tkani (myokard, nervové bb.) — tyto bunky obsahuji velké
mnozstvi receptort, které vazou piislusny toxin

mize nastat nosiCstvi (nastava pii vysoké hladiné antitoxickych protilatek, ale nizké hlading
protilatek antibakterialnich)

Ostatni korynebakteria

do téla se Casto dostanou arteficialni cestou — zilnim pfistupem, otevienou ranou apod.
faktory virulence spiSe nespecifické, za zminku stoji zejm. hemolyziny (sfingomyelinasa
C.ulcerans)

Diagnostika

zaSkrt - vytér z krku nebo nasofaryngu (s transportni piidou, pt. Amiesova)

% na laryngealni vytér modifikace béZzné soupravy (plastova tyCinka je nahrazena ohebnym

dratkem)

& muze reflexné dojit k obstrukci dych. cest
ostatni - hemokultury, kontaminované katetry, vytéry z ran
pii podezieni na zaskrt — kultivace na selektivné diagnostické pudé — Claubergova s
teluri¢itanem draselnym, Ktery inhibuje rist G- bakterii a bézné mikroflory nosohltanu, C.
diphtheriae redukuje teluri¢itan na kovovy telur a $tépi glc. Kolonie jsou obklopeny modrym
dvorcem a jsou kovové lesklé
moznost kultivace difterickych korynebakterii na Lofflerové ptidé se sérem - 1épe zde tvoii
metachromaticka granula a rostou rychleji nez jiné bakterie, proto je v prvnich hodinach pida
témer selektivni
ostatni korynebakteria péstujeme na KA - rostou v Sedavych nebo bélavych koloniich,
nékteré hemolyzuji
biochemicka identifikace: u zadvaznych nedifterickych onemocnéni
Elekiiv test

& k prikazu toxinu

& na agar se polozi filtracni prouzek napustény antisérem, kolmo k nému se naockuji

kontrolni a testovaci kmeny

&V piipadé€ pozitivity vznikaji v misté kiizeni prouzku a ¢ar Sikmé precipitacni linie

prikaz genu tox pomoci PCR piimo ve vySetfovaném materialu (postupné nahrazuje Elekiv test)
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Epidemiologie
e pfenos vzduchem
e zavleCeni infekce z endemickych oblasti (hlavné uprchlici ze stfedni Asie)
¢ infekce nedifterickymi korynebakterii byvaji endogenniho ptivodu

Prevence

e ockovani proti zaskrtu je soucasti bézného ockovaciho kalendare

e nejCastéji se pouziva tetravakcina - zahrnuje diftericky anatoxin (toxoid), tetanicky anatoxin,
pertusovy bakterin a ¢istény antigen Haemophilus influenzae b

e pfi precitlivélosti na nékterou ze slozek jsou k dispozici i divakciny nebo trivakciny

e odpovéd na ockovani miize byt provétena Schickovym testem — intradermélné je aplikovano
malé mnozstvi toxinu. Za normalnich okolnosti nedojde k zadné reakci, nebot’ neutralizujici
protilatky ji zabrani

Lécba (terapie)
e Vv dobé pfed ATB — terapie pasivni imunizaci kofiskym ¢i ov¢im antidifterickym globulinem
e penicilin, ampicilin, makrolidy, chinolony, rezervni je vankomycin
e penicilin v nékterych piipadech plisobi pouze bakteriostaticky a nesta¢i k eradikaci mikroba
¢ na otok hrdla pomahaji kortikoidy, pfipadné tracheostomie jako zachrana zivota

Obr. 1.10.4  Elekiiv test na prikaz toxicity
Corynebacterium diphtheriae

Na &iré agarové médium je naockovéana pozitivni kon-
trola (K+), testovany kmen ¢i kmeny (TK) a negativni
kontrola (K—). Na povrch média je kolmo na kmeny
umistén prouzek filtra¢niho papiru, napustény antisérem
(Pr). V pripadé pozitivity se vytvori precipitacni linie (PL)
— diikaz, ze dany kmen produkuje diftericky toxin.
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22a. Rod Listeria

- G+ nesporulujici aerobni a fakultativné aerobni ty¢inky
- zastupci: Listeria monocytogenes (ostatni druhy Listeria ivanovii, L. murrayi atd)

Morfologie
e kratké rovné G+ tyCinky, pohyblivé v prostiedi do 25 °C (ptitomnost 1-4 bicikil)

Kultivace
e nenaro¢na, fakultativné€ aerobni
e schopnost zit v nékterych extrémnich podminkach (vysoké koncentrace NaCl, zluCovych
kyselin, nizké teploty — rostou i v chladniéce)
¢ dlouhodob4 kultivace pii chladnickové teploté se pro svou selektivitu pouziva pii analyze
vysoce kontaminovanych vzorki

Biochemie
e Kkatalasa-pozitivni

Antigenni stavba
e O-antigeny (t€lové) a H-antigeny (bicikové)

Patogenita
o listerioza - muze probihat bezptiznakové, ale u oslabenych osob (AIDS, novorozenci, nadory,
seniofi, diabetes) zavazné nasledky
e humanni listeridza se vyskytuje v riznych formach
e U dospélych: postiZeni nerv. systému (meningitidy, meningoencefalitidy), respiracni
onemocnéni (pneumonie), infekce ran, sepse, mocova infekce, infekce oka
o listerioza je nebezpeéna pro téhotné zeny, u kterych dochazi k septikemickému potratu.
e listeridza u gravidnich Zen:
* hore¢naté onemocnéni, myalgie, respiracni, zazivaci potize, cystopyelitida, vzacné
hnisavé meningitidy
« amnionitida — abort, pted¢asny porod, porod mrtvého, nebo infikovaného plodu
» lécba beéhem gravidity — Sance pro porod zdravého ditéte
e novorozenecka listerioza
+ Casna infekce ziskana v dé€loze — granulomatosni pneumonie, piip. se sepsi
» infekce ziskana pii porodu nebo po ném — meningitidy, sepse

Patogeneze
¢ inkubacni doba je 1 az 4 tydny
e branou infekce vétSinou travici trakt. Listerie pronikaji do epitelii stfeva, nebo jsou
absorbovany Peyerskymi plaky. Infekce se §ifi z buniky na bunku, nebo dochazi ke generalizaci
krvi
e intracelularni pfezivani bakterii — umozZiuje to né€kolik internalini
« internaliny In1A — zprostfedkovavaji adhezi a invazi do epitelii prostfednictvim
specifické interakce s receptorem hostitelské buiky (E-cadherin)
+ internaliny In1B — obsahuje misto bohaté na leucin, diky nému se vaZe na receptor
hostitelské bunky pro hepatocytovy rustovy faktor
o protein PrfA — regulator faktorti virulence, které se uplatiuji pii ptisobeni bakterii uvniti buiiky
e listeriolyzin O — hemolyzin, slouzi nejen k invazi, ale je nezbytny pro pfezivani uvnitf
fagosomu a Unik z néj. Jedna se o cytolyzin tvofici pory v membrané (piibuzny streptolyzinu O
streptokokil)
o fosfolipasa C
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Epidemiologie

zvitata, ptaci, ryby a volné ve vnéjS$im prostiedi
infekce Clovéka zpravidla alimentarné, vektor nakazy — syry, hotova jidla z chladnicky; dale
profesionalni ndkaza pii praci se zvifaty

Prevence

specificka prevence neexistuje (t€hotné-vyhybat se rizikovym potravinam)

Diagnostika

Lécba

hemokultura, mozkomis$ni mok, amniova tekutina, gynekolog. materialy, biopsie, popf.
analyza potravin
mikroskopie — dilezita zejména u likvoru
kultivace na KA - kolonie drobné, Sedavé, nékdy naznak beta-hemolyzy
+ kolonie podobné koloniim enterokokti, Streptococcus agalactiae ¢i nékterych
korynebakterii
» diferencialni diagnostika spociva v katalasovém testu (neodlisi korynebakteria, ale
enterokoky a streptokoky ano)
» dale kultivace na zlu¢-eskulinové ptid€ (to zase odlisi korynebakteria, ale ne
enterokoky)
diagnostika na selektivnich chromogennich ptidach, kde jednotlivé druhy rostou v typicky
zbarvenych koloniich
dalsi druhové odliseni pomoci schopnosti §tépit rizné cukry
PCR — popsano nékolik genu specifickych pro L. monocytogenes (iap, hlyA)
nepiimad diagnostika
+ aglutinace — muze se vsak jednat o zkfizené reagujici protilatky proti jinym G+
bakteriim, nutno doplnit kultivaci

ampicilin (I€k volby)
fluorované chinolony a azithromycin — vynikajici prinik do bunky
primarné rezistentni k cefalosporiniim (jako enterokoky)

VyuZiti listerii

vhodny organismus k pfipravé rekombinantnich vakcin (HPV)
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22b. Rod Erysipelothrix

- G+ nesporulujici fakultativné anaerobni ty¢inky
- jediny druh patogenni pro ¢lovéka: Erysipelothrix rhusiopathiae

Morfologie
e rovné nebo lehce zahnuté §tihlé tyCinky se zaoblenymi konci, délka 0,8-2,5um
e usporadany jednotlive, v parech nebo v fetizcich
¢ V R-fazi mizeme pozorovat i vladkna dlouhd az 60 pm
e netvoii pouzdra, nesporuluje, nepohybliva

Kultivace
e narocné kultivacni podminky
e na KA drobné kolonie pfipominajici kolonie alfa-hemolytickych streptokoku
e Iépe vyristaji na tuhych ptidach obohacenych glc nebo sérem
o za alkalictéjSich pH 7,2-7,6 a v prosttedi s 5-10% CO,

Biochemie a odolnost
e tvori sirovodik
e katalasa i oxidasa negativni
e pomalu §tépi glc bez tvorby plynu
e mnozi se az do pH 9,2 a v rozmezi teplot 5-42°C, tolerance az 8,5% NaCl
e pfeziva chlazeni, mrazeni, nakladani ¢i soleni zvifecich tkani

Patogenita
o produkce hyaluronidasy a neuraminidasy (neuraminidasa ma pro virulenci vétsi vyznam)
e je patogenni i pro zvifata (ovce, koné, psi, dribez, ryby), onemocnéni je pienosné na ¢loveka
e zpisobuje nemoc ,,ervenka prasat® = rhusiopathia (erysipelas suum), probiha v nékolika formach:
» lokalni kozni 1éze = erysipeloid - lokalni bolestiva ostie ohrani¢ena celulitida bez
hnisani, ¢asto s regionalni lymfangoitidou a artritidou ptilehlého kloubu
* mize se generalizovat, sepse a endokarditidy Casté u alkoholiki
e imunita po onemocnéni nevznika

Epidemiologie
e ZOONoza = onemocnéni zvitat prenosné na ¢loveéka (ohrozeni feznici, veterinafi, prodavaci ryb)
o infekce proniké do téla poranénou kizi

Prevence

e dodrzovani hygienickych zasad a uzivani desinfek¢nich prostfedka, zvifata jsou ockovana
Lécba

o citliva k penicilinu (1. volba), cefalosporiniim, klindamycinu

Laboratorni prukaz
e piimy prukaz pivodce kultivaci a mikroskopickym vySetienim
e nova metoda PCR
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23. Rod Bacillus

G+ sporulujici aerobni ty¢inky

prumér 0,5 — 1,2um, délka 10um

pohyblivé diky peritrichalné umisténym bic¢ikiim

schopnost tvorit jednu endosporu, sporulace probiha pouze za ptitomnosti kysliku (energii pro
sporulaci ziskava oxidaci zasobnich lipidu z cytoplazmy)

rozd¢leni:

prvni skupina:

nizké nutri¢ni naroky

spory elipsoidni, nezptisobuji zdufeni sporangia

bb s vétsim pramérem (B. megaterium, B. cereus, B. thuringiensis, B. anthracis)
bb s mensim prumérem (B. subtilis, B. pumilis, B. licheniformis, B. coagulans)

druha skupina:

sporanguim sporami zdurelé
spory elipsoidni (B. circulans, B. macerans, B. polymyxa)

tieti skupina:

sporanguim sporami zdurelé
spory sférické (B. sphericus)

kultivace: nenaroc¢na, roste na béznych pudach

produkce katalasy, proteolytickych enzymii hydrolyzujici kasein a Zelatinu, amylolytickych
enzymu §tépicich skrob a pektiny

biochemické testy (zkvasovani cukrd — glc, maltosa, sacharosa, manitol,..)

syntéza lecithinasy (B. cereus) a hemolyziny (B. cereus)

produkce antibiotik polypeptidové povahy (bacitracin, gramicidin, polymyxin)

obligatné patogenni, piivodce anthraxu — Bacillus anthracis

enterotoxikozy — Bacillus cereus (infekce oci, infekce ran, sepse, endokarditidy, osteomyelitidy,
meningitidy, pneumonie)

ostatni jen nizce patogenni, uplatnéni u lidi se snizenou imunitou

diky sporam, které jsou hojné ptitomny v prostiedi ¢asto kontaminuji klinicky material

Bacillus anthracis

puvodce antraxu neboli snéti slezinné, postihuje predevsim dobytek a je pfenosné na ¢loveka

Morfologie

velké nepohyblivé G+ tycky s konkavnimi konci, tvofi fetizky pfipominajici bambusovou hil,
mohutné pouzdro

centralné uloZené vysoce rezistentni spory se tvofi jen za pritomnosti kysliku

(v zivém organismu k tvorbé spor nedochazi)

Kultivace

bézné pudy, Siroké rozmezi teplot (12-45° C s teplotnim optimem 35° C)

kolonie ploché, Sedobilé a plstnaté s dlouhymi vybézky z fetézct bacilti (vzhled kolonie
ptipomina hlavu medusy — caput medusae)

na krevnim agaru nehemolyzuje, mohutné hlenové pouzdro in vivo (in vitro v ptitomnosti CO5)
fakultativné€ anaerobni

89



Epidemiologie

- hojné rozsitené do 20. stoleti; zavedeny protiepidemické opatieni — ockovani ve veterin. praxi

-V soucasnosti teplé oblasti (Afrika, Blizky vychod, v Evropé — Stfedomofti, Balkansky poloostrov)

- spory piezivaji v pudé, postizeni piedevsim bylozravcei, u nichz ma tézky prabéh a vysokou
smrtnost

- Clovek se nakazi kontaktem se zvifaty (nemocnymi nebo uhynulymi), ptip. s jejich produkty
(ktize, chlupy, vlna, kosti); mezilidsky pienos je méalo pravdépodobny

- bioterorismus (snadna ptiprava rezistentnich spor, jednoduché aplikace-vdech, vysoka
smrtnost,.)

Patogeneze
- po priniku spor do organismu odchazi k jejich kliceni a produkci toxinu, ktery je
zodpovédny za tvorbu hemoragické nekrozy s edémem v misté infekce
- zvétSeni regionalnich lymf. uzlin,
- lymf. cestou prinik do krevniho ob&hu, rozvoj septicko-toxického Soku a kardiopulmonalni
selhani

Faktory virulence:
- antraxovy toxin — chova se jako superantigen, sklada se z:
» edemogenni faktor (I. faktor): kalmodulin-dependentni adenylatcyklaza; ptsobi
zvySeni CAMP — metabolicky kolaps bunky, unik iontt a tekutin
» protektivni antigen (Il. faktor): zprosttedkovava pranik 1. a III. faktoru ptes bun.
membranu endocytdzou
» letalni faktor (I11. faktor): proteolyticka aktivita - uvoliiovani mediatori zanétu,
destrukce bunék, pisobi na imunitni systém
- pouzdro - chrani pied fagocytézou

Klinika

- klinické formy podle vstupu infekce

- inkubacni doba 2-7 dni (u plicni formy podstatné zkracena)

- kozni forma (95%)
» prinik spor do poskozené ktize, kliceni, produkce toxinu
= vznika svédici papula, kterd se za 2-6 dni zméni na vied obklopeny silnym edémem

a hemoragickou nekrozou v centru = pustula maligna,

» 1éze je nebolestiva, bez horecky, regionalni lymfadenitida
» vede az k sepsi je-li neléCena; smrtnost nelécené formy 5-20%

- plicni forma
» vyvolana ¢asticemi mensimi neZ Sum, kt. pronikaji az do alveoll a usazuji se tam,
» spory jsou plicnimi makrofagy pieneseny do mediastinalnich uzlin, kde kli¢i
» rychle se rozviji hemoragicka nekrdza uzlin s mediastinitidou a vysokou bakteriemii.
» zpocatku nespecifické chiipkovité ptiznaky
» dostavuje se septicky Sok a respiracni selhani, smrt béhem nékolika hodin az dnt,
= ]écba ATB jen v Casnych stadiich, v pozdéjSich stadiich je téméf neucinna
» nejde tedy o zapal plic, obsah bakterii ve sputu je zanedbatelny (nedochézi k Siteni

infekce kapénkami); pacient umira dfive nez se rozvine sekundarni pneumonie

- stfevni forma
» pozitim kontaminované potravy, méné Casto, obtizn¢ diagnostikovatelna
* nauzea, zvraceni, horecka, prudké bolesti bficha, krvavé prijmy
» dojde-li k septikémii — pacient rychle umira
= umrtnost 50%

- orofaryngedlni forma (vzéacn¢)
» primarni léze - mandle, ustni dutina
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Lécba

penicilinova antibiotika (amoxicilin, penicilin G)
pfi alergii na PNC - ciprofloxacin, doxycyklin, erytromycin
citlivé i na vankomycin, aminoglykosidy, chloramfenikol

Prevence

veterinarni opatfeni — kontrola zvifat a jejich produktl, vhodna likvidace t€l uhynulych zvifat,
vakcinace dobytka

onemocnéni podléhd povinnému hlaseni

ockovani lidi — toxoid (protektivni antigen)

po expozici prachu ¢i aerosolu se sporami — profylakticky amoxicilin; dale ciprofloxacin,
doxycyklin; po dobu 60 dni

VySetieni

krev na hemokulturu - pii vSech formach

stéry z pustul (kozni forma), vzorky stolice a biopsie (stfevni forma)

sputum NE! (v ¢asné fazi plicni formy tam bakterie nejsou, pouze v pozdni f4zi)

prikaz mikroskopicky — Gramovo barveni

kultivace — krevni agar, typické kolonie bez hemolyzy

perlovy test - na piidach s nizkou koncentraci penicilinu vznika poskozenim bun. stény tzv.
balonovita degenerace vegetativnich bun¢k

prikaz antigent v postizenych orgdnech - pfimé4 imunofluorescence, PCR

virulenci prislusného kmene lze prokazat podkozni aplikaci mikroba moréatiim ¢i mys$im —
zvite uhyne do 2-3 dni, slezina je vyrazné zvétSena, plnd opouzdienych bakterii
vySetfovani vzorkl probihd v specializovanych laboratofich

Bacillus cereus

Morfologie

G+ ty¢inka, neopouzdiend, pohybliva s peritrichdlnim umisténim bic¢iki
centralni uloZeni spor, které nezdufuji tyCinku

Kultivace

kultivaéné€ nenaroc¢na, fakultativné€ anaerobni
rust v Sirokém rozmezi 8-55°C (optimum 28-35°C), pH 4,9 - 9,3
bézné pudy - velké plstnaté kolonie s nepravidelnymi okraji, na KA se zénou beta-hemolyzy
selektivné diagnosticka ptida PEMBA (obsahuje polymyxin, vajecny zloutek, mannitol,
bromthymolovou modf, agar)

» rezistence K polymyxinu, ktery zaroven potlacuje kontaminaci

» nezkvaSuje mannitol, indikator (bromthymolovéa modf) proto nezméni barvu a

kolonie jsou proto typicky tyrkysové modré
» tvoii se precipitat v okoli kolonie — lecithinasa srazi zZloutek

Epidemiologie

béZna soucast stievni mikroflory ¢lovéka

spory hojn¢ v pudé, vod¢, rostlinach

casto kontaminuji potraviny, infekce v§ak vznika az pfi pomnozeni v potraviné na mnozstvi
kolem 107/g
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Patogenita
- alimentarni enterotoxiko6za — vznika pozitim kontaminovanych potravin, ve kterych se B.cereus
mnozi a produkuje enterotoxiny zodpovédné za klinické ptiznaky
- endoftalmitida - proteolytickymi enzymy rozpusti obsah o¢ni koule = ztrata celého oka. Vznika
po poranéni oka, fulminantni prabéh.
- jako oportunni patogen u imunokompromitovanych — infekce ran, sepsi, endokarditida,
meningitida, infekce GIT

Patogeneze
- fosfolipasa C
- dva hemolyziny — cereolysin (oxygenlabilni), hemolyzin II (oxygenstabilni)
- enterotoxiny: vedou ve sttevni buiice ke zvySené tvorbé cAMP a CGMP, dochazi ke ztraté
vody a rozvoji prijmu; drazdéni vagu v zaludku zptisobuje nauzeu a zvraceni
toxin prijmového syndromu
= termolabilni protein, citlivy na proteolytické enzymy (pepsin, trypsin)
= zvySuje permeabilitu cév, nekrotizacni Gcinky
» vodnaté prijmy, koliky
» piiznaky nastupuji béhem 6-16 hod po poziti a trvaji 6-24 hod
» v omackach a masnych vyrobcich
emeticky toxin
» termostabilni polypeptid, odolny k proteolytickym enzymtm i nizkému pH
» v potravinach obsahujicich Skrob (téstoviny, ryze)
» 1-5hod. po poziti — nauzea, zvraceni, trvani pies 24hod

Lécba
- jelikoZ neni moZné zabranit kontaminaci potravin sporami, je nutno zabranit mnozeni v
potravinach (vhodné skladovani, aprava)
- 1écba enterotoxikoz: symptomaticka 1écba — rehydratace
- ATB pii 1é¢be invazivnich onemocnéni — linkosamidy, aminoglykosidy, polypeptidy
- infekce oka: okamzité podani klindamycinu s gentamicinem

Diagnostika
-k vySetifeni se posila podezield potravina
- kultivace — krevni agar, pti 37°C po dobu 24hod., pfip. pouziti selektivnich ptad
- signifikantni je nalez mikroba v mnozstvi vétsim nez 10°v 1g
- mikroskopie: barveni intracelularnich lipidovych granul
- priikaz toxinu - latexova aglutinace (ve vzorcich klin. materidlu, nebo u izol. kmene), ELISA,
pokusy na zvitatech
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24. Nesporulujici anaerobni bakterie

gramnegativni tyCinky - Bacteroides, Fusobacterium, Prevotella, Porphyromonas, Bilophila,
Mobiluncus, Leptotrichia

gramnegativni koky - Veillonella

grampozitivni ty¢inky - Eubacterium, Bifidobacterium, Propionibacterium, Actinomyces
grampozitivni koky - Peptococcus, Peptostreptococcus

G- tyéinky

vétsina patii k béZné mikrofloie nosohltanu, pochvy, uretry nebo nizsich etazi GIT
prilezitostné se mohou uplatiiovat jako pivodci endogennich infekci, obvykle spolu s dalsimi
bakteriemi
netvoii spory
morfologie:
» typicka je znaéna riznorodost ve tvaru bunék - v mikroskopu budi dojem, ze jde o zcela
jiné druhy; podle mikroskopie neni mozné ani orienta¢ni bliz$i ur¢eni téchto mikrobi
kultivace:
» jsou velice pfisné anaerobni, choulostivé na pfitomnost kysliku
» Kkultivace trva 3-5 dnii a pouziva se VL-agar (obohaceny o vitamin K, hemin, apod.) nebo
VL-bujon k pomnozeni
biochemie:
* biochemicky aktivni, aktivita je pomérné pestra — lze ji proto vyuzit k identifikaci formou
komercnich souprav
» metabolity jsou zodpov&dné za vyrazny zapach hnisu u anaerobnich infekci
patogenita:
» podminéné patogenni, vZdy endogenni
» infekce téméf vZdy vyvolavany vice druhy
» tendence k tvorb¢ abscesti S pachnoucim hnisem

patogeneze:
» mikroby bézné flory sliznic pronikaji pfi poranéni, chir. vykonu apod. na riizna mista
organismu
» pokud jsou zde vhodné podminky (poSkozend hypoxicka tkan), mohou se zde uchytit a
pomnozit

» pfi patogenezi se uplatiuji enzymy (elastaza, kolagenasa, heparinasa) spolu s kyselymi
metabolity (zvysuji hypoxii tkang)
1é¢ba
» je dulezity chirurgicky zakrok (incize, drenaz)
= ATB - linkomycin, klindamycin, erleramfentkel nebo penicilin (s inhibitory beta-laktamas)

diagnostika
» piimy prikaz je zaloZen na mikroskopii, kultivaci a identifikaci na zdkladn¢ biochemické
aktivity

» nepiimy prikaz — neprovadi se
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Rod Bacteroides

— gramnegativni ty¢inky, anaerobni

— zastupci: Bacteroides fragilis, B. thetaiotaomicron

— soucast bézné mikroflory GIT, dutiny ustni a pochvy

— typicka riznorodost ve tvaru bunck — zahrnuje kokovité ttvary, ty¢inky, vldkna

— nepohyblivé, vétsSina kmenu tvoii pouzdra

— kultivace 3-5 dnti na VL-agaru, kolonie jsou Sedavé, bez hemolyzy, na povrchu mizou byt patrné
koncentrické pasy

— jsou rezistentni k solim zluCovych kyselin

— patogenita: podili se hlavné na infekcich v dutiné bii$ni, malé panvi, mediastinu, pochvé a dutiné
ustni

— lécba: rezistentni K penicilinu (tvofi beta-laktamasy), citlivé na rifampicin

— léky volby: karbapenemy (meropenem, imipenem), piperacilin/tazobaktam, tigecyklin

Rod Fusobacterium

— gramnegativni ty¢inky, anaerobni

— zastupci: Fusobacterium nucleatum, Fusobacterium necrophorum, Fusobacterium mortiferum,
Fusobacterium varium

— velice polymorfni, jejich buiiky mivaji ¢asto podobu vlakna, uprostied jakoby zdutela, se
zaSpicatelymi konci

— soucast bézné mikroflory hornich cest dychacich, GIT a pochvy

— hlavnim produktem metabolismu je kyselina méselna

— lé¢ba: karbapenemy (meropenem, imipenem), piperacilin/tazobaktam

Fusobacterium nucleatum

— 1zolovan nejCastéji

vvvvv

aspiracni a nekrotizujici pneumonie
— dale mozkové abscesy, chronické sinusitidy, jaterni abscesy, intraabdomindlni infekce, septické
artritidy, osteomyelitidy, apod.

Fusobacterium necrophorum

— dovede zplsobit 1 zdvazna onemocnéni jako jaterni abscesy nebo riizné tkanové 1éze

Fusobacterium mortiferum, Fusobacterium varium

— rezistentni na klindamycin a nékteré dalsi latky bézné uzivané proti anaerobiim

Ostatni fusobakterie

— uplatiuji se velmi vzacné
— spolu s Gstnimi spirochetami zptsobuji u oslabenych osob fusospirochetozy
o endogenni infekce, typické gangren6znim rozpadem tkané (napt. noma)
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Rod Prevotella

— vyrazny ¢erny pigment bez fluorescencnich vlastnosti
— biochemie: schopnost fermentace glukozy a dalSich cukri
— zastupci: Prevotella melaninogenica, dale P. denticola, P. bivia, P. intermedia
— patogenita: infekce hornich cest dychacich — piedevs§im anginy a sinusitidy
» jsou to prave ty piipady angin, jejichz klinicky obraz jasné svédci pro bakterialni etiologii,
avSak bézna aerobni kultivace je opakované negativni, nebot’ na ti¢ast anaerobu se nepomysli
— dale aspiracni pneumonie, plicni absces, mozkovy absces
— beta-laktamové antibiotikum (karbapenemy, piperacilin/tazobaktam, penicilin G), alternativné
klindamycin, doxycyklin. Mohou tvofit beta-laktamasy!

Rod Porphyromonas

— zahrnuje pigmentované kmeny, vykazujicich slabou sacharolytickou aktivitu (nedovedou
fermentovat glukdzu ani jiné cukry)

— kolonie: hnédoc¢erné pigmentované, pigment v UV svétle fluoreskuje
— zastupci: P. gingivalis, P. asaccharolytica, P. endodontalis
— bézné osidluji dutinu Gstni, pfip. urogenitalni trakt — infekce vyvolavaji v téchto lokalizacich

Rod Bilophila

— jediny zastupce: Bilophila wadsworthia

— morfologie prakticky stejna jako u rodu Bacteroides, véetné polymorfie bun¢k

— pomérn¢ pomalu — za 4 dny — vytvaii kolonie — drobné, Sedavé

— silna katalasova reakce, je nesacharolyticky, netvoii beta-laktamasy

— snasi obsah zluéi v prostiedi, az do koncentrace 20%

— byva izolovéana z materiall jako punktaty, krev, vypotky a hnis z rliznych mist organismu

Rod Mobiluncus

— gramlabilni az gramnegativni zakiivené, pohyblivé ty¢inky (lat. mobilis — pohyb, uncus — hak)

— stavba zevni ¢asti bunécéné stény je podobnéjsi sténé grampozitivnich bakterii, nez gramnegativnich
— u zdravych zen kolonizuji vaginu, ale mohou zde vyvolat bakteridlni vaginézu

— zastupci — M. curtisii, M. mulieri

— kultivace naroc¢na — média obohacena krvi, kde vytvoti 2-4mm kolonie kolem 5 dntl..

Rod Leptotrichia

— gramnegativni aZ gramlabilni ty¢inky
— soucast bézné mikroflory dutiny Ustni
— nejznamgéjsim je Leptotrichia buccalis — jen velmi vzacné se uplatni jako patogen
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G- koky

Rod Veillonella

zastupci: V. parvula, V. alcalescens, V. atypica, V. caviae, V. criceti, V. dispar, V. ratti, V. rodentia,
gramnegativni koky, anaerobni

velmi drobné, uspoiadané do dvojic nebo mensich shluki

vétSina patii k béZné mikroflofe dutiny ustni, nosohltanu, piipadné i stfeva a pochvy

mohou se ucastnit na smiSenych infekcich endogenniho ptivodu

jedinym prokazanym patogenem je V. parvula - izolovana z krve pii sepsich nebo endokarditidach

G+ tyéinky

plati pro n€ obecné charakteristika uvedend u G- ty€inek

vétSinou jsou soucasti béZné mikroflory: dutiny tstni, nosohltanu, tlustého stfeva, pochvy, kiize,
apod.

ptilezitostn€ mohou vyvolat endogenni infekce nebo byt soucasti smisenych endogennich infekci
morfologie: ty¢inky (Casto bizarnich tvari — rozstépené, kyjovité..) az vétvené vlakna (s tendenci
k rozpadu na kokovité atvary)

Casto lze pozorovat (hlavné u vldken) ztratu barvitelnosti (vypadky barviva) nebo gramlabilitu
kultivace muze byt naro¢na, nékteré rostou pomérné dlouho (i déle nez tyden - Aktinomycety)

Vv diagnostice je dilezitd mikroskopie natéru zhotoveného z odebrané¢ho vzorku

Rod Eubacterium

grampozitivni ty€inky, anaerobni

zastupci: E. lentum, E. nodatum, E. tortuosum

soucast bézné mikroflory dutiny Gstni, pochvy a stieva

vétsinou plicni a intraabdominalni abscesy; mohou se podilet na vzniku endokarditid (E. lentum)
1éky volby: klindamycin, kombinované aminopeniciliny (ampicilin/sulbaktam, amoxicilin/kys.
klavulanovd) + gentamicin

Rod Bifidobacterium

grampozitivni tyCinky (n€kdy na jednom konci roz§tépené), anaerobni
soucast bézné mikroflory dutiny ustni a zaZivaciho traktu
zastupci: B. dentium, B. breve, B. longum
B. dentium
» morfologicky podobny aktinomycetam — tvofi vladkna s tendenci k vétveni
» podili se na vzniku zubniho kamene, byl izolovan u pacientt s endokarditidou
B. breve a B. longum — patogenita nejista, ale byly izolovany z materiali u smisenych infekci
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Rod Propionibacterium

— anaerobni obdoba rodu Corynebacterium
— grampozitivni ty¢inky, vétSinou kyjovitého tvaru
— usporadany ve forme ¢inského pisma nebo rozsypaného caje
— soucast bézné mikroflory kiize, dutiny ustni, nosohltanu, GIT a urogenitalniho traktu
— schopnost produkovat lipasy - vyznam ve vzniku a rozvoji akné
— zastupci:
» P.acnes - akné, endokarditidy, sepse, infekce katetri, apod.
»= P. granulosum, P. avidum, P. pionicum - ostatni smiSené endogenni infekce
— u akné lze lokaln¢ podavat klindamycin, hlavni je spravna hygiena/¢isténi pleti

Rod Actinomyces

— Viz. samostatna otazka &. 28

G+ koky

e tvofi dvojice, tetrddy nebo kratké fetizky

e (asto se vyskytuji jakou soucast normalni mikroflory GIT, dutiny ustni, genitalu a kiize

e infekci vyvoldvaji obvykle spolu s dalSimi anaerobnimi nebo fakultativné anaerobnimi bakteriemi
mikroflory (= smiSena polymikrobialni infekce endogenniho ptivodu) - hlavné abscesy,
peritonitidy, infekce ran (ty mohou vyistit v anaerobni streptokokovou myonekrézu —
pripomina klostridiové infekce mékkych tkani)

o dale endokarditidy, anaerobni pneumonie, sepse...

Rod Peptostreptococcus

e grampozitivni koky, anaerobni
e zastupci: P. magnus, P. anaerobius, P. asaccharolyticus
e patogenita
o puvodci poporodnich endometritid a zanétlivych procest V malé panvi, ¢asto nasledované
bakteriémii a sepsi
oV ustni duting se podili na rozvoji periodontitid a peritonsilarnich abscest
o sinusitidy, otitidy
o nekrotizujici pneumonie a plicni abscesy - pfi aspiraci z dutiny ustni
O
O

peritonitidy - pokud se dostane stievni obsah do dutiny bfis$ni, spolu s dal§imi mikroby
infekce ran, infekce kosti, infekce kloubti, mozkové abscesy, atd.

chirurgické vycisténi loziska infekce
o ATB: dobra citlivost na peniciliny, cefoxitin, polypeptidy
o je potifeba myslet na to, ze v lozisku jsou vétSinou pfitomné i jiné bakterie nez anaerobni G+

koky
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e |aboratorni prikaz
o material - hnis, punktaty z abscest, stéry z ran, amniova tekutina apod.
o dalezity je rychly transport a zpracovani vzorku + omezit kontakt materidlu s kyslikem na
minimum
o kultivace na pudach s nizkym redoxnim potencidlem, napt. VL-agar

Rod Peptococcus

e grampozitivni koky, anaerobni

e zastupci: P. niger

e Vv primoizolaci roste v tmav¢ pigmentovanych koloniich, v dal$ich pasazich jsou kolonie Sedavé
e Kklinicky vyznam obdobny jako u rodu Peptostreptococcus — intraabdominalni a plicni abscesy
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25. Rod Clostridium - Clostridium tetani

Rod Clostridium:
-G+ sporulujici anaerobni robustni ty¢inky, pohyblivé diky peritrichdln€ umisténym bic¢ikiim
-tvorba ovalnych nebo kulatych endospor vyklenujicich buitku — vysoce rezistentni
-diky tvorbé enzymi (superoxiddismutasa, peroxidasa, katalasa), které neutralizuji kyslikové a
peroxidové radikaly, jsou nékteré druhy schopny tolerovat v prostiedi mala mnozstvi kysliku (C.
perfringens, C. histolyticum)
-vétsinou jako saprofyté, ve formé spor pritomny ve vodé, pudé, prachu a kontaminovanych potravinach
-vyzaduji niz$i redoxni potencial (kolem -100mV), ktery umoziuje fungovani enzymu ucastnicich se
oxida¢né-redukcnich procest
* Z tohoto diivodu se pouzivaji piidy s obsahem redukujicich latek (Wilkinsiv-Chalgrentiv
agar)
* vétSinu patogennich druht lze kultivovat i na KA v anaerobni atmosféte
-energii ziskavaji fermentaci (anaerobni glykolyza)
-enterotoxikozy, neurotoxikozy, sepse, nekrotizujici infekce mékkych tkani

Clostridium tetani

G+, sporulujici, pohybliva, anaerobni ty¢inka
- produkuje neurotoxin vyvolédvajici tetanus (Cesky strnuti $ije) postihujici neuromuskularni systém
projevujici se zachvaty tonickych kieci

Morfologie
- rovngé, relativné §tihlé G+ tyCinky (star$i kultury ztraci grampozitivitu), rozméry 0,5 - 5-7 pm
- okrouhlé vysoce rezistentni spory umistény terminalné — bakterie pfipomina palicku na buben

Kultivace
- KA - za anaerobnich podminek; dobfe roste i na jinych béznych pidach
- po 48hod — tvorba kolonii se zonou plazivého rustu v podobé slabého povlaku, slaba B-hemolyza

Epidemiologie
- saprofyt ve stfevé savcil, zejména koni jako soucast jejich mikroflory (s vykaly se dostavaji do
pudy, sporuluje a vysoce rezistentni spory v pudé¢ prezivaji i staleti)
- Clovek se infikuje sporami, kt. jsou zaneseny do rany = exogenni tetanus
- zdrojem spor je 1 stfevo nebo vagina clovéka = endogenni tetanus
- ohroZeni hlavné starsi jedinci s minimalni imunitou nebo novorozenci (rany na pupec¢niku)
- provadéno ockovani

Patogeneze
- vstupni branou infekce jsou obvykle hlubsi zne€isténé rany (napf. pichnuti vidlemi), ale i
popaleniny, bércovy vied, pahyl pupecniku, operacni rana (napf. stfeva) a nesterilni vpichy u
narkomant
- kliceni spor — nutné anaerobni prostfedi s nizkym redoxnim potencialem (pf. zhmozdéni a
ischemizace tkani v okoli rany, hnisavé procesy a cizi télesa v ran¢)
- toxin:
» zodpovédny za klinické ptiznaky
» sloZen z tetanospasminu a tetanolyzinu (+enzym reninového u¢inku)
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tetanospasmin
 vlastni neurotoxin, polypeptid, vV jednom antigennim typu

» proteasy molekulu rozstépi na dva fragmenty
» toxicky fragment pronika do neuronu pies por vytvoieny druhym fragmentem;
» poskozuje exkrecni aparat neuront - inhibice uvoliiovani inhibi¢nich mediatora
(GABA, glycin)
* tim se snizi prah drazdivosti motoneuroni a zvysi se reflexni odpoveéd’ na perif.
podnéty - tonické kiece pricné pruhovanych svala
tetanolyzin - hemolyzin typu streptolyzinu O (vlastnosti hemolytické, leukocidni a
dermonekrotické), neti¢astni se patogeneze tetanu
enzym reninového tc¢inku
uvoliovani toxina do prostiedi autolyzou bakteridlnich bb
z rany se vstiebava do krve a lymfy, je resorbovan nerv. zakon€enimi a nerv. svazky se Sifi
rychlosti asi 7-25 cm/24hod smérem do CNS k motorickym neurontim
rychlé vychytani toxinu z krve nervovymi buiikami neumozni jeho dostate¢nou expozici
bunikdm imunitniho systému, prodélané onemocnéni nezanechéva imunitu

Klinické priznaky

inkubaéni doba je 3-30 dnti (obv. 7-14 dnt1), kratsi maji tézké perakutni formy s horsi progn6zou
zavaznost klinickych projevi je zavisla na mnozstvi toxinu, lokalizaci a zptisobu poranéni
blokadou inhibice motorickych neuront vznikaji tonické kiece - bolestivé, Casem se prodluzuji a
jejich frekvence vzrustd. Postizeny zastava pii védomi.

Diagnostika

Lécba

zvykaci svaly — trismus (znemoznéni otevieni Ust)

mimické svaly — risus sardonicus (vyraz sarkastického usklebu (= svrastélé ¢elo, snizené
koutky, poodhalené zuby)

Spazmy svali laryngu a krku — dysfagie a laryngospasmus

spazmy svalu trupu — opisthotonus (lukovité prohnuti téla kontrakci zadovych sv.),
prknovita ztuhlost bfi$nich sval

dychaci svaly — vede rychle ke smrti udusenim

zasah vegetativniho nerv. systému — zvySené poceni, teplota, tachykardie, arytmie

cely stav miZze byt komplikovan pneumonii, atelektazou plic, svalovymi rupturami
(rhambdomyolyza, uvolnény myoglobin vede k poSkozeni ledvin) a zlomeninami
muze dojit az k srdecni zastave

letalita 10-50%, u novorozencu az 90%

lokalni tetanus — kieCe jen v oblasti vstupu infekce, relativné benigni prabéh

zaloZena na klinickém obraze a anamnéze
mikrobiologické vySetieni vzorku tkdn€ z rany

pozitivita potvrzuje diagnézu, negativita ji ale nevyvraci

mikroskopie — né€kdy lze prokazat v materialu z rany jako G+ ty¢inka s terminalnimi sporami
kultivace — anaerobné na KA, kde se po 48h objevi typicky plazivy rust

toxigenita vypéstovaného kmene se prokazuje neutralizanim pokusem na mySich — ¢ast zvifat
chranéna specifickym antisérem pfezivda, nechranéné mysi hynou za ptiznaki tetanickych kieci

specificka — lidsky antitetanicky globulin

z krve zdravych darch aktivné imunizovanych proti tetanu

nutno podat rychle, dokud se toxin nenavaze na cilové bunky

zéasadné 1. m., aplika¢ni davka do jednoho mista max. 10 ml, obména mist aplikace
délka podavani zavisi na klinickém prib&hu onemocnéni
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- nespecificka

» chirurgické oSetieni rany — vyjmuti tfisek, odstranéni nekrotické tkané

» podpora dychani

» medikamentozni snizeni drazdivosti, popt. podani myorelaxancii s kurariformnim u¢inkem
- ATB terapie - penicilin — pouze podputrny charakter

Prevence
- oCkovani - aktivni imunizace adsorbovanym nebo precipitovanym toxoidem (anatoxin)
- povinné o¢kovani v prvnich dvou letech zivota spolu s difterii, pertusi, H. influenzae b
» ve 3 davkach v intervalech 1-2 mé&sice a 4. davkou v 18. mésici, v 5. roce ve veéku ditéte se

aplikuje dal$i davka této vakciny, dalsi pfeockovani tetanickym anatoxinem prob¢hne ve
14ti letech, potom kazdych 5-10 let

- novorozenci - hexavakcina (difterie, tetanus, pertuse, hemofilova infekce, poliomyelitida,

hepatitida B)

Profylaxe
- tadné chirurgické oSetieni vSech poranéni
» je potieba zabranit vytvofeni podminek vhodnych pro vykli¢eni spor tetanu v rané
» odstranit devitalizované tkanég, cizi télesa atd.),
- pokud od posledniho o¢kovani uplynulo vic jak 5 let. aplikuje se anatoxin;
- u osob s poruchou imunity a s rozsahlymi poranénimi, u pacientli pied operaci kone¢niku nebo
stieva aplikujeme jesté antitetanicky globulin;
- neproockované jedince ockujeme tfemi davkami anatoxinu (2. déavka za 6 tydnd, 3. davka za 6
meésicl)

Epidemiologie
- vyskyt sporadicky, nesiti se v epidemiich
- ubikvitni onemocnéni, vyssi frekvence v tropickych krajinach
- Clovek neni nakazlivy
- C. tetani se nachazi se asi ve 30 % vzorki stfevniho obsahu lidi a zvifat, vzacnéji na sliznici
dutiny Ustni, vaginy - cave pii chirurgickych zakrocich v téchto oblastech

Clostridium difficile

- ve stieve asi u 5% zdravych dospélych, u déti a kojenct je vyskyt vyssi

- toxiny — schopny vyvolat stievni postizeni, kt. mize probéhnout pod obrazem leh¢iho prijmového
onemocnéni, ale také jako zivot ohrozujici pseudomembran6zni enterokolitida

- Casto jako nozokomidlni infekce (po 1é€b¢ antibiotik, kt. vede k eliminaci stfevni mikroflory;
C.difficile se tak ve stfevé snadno pfemnozi a poskozuje stievni sliznici, vede ke klinickym
ptiznakim)

Morfologie
- G+ sporulujici anaerobni ty¢inky robustni, pohyblivé
- velikost variabilni, vegetativni bb drobné (0,6 x 4-6 um) nebo velké (1,2-1,6 X 6-16 um)
- sporuluje ve stifevé za ptitomnosti Zlucovych soli
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Kultivace a biochemie
- jméno dle obtizné kultivovatelnosti — pouziti selektivnich pud s obsahem cefoxitinu a
cykloserinu, kt. potlacuji rist doprovodné mikroflory + anaerobni atmosféra
- kolonie relativné velké, bez hemolyzy, primér asi 3-5 mm, protazené ve sméru o¢kovaci ¢ary, s
nepravidelnym drsnym povrchem

Patogeneze
- n¢které kmeny tvoii toxiny A i1 B, které se do prostiedi uvoliuji rozpadem bb. (jsou schopny
vyvolat postiZeni stfeva, kt. miize vyustit v pseudomembran6zni enterokolitidu
- toxin A — enterotoxin
» poskozuje bb stievniho epitelu a zptisobuje kumulaci tekutin ve stieveé, coz ma za nasledek
vznik vodnatych nékdy hemoragickych prijmt
» poskozuje i bb imunitniho systému a chemotaxe, kt. také vyvolava, vede ke vzniku zadnétu
stievni sliznice)
- toxin B — cytotoxin, nekréza napadenych tkani

Patogenita
- pseudomembrandzni enterokolitida:
» toxin A poskodi bb a snizi G¢innost IS + toxin B poskozené bb zcela destruuje — vznik
nekréz a ulceraci pokrytych pablanami, objevuje se prijjem, bolestivé napéti bricha, zvySena
teplota, mize vyustit az v toxické megakolon, v ileus, pfipadné rupturu stteva

Diagnostika
- prikaz ve stolici kultivaci na selektivnich piidach v anaerobni atmosféte
- prikaz toxigenity daného kmene pomoci latexové aglutinace nebo ELISA
- prikaz toxinu testem na kultufe lidskych embryonalnich plicnich fibroblastti, kde toxin vyvolava
vyrazny cytopaticky efekt NEBO pritkaz toxinu ve stfevnim obsahu
- mozno provést neutralizacni test se specifickym antisérem

Lécba a prevence
- metronidazol, popf. vankomycin, dale potfeba 1é¢it symptomaticky vhodna dieta / probiotiky
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26. Rod Clostridium - Clostridium botulinum

- C. botulinum zahrnuje pomérné heterogenni skupinu bakterii

- spolecnym znakem je tvorba toxinu se shodnym biologickym ucinkem, ale riznou antigenni
strukturou — podle ni se déli na antigenni typy A-G

- je pfi¢inou botulismu, neboli otravy klobasovym jedem (lat. botulus — klobasa)

Morfologie
- velka, rovna, G+ pohybliva ty€inka o rozmérech 1x10 i vice pm

Kultivace a biochemie
- KA — anaerobni podminky — ploché, drsné kolonie s nepravidelnymi okraji a s beta-hemolyzou
- na zakladé biochemickych vlastnosti se rozdéluji kmeny C. botulinum na 4 skupiny:
1. proteolytické mesofilni kmeny tvofici toxiny typu A, B, F; hojné€ v pd¢, na rostlinach a ve
stfevnim traktu savci
2. sacharolytické psychrofilni kmeny produkujici toxiny typu B, E, F; ve vodach a u vodnich
zvitat
3. kmeny produkujici toxin typu C a D + Clostridium novyi typ A
4. proteolytické kmeny produkujici botulotoxin typu G + Clostridium subterminale

Epidemiologie
- komenzal stfevniho Ustroji zvitat
spory v pudég, vod¢, prachu a mohou kontaminovat potraviny
- produkce toxinu typu A — kontaminace hlavné ovoce a zeleniny; USA, Cina
B — v masovych vyrobcich; stfedni Evropa
E — rybi maso a potraviny z vodnich Zivo€ichi
- pficiny otravy — kontaminace sporami hlavné v nedostatecné sterilizovanych masovych a
zeleninovych konzervach domaci vyroby
- chladnickova teplota a niZsi pH sice tvorbu toxinu omezuji, nemusi ji vSak zastavit
- proteolytické kmeny mohou zménit vzhled a dalsi vlastnosti potraviny — 1ze odhalit zdvadnost
potraviny. Neproteolytické kmeny vSak vzhled potraviny neméni.
- smrtelna divka botulotoxinu pro ¢lovéka asi 6.10®% ¢ (0,1ng/kg Zivé vahy)
e na vyhubeni lidstva by stacilo pouhych 39g botulotoxinu — nebezpeci bioterorismu

Patogeneze
- pro ¢lovéka je toxicky botulotoxin typu A, B, E a vzacné F a G; typy C a D vyvolavaji
onemocnéni zvifat, u ¢lovéka neplsobi klinické ptiznaky
- produkce toxinu probiha v potravinach, resorpce v horni ¢asti tenkého stieva — toxin je odolny
vuci nizkému pH a proteolytickym enzymim
- zah¥ati na 100°C po dobu 10min botulotoxin inaktivuje
- botulotoxin — tvofen dvéma bilkovinnymi fetézci spojenymi disulfidickymi vazbami
e tézky H-fetézec se vaze na nervovou bunku a zprostfedkuje prinik lehkého L-fetézce do
cytoplazmy
e lehky L-fetézec - je zinek-dependentni endopeptidasa, hydrolyzuje proteiny zodpovédné
za transport vesikul s acetylcholinem — inhibice uvoliovani acetylcholinu do synapse
- ulinky:
e paralyza pfi¢né pruhovanych svald - blokada pfenosu nervového vzruchu na
neuromuskularni ploténce
e reakce vegetativniho nerv. systému (dana postizenim eferentnich cholinergnich nervii)
e k trvalému poskozeni nedochazi
- pouziti i terapeutické (1écba abnormalniho vzestupu sval. tonu) a kosmetické (vyhlazovani vrasek)
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Klinické priznaky

alimentarni botulismus

nejcastejsi forma, po poziti toxinu v potraveé
inkubacni doba 12-36 hod, klinické ptiznaky za par hodin nebo az 8 dni
¢im kratsi je inkubacni doba, tim zadvaznéjsi je prubéh onemocnéni a horsi prognoza;
intoxikace muze probihat mirné, kdy pacient ani nevyhleda l1ékarskou pomoc, i velmi
tézce, kdy smrt nastava do 24hod
e umrtnost vyssi u starSich lidi, smrtnost u 1écenych pacientli asi 7,5%
e onemocnéni zplisobené toxinem typu A je zdvaznéjsi
traumaticky botulismus — kontaminace rany, u narkomant
kojenecky botulismus
e produkce toxinu piimo ve stievé ditéte
e vétSinou u kojencii mladSich 6 mésict, zivenych ptredevsim umélou vyzivou — dochazi ke
zménam pH stolice a naruseni vyvoje stfevni mikroflory
e krom¢ toho tyto déti nedostavaji IgA a dalsi ochranné faktory z matefského mléka
stfevni botulismus
e ojedinély, kontaminace stfev dospélych, je-li poskozeno (Crohnova choroba)
piiznaky:
na zacatku- GIT piiznaky (nevolnost, zvraceni, bolest bficha)
postiZeni hlav. nervii — dvojité nebo rozostfené vidéni, ptéza, mydriaza, ztizené polykani,
poruchy artikulace
e postizeni vegetativniho nerv. systému - sucho v Ustech, zadcpa vyvolana zastavou stfevni
peristaltiky, pozd¢ji ileus, zastava moceni
védomi a citlivost nezménény
pozdéji symetrické sestupné paralyzy pti¢né pruh. svald, zivot ohrozuje ochrnuti dychacich
svall
unava, vycerpani
reflexy snizeny
u prezivajicich dochazi k uprave stavu do 6-8 meésict; slabost a vegetativni poruchy
pretrvavaji déle

Diagnostika

zaloZena na

e klinickém obrazu pacienta (neurologické ptiznaky, EMG-z4znam)

e anamnéza

e laboratorni prikaz botulotoxinu ve zbytcich potravin, ve zvratcich, v krvi, ve stievnim
obsahu (nej¢astéji neutralizaénim pokusem na mysich — Vv pozitivnim pfipad€ hynou mysi
nechranéné sérem do 24h chabymi obrnami)

izolace kmene, ktery netvoti toxiny k diagnostice nestaci

biochemické ur¢eni druhu — komeréni sada ANAEROtest23

Prevence

Lécéba

dodrzovat ptedepsané postupy pii ptipravé konzerv, spravného uskladnéni a kontrolou potravin,
informovani obyvatelstva a tepelnd uprava rizikovych poZivatin pted konzumaci (na zniceni
staci 10-15 minut varu)

onemocnéni podléhd povinnému hlaseni

vCasna aplikace polyvalentniho antitoxického séra obsahujiciho antitoxiny A, B, E
symptomaticka 1écba
u traumatického botulotoxinu je nutné provést chirurgickou revizi rany
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27. Rod Clostridium — anaerobni traumatozy

- G+ sporulujici anaerobni ty¢inky robustni, pohyblivé
- nejCastéjsi pivodci infekei meékkych tkani u ¢loveéka:
Clostridium perfringens
Clostridium novyi
Clostridium septicum
- dale C. histolyticum, C. sporogenes, C. tertium, C. sordellii, C. fallax
- infekce jsou Casto smiSené s doprovodem i jinych bakterii

Patogenita
infekce ran
- rozdéleni klostridiovych infekei ran:
A. infekce ran, kde se klostridia chovaji jako bézné pyogenni patogeny

nedochazi k invazi do mékkych tkani a nejsou ptitomny znaky spoluptisobeni toxint (za
vhodnych podminek vSak mutize tato infekce progredovat)

B. lokalizované hnisavé-nekrotické procesy s lokalnim uc¢inkem klostridiovych toxini
pfi postizeni mékkych tkani vné fascie — epifascidlni klostridiova flegmona
pti postizeni fascii — nekrotizujici fasciitida
plyn se nachazi pfedevsim v podkozi a mezi svaly
systémové priznaky vyjadieny, ale jsou mirné

C. vysoce invazivni, nekrotizujici procesy s t€zkou celkovou intoxikaci — klostridiova
celulitida (postizeni ktize a podkozi) a difuzné se §ifici nekrézou kuze, podkozi a
svalstva (myonekréza) — plynata snét’ (gangraena emphysematosa). Snét’ mize
postihovat i stény dutych vnitfnich organd, napt. myonekréza stény zluéniku, délohy,
nekrotizujici enterokolitida apod.

postiZeni stieva klostridiovymi toxiny
- nekrotizujici enteritida (C. perfringens typ B, C), enterotoxikdza (C. perfringens typ A),
pseudomembrandzni enterokolitida (C.difficile)

Epidemiologie
- exogenni zdroj infekce — plida, pfedméty kontaminované sporami, které se dostanou do rany
(vale¢na poranéni, t€Zké dopravni Grazy, méné Casto pii béZnych urazech)
- endogenni zdroj infekce — klostridia ze stfeva pacientli (rizikové jsou operace a poranéni
traviciho traktu, v dolni poloving bficha a na dolnich koncetinach, zvlasté v okoli rekta).
Pooperacni infekce je povazovana za nozokomialni nakazu.

Patogeneze
- pro vznik infekce je nezbytny nizky oxidoredukéni potenciél a anaerobni prostiedi (nejcastéji —
zhmozdéné rany s nekrotickymi tkanémi, hypoxii a s pfitomnosti cizich téles)
- spory vykli¢i, bakterie se mnozi a produkuji toxin
- tvorba plynu a edému déle zhorSuje zasobeni tkan¢ kyslikem
- destrukce leukocytl a okolnich tkani enzymy a toxiny vede k Sifeni infekce do zdravé tkané

Klinické pf¥iznaky
- dostavuji se pomérné rychle
- uinfekei C. perfringens - do 24hod, u C. septicum — za 1-3 dny; u dalsich obvykle pozdéji
- Dbolest v ran¢, otok, sekrece zkaleného exsudatu z rany, pii pohmatu krepitace bublin plynu ve
tkéni
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- vlivem toxin a rozkladnym produktti dochazi k tézké alteraci celkového stavu pacienta a k
rozvoji septicko-toxického Soku a poSkozeni vnitinich organt
- proces postupuje velmi rychle a pacient mize zemfiit béhem nékolika hodin az dnii

Diagnostika
- ptedpoklad uspésné 1écby je rychlé stanoveni dg
— dg zaloZena na: klinické ptiznaky, mikroskopické vySetieni materialu, kultivace
- material - nekroticka hmota, exsudat, ptip. vytér z rany)
- Z anaerobnich bakterii spory tvoii jen klostridia

- protiSokov4 terapie — stabilizace pacienta (tekutiny, krev, podpora cirkulace)

- chirurgicka terapie - odstranéni nekroticky zménénych tkéni, Siroké otevieni rany a jejich
choboti, odstranéni cizich téles

- ATB (ve vysokych davkach) — peniciliny (penicilin G, Sirokospektré peniciliny),
linkosamidy (klindamycin) a metronidazol

- 1écba kyslikem v hyperbarické komote

- pasivni imunizace: antigangren6zni globulin GASEA; profylakticky 1 davka, terapeuticky 2-10

Prevence
- spravné chirurgické oSetieni ran, vhodna péce o rany, dodrzovani hygienického rezimu na
operacnich salech, v€asné zahajeni antimikrobialni terapie

Clostridium perfringens

- puvodce:
+ plynaté snét’ - nejcastéjsi puvodce
+ toxikozy traviciho traktu — vyvolané toxiny
- soucast normalni stitevni mikroflory zvifat i ¢lovéka, spory v pude, mohou snadno kontaminovat
potraviny, zv1asté maso

morfologie:
- nepohyblivé, pomérné silné (> 1 um) G+ tyCinky rizné délky (2-10 um), nékdy opouzdiené
- spory - ovalné, subterminalni, ty¢inku vydouvajici; jejich tvorba probiha ve stievé, nikdy v
napadené tkani

kultivace a biochemie:
- Castecné aerotolerantni, enzym peroxidasa umoznuje rist za piitomnosti kysliku
- typ A —kolonie tvofi v okoli dvojitou zonu hemolyzy (zevni zpisobena fosfolipasou C)
- silng sacharolytické; proteolytické enzymy hydrolyzuji Zelatinu; produktem metabolismu je velké
mnozstvi plyna

- na zékladé tvotenych toxintl 1ze rozd¢€lit kmeny do toxickych typit A aZ E, u lidskych infekci
predevsim typ A
- toxin a (lecithinasa neboli fosfolipasa C)
* hlavni toxin vSech typa C.perfringens
+ letalni a nekrotizujici u¢inky — rozpad povrchovych membran svalovych bb. a
leukocytit => rozvoj infekci mekkych tkani.
* zvySuje permeabilitu kapilar => edém, hemoragie
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» zpusobuje nekrdzy jaternich bunék a degenerativni zmény myokardu a ledvin

* poskozuje strukturu mitochondrii => destrukce bun¢k

* na KA zodpovida za vnéjsi zonu neuplné hemolyzy, na zloutkovém agaru za zkaleni
pudy kolem kolonii

- enterotoxin

» termolabilni; produkovan do potravin typem A, B, D (jejich termorezistentni spory
jsou schopny piezit var)

* vV kontaminovaném mase dochazi k jejich pomnozeni

* po poziti dochazi ve stieveé ke sporulaci bakterii a uvoliiovani toxinii

* koliky a vodnaté prijmy se objevi béhem 6-12hod, odezni do 24hod

» C.perfringenstyp B, C
* hemolyticka lecithinasa, letalni a nekrotizujici u¢inek
* je inaktivovan trypsinem
* u hladové¢jicich se snizenou tvorbou trypsinu, miize vyvolat nekrotizujici
enterokolitidu a enterotoxemii
» také u pojidani sladkych brambor — obsahuji inhibitory trypsinu
- toxin 9 (theta) - oxygenlabilni hemolyzin pfibuzny streptolyzinu O, psobi vnitini zonu
hemolyzy na KA
- toxin k (kappa) - kolagenaza ($tépi kolagenni fibrily)
- toxin p (mi) - hyaluronidaza

patogeneze:

- maligni forma klostridiové infekce: dostatecné velké infekéni davka + anaerobni podminky
ve tkani

- pomnozovani klostridii v ran¢: vliv cizich téles, nekrdz ve tkani, omezeni krevniho
zasobovani

- UCinek toxinl na sténu kapilar: rozsahly tnik tekutin do tkani => edémy

- trombdzy cév => zvySeni anaerobidzy ve tkani => rozsifovani nekrdéz => dalsi mnozeni
klostridii + produkce toxint

- toxiny: zavazné morfologické a funkéni zmény ve vSech zivotné dilezitych organech,
intravazalni hemolyza

infekce ran
- komplikace znecisténych poranéni
- pyogenni procesy:
* ve smési s pyogennimi mikroorganismy (stafylokoky apod.), => hnisani =>
intraabdomindlni a pelvické hnisavé procesy, abscesy, empyémy
* nejsou pritomny zndmky lokalniho nebo celkového plisobeni toxinli
- celulitida (plynata flegmona)
* nejsou postiZzeny svaly
» podkozi, tkan¢ mezi svaly - epifascialni flegmona
 fascie - nekrotizujici fasciitida
* jenapadena pouze tkan, ktera je jiz odumiela (poruchy vyzivy tkané => ulcerace)
* toxiny ucinkuji jen lokaln¢ - lokélni nekrdzy, nesiii se do neposkozené tkane
* v postizené tkdni mohou vznikat bublinky plynu (krepitace)
* pomaly pribeh, nevede k sepsi
* pfi adekvatni 1é€be dobra progndza
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- klostridiovd myonekrdza (gangrena emphysematosa, plynatd snét’, maligni edém)
* inkubace 4h - 3 dny
* ptiznaky lokalni
* intenzivni, pronikava bolest v ran¢ a jejim okoli (byva vétsi, nez by
odpovidalo velikosti a charakteru rany)
» krepitace: fermentace sacharidu ve tkani => bublinky plynu =>
traskani pod prsty pfi pohmatu na tkan
* rozviji se rozsahly tuhy edém
* zréany vytéka fidka, serozné-hemoragicka tekutina (obsahuje
Klostridia), pozdé&ji odporné zapachajici exsudat
* kize zpocatku napadné bila => Zloutne => cyan6za => bronzové
zbarveni
» na kuzi puchyfe s ernym obsahem a ¢erné loziska nekrozy
+ svaly: zvlastni Sedobilé zbarveni (jsou kalné, jako uvarené)
* zvySovani kapilarni permeability => stoupa mnozstvi edémové tekutiny
=> nakaza se §ifi do okoli
* pfiznaky celkové
» dusledek stale vétsiho priniku toxinl do krevniho ob¢hu - naruseni
funkce vSech zivotné dilezitych organt
* horecka
* poruchy srde¢ni ¢innosti
* cyanodza a duSnost - edém plic + drobna tukova embolie (a toxin!)
* masivni intravaskularni hemolyza => ikterus
 oligurie, hemoglobinurie + hematurie (krevni vyrony v ledvinach)
* bilirubin v krvi i mo¢i
» ptiznaky pfi septické komplikaci
* zvétSena slezina
» septické metastazy => klouby, pleura, svaly, mozek (absces)
* rozsahly unik tekutiny do tkani + hemolyza => infekéni Sok
+ smrt: selhani myokardu a ledvin (24 aZ 72 h od prvnich ptiznaki!!!)

diagnostika:
- anamnéza, Klinicky obraz, mikrobiologické vySetieni
- infekce m&kkych tkani - odebirdme excizi z rany, exsudat, popt. poskozenou tkan
- u stfevnich postizeni stolici; u enterotoxikdz i podezielou potravinu
- mikroskopie: pfi invazivnich infekcich - velké mnozstvi kratkych, zavalitych G+ ty¢inek, spory
ve tkani pfitomny nejsou
- kultivace
+ anaerobni podminky (VF bujon, anaerobni KA, Zloutkovy agar)
» krevni agar — §irokd zona neuplné hemolyzy
+ agar s obsahem vaje¢ného zloutku — toxin o Svou fosfolipasovou aktivitou srazi
vajecny lecithin - v okoli kolonie toxigenniho kmene vznika zona svétlé precipitace
+  (Cista kultura: zahtati naockovaného VF bujonu (10 min / 80°C) => usmrceni
vegetativnich forem vSech druhii => pteZiji pouze spdry, nechaji se vyklicit
- antigenni specifitu toxinu prokaZeme inhibici této precipitace specifickym antisérem
- enterotoxin se prokazuje reverzni pasivni aglutinaci v mikrotitra¢ni desti¢ce

terapie a prevence
- infekce mekkych tkani — viz vySe
- enterotoxikoza — symptomaticka 1écba
- prevence zalozena na dodrzovani hygienickych pravidel a vhodné manipulaci s potravinami
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Dalsi klostridia

Clostridium septicum

- pohyblivy, kultivaéné nenarocny, roste na béznych pidach kde tvoti Sedé kolonie s nepravidelnymi
okraji, nékdy s plazivym riistem a s B-hemolyzou

- teplotni optimum 37-40°C

- malé mnozstvi kysliku neptisobi letalné

- v pudé, GIT zvitat a ¢lovéka

- Casto tvori kratké fetizky, subterminalni ovalné spory rozsitujici bunku

- patii mezi nejcastéjsi ptivodce anaerobni myonekrézy, na rozvoji se podili hlavné letalni

nekrotizujici hemolyticky toxin a

- edém postizenych tkéni, casto s hemoragiemi, plyn pfitomen v menSim mnozstvi, schopnost vyvolat
sepsi

Clostridium novyi

- striktné anaerobni grampozitivni ty¢inky

- bézné se vyskytuje ve stieve zvirat

- centraln€ nebo subterminalné ulozené ovalné spory

- déli se na typ A a B, pro ¢lovéka mé vyznam hlavné typ A, ktery je schopny vyvolat plynatou
snét’ - typicky mohutny edém postizené tkdn€, mnohem mén¢ plynu nez u infekce Clostridium
perfringens

- na rozvoji infekce se podili hlavné alfa toxin (dale napt. oxygenlabilni hemolyzin, lipasa,
fosfolipasa C)

Clostridium histolyticum

- aerotolerantni, pohyblivé grampozitivni tyCinky

- silné proteolytické, ale nestépi sacharidy

- spory mohutné vyklenuji ty¢inky

- zpusobuji myonekrozy, na rozvoji se podili hlavné alfa toxin a fada proteas (napi. beta toxin -
kolagenasa)

- nekrotické mekké tkan€ jsou rozbiedlé bez obsahu plynt

Clostridium sordelii

- pohyblivé grampozitivni ty¢inky

- drobné ovalné spory pouze nepatrné vyklenuji ty¢inky

- §tépi proteiny i sacharidy, produkuji ureasu

- na rozvoji myonekroz se podili hlavné beta toxin, toxicita alfa toxinu je zanedbatelna
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28a. Rod Actinomyces

Zastupci
- hlavn¢ Actinomyces israelli — zptsobuje aktinomykozu
- dalsi druhy: A. naeslundii, A. odontolyticus, A. viscosus

Morfologie
- pleomorfni mikroorganismy tvofici vétvena vldkna s tendenci k termindlni fragmentaci na
kokovité ¢i kokobacilarni utvary
- vétveni ve tvaru Y nebo V, splet’ vlaken pfipomind mycelium hub
- sténa aktinomycet obsahuje druhové specificky peptidoglykan a také mykolové kyseliny, coz je
pfiblizuje k mykobakteriim

Biochemie
- dovedou fermentovat glukozu — jejich rist proto Ize ovlivnit pfidanim cukrt do kult. média
- nutnd kultivace za anaerobnich podminek a za ptitomnosti CO>
- rust je pomaly, kolonie se tvoii béhem 5 az 14 dnli

Patogenita
- obyvaji dutinu Gstni a urogenitalni trakt
- podeziivany z etiologické tlohy u parodontitidy a zubnich granulomt
- aktinomykéza
- prib¢h aktinomykdzy je chronicky, pomaly
- tvofeni abscest a pistéli, z nichz miZe vytékat husty hnis obsahujici zrnickové
shluky mikrobt zvané druzy,
- podle lokalizace se rozliSuje né€kolik forem aktinomykdzy — cervikofacialni,
thorakalni, abdominalni

Patogenita — Povysil
- aktinomykdza je téméf vzdy endogenni infekci
- 1. cervikofacidlni aktinomykoza
- je nejéastéjsi forma s pfiznivou prognozou.
- zacind v duting UGstni predev§im na dasnich dolni Celisti. Nejprve se projevuje akutnim
hnisavym zanétem s vyraznym otokem mékkych tkani a v submandibularni oblasti.
- otok pfetrvava, je napadné tuhy, prostoupeny mnohotnymi abscesy, které se otviraji
navenek ve formé pistéli.
- proces muze devastovat chrupavcity skelet hrtanu, z horni Celisti se miize propagovat do
sinust, orbity a lebni dutiny
- 2. intrathorakalni aktinomykoza
- projevuje se predevsim postizenim plic a perikardu.
-k infekci mlze dojit aspiraci aktinomycet z Gstni dutiny, hematogennim rozsevem nebo
Sifenim per continuitatem z jiné formy aktinomykozy
- Aktinomykoza plic mé charakter chronické abscedujici pneumonie, pficemz abscesy
ulozené v zanétlivé novotvofeném a jizvicim se vazivu se mohou pleurdlnimi sriisty
provalovat navenek. Jizevnata fibroza vede ke vzniku bronchiektézii.
- Aktinomykoza perikardu se vyznacuje sriisty mezi obéma listy perikardu s ¢etnymi
abscesy, které priinikem do myokardu a srde¢nich dutin mohou vést k pyémii
- 3. abdominalni aktinomykdza
- vznika propagaci z hrudniku nebo vzacné jde o primarni stievni infekci v apendixu,
sigmoideu nebo rektu.
- morfologicky je zastizen chronicky hnisavy fibroproduktivni zanét, ktery vyusti ve srlsty
sousednich bfi$nich orgdnt s mnohocetnymi abscesy a pistélemi.
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- tromboflebitida mezenteridlnich zil pfi stfevni aktinomykdze vede k portalni pyémii s

mnohotnymi abscesy a pseudotumor6znimi aktinomykomy v jatrech
- 4. kozni aktinomykoza primarni

- morfologicky se jedna o chronicky hnisavé produktivni zanétlivy proces s ¢etnymi
abscesy a pistélemi §ifici se do okolnich tkani.

- jizveni vede ke vzniku tuhych, nepiesné ohranic¢enych tvart prostoupenych abscesy,
které se oznacuji jako aktinomykom.

- vabscesech nachazime hnis se zlutymi zrnkami - tzv. drizami, coz jsou kolonie
aktinomycet s kompaktnim centrem a radialnim usporadanim oxyfilnich vldken
kyjovitého tvaru na periferii

Terapie
- terapie je vlekla a svizelna
- penicilin (megadavky), pii déletrvajici 1écbé i doxycylin, linkomycin, klindamycin
— 1écba ATB zada i chirurgicky vykon v pifislusné lokalizaci

Laboratorni priukaz
- vyhradné ptimy prikaz - mikroskopie, anaerobni kultivace + klinicky obraz onemocnéni
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28b. Rod Nocardia

- aerobni a G+ ty¢inky, piibuzné mykobakteriim (protoze maji spole¢nou pfitomnost kyseliny meso-
diaminopimelové a kyselin mykolovych v bunééné stén¢), morfologicky podobné aktinomycetdm
(také oznacované jako aerobni aktinomycety)
- zastupci: Nocardia asteroides
Nocardia brasiliensis (v tropickych oblastech)
- puvodce ohrani¢enych infekei plic, mozku, ktize, oka a jinych organt

Morfologie
e zakladnim tvarem je G+ vlakno jakoby sloZené z koralkti, z nich se v pravych thlech vétvi
kratka mycelia

e (ta se po né¢jaké dobé rozpadaji na kokoidni ¢i ty€inkové elementy nebo kratka vlakna)

Kultivace
e rostou na béznych pudach za aerobnich podminek, pii 37°C za 2-3 dny
o KA —sametové az jakoby ,,poprasené®, bilé, nazloutlé az naoranzovélé kolonie pevné linouci k
agaru, z jejich povrchu kolonie ¢ni vlakénka vzdu$ného mycelia
e selektivni piida — ptdy s parafinem, s aktivnim uhlim pro legionelly

Biochemické vlastnosti
e Kkatalasa pozitivni
e hydrolyza eskulinu a urey
e redukce nitratd

Antigenni struktura
e proteinové i polysacharidové antigeny, z nichz nékteré jsou spole¢né s mykobakteriemi

Patogenita
e potencialni patogeny - ke vzniku onemocnéni dochazi u lidi se sniZenou obranyschopnosti (U
onkologickych pacienttl, ¢i pacientli s AIDS), faktory virulence nejsou piesn€ zndmy

o cord-faktor a mykolova kyselina (jako mykobakteria)

e plicni infekce
* nejcastéjsi forma nokardiozy
+ ojedinélé loziska az miliarni rozsev
+ kaSel s expektoraci hnisavého sputa, infiltraty v plicnim parenchymu a pleuralni vypotek
* léze mlze penetrovat pfes hrudni sténu a destruovat Zebra

e hematogenné se muze dostat do mozku, kde vznikaji solitarni abscesy

e metastaticky byvaji postiZzeny i ledviny, nebo jiné organy

e koZni forma — miiZe pfipominat aktinomykozu

Epidemiologie
e hlavné v tropech a subtropech, infekce z exogennich zdroju — vétSinou z pudy
e nebyl prokdzan mezilidsky pfenos, ani pienos ze zvitete

Laboratorni priikaz
e sputum, bronchialni lavaz; dale hnis, aspirat z 1éze, piip. hemokultury (u podezieni na diseminaci)
kultivace z likvoru nebyva uspeésna
prukaz vzdy ptimy (mikroskopie, kultivace — 14dni)
sérologicky pritkaz neni bézny

Léc¢ba (terapie)
o kotrimoxazol (1ék volby), alternativou jsou tetracykliny
e uabscesl je nutné chirurgické feSeni - drendz
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29. Rod Mycobacterium

Spole¢né vlastnosti mykobakterii:
e nelze je obarvit béZnym postupem dle Grama (dano vysokym obsahem lipidl ve stén¢)
e vétSina roste i na specialnich ptidach velmi pomalu
e patogenni (pivodci tuberkulozy, lepry)
e byvaji citlivé na jiny typ antimikrobialnich latek nez ostatni bakterie
e podobnost s plisnémi ve smyslu pomalého riistu a vzhledu kolonii, ale jinak s nimi nemaji nic
spolecného

Morfologie:
e nepohyblivé, nesporulyjici, vétSinou Stihlé tyCinky
e nelze je obarvit podle Grama — kviili vysokému obsahu lipidt ve stén¢, zejména voski
obsahujicich dlouhé, vétvené fetézce mykolovych kyselin
e Ziehlovo-Neelsenovo barveni: pro obarveni fuchsinem je potieba je mofit fenolem, pfip. je
barvit za horka. Obarvené mykobakteria nelze odbarvit, ani smési alkoholu a HCI =
acidorezistentni
e stavba bunécné stény:
= slozitd, v podstaté ale odpovida G+ bakteriim
* na vrstvu peptidoglykanu jsou postupné navazany polysacharidy a mykolové
kyseliny
= hydrofobni zevni vrstva obsahuje jednak lipidy a jednak polypeptidy stimulujici
buné&cnou imunitu
= extrakt téchto polypeptidii = PPD - nahradil Kochiv tuberkulin a slouzi ke zji§tovani
pozdni piecitlivélosti na mykobakteralni antigeny

Fyziologie a kultivace:
e aerobni, velmi dlouha generacni doba (hodiny az jeden den)

e kolonie se objevi az za nékolik tydnt, jsou Casto Zlutavé pigmentované, n¢které s drsnym
povrchem

e vétSina roste na jednoduchych ptidach s asparaginem, glycerolem, mineralnimi solemi a vejci
nebo hovézim sérem (tekuté ptidy); nékteré vyzaduji dalsi ptidavky jako hemin nebo kyselinu
pyrohroznovou

e jsou pomérné€ odolné k zevnim vliviim, hlavné k vysychéani a chemickym latkam

Patogenita:
e 7iji v pid¢ a vodé¢ jako saprofyty
e (ast se uplatiiuje jako oportunitni patogeny zvifat a ¢lovéka

Rozdéleni:
1. Mycobacterium tuberculosis
2. fotochromogeny (pigmentuji jen na svétle - M. kansasii)
3. skotochromogeny (rostou v barevnych koloniich i potm¢ - M. gordonae)
4. nonchromogeny (nevytvoii vyrazné barevné kolonie - M. avium)
5. rychle rostouci mykobakteria (vyrostou béhem nékolika dnti - M. fortuitum-chelonae)

113



Mycobacterium tuberculosis

vvvvvv

- patfi k nejdalezitéjSim patogentim ¢loveka
- nakaZena je zhruba 1/3 lidské populace, ro¢n¢€ na tuberkul6zu umiraji az 3 miliony osob
- bakterii objevil v roce 1892 Robert Koch, bézné se oznacuje jako BK (bacil Kochtiv)

Morfologie

velmi §tihl¢é dokonale acidorezistentni tyCinky, nékdy lehce zahnuté nebo nepravidelné
probarvené

v klinickém materialu: jednotlivé nebo ve shlucich nékolika paraleln¢€ uspotfadanych ty¢inek

v kultufe: hadovité utvary pfipominajici spletené provazce (tomuto jevu se fika cording, typické
pro virulentni kmeny)

barveni dle Ziehla-Neelsena - barveni karbolfuchsinem za horka, pouziti kyselého alkoholu a
dobarveni methylenovou modii nebo malachitovou zeleni — riizové az ¢ervené tyCinky na
modrém/zeleném pozadi

Kultivace

generacni doba dlouha asi 18-24 hod — dlouhodoba kultivace

pida Léwensteinova-Jensenova - kolonie béhem 3-6 tydnd, jsou nazloutlé nebo krémové, drsné s
nepravidelnym okrajem a drolivou konzistenci (eugonicky rist)

v tekutych padach tvoii blanku, v Sulové padé (s glycerinem a hovézim sérem) bily krupicovity
sediment

Odolnost na zevni vlivy

vysoce odolné viici vyschnuti (v prachu az 10 dni, ve vyschlém sputu az 8§ m¢s.)
desinfekce - a¢inné jsou derivaty fenolu a aldehydy

velmi citlivé k UV zéfeni; ale ddvame prednost_autokldvovani

detergenty netcinkuji

Patogeneze

netvoii zadné toxiny
cord factor - faktor virulence — glykolipid, odpovida za rast virulentnich kment v hadovitych
provazcich
obecné je virulence dana schopnosti pfezivat uvniti makrofagi neimunniho jedince

» mykobakteria potlacuji snizovani pH ve fagosomech a nasledné splyvani s lyzosomy

= diky makrofaglim se pienasi do miznich uzlin a z nich do krve a dalSich organti
za poSkozeni organismu a vznik pfiznakl je odpovédna reakce makroorganismu probihajici jako
typicka reakce pozdni piecitlivélosti na mykobakteralni antigeny

vstupni brana infekce: plicni alveoly, vzacné GIT, klize

mykobakteria pohlcena plicnimi makrofagy, které z ¢asti hynou z&asti zanaSeji bakterie do
hilovych lymfatickych uzlin

na pocatku infekce v neimunnim organismu mykobakteria v makrofazich pfezivaji a mnoZi se,
protoze brani dozravani fagosomi a jejich spojeni s lyzosomy (intracelul. mnozeni potlacuje vit.
D)

¢ast mikobakterii tedy pfece jen uhyne, jejich bilkoviny jsou rozstépeny a antigenni polypeptidy
jsou na MHC 11. vystaveny na povrchu makrofaga

ocitne-li se v blizkosti specificka T-bunka, rozezna obé slozky (MHC II. a antigen), aktivuje se a
zah4ji tim imunitni reakci — velmi se zvysi pocet specificky reagujicich T-bunék

Th1 po styku s antigeny uvolnuji IL-2, 1L-12, INFy (aktivuji makrofagy) a chemokiny (pfitahuji
monocyty a lymfocyty)
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z monocytu vznikaji makrofagy, které se po aktivaci méni na epiteloidni bunky nebo také
splyvaji a tvofi obrovské mnohojaderné Langhansovy buiiky — z loziska se stavd granulom

(stfed mize nekrotizovat a nabyt syrovitého vzhledu = kaseifikace)

aktivované makrofagy zabijeji pohlcend mykobakteria, ale pfitom nici i okolni tkané
cytotoxické T buiky (CD8+) jsou schopny rozpoznat a svymi perforiny zni€it infikovany
fagocyt a v ném se mnozici mykobakterie zabit enzymem granulolyzinem

diky bunécné imunité se mnozeni mykobakterii za n¢kolik tydnti vyrazné zpomali

primarni komplex = primarni lozisko + odpovidajici infikovana uzlina — z néj se infekce
generalizuje, a vznikaji loziska v organech

malé loziska - prostupna pro makrofagy a vSechny bakterie v nich mohou byt zlikvidovany
velké loziska — opouzdii se vrstvou fibroblasti a fibrinu, 1éze se postupné hoji, ohranicuje se
vazivem a pozdgji kalcifikuje. Cast mykobakterii ale ziistava naZivu a proces v lozisku mize

kdykoliv zacit progredovat (na meningach, v kloubech, kostech, ledvinach, kuzi..)

— pronikaji-li mykobakterie do ob&hu, vznikaji mnohocetné granulomy v organech = miliarni
rozsev

- postprimarni tuberkuléza

Patogenita

= vznika po letech reaktivaci loziska / exogenni reinfekci (pti podlomeni imunity - stafi,
drogy, alkohol, HIV)

= téméf vzdy v plicnich hrotech

= vysledkem je rozsahly tuberkulom, ktery uvniti kolikvuje a miize se vyprazdnit do
bronchu — vznika dutina, kde se dobife mnoZzi mykobakteria, uvoliiuji se do sputa a §ifi
se do jinych oblasti plic, do laryngu, po spolknuti do stfev a pii kasli se pfenasi na
nového hostitele (= oteviena thc)

- primdrni tuberkul6za — u naprosté vétsiny postizeny plice, byva asymptomaticka

- meningitis basilaris - tuberkul6zni meningitida, probihajici obvykle na bazi lebni

- scrofulosis - kasedzni lymfadenitida krénich uzlin
- postprimarni tuberkuldza — téméf vyhradné onemocnéni plic. Kasel s produkci sputa, hemoptyza,

zvySena teplota, no¢ni poty, hubnuti
- lupus vulgaris - postprimarni kozni thc

Epidemiologie
- zdrojem je €lovék s otevienou tuberkulozou
- ptenos se d¢je vdechnutim infekéniho aerosolu pii blizkém styku s nemocnym
- pokles incidence se zastavil v roce 2000, incidence momentaln¢ vzrista - u bezdomovci,
drogov¢ zavislych, u osob v napravnych zafizenich, u Zadateld o azyl

Terapie

- dfive terapeuticky vyvolané pneumothoraxy, ptip. klidova 1écba v sanatoriich
- Vv soucasnosti kontrolované podavani kombinaci n¢kolika antituberkulotik:

* inicialni faze (2 més.) - co nejvice sniZit pocet mykobakterii
= pokracovaci faze (6-8 més.) - lozisko se snazime postupné sterilizovat, intermitentni
podavani 1€ki

- zékladni antituberkulotika: isoniazid (H), rifampicin (R), pyrazinamid (Z), streptomycin (S),
ethambutol (E)

- lécba: 2 mésice ctytkombinace HRZE nebo HRZS poté dvojkombinace HR nebo HE

- kombinovand 1é¢ba je nutnd, aby se zabranilo vzniku rezistentnich mutant

- MBDR (multidrug-resistant) = kmeny necitlivé alespont na H a R, riziko selhani 1écby!

- ve zvlastnich ptipadech - fluorochinolony, makrolidy, aminoglykosidy,..
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Prevence

vcasné aktivni vyhledavani a uc€inna lécba v ohrozenych skupinach, zabrana ptrelidnéni
vakcinace proti tuberkuléze (tzv. kalmetizace):
= pouziva se BCG-vakcina (bacille Calmette-Guérin)
* pochazi z M.bovis oslabeného mnohaletym pasazovanim in vitro
= ockuje se do klize novorozencti
= v 11 letech se pteoCkovava, ale pouze u negativniho tuberkulinového kozniho testu
= tuberkulinovy test (test dle Mantouxové, ¢ti: mantu) - pouziva se PPD, vstiikne se pfisné
intradermalné. Déti, které si zachovali imunitu po o¢kovani a jedinci, ktefi se setkali s
infekci, zlstavaji precitlivéli (v misté podani tuberkulinu se u nich vyvine zanétliva reakce
vrcholici za 48 az 72 hod, hodnoti se indurace, nikoli erytém; pozitivni > 6 mm)

Laboratorni priikaz

zakladem diagnostiky je mikroskopie a kultivace, doplnéné o rychly prikaz specifickych sekvenci

nukleovych kyselin
material:
= plicni forma: sputum zasilané 3 dny za sebou, nebo bronchoalveolarni lavaz a bronchialni
vyplach

= jina forma: hnis, likvor, bioptické vzorky, mo¢, u diseminovanych infekei i krev

infek¢ni davka: < 10 bakterii = hrozi profesionalni infekce
mikroskopické vySetteni:
= barveni dle Ziehl-Neelsena (vysetii se 50 zornych poli) nebo fluorescenéni
= citlivost mikroskopie je 100x niz8i nez kultivace
» mikroskopicky pozitivni pacient vylucuje 10* bakterii na 1 ml sputa
kultivace:
= nespecifické mikroflory se zbavime dekontamina¢nimi postupy, které vyuzivaji
acidorezistenci mykobakterii, nejCastéji motfeni vzorku louhem sodnym + nasledna
neutralizace HCI
= pevné pudy: vajeéné (Lowensteinova-Jensenova, Ogawova)
= tekuté pidy (Sulova, Banidova)
= kazdy vzorek se ockuje na 3-4 rlizné ptudy, odecitani za 1, 3, 6 a 9 tydnt
= pouzivaji se i urychlené kultivaéni postupy zalozené na prikazu metabolickych produkti
mykobakterii béhem jejich ristu v tekutych padach (napt. detekce zmény barvy ter¢iku
na dné kultiva¢ni nadobky vlivem tvorby CO; uz za 10-14 dni)
pokus na zvifeti (uz se nepouziva)
» Dyl indikovan, jde-li o material obtizné ziskatelny - likvor, hnis, bioptické vzorky
= vzorek se ockuje morceti pod kiizi — po 6 tydnech se zvife usmrti v ptipadé zdurelych
uzlin — kultivace a histologie
identifikace izolovaného kmene:
* u M.tuberculosis charakteristicky rdst a biochemické testy (schopnost tvofit niacin,
redukovat nitraty)
testovani citlivosti:
= na zakladni antituberkulotika (popf. 1 na dalsi)
= pouziva se proporcni test podle Canettiho
= gsrovnava se pocet kolonii vyrostlych na pudé€ s kritickou koncentraci 1éku s poctem
kolonii na pudé¢ kontrolni — je-li jejich podil > 1%, hodnotime kmen jako rezistentni)
PCR — ptekvapive niZsi citlivost a faleSné pozitivni nalezy
nepiimy priikaz — existuji ELISA soupravy, ale tyto testy nejsou pouzitelné k diagnéze
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Mycobacterium bovis

Biologické vlastnosti
- genom velmi shodny s Mycobacterium tuberculosis
- vyznacuje se tzv. dysgonickym ristem - vytvaii drobné, lesklé, ploché a bezbarvé kolonie
- nesnasi pfitomnost glycerinu
- vyzaduje spiSe mikroaerofilni prostiedi a na piad¢ Lowensteinové-Jensenove pridavek
pyrohroznanu sodného
- Iépe roste na piidé Ogawové s glutamatem
- pasterizace ho spolehlive nici

Patogenita
- patogenni pro skot, prasata, divoce Zijici zvifata, kraliky, morcata, telata a nepatogenni pro
drtiibez
- dfive pfenos nepasterizovanym mlékem — vyvolaval spi§ TBC krénich a mesenterialnich lymf
uzlin nez plicni formu
- zdufelé kréni uzliny se provalovaly pistélemi navenek (scrofuloderma)

Mycobacterium bovis BCG (bacille Calmette-Guérin)

- mykobakterium uzivané k o¢kovani proti tuberkuldéze (BCG-vakcina)

- kmen byl izolovan z vemene tuberkul6zni kravy Edmondem Nocardem

- od roku 1906 ho Léon Calmette a Camille Guérin béhem 13 let podrobili 231 pasazim na
bramborové pidé s glycerinem a zluci — to virulenci natolik oslabilo, Ze ho bylo mozné pouzit
jako o€kovaci latku

- vpraveni vakciny do klize vyvola induraci az viidek (v podstaté kase6zni granulom), vzacné
absces, béZna je regionalni lymfadenitida v podpazi

- BCG vakcina neochrani pred infekci, ale potla¢i diseminaci a vznik onemocnéni

Mycobacterium leprae

Biologické vlastnosti
- puvodce malomocenstvi = lepry
- dosud se ho nepodatilo vypéstovat in vitro, v pokusech se mnoZi na ouskéch a tlapkach
normalnich mysi a v tzv. nahych mySich
— optimalni teplota je 30°C, genera¢ni doba 12-14 dna

Patogeneze
- postihuje periferni nervy
- pomoci glykolipidu PGL-1 se vaZe na povrch Schwannovych buné¢k, proniké do nich a po léta je
kolonizuje. ProtoZe je nedovede invadovat rovnou, nejprve je piinuti k dediferenciaci, coz ma za
nasledek demyelinizaci a poskozeni nervu
- pokud se v rozvine buné¢na imunita, v napadenim nervu vznikne granulomat6zni zanét a zhorsi
jeho postizeni
- neni-li ale buné¢na imunita dostate¢na, infekce se generalizuje
mykobakteria se pak mnozi v chladnéjsich tkanich (kize, podkozi obli¢eje, nos, kosti prstii)
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Patogenita
- v zavislosti na stupni imunitni reakce se klinicky rozeznava:
- tuberkuloidni lepra
= provazena vyraznou celuldrni imunitou
= na kazi je jen n¢kolik necitlivych depigmentovanych nebo zacervenalych skvrn
= hmatat Ize granulomatdznim zanétem zduielé nefunkéni periferni nervy - hlavné
senzorické
= postizena mista jsou ndchylnd k poranéni a to vede k tvorbé nehojicich se viedt.
= klze i svalstvo atrofuji.
= postupné se rozvijeji kontraktury, paralyza a nastavaji autoamputace akralnich casti téla -
napf. prstll a pfi progresi i dalSich ¢asti aker.
= histologicky: v tkani je lymfocytarni infiltrat a typické granulomy, mikrob se neda
prokazat, infekciozita nemocnych je nizka.
- lepromatosni lepra
= rozviji pfi nedostate¢né bunééné imunité
= granulomy se netvofii, ve tkénich jsou nakupeny makrofagy s napadné svétlou plazmou,
ktera obsahuje hojna mykobakteria (multibacilarni forma). Tyto makrofagy se oznacuji
jako Virchowovy buiiky.
= makroskopicky se na kiizi vytvareji makuly, plaky, papuly a posléze uzly, které mohou
splyvat. Tento proces deformuje tkanég - lokty, zapé&sti, kolena, oblicej, usi. Oblicej
postupné hrubne k nepoznani, coz se oznacuje jako lvi tvar - facies leontina.
= postizeni vicek vede ke slepoté, prstl k jejich ztraté
= v pokrocilych fazich byvaji infiltrovany lymfatické uzliny, posléze slezina a jatra i jiné
organy.
= histologicky patrny zanétlivy infiltrat z pénovych bunék plnych mykobakterii

Epidemiologie
- predpokladalo se, ze jedinym zdrojem infekce je nemocny lepromatosni formou, ktery vylucuje
mykobakteria nosnim sekretem a ze k nakaze dochdzi pouze respiracni cestou a ohrozeny jsou
jen osoby v blizkém kontaktu, a to pfi $patnych socialné-ekonomickych podminkach
— dnes je jasné ze se lepra da pfenést i poranénim a vyskytuje se i u divokych zvitat (opice)
- dle vysledkd vyzkumu epidemie v Norsku v 19 stoleti je pravdépodobné, ze mykobakteria by
mohly pfezivat ve vnéjsim prostiedi (norska raseliniste)

Lécba

- rifampicin, dapson, klofazimin, minocyklin, ofloxacin, klarithromycin
- bé&zné se uzivaji prvni tii

Prevence
- vySetfovani kontaktli, sledovani nemocnych, a predevs§im zlepSovani Zivotnich podminek
- ochranny uc¢inek mé i o¢kovani BCG-vakcinou

Laboratorni prukaz

- mikroskopie
= materidl: seSkraby z koznich fezl z podezielych lozisek a stéry z nosni sliznice
= barveni dle Ziehla-Neelsena
= nalez acidorezistentnich ty¢inek, hodnoti se kvantitativng.
= zvlast’ se patra po shlucich ty¢inek v makrofazich (tzv. globi)

- kultivovat in vitro nelze

- lze se pokusit o izolaci na zvifeti, stanoveni protilatek ani PCR nejsou zatim spolehlivé
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Tzv. atypicka mykobakteria

ey

- rizné mykobakterie zijici ve vode, pudé (jako saprofyté)

- zaurcitych podminek mohou u ¢loveéka vyvolat onemocnéni = mykobakteriozy

- jelikoz se prvni druhy téchto podminéné patogennich mykobakterii svymi vlastnostmi lisily od
druhii klasickych, byla oznacena za ,,atypicka“

- puvodci mykobakteridz jsou rezistentni na fadu antituberkulotik

Klinicky vvznamné druhy

Mycobacterium avium a Mycobacterium intracellulare (komplex MAD):
- béznymi testy nejsou dobie rozliSitelné, jejich patogenita je stejna
- rezistentni na vétSinu antituberkulotik, jsou pfirozené¢ patogenni pro ptaky a prasata
- uclovéka vyvoléavaji lymfadenitidu krénich uzlin i plicni procesy podobné TBC
— vsouvislosti AIDS putisobi zavazna diseminovana onemocnéni charakterizovana piitomnosti
velkého poctu mykobakterii ve tkanich (obdobné jako u lepromatosni formy lepry)

Mycobacterium kansasii:
- pomérn¢ Casty vyskyt, v oblastech s diilnim a hutnim primyslem
- citlivy na vétSinu antituberkulotik
- chronicka plicni onemocnéni podobnd TBC, vzacnéji mimoplicni a diseminované procesy

Mycobacterium xenopi:
- Casto ve vodovodnich systémech, zvlasté s teplou vodou
- u predisponovanych mize vyvolavat plicni infekce

Mycobacterium scrofulaceum:
- piibuzné komplexu MAI
- izolovano ze zanicenych krénich uzlin u déti, jimz se protezavaji zuby, vzacné ze sputa

Mycobacterium ulcerans:
- burulsky vied
- uimunokompromitovanych tfeti nej€astéj$i mykobakterialni onemocnéni, po TBC a lepie

dalsi
- M. szulgai a M. malmoensae - plicni nemoci
- M. marinum - kozni 1éze, v CR pfi manipulaci s akvarijnimi rybami
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30. Rod Treponema

e gramnegativni anaerobni nebo mikroaerofilni bakterie

e spiralovité mikroorganismy, s pravidelnymi zavity

e pohyblivé, rotuji a smrst’uji se

e Spatn¢ se barvi, jsou dobfe viditelné po stfibreni v zastinu

e pro ¢lovéka jsou patogenni:

Treponema pallidum subsp. pallidum (syfilis),

Treponema pallidum subsp. endemicum (endemicka syfilis),
Treponema pallidum subsp. pertenue (frambézie)
Treponema carateum (pinta)

(@]

o O O

e patogenni treponemata jsou mikroaerofilni a nelze je kultivovat na umélych médiich ani tkadnovych
kulturdch — zasadni omezeni ptimé diagnostiky
e nepatogenni treponemata se vyskytuji na sliznici dutiny ustni a genitalu

Treponema pallidum

Morfologie a antigeny

e odlisné usporadani zevni membrany od jinych gramnegativnich mikrobi

e zevni membrana je chudé na proteiny, hladka a malo antigenni - piedstavuje ji fosfolipidova
dvojvrstva s nedostatkem integralnich membranovych proteint

e hlavni membranové imunogeny jsou lipoproteiny zakotvené az ve vnitini fosfolipidové vrstvé

e dokud je zevni membrana intaktni, jsou antigeny pod zevni membranou skryté a pro protilatky
nedosaZitelné

e zvlasté vyznamné pro humoralni odpoved’ jsou polypeptidy

Svfilis (lues)

e jedna z nejvyznamngjSich pohlavné pienosnych infekci

e krom¢ pohlavniho styku se mize pFenést z matky na dité (pies placentu)

e vzacné nepohlavné (kontaktem s koznimi lézemi, ptipadné kontaktem s krvi nebo t&€lnim
tekutinami)

e probihd v jednotlivych stadiich, které se 1isi klinickymi projevy, moznosti prenosu a moznosti 1écby

1. Casna svfilis

a) primarni syfilis
» inkubacni doba 10 az 90 dni, obvykle 3 tydny
» typickym projevem je ulcus durum (tvrdy vied) — vytvari se v misté vstupu infekce
(nejéasteji na genitalu). Spodina i okraje ulcerace maji tuhou konzistenci
» zvétSené a vEétSinou nebolestivé regionalni lymfatické uzliny (=indolentni bubo)
= léze se spontanné zhoji béhem 1 az 5 tydna
= protilatky (nejprve IgM, pozdé&ji IgG) se objevuji za 1 az 4 tydny po vzniku viedu
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b) sekundarni syfilis

nastupuje za 1 az 5 tydnti po zhojeni primarni 1éze

dochazi k diseminaci mikrobti, mohou napadat v§echny organy i vSechny télni tekutiny
rozvijeji se nespecifické symptomy jako horecka, bolest hlavy, bolest v krku, anorexie, apod.
charakteristické piiznaky: kozZni a slizni¢ni léze: generalizovany rash a condylomata lata
generalizovany rash: na kizi vznika typicky makulopapularni exantém, typicky na trupu a
proximalnich ¢astech koncetin

condylomata lata: 1éze na sliznicich, perineu nebo kizi skrota; maji rysy plochych
vyvysenych papuli az kvétakovitych vegetaci. Jsou vysoce infek¢ni.

v lymfatickych uzlinach dochazi ke generalizované hyperplastické lymfadenopatii, ktera
muze imitovat i maligni lymfom. Histologické vySetieni v§ak tuto moznost vylouci a navic
1ze prokazat cetné spirochéty v lymfatické tkani.

nékdy se rozvinou i znamky nespecifické meningitidy, nebot’ mékké pleny jsou Casto timto
mikroorganismem rovnéz osidleny.

projevy se spontann¢ zhoji béhem 2 az 6 tydnt

pokud pacient neni lécen, mtizou se béhem prvnich 4 let objevit relapsy téchto ptiznakt
protilatkova odpovéd’ je velmi zietelnd, vSechny serologické reakce jsou pozitivni
cirkulujici imunokomplexy (IgG + slozka komplementu C3) se mohou ukladat v ledvinach a
vést k jejich poSkozeni (az 80% ptipadil)

C) ¢asna latentni syfilis

b&hem prvniho roku po pfekonani sekundarni faze je infekce oznaCovana jako ¢asné latentni
je asymptomaticka, ale mohou se objevovat relapsy sekundarniho stadia

sérologické reakce jsou stale pozitivni, ¢asem se snizuje reaktivita v netreponemovych testech
nejsou piitomny infekéni 1éze, ale mize dojit k pfenosu z matky na plod (pravdépodobnost
prenosu s casem klesd)

2. Pozdni svyfilis

a) latentni syfilis

infekce starsi nez 1 rok od poc¢atecnich ptiznak

nepiedstavuje epidemiologické riziko, neni infekéni

kdykoliv béhem ni se mohou rozvinout pozdni ptiznaky nebo miize byt pfenesena z matky na
plod

b) terciarni syfilis

u vétsiny piipadi se symptomy objevi za 10 az 20 let od pocatecnich ptiznakt
Castéji se priznaky objevuji u osob infikovanych zaroven HIV
gummata: lalo¢naté utvary pruzné konzistence, léze ptipominajici tuberkulézni granulomy,
mohou dosédhnout az velikost pésti. Jsou lokalizovany v kiiZi, kostech, sliznicich, organech,
svalech.. Jsou vyrazem pfecitlivélosti na nékteré antigeny treponemat.
kardiovaskularni syfilis: v proximalni aorté vznika endarteritis (mtZze postihovat i odstupy
koronarnich artérii a vést k syfilitické anginé pectoris), degradace intimy a rozvoj
aterosklerotickych platii; mtze vést k aneurysmatu
neurosyfilis: mize nabyvat n¢kolika forem:
o tabes dorsalis — postizeni zadnich provazcti miSnich. Projevuje se ztratou hluboké
citlivosti, nemocni maji poSkozeny polohocit, chodi nejisté nebo se vyznacuji tzv.
skakavou chuzi a patologicky naslapuji
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o lueticka encefalitida — klinicky se projevujici jako progresivni paralyza. Jde o
chronicky probihajici meningoencefalitidu, postihuje zejm. frontalni a prefrontalni
ktru. Vede k zaniku neuronii a k axonalni degeneraci. Rozvijeji se tfesy koncetin,
poruchy paméti a zmény osobnosti — pacienti jsou postiZzeni bludnymi ptedstavami,
megalomanii, konc¢i ve stavu demence.

3. Vrozen4 svfilis

» vzhledem k hematogennimu vstupu chybi primarni stadium
* treponemata jsou téméf ve vSech tkanich plodu, muze dojit k potratu
= 7iv¢ narozené plody umiraji po n€kolika dnech €i tydnech s t€¢Zkymi zanétlivymi zménami
vnitinich organa
= klasickym projevem kongenitalni syfilidy je pneumonia alba, kdy intersticium plicnich
alveoll je enormné rozsifené zmnozenym vazivem.
* masivni fibrotizace v jatrech je charakteristicka pro tzv. pazourkovita jatra.
* podobné fibrézni zmény Ize n€kdy nalézt i v pankreatu.
» v kostech se vyskytuji zmény ozna¢ované jako osteochondritis syphilitica (vede k omezeni
rustu kosti do délky). Podobné zmény se vyskytuji v oblasti periostu — periostitis ossificans,
» infikované dité maze byt po porodu zcela bez potizi
» pozdni kongenitalni syfilis (Syphilis congenita tarda) se rozviji u piezivajicich plodu s
normalnim dospivanim, avsak s tézkymi malformacemi, které tvoii tzv. Hutchinsonovu
triadu:
o vyvoj zubii soudkovitého tvaru
o zéanét rohovky vedouci k slepoté
o zé&nét vnitiniho ucha vedouci k hluchoté
» uné&kterych jedincti byva sedlovity nos a tibie Savlovitého tvaru.

Lécba

e zakladem lé¢by je podavani penicilinu G; také cefalosporiny III. gen
e alternativou jsou makrolidy nebo doxycyklin
e neurosyfilis 1ze 1é¢it pouze penicilinem

Epidemiologie a prevence

e kvili nebezpeci pfenosu z matky na plod nebo pienosu krvi je syfilis aktivné vyhleddvana mezi
téhotnymi a darci krve

e vakcina neexistuje, jedinou ochranou je dodrzovani zasad bezpecného sexu

e epidemiologicka situace se celosvétove zhorSuje — prostituce, uzivani drog

Laboratorni diagnostika

a) metody primého priikkazu

e T. pallidum nelze kultivovat na umélych kultiva¢nich pidach, mnozi se pouze v tkani varlat kralikt

e mikroskopie v zastinu (pozorovani pohybu zivych treponem), imunofluorescence, PCR, stiibieni (ve
fixovanych preparatech), izolace na krali¢ich varlatech

e prokazuje se z exsudatu ze spodiny ulcus durum nebo z koznich 1ézi u sekundarni syfilis
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b) metody neprimého prikazu

¢ rozhodujicim nastrojem pro diagnostiku syfilis je sérologie (v latentni fazi jedind moznost)

e humoralni imunitni odpovéd’ Ize detekovat nejdiive ve druhém tydnu infekce, kdy se objevuji
protilatky IgM. Béhem dalsich dvou tydni jsou nasledovany tvorbou IgG, které obvykle dosahuji
vyssich hladin nez IgM

e zachyt IgM ma vyznam pfi podezieni na vrozenou lues, protoze znamené nélez plodu vlastnich,
nikoliv pouhych transplacentarn€ ptenesenych protilatek

e sérologické reakce lze podle povahy pouzitého antigenu rozlisit na dvé skupiny:

o treponemové (specifické) — je pouzit piimo antigen T. pallidum
o netreponemové (nespecifické) — pouziva se kardiolipin, fosfolipid tvorici soucast bun.
membran

Reakce netreponemove

* jejich podstatou je vazba pacientovych protilatek na antigen kardiolipin
* typy reakci:
o precipitace — zkumavkova
o aglutinace na nosi¢ich — na uhlikovych zrnkach
o KFR - BWR (Bordett Wassermannova reakce)
» pozitivnim vysledkem jsou vyvlo¢kované shluky protilatek s kardiolipinem
= kardiolipin se uvoliuje z tkani pacienta pii syfilitické destrukci, jako hapten se navaze na
treponemata a vyvola tak vznik protilatek reagujicich v testu
» predpoklada se, Ze treponemata prispivaji i tvorbou vlastniho kardiolipinu
= rychld, jednoducha a levna reakce, skvéla pro screeningu
» test mize byt pozitivni relativné ¢asné, jiz asi 2 tydny po vzniku tvrdého viedu
» protoze jde o reakci s nespecifickym antigenem, byva relativn¢ ¢asto faleSné pozitivni, musi
se vzdy (1 v ramci screeningu) doplnit o reakci treponemovou. Pfi¢inou fale$né pozitivity
muze byt jiné infekéni onemocnéni (hepatitida, tuberkul6za, mononukledza, malarie),
autoimunitni choroba, nadorové onemocnéni nebo téhotenstvi
= faleSna negativita - tercidrni stadium

Reakce treponemové

= TPHA (T.pallidum hemagglutination):
o protilatky reaguji s kritimi erytrocyty, které jsou potazeny treponemovym antigenem
o jednoduchy a vysoce citlivy test, pouziva se jako soucast screeningu
= FTA-ABS (fluorescent treponemal antibody — absorbed):
o imunofluorescencni reakce
o méng¢ specificka nez TPHA, ale mize byt pozitivni uz v dobé, kdy je TPHA jesté
negativni
o hodnoceni je subjektivni a vyzaduje urcitou zkusenost hodnoticiho
= ELISA:
o stanoveni IgG, IgM, nebo celkovych protilatek (IgM + IgQG)
o nevylucuje zktizené reakce
» Western-blot:
o umoziuje odlisit zkiiZzené reagujici protilatky
o vyhodou je vysoka citlivost umoziiujici zachytit nizké hladiny protilatek (napf.
v samém zacatku infekce) a vysoka specifita

123



Ostatni patogenni treponemy

T. pertenue - onemocnéni frambesie

= tropicka treponematoza

* objevuje se v nejchudsich oblastech Afriky, Asie a Jizni Ameriky

» pienasi se nepohlavnim kontaktem z osoby na osobu, mozny pienos i mouchami

» onemocnéni ve 3 stadiich s ulcerativnimi zménami na kazi

» zpusobuje hluboké rany, které maji za nasledek tézké deformace ktize, mékkych tkani, kosti a
chrupavek

» terapie: penicilin

T. carateum — onemocnéni pinta

» chronické onemocnéni kiize

» pienos mezilidskym kontaktem
» vyskyt: stfedni a jizni Amerika
» terapie: penicilin

T. endemicum - bejel

» endemicka syfilis

= Afrika, Asie, Australie

» pfenos kontaminovanymi pfedmeéty

» projevy: 1éze na Ustni sliznici, nasledné vznik gumat v nosohltanu, kostech a kazi
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31. Rod Leptospira

patii mezi spirochety - bakterie spiralovitého tvaru, aktivné pohyblivé
jemné pravidelné zavity, na koncich jsou hackovité zahnuté
netvofi klidova stadia, proto pti vyschnuti substratu hynou
Spatné se barvi, mikroskopicky je miizeme pozorovat v zastinu nebo po imunofluorescenci
deli se na zaklad¢ genetické analyzy na 17 genomospecies
podle tradi¢niho déleni se rozliSuji druhy dva:
o nepatogenni L. biflexa
o patogenni L. interrogans

Biologické vlastnosti

kultivace jen ve specialnich tekutych médiich obohacenych napf. krali¢im sérem, 1 - 2 tydny
rostou nejlépe pii pokojové teploté

jsou obligatné aerobni

jako zdroj energie vyuZzivaji mastné kyseliny

katalasa a oxidasa pozitivni; ale biochemie v diagnostice nema velky vyznam

pomérné odolné, ve vlhkém zevnim prostiedi piezivaji i nékolik mésicti

Patogenita

puvodci antropozoondzy leptospirozy
v CR nejéastdji zptisobené sérotypy: L. grippotyphosa (nejéastéjsi), L. icterohaemorrhagiae,
L. copenhageni, L. pomona, L. sejroe, L. bratislava

Patogeneze

patogeneze nebyla dosud uspokojiveé objasnéna, uplatituje se kombinace riznych faktora patogenity
inkubacni doba 1 - 2 tydny, poté se objevuji rozmanité piiznaky - od lehkého onemocnéni
pfipominajiciho chiipku aZ po zadvazny klinicky obraz zahrnujici meningitidu, ikterus, rendlni
selhani, krvacivé projevy a Sok

pro onemocnéni je charakteristicka vaskulitida (zanét cévni stény), poSkozeni endotelu, vznik
zanétlivych infiltratd

nejvice postizeny jsou ledviny, jatra, srdce a plice
Z klinického hlediska se rozliSuje iktericka a anikterickd forma onemocnéni
Iktericka forma — Weilova nemoc
o puvodcem je Leptospira icterohaemorragiae
o vzacnéj$i forma, t€Z8i prabch
o Mmezi piiznaky patii ikterus, renalni selhavani, krvacivé projevy, nékdy i hemoragicka
pneumonie
o mortalita kolem 10%
o pacienti, ktefi se uzdravi, nemaji poskozena jatra ani ledviny, funkce téchto organa se upravi
ad integrum
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¢ Aniktericka forma — Blatacka horecka (polni, Ziiova)
o puvodcem je Leptospira grippotyphosa
o Castéjsi forma, leh¢i pribeh
o vétsinou probiha jako necharakteristické hore¢naté onemocnéni, prubeh mize byt i mnohem

vewr

Virovou)
o znamky poskozeni jater a ledvin

e zavisi na zavaznosti onemocnéni

e lehky prubéh - symptomaticky (ptipadné peroralnim podavanim antibiotik)
e t¢Z8i prabéh — vyzaduje podavani antibiotik intravendzné

e ATB: penicilin, amoxicilin nebo doxycyklin

Epidemiologie

e leptospirdza je jedna z celosvétove nejrozsirenéjsich zoondz

e Clovek se nakazi vétSinou mo¢i infikovaného zviiete po kontaktu s bahnem, vlhkou pidou nebo
vodou

e infekce vstupuje do organismu poranénou kiizi ¢i sliznicemi (i neporusenymi - typicky spojivkou),
nebo pozitim kontaminovanych potravin

e diagn6zu onemocnéni podporuji anamnestické tidaje jako piti vody ze studanky, pobyt v pfirodé
(koupani v ptirod¢, rybafeni), kontakt se zvifaty, prace na polich

e vyskytuje se hlavné v 1ét¢ a na podzim

e nebezpeci leptospirdzy stoupd pii ptirodnich katastrofach, jako jsou zéplavy

e vakciny pro ¢lovéka nejsou, 1ze o¢kovat domaci zvirata

e onemocnéni podléha povinnému hlaseni

Laboratorni prukaz

e diagnostika: anamnestické udaje (piti vody ze studanek, pobyt v pfirod€) + prukaz protilatek
e pifimy priukaz:
o Vprvnich 10 dnech infekce ptimy prikaz z krve, mo¢i nebo likvoru; poté pouze z moci (az 3
meésice)
o mikroskopie - malo citliva, v diagnostice se neuplatiiuje
o kultivace - metoda volby; kultivuje se 1 az 2 tydny v tekutém médiu (napf. Korthoffove
médiu), Z hemokultur vyrostou vétsinou do 14 dnti
o protoze koncentrace leptospir v klinickych vzorcich byva nizka, je vhodné material odebrat
opakovan¢
o PCR se zatim rutinn¢ neprovadi
e prikaz protilatek: provadi se od 1. tydne infekce
e standardni metodou je mikroskopicky aglutinacni test (MAT)
o jako antigeny slouzi zivé kmeny naSich nejcastéjsich leptospir
o inkubuji se s nafedénym vySetfovanym sérem V jamkéch sérologické desticky
o vysledek se hodnoti mikroskopicky v zéstinu, pti pfitomnosti protilatek dojde ke shlukovéani
jinak volnych leptospir
o MAT je vysoce citliva reakce (jiné metody — KFR, ELISA jeji citlivosti nedosahuyji)
o provadi se jen ve specializovanych pracovistich (protoze vyzaduje uchovavat zivé kmeny)
e musi se prokazat alespon Ctyfnasobny vzestup titru mezi akutnim a rekonvalescentnim vzorkem
e reakci MAT lze doplnit imunoenzymatickym prukazem akutnich protilatek IgM
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32. Rod Borrelia

gramnegativni bakterie, fadi se mezi spirochety
spiralovity tvar, nepravidelné zavity
aktivni pohyb, dobfe pozorovatelny v zastinovém mikroskopu
rotace a posun bakterii je vyznamnym faktorem patogenity
z klinicko-patologického hlediska se déli na:
o puvodce lymeské boreliézy (B. burgdorferi, B. afzelii, B. garinii)
o puvodce navratnych horecek (B. recurrentis, B. hermsii)
o mimo déleni stoji Borrelia vincenti (podili se na ulceracich v orofacialni oblasti)
V epidemiologii se uplatituje prenos borrelii ¢lenovci, u nas hlavné klistaty. Klistaty (vektory
infekce) saji krev rezervoarovych zvitat, nejcastéji ptakt a hlodavci

Stavba a biologické vlastnosti

odpovida stavbé gramnegativnich bakterii - cytoplasmaticka membrana s tenkou vrstvou
peptidoglykanu + zevni membrana

zevni membrana je V porovnani s E.coli vysoce fluidni

mezi cytoplasmatickou a zevni membranou probihaji filamenta umoznujici pohyb (nejsou

v kontaktu s vnéj$im prostiedim)

jsou mikroaerofilni

kultivace je velice obtizna, pouziva se tekuta BSK ptda (Barbourova-Stoennerova-Kellyho)

Pavodci Lymeské boreliozy

Borrelia burgdorferi se déli na né€kolik genetickych druhi, tzv. genomospecies
etiologicky se na lymeské borelioze podili celosvétove nejcastéji Borrelia burgdorferi sensu lato,
v Ceské republice Borrelia afzelii a Borrelia garinii

Borrelia burgdorferi sensu lato

o infekce hlavné v USA a zapadni Evropé

o rezervoarovym zvifetem jsou ptaci a hlodavci

o postizeni predevsim kloubt a srdce
Borrelia afzelii

o infekce hlavné v Evropé

o rezervoarovym zvifetem jsou nejcastéji hlodavcei

o tésny vztah ke koZnim pfiznaklim (erythema chronicum migrans)
Borrelia garinii

o infekce hlavné v Evropé

o rezervoarovym zvifetem jsou nejcastéji ptaci

o spojovana s neurologickymi pfiznaky nastupujicimi po erythema migrans
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Antigeny zpusobujici lvmeskou boreliozu

bilkoviny zevni membrany - OspA (lipoprotein), OspB, OspC a dalsi povrchové lipoproteiny (OspD,
OspE, OspF
borrelie jsou schopné své antigeny ménit v zavislosti na svém zivotném cyklu, to jim dava schopnost
unikat protilatkové odpovedi

o napf. borrélie v sajicim klistéti maji OspA, ale tento antigen neni u borrélii, které jiz

infikovaly hostitele, u nich se objevi OspC, pozdé€ji vSak miize byt OspA opé€t navozena

flagelin - neni vyhranéné specificky, sdili epitopy s jinymi bakteriemi a proto muze byt pfi¢inou
falesné pozitivity v sérologii.
proteiny p18, p39, p100 — proteiny zapojené do stimulace protilatkové odpovedi
V ¢asném stadiu borelidzy je tvorba protilatek IgM stimulovana flagelinem a OspC.
V pozdnim stadiu borelidzy je tvorba protilatek IgG stimulovana proteiny p18, p39 a p100.

Lymeska borelioza

infekce probiha ve fazich - asné lokalizované stddium, ¢asné diseminované stadium, pozdni stadium
projevy jsou rozmanité - kozni, neurologické, interni, psychiatrické; ¢asto jsou malo specifické

a) Casné lokalizované stadium

borrelie vstupuji do kiize nejéastéji pii sani infikovanym kliStétem

V pokoZzce se pomnozuji, u ¢asti pacientli vyvolavaji charakteristicky erytém

prvotni vysev erytému ma primér minimalné€ 5 cm, objevuje se nejéastéji za 7 - 10 dni po piisati
klistéte (rozsah 3 - 30 dni)

pokud se vyskytnout i dalsi erytémova loZiska, mohou byt od prvotniho vzdalena (erythema
migrans)

kromé koZnich projevi se objevuji nespecifické piiznaky jako bolest hlavy, zvySena teplota,
nechutenstvi, inava, bolest svali a kloubi, lymfadenitida

protoZe se u n€kterych pacientli erythema nevyvine, projevi se jen nespecifické pfiznaky a borelidza
neni v€as diagnostikovana a lé¢ena

b) ¢asné diseminované stadium

b&hem nékolik dnti az tydni jsou borrelie hematogenné disseminovany do celého organismu
typicky koZni projevy:
o erythema chronicum migrans
o borreliovy lymfocytom (drobné nebo vétsi nafialovélé uzliky a hromadéni lymfocytt,
vyskytuji se na obliceji, usnich lalticcich, v oblasti prsnich bradavek, pohlavnich organd,
apod.)
dale se miizou vyskytnout projevy:
o neurologické - periferni a kranialni neuritis, meningopolyneuritis
o revmatologické — lymeska artritis (migrujici rekurentni ¢i intermitentni mono nebo
oligoartritis)
o kardialni - myocarditis (s arytmiemi), pancarditis
Vv této fazi onemocnéni (nejcastéji ve 3. - 4. tydnu po prisati klistéte) se zac¢inaji tvorit protilatky,
zpocatku IgM. Kolem 4-6 tydne pak za¢ina tvorba IgG
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¢) pozdni staddium

po mesicich az letech

ke koznim projeviim patii acrodermatitis chronica atrophicans (ACA) - degenerace podkozi,
predilekénimi misty jsou akra (okrajové ¢asti téla) a kozni plochy nad velkymi klouby; cervené nebo
modrocervené 1éze, postupné atrofuji, kiize je tenka a vrascita, cévy jsou dobie viditelné;
dlouhotrvajici postizeni je provazeno periferni neuropatii

Z ostatni projevl napft. lymeska artritida, karditida, chronicka progresivni encefalitida,
chronicka polyneuritida

Patogeneze

u borrelii nebyly dosud identifikovany zadné faktory virulence jako toxiny ¢i enzymy

borrelie maji schopnost dlouhodobé pretrvavat v tkanich organismu a unikat imunitni odpovédi

Vv lokalizované fazi infekce dochazi k humoralni i bunééné imunitni reakci. Proliferace T-lymfocytt
ptedchéazi humorélni odpovéd’ a nemizi ani po potlaceni infekce antibiotiky

do oblasti s maximem borelii pronikaji mononukleary (chemotakticky na n¢ ptisobi OspA a flagelin)
antigeny lipopolysacharidového charakteru vyvolavaji reakce podobné vniknuti endotoxinu do
organismu.

vyvolavaji uvolnéni IL-1 z makrofagi, nasledované tvorbou kolagenasy a uvolnénim prostaglandinti
— tyto d&je se podileji na poskozeni kloubti a synovie u borreliovych artritid, maji podil na rozvoji
hore¢natych stavil i dalSich nespecifickych ptiznakl

borrelie se §ifi krvi k orgdntim, ale jakmile nastoupi specifickd imunitni odpovéd’, z krve vymizi

Vv tkdnich dlouhodobé perzistuji, neni ale dosud znamo, zda pozdni projevy onemocnéni jsou reakci
na zivé bakterie, nebo disledkem zkiizené reaktivity vici borreliovym antigenim

predevsim peniciliny (amoxicilin, penicilin G), cefalosporiny I1. a 11l. generace, makrolidy
(klaritromycin, azitromycin)

u dospélych predevsim doxycyklin (sniZuje riziko pfechodu do chronického stadia)

dulezita je dostate¢na délka terapie, aby byly vSechny borrelie eradikovany (alespon 2 tydny, radéji i
déle)

V Casné fazi onemocnéni staci peroralni 1é€ba, v pozdni fazi parenteralni lécba

Epidemiologie a prevence

CR je zemi se znaénym promotenim klistat boreliemi (1-30%) a vysokym vyskytem lymeské
boreliozy

pravdépodobnost nakazy — 2%, koreluje s délkou sani

nalezy protilatek v tzv. zdravé populaci (bez klinickych pfiznakl) — IgG u 10% zdravych osob,

IgM zhruba u 2-3% zdravych

zakladem prevence je chrénit se pred kontaktem s kliSt'aty a kliSt'ata pfisata co nejdiive Setrné
odstranit (doporucuje se napf. pinzetou klisté vyviklat, nedoporucuje se ho vykroutit - vede to

k vétsimu tniku infikovaného materialu)

po odstranéni kliStéte by se méla ranka dezinfikovat, nejlépe jodovym desinfekénim prostfedkem
vakcina v CR neni k dispozici (je k dispozici v USA, ale ta pred evropskymi kmeny nechrani)

129



Diagnostika

typicky klinicky obraz je pouze u ¢asti nemocnych, u velké ¢asti pacientt nelze z klinickych a
anamnestickych dat usuzovat na etiologii, a je nutny prukaz laboratorné
pfimy prikaz:
o vyuziva se predevsim pokud selzou metody sérologické - u ¢asti pacientll se nemusi vyvinout
protilatkova odpoveéd’
o kultivace - 7 az 14 dni v BSK médiu, citlivost neni uspokojiva
o elektronova mikroskopie - citlivost vyssi nez U kultivace, vhodnym materidlem je krev,
kize z okraje 1ézi, z lymfocytomt nebo punktat z Kloubt
o mikroskopie v zastinu - citlivost neni dostate¢na
o polymerazova retézova reakce - nema vzdy potiebnou specifitu a citlivost
nepiimy prikaz
o ELISA
» pouziva se jako screeningova metoda, protoze specifita ani citlivost neni optimalni,
= neprokazuje protilatky u 20% osob s ndlezem borrelii v séru nebo likvoru
= vysledky se li§i podle antigenu pouzitého v diagnostické soupravé (v CR B. afzelii a
B. garinii)
= v diagnostice se doporucuje se dvoustupniové vysetieni (ELISA + westernblot)
» prikaz IgM — od 2. — 4.tydne
prukaz IgG — od 6. — 8.tydne
o imunofluorescence - subjektivni hodnoceni, nemoznost automatizace
o Western-blot - vysoka citlivost, miizou byt detekovany protilatky i pfi negativnim vysledku
ELISA

Puvodci navratnyvch horecCek

Borrelia recurrentis

spirdlovita, aktivné pohybliva, mikroaerofilni, obtiZzné kultivovatelna bakterie
vyvolava typhus recurrens
1ze j1 kultivovat na tkdnovych kulturach a na kutecich embryich
onemocnéni prenasi ve§ Satni, rezervodrem je pouze ¢lovék
za 5 - 10 dnu po infekci se borrelie pomnozi v krvi hostitele a vyvolava hore¢ku = po nékolika
dnech borrelie vymizi, hore¢naty stav klesne = za né€kolik dalsich dni dojde k novému mnoZeni
bakterii v Krvi (s novymi a pro télo neznamymi antigeny) a kK dal$i horecce = horecky se n¢kolikrat
opakuji, postupné jsou lehci a trvaji kratsi dobu
dale se muze vyskytnout hepatosplenomegalie nebo ikterus
Vv terapii se pouzivaji tetracykliny
epidemiologie: onemocnéni je vazano na zavsivenou populaci a nehygienické podminky (valky,
oblasti po ptirodnich katastrofach)
diagnostika:
o piimy prikaz mikroskopicky z krve (v zastinu, imunofluorescen¢né, po obarveni Giemsou)
nebo kultivaci na kufecim embryu nebo tkanové kulture
o nepiimy prikaz protilatek sérologicky (Weilova-Felixova reakce — aglutinace s kmenem
protea OX-K, ktery dokaze vzniklé protilatky nespecificky shlukovat)
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Borrelia hermsii

e vyvolava endemické navratné horecky

e zoondzy prenasené klistaty, rezervoarem jsou hlodavci, kozy nebo prasata

e kliste se sanim infikuje a pfenasi nakazu na potomky

e klinicky obraz stejny jako u typhus recurrens - hore¢naté stavy s asi tydennimi afebrilnimi
pauzami

e vyskyt hlavné v Asii, Africe, Stfedni a Jizni Americe

131



33a. Rod Rickettsia

Morfologie

e gramnegativni malé kokobacily

e obligatné intracelularni patogeny

e Iépe nez Gramem se barvi podle Giemsy nebo Gimenéze

e mnozi se pficnym délenim a maji dlouhou genera¢ni dobu

e vyuzivaji specialni mechanismy k ziskani ATP, NAD, cukrii, AMK a dal$ich latek z cytosolu
hostitele

e ptirozenymi hostiteli jsou obratlovci (hlodavci, psi, apod.) véetné ¢lovéka

e jako prenasSedi slouzi rizni €lenovei, V jejichz stfevnim epitelu se rickettsie mnozi

e Vv okruhu hostiteltl se udrzuji cirkulaci mezi primarnim hostitelem a vektorem

Kultivace

e prikaz je pomérné obtizny, jak klinicky, tak laboratorné
e kultivuje se na bunéénych kulturach, kurecich zarodcich a citlivych zviiratech (mysi, morcata)

Odolnost

¢ malo odolné viici zevnimu prostiedi
e pii chladnickové teploté rychle hynou, pii pokojové teploté vydrzi jen 1 den
e Vv pfirozenych podminkach (napf. ve vykalech vsi) snesou vyschnuti

Struktura a antigenni typy

e vétSina druhli ma spole¢né antigeny s télovymi antigeny protet
e podle klinické manifestace onemocnéni, pfenaSecu a geografického vyskytu je rozdélujeme do dvou
skupin:
o skupina skvrnitych horecek
o skupina tyfovych horecek
o rickettsie obou skupin maji stavbu bunécné stény charakteristickou pro gramnegativni bakterie
o zevni a vnitini membrana, mezi nimi peptidoglykanova vrstva (obsahuje diaminopimelovou a
muramovou kyselinu, a lipopolysacharidy)
o Vzevni membrané druhové specifické proteiny
o na povrchu polysacharidova slizova vrstva
e tyto povrchové proteiny a lipopolysacharidy bunééné stény tvoii dvé komponenty, kterymi se ob¢
skupiny od sebe odlisuji

Patogeneze

e rickettsie pronikaji do téla kousnutim nebo vykaly infikovaného pi‘enasece (klist'ata, roztoci, vsi,
blechy)
e s vyjimkou skvrnivky je ¢lovék v pfirozeném kolob¢hu ricketsii jen nahodnym ¢lankem
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V misté vstupu (nejcastéji v klizi) se pomnozi, dal se §iti krevnim fecistém

infikuji endotelie drobnych cév a kapilar kiize, mozku, plic, ledvin i jinych organt + né€kdy infikuji
hladké svalové buiiky

vazba rickettsie na endotelovou buiku indukuje fagocytozu = agens se dostava do endotelové
bunky, fosfolipasou A narusuje fagosom a uvoliuje se do cytoplasmy hostitelské buiiky, kde se
mnozi = dalsi vyvoj zavisi od druhu bakterie:

o Rickettsia prowazekii a Rickettsia typhi se mnozi uvniti napadené bunky az do jejiho
uplného naplnéni, poté dojde k lyze, bunka praskne a bakterie se uvolni do okoli
(mechanismus lyzy je nejasny, uréitou roli hraje opét fosfolipasa)

o Rickettsia rickettsii a rickettsie skvrnitych horecek navozuji tvorbu filopodii (vybézku),
kterymi prostupuji a uvoliuji se do okoli, kde napadaji dalsi buiiky. NejspiSe diky neustalému
prostupu pfes membranu dochéazi k vnikani vody do bunék, voda se shromazd’uje v cisternach
ER, cisterny dilatuji a jsou poskozovany

poskozeni endotelu a bun¢k hladké svaloviny je pravdépodobné zptsobeno piimo ricketsii (aktivitou
rickettsialni fosfolipasy, proteasy, nebo diky oxidaci buné¢né membrany volnymi radikaly)

vvvvvv

zprostiedkovana imunita a cytokiny (TNF-alfa, interferon-y)

na vysledném klinickém efektu se podili mnohocetné endotelialni poskozeni, ztrata intravaskularni
tekutiny a jeji presun do tkanovych prostorti (edém) = nasledna hypovolémie a pokles tkanové
perfuze vede k porucham funkci tkani, zahrnuje ptiznaky jako pokles tlaku, bolest hlavy, akutni
renalni selhani, syndrom respirac¢ni tisné

Epidemiologie

Lécba

onemocnéni se vyskytuje tam, kde se vyskytuji infikovani ¢lenovci a jejich rezervoarovi hostitelé,
nelze zcela vymytit, 1ze pouze snizit pocty hlodavci ¢i ektoparazit

proti mnohym rickettsiozam neexistuje u€inné ockovani

chemoprofylaxe se nedoporucuje, pouze zpomaluje mnoZeni bakterii a nemoc vypukne hned po
jejich vysazeni

pouzivaji se Sirokospektra antibiotika jako doxycyklin nebo chloramfenikol

Laboratorni prukaz

provadi se v laboratofich vybavenych pro praci s vysoce infek¢nim materidlem

kultivace na buné¢nych kulturach, ve zloutkovém vaku kufecich embryi nebo na citlivych zvitatech
(mys, morce); volné na agaru rickettsie nerostou

priikaz antigenii ve vzorcich z koZnich 1ézi pomoci znacenych specifickych protilatek (rozliSuji se
kapsularni antigen a antigen bunééné stény)

k nepiimé sérologii
o KEFR - priikaz protilatek proti skupinovym i druhoveé specifickym antigentim, pozitivni je
alesponi Ctyindsobny vzestup titru
o nepiima imunofluorescence/IFA - prokaZe protilatky od 2. tydne infekce
o dale latexaglutina¢ni reakce, ELISA, Western-blot, PCR
Weilova-Felixova reakce prokazuje protilatky zkiizené reagujici s O-antigeny kmenta Proteus
vulgaris
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1. SKUPINA SKVRNITYCH (purpurovych) HORECEK

e infekcni agens jsou prenaSeny kliSt’aty - v nich se udrzuji transstadialnim (z larvy na nymfu,
Z nymfy na dospélého jedince) a transovarialnim (z dospélého jedince na potomka) pfenosem

e Clovék se nakazi prisatim infikovaného klistéte nebo potiisnénim odérek a sliznic

e vcasné vytazeni kliStéte do 24 hodin po pfisati sniZuje riziko onemocnéni

e primarn¢ jsou infikovany buiiky endotelu; mezi ptiznaky patii hore¢ka a makulopapularni
vyrazka, ktera zaCina na koncetinach a $ifi se centraln¢ (na trup) + u nékterych typa se objevuje
priskvar

Horecka Skalistych hor — R. Rickettsii

e pfendsena klistaty, které saji krev drobnych nakazenych savcii

e pfi sani se rickettsie vylucuji ze slinnych Zlaz klistéte

e piiznaky - nahla horecka, vyrazka (nejprve na koncetinach, pak na trupu), trombocytopenie

e fatalni pribéh Castéji u ¢ernochtl - postradaji glukosa-6-fosfatdehydrogenasu, dochazi u nich
k intravaskularni hemolyze

e patogeneze: onemocnéni poskozuje endotel krevnich cév, to v kiizi vede k viditelnym hemoragiim.
Muze se objevit trombocytopenie

e mortalita nelé¢ené formy asi 25%

e |écba tetracykliny, chloramfenikol

Stfedozemni horecka — R. Conorii
o vyskytuje se hlavné v oblasti Sttedozemniho mote, ale i jinde v Evropé

e prenaseCem je infikované psi kliste
e pfiznaky- vysoka teplota, bolest hlavy, vyrazka, u n€kterych pacientti priskvar v misté prisati

Astrachainiska horecka — R. mongolotimonae

o rickettsie byly zavleceny do Evropy z mongolské oblasti, v Evropé je pfenaSecem psi klisté
e nazev podle vyskytu v oblasti Astrachané u Kaspického mote

Africka skvrnita horecka — R. africae

e horecka je méné Casto doprovazena vyrazkou, naopak byvaji cetné loziska piiskvarii a
lymfadenopatie

e uvSech zminénych skvrnitych horecek je 1ékem volby doxycyklin, po onemocnéni nasleduje
dozivotni imunita

R. slovaca

e poprvé zachycena na Slovensku, kromé Slovenska se vyskytuje hlavné v Mad’arsku nebo Francii

e prenaSeCem je klisté pijak stepni nebo pijak luzni (aktivni na jafe a na podzim)

e projevy - horecka, piiskvar ve vlasaté casti hlavy (n¢kdy vede az k alopecii v misté prisati) a
zvétsené uzliny
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Rickettsiové nestovice — R. akari

e projevy - horecka, lymfadenopatie, generalizovany exantém (nejprve makulopapularni, pozdéji
vezikularni), piiskvary

e prenasecem jsou rozto€i, rezervoar tvoii pravdépodobné mys

e nazev nestovice vznikl proto, Ze pacienti méli puchytky podobné variolovym

2. SKUPINA TYFOVYCH HORECEK

e infekéni agens jsou prenasena v§i $atni nebo blechami;

e prevenci je dodrzovani hygieny a dikladné odvSiveni

e obdobné¢ jako u skvrnitych horecek jsou primarné infikovany endotelidlni bunky

e mezi ptiznaky patii horecka a vyrazka, ktera se $ifi z trupu do periferie (naopak nez u skvrnitych
horecek!)

Skvrnity tyfus — R. prowazekii

e typicky je ptenos ¢lovek — ves - ¢lovek

e inkubac¢ni doba 8 - 20 dni

e objevuji se nespecifické ptiznaky a vysoka horecka

e asi po tydnu horecek se objevuje vyrdzka na hrudniku a postupuje dale s vyjimkou obliceje, dlani a
plosek nohou

e ruzové skvrny se postupné meéni na vyrazné hnédocervené splyvajici pupeny

e s manifestaci vyradzky se klinicky stav zhorsSuje

e uneléCenych ptipadl je mortalita az 50%

e po prodélaném akutnim onemocnéni mize mikrob pietrvat v endotelidlnich bunikach a po urcité dobé
(i s odstupem let) dojde ke vzplanuti nemoci - recidiva se nazyva Brillova-Zinsserova nemoc
(typhus recrudescens), prubéh je mirnéjsi

e onemocnéni se vyskytuje hlavné v chudych ¢tvrtich, u bezdomovci, obecné u zavsivené populace
(svétove - Mexiko, Jizni Amerika, stfedni a vychodni Afrika, mnoho stati Asie)

e nanaSem uzemi probéhla posledni velka epidemie na konci 2sv. valky v koncentr. tabote Terezin

e nemoc piendsi ves Satni, infikuje se nasatim krve nemocného ¢lovéka a za 3 - 4 dny miiZe infikovat
dalsi jedince, az do doby jejiho uhynuti (cca 2 tydny)

e pii sani krve v§i defekuji a vylucuji rickettsie, trus je zanesen do rany pii Skrabani

e po prodélaném onemocnéni se vytvaii imunita

e ockovani se v soucasnosti neprovadi, pouzivala se atenuovana vakcina, ale asi u ¢tvrtiny pacientl
zpusobovala mirnou skvrnivku

e pied odjezdem do endemickych oblasti 1ze profylakticky podavat chloramfenikol (?????!1111)

e Vv ohnisku nakazy je nutné zajistit odvsiveni 0S0ob, dezinfekci Satl apod. a udrzovat hygienu

e diagnostika:

o epidemiologicka anamnéza a klinicky obraz
o 1zolace plivodce z krve, priikaz na morceti
o sérologicka vysetfeni - Weilova-Felixova reakce, KFR
e lécba: peroralni tetracyklin, tak dlouho, az dojde k vymizeni horec¢ky
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Endemicky (mysi) tyfus — R. typhi

e onemocnéni se vyskytuje v zemich s teplym klimatem, v pfistavech a jinych lokalitach s vysokym
vyskytem krys

e pienaseCem je blecha, infekce ¢lovéka pfenosem z malych hlodavct

e inkubacni doba 7 - 14 dni

e symptomy - bolest hlavy, bolest svalii, horecka

e asi po tydnu se objevuje makulopapularni exantém na hrudniku a na btiSe

e pribch onemocnéni je vétSinou bez komplikaci, a to i u nelécenych osob
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33b. Rod Coxiella

e zastupce - Coxiella burnetii — ptivodce zoondzy zvané Q-horecka

Morfologie

e drobné gramnegativni ty¢inky

e Iépe nez Gramem se barvi podle Gimenéze

e sténa ma stavbu typickou pro gramnegativni bakterie

e obligatni intracelularni parazité, dokazou se mnozit ve fagolysosomech makrofagu, kde piezivaji i
pfi nizkém pH

e vykazuji ultrastrukturalni pleomorfismus - zahrnuje velké a malé bunééné varianty a formy
podobné endosporam; nejspis ma tedy jakysi vyvojovy cyklus

e vysoce infekéni, K onemocnéni sta¢i malé mnozstvi

e odolnost: vysoce odolné k vyschnuti a svételné expozici; v aerosolu piezivaji mésice

Antigenni struktura

o Kklasicka stavba stény jako u G- bakterii — obsahuje peptidoglykan, proteiny, lipopolysacharidy
e pii delsi kultivaci in vitro se antigenni sloZzeni méni - dochazi k tzv. fazové variaci
o V piirozeném prostiedi (v hostitelich) jsou ve fazi I - faze vysoce infekéni, odpovida S-fazi
enterobakterii
o pfi kultivaci in vitro jsou ve fazi Il - malo infek¢ni, odpovida R-fazi
e podstatou fazové variace jsou zmény ve struktuie lipopolysacharida - ve fazi Il chybi nékteré
proteiny a cukry, pouziva se k pfipravé vakciny

Patogenita
Q-horecka

e probiha ve dvou formach - jako akutni hore¢naté onemocnéni s atypickou pneumonii nebo jako
chronicka infekce s endokarditidou

e nazev Q-horecka je odvozen z anglického ,, queer“ = podivny, odrazi charakteristicky syndrom
akutni formy onemocnéni - atypickou pneumonii, pii které se vyskytuje rozsahly RTG nalez, ale je
bez vyrazného kasle, expektorace a ostatnich fyzikalnich nalezt

a) akutni infekce

o akutni hore¢naté onemocnéni s atypickou pneumonii
o tfi hlavni symptomy - hore¢ka, plicni symptomy a zvySené jaterni enzymy
o komplikace: hepatitida, mén¢ ¢asto myokarditida, perikarditida nebo meningoencefalitida

b) chronické infekce

o vede Casto k endokarditidé, ktera mize byt zjisténa az za 3 - 20 let
o chronickou formou jsou vice ohrozeni lidi s pfedchozim onemocnénim chlopni, s oslabenou
imunitou a t¢hotné zeny
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Patogeneze

e kinfekci dochazi vdechnutim aerosolu, méné ¢asto pozitim nepasterizovaného mléka, zcela
ojedinéle piisatim klistéte

e po vdechnuti pronikne agens do makrofagi plicnich alveolti, zptlisobi atypickou pneumonii a $ifi se
dal krvi do cilovych bun€k (makrofagy jater, kostni dfen¢ a sleziny)

e bakterie jsou fagocytovany makrofagy — dale se mnozi uvnitf fagolysosomi aniz by poskozovali
makrofagy

e zavazngj$i je spiSe imunitni odpovéd’ hostitele, zahrnuje zanétlivé reakce, napt. T-lymfocyty
zprostiedkovana tvorba granulomt

e imunita vznikla po onemocnéni je celozivotni

Epidemiologie

e Q-horecka se vyskytuje ve vSech svétadilech

e (asto postihuje veterinaie, fezniky, farmare, pracovniky diagnostickych laboratofi, apod.

e jako rezervoar se uplatiiuji hlodavci, od hlodavci se nakazi dobytek a jini savci

e pienasecem je klisté obecné, pijak luzni, pijak stepni, kli§t'ak obecny a kli§t’ak netopy¥i

¢ u infikovanych zvitat probihd ndkaza vétSinou asymptomaticky

e Cloveék se miize nakazit z exkrementl infikovanych zvitat, nepasterizovanym mlékem, kontaktem
s infikovanou placentou nebo plodovou vodou biezich samic, apod.

Prevence

e konzumace pouze pasterizovaného mléka, kontrola dovdzenych zvitat a jejich produktli, dodrzovani
bezpecnostnich opatieni pii praci s podezielymi zvitaty nebo pfi praci v laboratofich, apod.
e existyje inaktivovand vakcina, neni vSak bézné dostupna

Lécba

e derivaty tetracyklinu (nejcastéji doxycyklin) az do ukonceni horecky
e u chronické formy mésice az roky kombinace doxycyklinu s rifampicinem, co-trimoxazolem nebo
fluorochinolony

Laboratorni prukaz

e izolace infek¢éniho agens z krve
o na kufecich zarodcich, myS$ich, morcatech nebo bunécnych kulturach
o pouze ve specializovanych laboratotich

e sérologicky priukaz protilatek
o pievazuje V praxi
o KFR, nepiima imunofluorescence, mikroaglutinace, ELISA
o u Cerstvych infekci se objevuji nejdiive protilatky proti antigenu II. faze, po asi 10. tydnech
se 1 antigeny I. faze
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34. Rod Mycoplasma a Ureaplasma

Rozdéleni
- Rod Mycoplasma: Mycoplasma pneumoniae — dychaci cesty; Mycoplasma hominis
- Rod Ureaplasma: Ureaplasma urealyticum

Morfologie

- nemaji rigidni bunécnou sténu — jednotlivé bunky jsou obalené pouze tiivrstevnou membranou
tvofenou proteiny a lipidy.

- Vyznamnou komponentou membrany je cholesterol.

- diky nepfitomnosti buné¢né stény mohou mit rtizny tvar - kulovity, ovoidni, prstencovity, nebo
vlaknité Gtvary

- diky nepfitomnosti bunécné stény se Gramem nebarvi, je vSak mozné barveni podle Giemsy (v
diagnostice se ale mikroskopicky prikaz nepouziva)

- velikost se pohybuje od 0,1 do 0,3 pum, proto jsou také schopna prochazet pory
bakteriologickych filtri. Jsou zatim nejmensim bakteridlnim lidskym patogenem.

Kultivace
- Mykoplasmy maji omezené moznosti biosyntézy, ziejmé v souvislosti s omezenou genetickou
informaci, a proto vyzaduji pro sviij rust komplexni média
- pudy obohacené o prekurzory nukleovych kyselin a steroly
- vyzaduji pro svij rast pfitomnost cholesterolu a zvysenou tenzi CO>
- pudy obsahuji pepton, kvasni¢ny extrakt a zvifeci sérum (zdroj cholesterolu)
- potlaceni jiné fléry — ATB puisobici na bunécnou sténu (penicilin, ampicilin)

Morfologie kolonii
- M. hominis — nejvétsi kolonie vzhledu sazeného vejce (volského oka), jeho kolonie jsou za
nekolik dnil patrné 1 pouhym okem a jako jediné vyrostou i na KA
- ostatni mykoplasmata tvoii kolonie viditelné mikroskopicky
- M. pneumoniae — mensi zrnité kolonie s uz§im transparentnim lemem
- U. urealyticum — zcela drobné kolonie, homogenng zrnité

Biochemicka aktivita
- M. pneumoniae fermentuje glukosu
— M. hominis utilizuje arginin
- U. urealyticum ureu
- test redukce tetrazolia — rutinné€ uzivany pro odliseni M. pneumoniae od jinych podobné
rostoucich druhti resp. traktu

Antigenni struktura
- M. pneumoniae — antigenn¢ homogenni, existuje pouze v 1 sérotypu
— M. hominis - antigenné heterogenni, celkovy pocet sérotypt dosud neni znamy
- U. urealyticum — u lidi sérotypy 1-8

Patogeneze
- M. pnemoniae

» P1—membranovy protein, adherence na hostitelskou buiiku

» dalsi antigeny mykoplasmat mohou interagovat s lymfocyty a ovliviuji tak imunitu

» poskozeni bun€k byva ptipisovano i tvorbé peroxidu vodiku

» bakterie napada epitelialni bunky respira¢niho epitelu bez toho, aby do nich pfimo
vnikla. Pfitomnost mykoplasmat na epitelialnich buitkkach muze trvat fadu tydnu, aniz
by se projevily ptiznaky onemocnéni
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- U. urealyticum

Patogenita

produkce fosfolipasy — role ureaplasmat pii vzniku zanétd plodovych blan
S perinatalni morbiditou a mortalitou

hlavni mechanismus — produkce kys. arachidonové — syntéza prostaglandini
fosfolipasy se zifejm¢ uplatnuji i pfi vzniku fatdlnich plicnich onemocnéni
nedonosenych novorozencii

— primarni atypickd pneumonie (M. pneumoniae)

©)

(@]

infekce se pifenasi kapénkami, avSak bronchopneumonie se vyvine jen u malého

procenta nemocnych. Zbytek infekci je bezptiznakovych ¢i lehkych.

nejvice byvaji postizeny déti Skolniho véku a dospivajici

ptiznaky: pomalu stoupajici teploty, malatnost, pocit ucpaného nosu

atypickd pneumonie je charakterizovana chudym fyzikalnim a bohatym RTG nélezem.
» v RTG obraze typické bohaté infiltraty st¢hovavého charakteru.

pii spravné diagnoze vétSinou nevznikaji komplikace a 1é€ba neni naro¢na

pokud se vyskytnou komplikace, miizou mit velice riznorody charakter - priijmy,

hepatitida, sekundarni anemie, multiformni erytém, meningoencefalitida, poruchy

motorickych nervii, myokarditida, perikarditida, myalgie, artritida, ...

zavazny pribéh se mize vyskytnout u osob s tézZkymi poruchami imunity - tmrti v

relativné kratké dob¢ (nejcastéjsi pricnou umrti je diseminovand intravaskularni

koagulace)

— infekce urogenitalniho traktu (M. hominis, U. urealyticum)

@)
®)

o

o

Terapie

nachdazi se v urogenitalnim traktu klinicky zdravych osob, u zen v 35 - 80%

pii vzniku onemocnéni hraji roli vek, pohlavni aktivita, po€et sexudlnich partnera,
socialné-ekonomické zadzemdi, apod.

u zen — ucast na vzniku_endometritid, chorioamniotitid, pfipadné pted¢asnych ruptur
plodovych blan

u muzi — podili se na vzniku prostatitid s ¢astou tendenci k ptechodu do chronicity

u zen i u muzu - non-gonorrhoické uretritidy (spolu s ureoplasmaty nebo chlamydiemi)
infekce urogenitalniho traktu byvaji obecné asto sdruZeny s jinymi bakteridlnimi
onemocnénimi, pfedev§im s infekcemi vyvolanymi Chlamydia trachomatis, Neisseria
gonorrhoeae a Streptococcus agalactiae

pfitomny v hemokulturach asi 10% Zen s poporodni horeckou. Tyto mikroby osidluji
vaginu a snadno pronikaji placentarni bariérou a kontaminuji amniovou tekutinu a
krevni obéh matky. Pfi pfed¢asné ruptuie plodovych blan dochazi k praniku
ureoplasmat pravidelné — riziko rozvoje endometritidy.

- tetracykliny (doxycyklin), makrolidy (azitromycin, klaritromycin) a fluorochinolony
(ofloxacin, fluorochinolony 1V. gen)

- dutlezité je délka aplikace antimikrobniho ptipravka (2-3 tydny podle pouZzitého antibiotika a
klinického stavu).

Epidemiologie

- M. pneumoniae — vyskyt celosvétove, zdrojem nakazy je pouze nemocny clovek, ifeni
vzdusnou cestou; inkubac¢ni doba 2-3 tydny
- urogenitalni druhy — pfenos pohl. stykem, ptip. ptes placentarni bariéru z matky na plod
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Laboratorni prikaz
rutinné ptimy priikkaz — specialni tuhé ¢i tekuté média
o u piimého prikazu se vyuziva i jejich biochemické aktivity:
» tekutd média s argininem — M. hominis
» média s ureou — U. urealyticum
= pevné pudy s glukézou — M. pneumoniae
- kodliseni M. pneumoniae — test redukce tetrazolia, test hemadsorpce morcecich erytrocytd, test
inhibice rustu protilatkou
- kuurceni M. hominis a U.urealyticum §té€peni ptislusnych substratti (arginin, resp. urea)
- PCR - prikaz mikroba nebo jeho soucasti v materidlu
- neptimy prikaz (KFR, ELISA) — pouze u infekci M. pneumoniae
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35. Rody Chlamydia a Chlamydophila

Definice
- jsou to bakterie s obligatnim nitrobuné¢nym parazitismem. Rikaji se jim ,,energeti¢ti parazité“,
ponévadz jsou zavisli na ATP z hostitelské bunky.
- neobvyklé slozeni bunécné stény — jsou sice strukturadlné podobné G- bakteriim, ale postradaji
peptidoglykan, zato maji vétSim mnozstvi lipida
- Mnozi se unikatnim rastovym cyklem, pfi némz se méni morfologie bakterialni buiiky

Ziastupci
- rod Chlamydia — C. trachomatis
- rod Chlamydophila— C. pneumoniae, C. psittaci, C. pecorum

Biologické vlastnosti
- pfi mnozeni chlamydii se méni morfologie bakterii
* do bunky pronika infek¢éni Castice zvana elementarni télisko, procesem podobnym
endocytoze
» elementérni télisko zlstava ve fagosomu, protoze je blokovéana fagolysosomalni fuze.
» po n¢kolika hodinéch se transformuje v metabolicky aktivni retikularni télisko
* to se déli binarnim délenim, pticemz spotiebovava energii hostitelské buiiky
» pak se retikularni télisko méni opét v télisko elementérni.
- koncem ristového cyklu, ktery trva 2 az 3 dny, je cytoplasma hostitelské bunky naplnéna
elementarnimi télisky, takze praska a elem. téliska se vysévaji a napadaji dalsi vnimavé bunky.
- n€kdy mohou byt elementarni téliska vypuzovana i exocytézou
- fagosomy s retikularnimi télisky pfedstavuji nitrobunééné inkluze, které 1ze detekovat barvenim

Morfologie
- elementarni télisko:
= adaptované pro extracelularni Zivot a pro iniciaci infekce
* méa rigidni bunéfni sténu diky disulfidickym vazbam Vv komplexu vnéjSich
membranovych proteini (MOMP)
* je infekéni, nedéli se, ma inaktivni metabolismus a ve vétSiné piipadl obsahuje
extrachromosomalni DNA (tzv. krypticky plazmid).
- retikularni télisko
= adaptované pro intracelularni Zivot
= neni infek¢ni, d€li se
» obsahuje difuzné rozptylenou DNA, coz usnadiiuje transkripci
* ma aktivni metabolismus.

Kultivace

- pro sviyj specificky parazitismus nejsou kultivovatelné na umélych padach

- ke kultivaci se vyuzivaji tkadnové kultury, kufeci embrya nebo pokusnd zvitrata (mysi)

- pruniku agens do tkanové kultury napomaha centrifugace, kultivace trva nejmén¢ 48 hodin

- po pomnoZeni se barvi Lugolovym roztokem nebo znac¢i imunofluorescenci a mikroskopuji se
= Ch. trachomatis — kulata elementarni t¢liska, inkluze se barvi (obsahuji glykogen)
» Ch. psittaci - kulata elementarni téliska, inkluze se nebarvi
= Ch. pneumoniae - hruskovita elementarni téliska
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Antigenni struktura
- lipopolysacharid — spole¢ny antigen ¢eledi Chlamydiaceae

- vnéj8i membranové proteiny (MOMP) — zakladni druhové a kmenové specifické antigeny.

Prikaz téchto antigent, ¢i protilatek proti nim je rutinné vyuzivano v diagnostice

Odolnost

- chlamydie nepatii ke zvlasté odolnym bakteriim
- podl€haji vétsin€ desinfekcnich prostiedk a teploté nad 56°C
- Ch. psittaci je odolngjsi, udrzi svoji infek¢nost v zaschlém ptacim trusu po nékolik mésicu.

Patogenita

Ch. trachomatis
- Trachom (sérotypy A, B, Ba, C)

je chronicka keratokonjunktivitida vedouci az k loziskovym nekr6zam a k jizvam na
spojivce.
o¢ni vicko se jizvenim sto¢i a pii mrkéni odird rohovku fasami, takze dochazi k jejimu
zakaleni a po 20 az 30 letech trvani onemocnéni dochdzi ke slepoté.
je infikovano zhruba 500 mil. lidi a kazdoro¢né v dasledku této choroby asi 8 mil oslepne.
na prenosu se podileji mouchy a jejich rezervoarem jsou déti s akutni infekci.
zanét probiha ve tiech stadiich:
1. Zanétlivé stadium
e je charakterizovano bélavymi uzliky (folikuldrnimi zrny) na spojivce
horniho vicka a v oblasti spojeni rohovky a skléry (konjunktivalni a
limbalni folikuly).
e folikularni zrna nekrotizuji, sliznice kolem nich je ruda a zdutela.
¢ sekundarni bakteridlni infekce dodava zanétu mukopurulentni charakter.
2. Hypertrofické stadium
e folikuldrni zrna se zvétSuji a z horniho limbu pfes rohovku pferlsta
vaskularizovana bild membrana, tzv. trachomovy pannus.
e jemné novotvoiené vazivo s proliferujicimi stromkovitymi cévami pronika
do rohovky.
3. Jizevnaté stadium
e vyznacuje se tvorbou Sedych nebo bilych jizev na spojivce.
e folikuly zmizi resorpci nebo se jizevnat€ svrasti.

- Lymphogranuloma venereum (sérotypy L1, L2, L2a, L3)

je chronické onemocnéni pfenaSené pohlavnim stykem

charakterizovano postizenim lymfatickych uzlin a tvorbou bolestivych a navenek se
provalujicich bubont

vede také k rozsahlému destruktivnimu zanétu s naslednym jizvenim — hlavné v oblasti
genitalu a kone¢niku.

takto postiZzeny jsou pievazné zeny, protoze uvodni Ié¢itelna stadia jsou zjevné€js$i u muza.
nemoc probiha ve 3 stadiich:

1. stadium: objevuje se za 1-2 tydny po expozici tvorbou nebolestivych vezikularnich
nebo ulcerativnich 1ézi na zevnim genitalu, které se spontanné zhoji.

2. stadium: nasleduje za né¢kolik tydni a projevuje se zdufenim ingvindlnich
lymfatickych uzlin, hore¢kou a zimnici. Uzliny splyvaji v pakety a vytvareji
mnohotné hnisavé pistéle (poradenitis).

3. stadium: nastup rozsahlého produktivniho zanétu genitalu a konecniku s
hlubokymi vtaZzenymi jizvami a piStélemi. U muzi dochdzi k elefantidze glans
penis a predkozky, u zen se vyskytuje elefantidza vulvy a chronickd ulcer6zni
proktitida.

typickou lokalizaci je urogenitalni trakt, infikovano muize byt i oko, dutina Ustni
(cervikalni lymfadenopatie) a rektum (proktokolitida u homosexuala).
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- Genitalni infekce (sérotypy D — K)
» ptedstavuji az 50% vSech urogenitalnich celosvétovych nakaz
*  umuzi
* negonokokové uretritidy, epididymitidy, prostatitidy
» mohou byt doprovazeny faryngitidou, Kkonjunktivitidou a bolestivou
monoartritidou — Reiterav syndrom.

» probihaji vétSinou asymptomaticky nebo jako chlamydiova cervicitida (=edém a
epitelialni 1éze cervixu, sekrece mukopurulentniho cervikalniho hlenu)
» dale uretritidy, salpingitidy, bartolinitidy, endometritidy, perihepatitidy
» velmi zaludny je asymptomaticky pribéh — vysoké riziko prechodu do chronicity.
Klinické ptiznaky se objevi az jako diisledek fibroproduktivniho procesu, ¢astym
diisledkem je neplodnost.
* jsou také pfi¢inou inkluzni konjunktivitidy - onemocnéni provazené mukopurulentni
sekreci, objevujici se u sexualné aktivnich dospélych (patogen vnika do oka pii sexuélnich
kontaktech), pfipadné u novorozencu (infekce pii priichodu porodnimi cestami)

Ch. pneumoniae
- Respiracni infekce
= pneumonie, bronchitidy a sinusitidy
» infekce jsou bézné, Casté v kolektivech mladych lidi, vétSinou lehky pribeh
» ptenos kapénkovou infekei nebo pfimym kontaktem
» zanéty plic jsou podobné atypickym pneumoniim u legionel a mycoplasmat.

Ch. psittaci
- Psitakoza

» zvifeci patogen pienosny na Clovéka, puvodce psitakozy (neboli ,,papouséi nemoci®) a
ornitozy pro ptaky obecné.

»  mize byt v pefi, exkrementech, krvi a v tkdnich na pohled zdravych jedinct.

» infekce vstupuje do organismu vdechnutim prachu kontaminovaného pta¢imi exkrementy.

» manifestuje se jako atypicka pneumonie

» projevy: vysoka horecka, zchvacenost, bolesti hlavy, svali, kloubd, suchy kasel

= vnékterych ptipadech pfiznaky =z postizeni CNS, pfip. pfiznaky systémové —
hepatomegalie, splenomegalie

» diagnostika — nej¢astéji sérologicka

Patogeneze
- ptima destrukce bun€k téch sliznic, které maji receptory pro elementarni téliska — sliznice
urogenitadlniho systému, dychacich cest, spojivky, v pfipadé¢ lymphogranuloma venereum i
mononukleary
- bunky jsou béhem replikace destruovany, na poSkozeni sliznic navazuje zanétliva odpoved.
- infekce nevyvolava dlouhotrvajici imunitu, zato reinfekce rozvijeji a prohlubuji zanét, po némz
nasleduje jizveni, znamenajici napft. ztratu zraku, neplodnost.

Terapie
- dlouhodobé podavani ATB (2-3 tydny), zasahuje totiz nejlépe v dobé piemény elementarniho
téliska na retikuldrni, pfi€emZ v riznych bunikach mohou byt chlamydie v riznych fazich cyklu
- makrolidy (azitromycin), dale tetracykliny, fluorochinolony
- u déti — makrolidy; tetracykliny a chinolony jsou kontraindikované
- azitromycin lze podavat i t€hotnym; jeho vyhodou je i cileny transport fagocyty na misto zanétu
- zasadou je lécba vSech sexudlnich kontakta.
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Epidemiologie
- urogenitalni infekce zptsobené Ch. trachomatis
* jsou nejéastéjSimi bakterialnimi sexualné pfenosnymi infekcemi (vice nez 50%), nejéastéji
u lidi do 30 let
» vzhledem na Casty asymptomaticky prub¢h je kladen diiraz na prevenci (bezpecny sex)
» Casto se chlamydiova infekce projevi az jako pretrvavani obtizi po 1écbé kapavky — tzv.
postgonokokova uretritida (chlamydiova infekce je totiz ¢asto spjata s jinymi STD)
» cervikdlni chlamydiova infekce — rizikovy faktor pro vznik karcinomu cervixu
- Ch. pneumoniae
» vétSina primoinfekci probéhne asymptomaticky v détském veéku
* uosob nad 60 let jsou protilatky u vice nez 97% populace
» byva casto izolovadna z aterosklerotickych platd (neni jasné, zda napoméha vzniku
aterosklerdzy, nebo je kontaminace az sekundarni)
- Ch. psittaci
» primdrnim hostitelem jsou ptaci a savci, ¢lovék je infikovan hlavné stolici ptaka
» nakazeni ptaci nebyvaji zjevné nemocni, masivné vSak vylucuji agens sekrety

Laboratorni diagnostika
- ptimy prukaz
* material
e urogenitalni infekce — vytér z uretry, endocervikalni vytér
e konjunktivitidy — stér ¢i seskrab ze spojivky
e odbér ma byt razantni, protoze vzorek musi obsahovat dostatek epitelii

= detekce antigenu metodou piimé imunofluorescence nebo ELISA, detekuji se bud’ vnéjsi
membranové proteiny (MOMP) nebo lipopolysacharidy

» detekce DNA metodou PCR, citlivost 90-98%

» kultivace na tkanové kultufe oSetfené cykloheximidem (eliminuje se metabolismus
hostitelskych bunék). Chlamydie se pfinuti adherovat na povrch bunék pomoci
centrifugace inokula a vzniklé inkluze se prokazi barvenim Lugolovym roztokem, nebo
imunofluorescen¢né, Citlivost — 70-85%

- nepiimy prikaz:
» protiladtky mohou dlouhodobé& pretrvavat, takze lze téZko rozlisit soucasnou infekei od
minulé

» naopak u primarni infekce sliznic se nemusi prokazatelné hladiny protilatek viibec objevit
» sérologie ma vSak vyznam pfii detekci chlamydiové pneumonie, zejm. u novorozenct
e detekce IgM — hlavné v akutni fazi primoinfekce, poté mizi
e detekce IgA — typické jak pro akutni stadia primarnich infekci, tak pro infekce
chronické a reinfekce
= psitakdza - KFR
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36. Streptokokové infekce

1) S. pyogenes (beta-hemolytické)

lokalizované pyogenni (hnisavé) infekce:
- akutni tonsilofaryngitida (angina)

S. pyogenes je nejcastéjsi ptivodce, §ifi se kapénkovou cestou

postihuje hlavné déti Skolniho véku, obvykle na podzim a v zimé

podle vzhledu se rozeznéava tonsillitis acuta catarrhalis, follicularis, lacunaris,
pseudomembranosa

soucasti je 1 horeCka a zdufeni podcelistnich uzlin

stejnomérné Sarlatové zbarvenad a zduiela sliznice tonsil az celého faryngu, nepfitomnost
rymy a kasle

- spala (scarlatina)

zpusobuji ji kmeny produkujici pyrogenni exotoxin, nevznika u osob, které maji proti
tomuto toxinu protilatky

zdroj nékazy a cesty prenosu stejné jako u faryngitidy

k piiznakiim anginy se ptidava typicka vyrazka a malinovy jazyk (epitel jazyka je
deskvamovany s prominujicimi papilami), sliznice dutiny Gstni a nazofaryngu je syté
cervena

komplikace anginy a spaly mohou byt hnisavé (peritonsilarni nebo retrofaryngealni
absces, otitis media), vzacné toxické (syndrom streptokokového toxického Soku),
ptipadné vzniknou pozdni nasledky

koZni hnisavé infekce (pyodermie)
- jsou vysoce nakazlivé, z pozdnich nasledkl po nich vznika glomerulonefritida

- impetigo

postihuje nejcastéji malé déti (2-6 let)

pfenos infekce pfimym kontaktem (dotykem, ale 1 oblecenim, hrackami apod.),
nakazlivost je vysoka, K infekci jsou nachylné zejména mista s porusenou integritou ktize
(ekzém, drobné exkoriace, puchyte apod.)

povrchova infekce epidermis, nesiti se do hloubky

zacina zarudnutim, mtze pokracovat do stadia vezikul a pustul

vznikaji nebolestivé puchyte vyplnéné zlutym hnisem, zasychajici strupy

nema celkové ptiznaky, je nebolestivé, ale miiZze byt provazeno svédénim a zvétSenim
regionalnich uzlin

- erysipel (rize)

pokud streptokoky proniknou hloubégji do ktize

ostfe ohraniceny zanét Skary s celkovymi pfiznaky

obvykle se vyskytuje v bércich nebo na obliceji

onemocnéni za¢ind nahle zimnici, tfesavkou a horeckou, mize se vyskytnout bolest
hlavy, nevolnost.

soucasn¢ se v misté vstupu infekce objevi ostie ohrani¢ené zarudnuti kize, jazykovite se
$ifi do okoli, doprovazeno bolestivym svédénim ¢i palenim

onemocnéni nezanechéva imunitu, maze dojit k recidivam, v téze lokalité

komplikace — trvalé poskozeni lymfatickych cév — chronicky otok postizené ¢asti téla
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- cellulitis
» zanét podkozi, obdoba erysipelu
= ]i8i se ndpadnéj$im bolestivym otokem, neni vyznaceno tak ptesné ohraniceni zanctu, ani
jazykovité Sifeni
= vyrazné celkové ptiznaky — horecka, zimnice, bolesti hlavy
= klinicky obraz je tedy méné specificky
- hniséni rén
* ma tendenci se Sifit, napt. do regionalnich uzlin (v podobé rudych pruhti pod pokozkou —
lymfangoitis; nasledné hnisavy zanét uzlin — lymphadenitis suppurativa)

invazivni a toxicka onemocnéni
- nekrotizujaci fasciitis
» infekce se $ifi hloubéji v podkozi, podél svalovych fascii
= exsudativni zanét mize prochazet az do nekrozy
= celkové klinické ptiznaky jsou vyjadieny stejné€ jako u celulitidy, kozni projevy jsou vSak
méné napadné, lokalné je pfitomna zejména bolestivost
- flegmoéna
- myozitida, myonekréza
» onemocnéni probihd pod obrazem akutni sepse, pacient je v bezprostfednim ohrozenim
Zivota
- pneumonie, meningitida
- Sepse
- poporodni sepse
» v minulosti
* pyogenni streptokoky zavedené rukama porodnika do porodniho kanalu se ranou po
odloucené placenté dostaly do krve a mnozili se v ni
- syndrom podobny toxickému Soku (syndrom streptokokového tox. Soku)
»  zanét mekkych tkani, napadna bolestivost v misté infekce
* horecka, nauzea, prijmy, ptiznaky Soku

pozdni nasledky streptokokovych nakaz
- revmatickd horecka
* horecnaty nehnisavy zanét srdce (postizeni endokardu, myokardu, a hlavn¢€ mitralni
chlopng), kloubti (st€éhovava arthritis), vzacnéji CNS (chorea minor) a klize (erythema
marginatum)
= dostavuje se n¢kolik tydnti po streptokokové anginé
= provazena celkovymi zndmkami zdnétu — zvySena sedimentace, zvySend hladina CRP,
zvySend a neklesajici hladina protilatek proti streptokokovym antigentim (ASLO)
= predpoklada se, ze streptokoky vyvolaji tvorbu protilatek proti antigeniim pouzdra,
bunécné stény a cytoplasmatické membrany; tyto zkiiZzené reaguji s lidskymi antigeny
(myosin, laminin, keratin)
= vyskytuje se Castéji po infekci ,,revmatogennimi‘ sérotypy — M1,3,5,16,18
- akutni glomerulonefritida
» dostavuje se po infekei ,,nefritogennimi* typy — M2,49,55,57
= Zmény jsou vyvolany usazovanim imunitnich komplext v glomerulech
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- cilem je zabranit vzniku pozdnich nasledka

- penicilin - Iék volby

- v pfipadé alergie - cefalosporiny, makrolidy (nariistajici rezistence!), linkosamidy (pfi
faryngealniho nosicstvi)

- selhani penicilinu u pfezivani streptokokt uvniti epitelii resp. traktu, do nichz penicilin nepronika

- rezistence vétSiny kment vi€i tetracyklinlim; sulfonamidy a kotrimoxazol zase nejsou schopny
spolehlivé zamezit vzniku pozdnich nasledka

- rezervni: glykopeptidy (vankomycin, teikoplanin), linezolid, tigecyclin

2) S. agalactiae (beta-hemolytické)

novorozenecké meningitidy a sepse

— Casnd infekce

= vznika béhem porodu in utero (pti pied¢asném odtoku plod. vody nebo pii prichodu
plodu porodnim kanalem)

= projevi se béhem prvnich hodin a dni po narozeni
= probiha pod obrazem bakteriemie, pneumonie, meningitidy, septicky Sok
= mortalita kolem 5%, vice jsou ohrozeni nezrali novorozenci

— pozdni infekce
= vétSinou sérotyp 111
= dostavuji se koncem 1.m¢s. Zivota
= probihd pod obrazem sepse, meningitidy
= smrtnost pres 10%

komplikace v Sestinedéli
= endometritidy, infekce moc. cest, bakteriemie po cisatském fezu vedouci az k
endokarditid€, meningitid¢, k tvorbe¢ abscest

ostatni infekce

— osteomyelitidy — u kojencii nejcastéjsi puvodce

— cystitidy, pyelonefritidy — u starSich déti, dospélych

— pneumonie, endokarditidy, artritidy, infekce ran, osteomyelitidy, vzacné meningitidy — u
imunokompromitovanych

lécba

— ampicilin (1. volba)

— citlivy na penicilin

— u alergie cefalosporiny, linkomycin, vankomycin

3) Ostatni beta-hemolytické streptokoky

e Streptococcus dysgalactiae ssp. equisimillis - hlavné faryngitidy a tonsilitidy; u disponovanych
jedinci miZe vyvolat sepse, nekrotizujici zanéty fascii, pneumonie, epiglotitidy, meningitidy,
mozkové abscesy, osteomyelitidy, artritidy

e Streptococcus equi ssp. zooepidemicus - mastitidy skotu, u lidi hlavné faryngitidy

e Streptococcus canis - patogen psti, u cloveéka byly popsany sepse a meningitidy
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e Streptococcus porcinus - infekce urogenitalniho traktu, fidce infekce kolem porodu

e Streptococcus iniae - sepse u osob zpracovavajicich kontaminované ryby

e Streptococcus anginosus - infekce urogenitalniho traktu, infekce GIT, faryngitidy,
mozkové/jaterni abscesy, artritidy

4) S. pneumoniae (non-hemolytické)

pneumokokova pneumonie

e nejcastéjsi piavodce komunitni pneumonie

e muze prob&hnout jako lobarni (postizen cely plicni lalok), nebo loziskova (bronchopneumonie)
e pneumokoky se bézné vyskytuji v nosohltanu asi 10% zdravych jedinct

e u déti nebo starSich osob casto konci smrti; letalita u ptipadi s bakteriémii dosahuje 25%

e zacatek je obvykle ndhly — tiesavka, zimnice, vysoka horecka

e pacient je dusny, zchvaceny, bolest na hrudniku pii inspiriu, tachykardie, tachypnoe

e starSi nemocni mohou byt i afebrilni

e kaSel je zprvu suchy, po n¢kolika dnech produktivni s expektoraci sputa

purulentni (hnisava) meningitida

e pneumokok je nejcastejsi pficinou meningitidy u starSich osob a malych déti

e primarni meningitida zac¢ind néhle z plného zdravi

e dostavuje se typicky meningealni syndrom - horecka, bolest hlavy, nauzea, zvraceni, fotofobie,
meningealni piiznaky

e sckundarni meningitida mize mit pomalej$i nastup

e vétSina pacientli ma v anamnéze Cerstvé prodélané respir. onemocnéni

e prubéh je velmi rychly, zanechava trvalé nasledky nebo kon¢i smrti

otitida

e horecky a bolest ucha, kterd béhem nekolika hodin zesili a stdva se nesnesitelnou
e ulevu pfinasi paracentéza (propichnuti bubinku), nebo jeho spontanni perforace
e komplikace — hluchota, mastoiditida (z té mize vzniknout meningitida)

dalsi infekce

e sinusitida, rhinitis purulenta (hnisava ryma po piedeslé virové infekci)
e k méng astym patii_akutni endokarditida, peritonitida, septicka artritida, infekce v malé panvi u Zzen
e pneumokokové sepse se vyskytuji u asplenie a infekce HIV

e penicilin (1€k volby), pfipadné vyssi davky amoxicilinu

e U meningitid — penicilin, ampicilin, ceftriaxon, cefotaxim, chloramfenikol

e v pripad¢ rezistence na penicilin — cefalosporiny Ill. gen, event. v kombinaci s vankomycinem
e otitis media - amoxicilin
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5) Ustni streptokoky (viridujiici non-hemolytické)

e oportunni patogeny, uplatiuji se jen u disponovanych jedinct
e druhy:
o skupina S. mutans: S. mutans, S. sobrinus, S. downei,
o skupina S. salivarius: S. salivarus, S. vestibularis
o skupina S. sanguinis: S. sanguinis, S. gordonii, S. parasanguinis
o skupina S. mitis: S. mitis, S. oralis, S. peroris

subakutni bakterialni endokarditida (sepsis lenta)

e streptokoky z dutiny ustni, zvlasté pii onemocnénich parodontu, snadno béhem zvykani pronikaji do
ob¢hu

e u zdravych jedinci jsou vétSinou bez problému vychytany

e jsou-li vsak srde¢ni chlopné postizeny napf. revmatickou horeckou, streptokoky se usadi a za¢nou
tvofit vegetace

e pii kazdém tepu se z vegetaci uvoliiuji mikroby a rozsévaji se krvi do celého téla

e makroorganismus neni schopen vlastnimi silami vegetaci odstranit, bez 1écby konc¢i fatalné

S. sanguinis, S. oralis, S. gordonii, S. mitis, S. mutans, S. salivarius

bakteriémie

e prolongovanou bakteriémii mohou vyvolat ustni streptokoky u neutropeniki (nedostatek neutrofili)
po cytotoxické 1€¢bé, nebo u nedonosenych novorozenci (vzacné i meningitida nebo pneumonie)
e S.mitis, S. oralis, S. salivatorius, S. sanquinis, S. gordonii

Zubni kaz

e skupina S. mutans (zvlasté S. mutans, S. sobrinus)

e tvofi enzymy, které Sté€pi sacharosu z potravy a glukosové zbytky spojuji v nerozpustné lepkavé
glukany

e tyjim umozni adherovat na zubni sklovinu a jsou tak zdkladni mezibunéénou hmotou zubniho plaku
(spolu s desitkami dalSich mikroorganismi)

e vznik zubniho kazu — pisobenim organickych kyselin, které tvofi pii §tépeni sacharidt (pfi
nepiitomnosti sacharidl v potrave syntetizuji i intracelularni sacharidy, které nasledné $tépi)

dalsi infekce

e novorozenecké sepse, meningitidy — pfedev§im u nedonoSenych novorozencii

e infekce mocovych cest

1écba

e téméf polovina odolni vii¢i penicilinu a dalSim beta-laktamim, béZnym cefalosporiniim,
erytromycinu a aminoglykosidim

e citlivé na vankomycin, cefotaxim, ceftriaxon, imipenem
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37. Stafylokokové infekce

1) S. aureus (koagulasa pozitivni)

e onemocnéni vyvoland zlatymi stafylokoky:
o hnisava onemocnéni — nejcasteji
o infekce spojené s plisobenim toxint
o intoxikace z potravin
e predispozici je poranéni, ptitomnost cizich téles (implantované pomucky, stehy) virové infekce, DM,
malignity
e benigni kozni infekce jsou Casté, zdvazné stavy s postizenim vnitinich orgdnt a sepsi obvykle jen u
disponovanych jedinct
e sklon k tvorb¢ abscest
o ohraniCend zanétliva loziska, zanétem vznikla dutina plna hnisu
o hnis je tvofen rozpadajicimi se leukocyty a bakteriemi; je smetanové zluty a nepachne
o nekrotické centrum abscesu je obklopeno relativné bezcévnou sténou z fibrinu a fibroblasta,
okolni tkan je zanicena (rubor, calor, tumor, dolor, functio laesa)
e zhruba 1/3 lidi jsou bezptiznakovymi nosici (nozdry, hraz, axila, vulva)

hnisavé (purulentni) onemocnéni kiiZe a adnex

e impetigo - povrchové puchyie v epidermis, vyplnéné Zlutym hnisem (=pustuly), s Zlutohné¢dou
krustou na povrchu; typicky u malych déti

e ecthyma - velké viedovité pustuly zasahujici az do dermis

e folliculitis - hnisava infekce vlasového folikulu, ktera zac¢ina v mazové Zlazce a projevuje se jako
zlutava pustulka se zarudlym okolim

e furunculus (furunkl) - kozni absces vznikly rozsitenim zanétu folikulu do sousedni Skary

e carbunculus - rozsahlé hnisavé lozisko, které vznika splynutim n€kolika furunkli, vznikaji
mnohocetné abscesy; zejména na §iji

e sycosis barbae - chronicka splyvajici folikulitida ve vousaté ¢asti obliceje

e hordeolum (jecné zrno) - zanét Zeisovy mazové zlazky na okraji vicka

e Dblepharitis - zanét vicka spojeny vétSinou s hnisavym zanétem spojivky (conjuctivitis)

e mastitis - zanét mlééné zlazy u kojicich zen

e hidradenitis suppurativa - hnisavy zanét potnich zlaz, zejm. v axile

hnisdni ran

o zlaty stafylokok je viibec nej€ast&jsim plivodcem hnisani ran

e postihuje povrchova zranéni, popéleniny, pooperaéni rany

e ke vzniku infekce je potieba, aby s misté rany zlstalo cizi téleso (tiiska, Spina, stehy, apod.)

e zahnisand rana se hoji per secundam — po vyhnisani se vyplni granulacni tkani, zlistdva po ni
nepravidelnd jizva

e 7z rany muze pronikat do regionalnich uzlin (lymphadenitis), a z nich do krevniho ob&éhu
(bakteriémie), to mize vést az ke sepsi
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infekce vnitinich organi

e abscesy vnitinich orgéni — po diseminaci krvi do vnitinich orgénu
e cempyém — télesnd dutina vyplnéna hnisem (napt. empyém pohrudni¢ni dutiny),
o endokarditida
o vznik vegetaci na srde¢nich chlopnich (infikovany trombus)
o miuze postihnout i intaktni chlopné, ¢asto se vyskytuje u i.v. narkomanti
o probihd jako akutni onemocnéni s vysokymi horeckami a projevy sepse
o komplikaci je embolizace septickych embolli a vznik metastatickych abscest v kuzi, plicich,
mozku, ledvinach
e osteomyelitis — zanét kostni dien¢, muze vzniknout jak hematogenné, tak po turazu. U déti postihuje
metafyzy dlouhych kosti, u dospé€lych spise obratle.
e hnisav4 arthritida — komplikace osteomyelitidy v blizkosti kloubt

respirac¢ni infekce

e sinusitidy — akutni zanéty vedlej$ich nosnich dutin, pomérné bézné
e bronchopneumonie
o nasedajici na infekci virem chiipky — virova infekce zastavuje pohyb fasinek, coZ napomaha
vniku a mnoZzeni stafylokoku v bronsich
O Ppneumonie jsou Casto provazeny rozpadem tkané, vznikem abscesu, nebo rozvojem
empyému

infekce spojené s piisobenim toxinii

e syndrom toxického Soku (TSS)
o zpusobuji kmeny mnoZici se v ran¢, nebo v pochvé€ ucpané vysoce nasakavym tamponem a
produkujici TSST-1.
o jde o fatalni febrilni stav, ktery rychle vede k hypotenzi, dermatitid¢, kie¢im, bezvédomi a
multiorgdnovému selhani
e enterokolitida — pii 1é¢bé Sirokospektrymi ATB, kdy se muze pfemnozit S. aureus, tvorici
enterotoxin B
e cxfoliativni dermatitida (Rittertv syndrom, stafylokokovy syndrom opaiené kiize — SSSS)
o zpusobena kmeny tvorici toxin exfoliatin
o nejcastéji u détskych stafylokokovych infekci nazofaryngu nebo klize, postihuje celé télo.
o syndrom je charakterizovan intraepidermalnimi puchyii v granularni vrstvé, tekutina v
puchyftich je sterilni
o vede k ¢astecné nebo Uplné ztraté kiize — dochéazi k uvolnéni pokozky od Skary, pokozka se
odlucuje v bélavych carech a ponechava obnazenou jasné ¢ervenou dermis

intoxikace

o stafylokokova enterotoxik6za
o intoxikace, nikoli infekce
o velmi Casta otrava z potravin (sekana, bramborovy salat, krémové zadkusky, zmrzlina), které
jsou kontaminovany zlatym stafylokokem, produkujicim termostabilni enterotoxiny
o stafylokok mlzZe byt varem znicen, ale enterotoxin nikoli
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o enterotoxiny vedou stimulaci visceralni peristaltiky k priymtim a iritaci emetického centra ke
zvraceni (Casto oboji soucasng)

o rozvoj priznakt nahle, 1-6 hod po poziti jidla s toxinem (stafylokoky jiz ani nemusi byt v
jidle pfitomné)

o samovolné uzdraveni, v kl. obraze bez vyraznéjSich morfologickych zmén

o hlavnim rizikem je dehydratace a iontova dysbalance

u lokalizovanych infekei — chirurgicka 1é€ba — otevieni abscesu, vypusténi hnisu, odstranit pfipadné
cizi téleso a postarat se o drenaz (aby mohl hnis i nadale odtékat)

ATB: ptes 90% kment je dnes na penicilin rezistentnich, protoze ziskaly plasmid kddujici schopnost
tvofit penicilinasu

vétSina komunitnich kment je jesté stale citliva na polosyntetické peniciliny, do jejichz molekuly
byla vnesena vhodna skupina, ktera brani pfistupu beta-laktamasy k citlivému mistu na beta-
laktamovém kruhu

1ék volby = oxacilin, cloxacilin (v kombinaci s ampicilinem)

dale aminopeniciliny/inhibitory betalaktamaz; cefalosporiny I.,11. gen.

v zahranici oxacilinu pfibuzny methicilin

alternativné makrolidy, linkosamidy, kotrimoxazol, aminoglykosidy, chinolony - vétsina nasich
kment na n¢ zistava citlivych

mupirocin — lokalni ATB, k 1é¢b¢é ohrani¢enych koznich infekci a odstranéni nosniho nosiéstvi
MRSA — glykopeptidy (vankomycin, teikoplanin), dale linezolid, tigecyclin

2) Koagulasa negativni stafylokoky

oportunni patogeny, tvoii hlavni ¢ast normalni mikrofléry kiize a sliznic ¢lovéka
zastupci: S. epidermidis S. haemolyticus, S. hominis ssp. hominis, S. hominis ssp. novnobiosepticus

u normalniho hostitele vyvolavaji infekci jen vzacné

predispozice maji hlavné intravenézni narkomani (typicky zavisli na heroinu),
imunokompromitovani jedinci a nemocni se zavedenymi nebo implantovanymi pomickami
(flexily, umélé srde¢ni chlopné, kardiostimulatory, shunty, mocové katetry, kloubni protézy, Srouby,
fixacni pomticky, ...)

snadno adheruji na cizi povrchy a rostou na nich v podobé biofilmu - odolavaji nejen fagocytoze, ale
i ATB lécbe

obecné¢ jsou infekce koagulasa-negativnich stafylokokti pfevazné nozokomialni

infekce

nejcastéji infekce spojené se zavedenymi nebo implantovanymi pomuckami
infekce krevniho fecisté, projevujici se bakteriémii
o nejcastejsi pricinou pritomnosti KNS v krvi jsou infikované intraven6zni katétry
o kazda kolonizace katétru KNS se nemusi projevit ptiznaky, ale mize dojit az ke katetrové
sepsi s ptiznaky Soku a mortalitou 33%
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endokarditida
o stafylokokova infekce nativnich chlopni je pomérné vzacna
o Castéji u narkomant (intravendzni heroin posSkozuje trojcipou chlopernt) nebo u umélych
srdecnich chlopni
infekce likvorovych spojek — projevi se jako meningitida, nebo zhorSena funkce shunta
infekce cévnich §tépi — byva po mésice az 1éta indolentni
infekce kloubnich protéz, osteomyelitidy (spojené se zavedenymi Srouby)
peritonitidy — v souvislosti s peritonealnimi dialyza¢nimi katétry
dale infekce kardiostimulatoru, silikonovych prsnich implantatd, penilnich protéz
bakteriémie u novorozencu a neutropenikt, infekce operacnich ran, ob¢as prikaz v mozkovych
abscesech, sternalni osteomyelitida po kardiochirurgickych operacich,
infekce mocového traktu — S. saprophyticus u mladych sexualné aktivnich Zen; ostatni KNS spise u
starSich osob s moc¢ovym katétrem

pomérné rezistentni na bézné protistafylokokové ATB jako oxacilin (ddna genem mecA),
erythromycin, klindamycin, tetracykliny, gentamicin + zvySuje se rezistence i na co-trimoxazol a
fluorochinolony

zatim citlivé na vankomyecin, rifampicin
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38. Bakterialni piivodci sepsi

Zakladni terminy

e Dbakteridlni infekce: nefyziologicka interakce mezi bakterii a makroorganismem zahrnujici
laboratorni a klinické zndmky onemocnéni, véetné¢ anatomickych zmén na trovni bunék

e Dbakteriemie: pfitomnost bakterii v krvi, mize byt klinicky vyznamna (septicky stav) nebo
klinicky nevyznamna

e sepse: systémova zanétliva odpoved’

e t¢zka sepse, septicky Sok: nasledné faze sepse charakterizované organovou dysfunkci,
hypoperfuzi a hypotenzi

e Sepse je zivot ohrozujici organova dysfunkce zptisobena nepiimérenou odpovédi organismu na
infekci
e SIRS = systémova zanétova odpovéd’ organismu (sepse je SIRS vznikla v disledku infekce)
o kritéria SIRS
= teplota nad 38°C nebo pod 36°C
= tep nad 90/min
» dechova frekvence nad 20/min nebo CO2 pod 32 mmHg
= leukocyty nad 12 tis./ul nebo pod 4 tis./ul
e pii sepsi se dostava velké mnozstvi virulentnich bakterii a jejich produktii do krve. Indukuji tzv.
cytokinovou boufi - produkci velkych mnozstvi zanétlivych cytokint (zejm. IL-1 a TNF) a jejich
pusobeni v cirkulujici krvi.
e to muze dospét k aktivaci koagulacni kaskady s rozvojem diseminované intravaskularni
koagulace (DIC), ke vzniku hypotenze a Soku.
e pokud situace neni zvladnuta, pfechazi stav v tzv. septicky Sok, ktery je charakterizovany
hypoperfuzi organii - hypoxémii se selhavanim jednoho i vice organti:
o akutni selhani ledvin
o selhani plicnich funkci - rozvoj difizniho alveolarniho poSkozenti, které se klinicky
projevi jako ARDS
o encefalopatie
o poruchy perfuze ¢asti GIT (hlavné stiev) se zvySenou permeabilitou pro bakterie a jejich
produkty, coz miiZze vést ke vzniku ileu ¢i viedu,
o dale akutni pankreatitida, akalkulozni cholecystitida, poruchy funkce jater
e =rozviji se syndrom multiorgdnové dysfunkce - MODS.

Hlavni zasady lé¢by sepse

e QOdstranéni zdroje sepse - zahrnuje drendz abscest, empyému, nekrektomie, odstranéni cizich
téles (myj. 1 zilnich katetr), vynéti organu prostoupeného infekci, vyfazeni postizené oblasti z
funkce (kolostomie).

e [écba infekce - vhodnd ATB 1écba

e [écba obéhovych zmén (masivni volumoterapie se zachovanim perfuze organti)

e Lécba respiracniho selhani (ventilaéni podpora)

e Dalsi lécba - profylaxe stresovych viedi H2-blokatory, vyziva, profylaxe trombdz
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Sepse — z prednasky

wewr

problém.

sepsi Ize definovat jako systémovou zanétlivou odpovéd’ na infekei, ktera mize byt vyvolana
riznymi druhy mikroorganismut (napft. bakteriemi a kvasinkami).

Zvysuje se pocet invazivnich vykont terapeutickych i diagnostickych, které vyrazné ovliviiuji
pfimo ¢i nepiimo lidskou bakterialni mikrofloru vystavenim pacientti nemocni¢nimu prostiedi s
mnoha zdroji multirezistentnich bakterii, pfimymi zasahy do systému s pfirozenou mikroflorou a
selekénimu tlaku antibiotik.

o naptiklad rozsahlé a zivot zachraiiujici vykony v kolorektalni chirurgii mohou byt, a v
fadé¢ piipadi jsou, komplikovany vznikem nozokomidlni infekce s rozvojem sepse,
naptiklad z diivodu rozpadu anastomozy,

o Stoupajici pocet pacientli s umélou plicni ventilaci rovnéz zvysuje riziko vzniku zdvazné
ventilatorové pneumonie s naslednou sepsi.

na rozdil od jinych nemoci je charakterizovana stoupajici incidenci a po¢tem umrti.

letalita dosahuje v priméru 30 % a celkové naklady na 1é¢bu tézké sepse v rozvinutych zemich
ptresahuji 25 miliard EUR roc¢né.

progrese do stadia tézké sepse je na JIP zaznamenana u kazdého ¢tvrtého pacienta se sepsi.
pocet imrti se za poslednich 20 let zdvojnasobil a v soucasnosti pfesahuje pocet imrti spojeny

s akutnim infarktem myokardu nebo nékterymi nadorovymi chorobami, naptiklad s karcinomem
tlustého stfeva a prsu.

Pohled mikrobiologa na antibiotickou 1é¢bu sepse zahrnuje:

¢asovani antibiotické 1écby

vybér adekvatni antibioterapie

davkovani antimikrobnich ptipravki

moznosti stanoveni etiologického agens a jeho vlastnosti, véetné PK/PD parametra

Etiologie:

na etiologii se podili gramnegativni 1 grampozitivni bakterie, pficemz ¢etnost jednotlivych
bakterialnich druhti je podminéna zakladni lokalizaci infekce.

K nejcastéjSim zdrojim patii pneumonie, intraabdomindlni infekce a uroinfekce, které soucasné
predstavuji nozokomidlni infekce s nejvyssi frekvenci vyskytu.

Sepse vSak muze byt asociovana i s komunitnimi infekcemi (napt. pneumoniemi, infekcemi
mékkych tkani a gastrointestinalnimi infekcemi).

V etiopatogenezi sepsi se mohou uplatnit i bakterie s produkci tzv. superantigent (napt. TSST-1
nebo streptokokovy pyrogenni exotoxin).

V diferencialné diagnostické rozvaze o etiologii sepse u konkrétniho pacienta je nutné zhodnotit
pricinu sepse, resp. stanovit primarni infekci, pokud je to mozné.

V piipadé urceni zdkladniho zdroje sepse lze s vétsi pravdépodobnosti predpokladat etiologické
agens na zaklad¢ znalosti nejcastéjsich bakterialnich piivodci prislusnych infekei.

Adekvatni antibioticka 1écba je v sou¢asné dob¢ podminéna piredevsim frekvenci bakterialnich
patogent a vyvojem jejich rezistence k antimikrobnim pfipravkim
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Nejcastéjsi bakterialni ptivodci vybranych nozokomialnich a komunitnich infekei v souvislosti s

rozvojem sepse

Nozokomialni infekce

pneumonie

Klebsiella pneumoniae
Pseudomonas aeruginosa,
Escherichia coli
Staphylococcus aureus

intraabdominalni infekce

anaerobni bakterie,
Klebsiella pneumoniae,
Pseudomonas aeruginosa,
Escherichia coli,
Staphylococcus aureus,
enterokoky

uroinfekce

Escherichia coli

Proteus mirabilis
Pseudomonas aeruginosa,
enterokoky

katétrové infekce

infekce hornich cest dychacich
(tonsilitidy, faryngitidy, sinusitidy)

Staphylococcus sp. (S aureus, S.epidermidis,
S.haemolyticus, S.hominis),
enterobakterie, enterokoky

Komunitni infekce

Streptococcus pyogenes,
Streptococcus pneumoniae,
Haemophilus influenzae

pneumonie

Streptococcus pneumoniae,
Haemophilus influenzae

infekce mocovych cest

predevsim Escherichia coli
méné Casto: Proteus mirabilis, Enterococcus faecalis,
Streptococcus agalactiae

kozni infekce

Staphylococcus aureus,
Streptococcus pyogenes

infekce genitalniho traktu

anaerobni bakterie,
Streptococcus agalactiae,
Escherichia coli,
Staphylococcus aureus,
enterokoky

infekce CNS

Neisseria meningitidis,
Streptococcus pneumoniae
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Zasady ATB terapie:

e Nelze definovat univerzalni schéma antibiotické 1é¢by sepsi a tato je vétSinou zpocatku necilena,
bez konkrétni znalosti etiologického agens a jeho citlivosti.

e Dtlezitou soucasti komplexni terapie je v€as zahdjeny antibioticky rezim, a proto neni mozné
¢ekat na vysledek mikrobiologického kultivacniho vySetfeni, v€etné stanoveni
citlivosti/rezistence patogenni bakterie k antimikrobnim piipravkam.

e Piesto lze zvolit na zéklad¢ znalosti nejcastéjSich bakterialnich ptivodcii sepsi a jejich rezistence
k antibiotiktim optimalni 1écebny postup.

e Soucasn¢ je velmi dulezité zhodnotit primarni infekci, pokud je pfitomna, a vysledky
predchézejicich mikrobiologickych vySetteni.

Antibioticka 1é¢ba / klinicky stav ReZim antibiotické 1é6¢by

inicialni antibioterapie imipenem (+ gentamicin)*
meropenem (+ gentamicin)*
piperacilin-tazobaktam (+ gentamicin)*

* kombinace s gentamicinem je vhodnd, pokud k rozvoji sepse
dojde po vice jak 48 hodinach od zacatku hospitalizace

klinické a laboratorni markery patogen nezjistén:

infekce jsou zlepSeny antimikrobni pfipravky ponechat beze zmény
v pritbéhu 72 hodin po zahajeni

inicialni antibioterapie patogen zjistén:

antimikrobni pfipravky aplikovat cilené dle citlivosti
(deeskalacni antibioticka 1écba)

klinické a laboratorni markery zvazit etiologickou roli grampozitivnich bakterii, hlavné
infekce bez odpovédi i po 72 hodin methicilin-rezistentnich stafylokoki a pfidat

od pocatku inicialni vankomycin/teikoplanin/linezolid, event vysadit gentamicin
antibioterapie v indikovanych ptipadech zvazit pfitomnost kvasinek ¢i

plisni a nasadit odpovidajici antimykotickou lécbu -
flukonazol/vorikonazol, event. amfotericin B na lipidovém
nosici nebo echinokandin
(kaspofungin/anidulafungin/mikafungin)
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Nozokomialni infekce

pneumonie

Klebsiella pneumoniae
Pseudomonas aeruginosa,
Escherichia coli
Staphylococcus aureus

¢asnd pneumonie
amoxicilin/kys. klavulanova + gentamicin
ampicilin/sulbaktam + gentamicin

pozdni pneumonie:

imipenem + gentamicin

meropenem + gentamicin
piperacilin-tazobaktam + gentamicin
ceftazidim + gentamicin

intraabdominalni infekce

anaerobni bakterie,
Klebsiella pneumoniae,
Pseudomonas aeruginosa,
Escherichia coli,
Staphylococcus aureus,
enterokoky

imipenem + gentamicin

meropenem + gentamicin

piperacilin-tazobaktam + gentamicin (+ metronidazol)
ampicilin/sulbaktam + gentamicin + metronidazol
amoxicilin/kys. klavulanova + gentamicin + metronidazol

uroinfekce

Escherichia coli

Proteus mirabilis
Pseudomonas aeruginosa,
enterokoky

ampicilin/sulbaktam + gentamicin
amoxicilin/kys. klavulanova + gentamicin
piperacilin-tazobaktam + gentamicin

katétrové infekce

Staphylococcus sp. (S aureus, S.epidermidis,
S.haemolyticus, S.hominis),
enterobakterie, enterokoky

gentamicin + ampicilin/sulbaktam*
gentamicin + amoxicilin/kys. klavulanova*

* vV pripadé methicilin/oxacilin-rezistentnich stafylokokii
nebo ampicilin-rezistentnich enterokokii je nutna aplikace
vankomycinu, teikoplaninu nebo linezolidu
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Komunitni infekce

infekce hornich cest dychacich
(tonsilitidy, faryngitidy,
sinusitidy)

Streptococcus pyogenes,
Streptococcus pneumoniae,
Haemophilus influenzae

megadavky penicilinu G
ampicilin/sulbaktam
amoxicilin/kys. klavulanova
cefotaxim

pneumonie

Streptococcus pneumoniae,
Haemophilus influenzae

cefotaxim + klaritromycin*

cefotaxim + moxifloxacin*
ampicilin/sulbaktam + klaritromycin*
amoxicilin/kys. klavulanova + klaritromycin*

* po vyloucent pripadné etiologicke role atypickych bakterii
(Ch. pneumoniae, M. pneumoniae) aplikaci klaritromycinu
nebo moxifloxacinu ukoncit

infekce mocovych cest

predevsim Escherichia coli
mén¢ Casto: Proteus mirabilis, Enterococcus
faecalis, Streptococcus agalactiae

ampicilin/sulbaktam + gentamicin
amoxicilin/kys. klavulanova + gentamicin
piperacilin/tazobaktam

kozZni infekce

Staphylococcus aureus,
Streptococcus pyogenes

megadavky penicilinu G + klindamycin
ampicilin/sulbaktam + gentamicin
amoxicilin/kys. klavulanova + gentamicin

infekce genitalniho traktu

anaerobni bakterie,
Streptococcus agalactiae,
Escherichia coli,
Staphylococcus aureus,
enterokoky

ampicilin/sulbaktam + gentamicin (+ metronidazol)
amoxicilin/kys. klavulanova + gentamicin (+ metronidazol)
piperacilin/tazobaktam + metronidazol

megadavky penicilinu G + klindamycin

infekce CNS

Neisseria meningitidis,
Streptococcus pneumoniae
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Streptococcus pyogenes (G+)

e vysoké nebezpeci vzniku sepse hlavné u hlubokych streptokokovych infekei (zanét fascii,
epifascidln¢ ulozena flegmona, subfascidlni zanét svalli, pneumonie, meningitidy) + zpiisobuje
poporodni sepse (streptokoky zavedené rukama porodnika do porodniho kanalu se dostanou do
dé¢lohy a ranou po odloucené placenté dale do krve)

e Dbakteriémie Casto provazi syndrom podobny toxickému $oku (syndrom streptokokového toxického
Soku) - vyznacuje se zanctem mekkych tkani a ndpadnou bolestivosti v misté infekce, horeckou,
nauzeou, prujmy a ptiznaky Soku

e ]écba - penicilin, pfipadn€ makrolidy

Streptococcus agalactiae (G+)

vvvvvv

e nejdilezitéjsi pivodce novorozeneckych sepsi a meningitid - ¢asna infekce novorozenci
(bakteriémie, pneumonie, meningitida, sepse), pozdni infekce novorozenci (meningitida, sepse)
e ]écba - I€kem volby je ampicilin, citlivé k penicilinu

Oralni streptokoky (G+)

e uplatiuji se jako patogeny jen u disponovanych jedinct

e mohou vyvolat prolongovanou bakteriémii u neutropeniki po cytotoxické 1é¢bé nebo u
nedonosenych novorozenci - nejéastéji zptisobeno Streptococcus mitis, S. oralis, S. salivatorius, S.
sanquinis, S. gordonii

e pii onemocnéni parodontu se zvykanim dostanou do ob¢hu a mohou se usazovat na chlopnich
(zvlast pii jejich predeslém poskozeni, napt. revmatickou horeckou) = tvofi vegetace, pii kazdém
tepu se uvolnuji do krve a do celého organismu; makroorganismus neni schopen sdm vegetace
odstranit, stav se oznacuje loudava sepse (septis lenta)

e 1écba - cefotaxim, ceftriaxon, imipenem, vankomycin (rezistentni viici penicilinu, cefalosporinii,
erytromycinu, aminoglykosidiim, rezistence v poslednich letech stoupd)

Staphylococcus aureus (G+)

o zlaty stafylokok je viibec nejcastéj$im piivodcem hnisani ran - postihuje povrchova zranéni,
popaleniny i pooperacéni rany (ke vzniku infekce je potieba ptitomnost ciziho télesa); z rany mohou
bakterie pronikat do krve a zptisobit sepsi

e sepse muze vzniknout i pfi infekcich vnitinich organi - napf. akutni endokarditida (vegetace na
chlopnich)

e 1éCba - polosyntetické peniciliny (oxacilin, cloxacilin (+ ampicilin), methicilin), makrolidy,
linkosamidy, chinolony, ...

Koagulasa-negativni stafylokoky (G+)

e Staphylococcus epidermidis, Staphylococcus haemolyticus, Staphylococcus hominis, ...

e unormalniho hostitele vyvolaji infekci jen vzacné

e predispozice maji hlavng intravendzni narkomani, imunokompromitovani jedinci a nemocni se
zavedenymi nebo implantovanymi pomtickami (flexily, umélé srdeéni chlopné, kardiostimulatory,
shunty, mocové katetry, kloubni protézy, ...) = snadno adheruji na cizi povrchy a rostou ve formé
biofilmu, z biofilmu se mohou uvolnovat do krve!
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e nejcastéjSimi infekcemi jsou infekce spojené se zavedenymi pomickami, predevsim infekce
intravendznich katetrii - mize dojit ke katetrové sepsi s pfiznaky septického Soku a mortalitou az
33%

e obecné jsou infekce koagulasa-negativnich stafylokokll pfevazné nozokomialni

e 1écba - rifampicin, vankomycin; pomérné rezistentni na bezné protistafylokokové ATB

Neisseria meningitis (G-)

e miize zpusobovat neinvazivné faryngitidu nebo invazivn¢ sepse a meningitidy (vzacnéji pneumonie)

e infekce je vysledkem souhry mnoha faktorti - na rozvoji se podili faktory virulence, stav imunity,
aktualni fyzicky stav jedince a naruSeni dychaci sliznice (koufenim, virovou infekci); az 10% lidi je
bezpriznakovymi nosici ve faryngu

e nejcastéji postihuje dospivajici a mladé dospélé

e fatalnim je periferni cirkula¢ni kolaps: Waterhous-Friderichseniv syndrom - zavazny stav
charakterizovan Sokem, diseminovanou intravaskularni koagulaci, koznimi Iézemi, bilateralnimi
adrenalnimi hemoragiemi a sepsi
- klinicky obraz: bolest v boku/epigastriu/btise, zimnice, malatnost, bolest hlavy, nauzea, zvraceni
—> o nékolik hodin pozdéji hypotenze, petechialni 1éze na kiizi a sliznicich; adrenalni hemoragie je
relativné vzacna

e [écba - penicilin; na prvnim misté€ je obnova normalniho fungovani krevniho fecisté a metabolismu
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39. Bakterialni puvodci typickych a atypickych pneumonii

e pneumonie neboli zapal plic je akutné nebo chronicky probihajici zanét plicniho parenchymu

e obvykle zac¢ina infektem hornich cest dychacich, odkud se §iii do bronchii a alveolii, hematogenni
rozsev je vzacnéjsi

e vétSinou jde o akutni zanét bronchiolu, alveolarnich prostor a intersticia

e patii mezi nejcastéjsi zanctlivd onemocnéni viibec, celosvétove jde o treti nejCastéjsi pri¢inu smrti

Epidemiologie

e vyskytuji se zvlast’ Casto v prvnim roce zivota

e v CR kazdoroéné 80 - 150 tisic p¥ipadu s letalitou 10 - 20%

e riziko smrti zvySuje vyssi vék, polymorbidita, rezistentni agens, AIDS, drogova zavislost, apod.
e pienasi se kapénkovou infekci

Klasifikace pneumonii

a) podle etiologie

¢ infekéni - bakteridlni, virové, mykotické, parazitarni
e neinfekéni - postradiacni, polékové, alergické, plicni fibrozy

b) podle rozsahu

e alarni - postizeno celé plicni kiidlo — tedy celou jednu plici (krupdzni)

e lobarni - postizen jeden lalok plice (krupdzni)

e segmentalni - postiZeni segmentu plice (krupdzni)

o loziskovy — loZiska jsou rozeseta obvykle podél vétveni bronchii (bronchopneumonie)

C) podle charakteru zanétu

e kataralni (bronchopneumonie)

e kataralné hnisavy (bronchopneumonie)
e fibrin6zni (krup6zni pneumonie)

e specificky (TBC)

d) podle epidemiologie

e komunitni - nejcastéjsi typ (az 90%), ziskané v bézném prostiedi populace u nehospitalizovanych
pacientd, ktefi jsou vétSinou zdravi bez imunitniho defektu; 1€¢i se vétSinou ambulantné

e nozokomidlni - asna (rozviji se za vice nez 48 hodin po pfijeti do nemocnice), pozdni (po 4 dnech
V nemocnici); vyskytuji se ¢asto u imunokompromitovanych pacientit (HIV pozitivni, 1éceni
cytostatiky nebo imunosupresivy, po o0zafovani, po transplantaci); nemocni¢ni kmeny jsou ¢asto
rezistentni k fadé ATB. Riziko zvySuje dlouhodoby pobyt na lizku, uméla plicni ventilace,
komorbidity a imunosuprese.
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e) podle lokalizace zanétlivého exsudatu

povrchové — exsudat lokalizovan v alveolech, nej¢astéjsi typ (bronchopneumonie, krup6zni);
odpovida ,,typické pneumonii‘

hluboké (intersticialni) — exsudat je lokalizovan v intersticiu, piivodci jsou intracelularni parazité;
odpovida ,,atypické pneumonii

Klinicky obraz

1) Povrchové pneumonie (..typické*)

Bronchopneumonie

diisledek Sifeni zdnétu z bronchii do alveolarnich prostort plicniho parenchymu.
zmény loziskového charakteru - loziska zanétu jsou rozprostiena podél vétveni bronchi, tvar a
rozsah lozisek odpovida plicnim lalickim.
MA:
o vyrazné prosaknuti a piekrveni plicni tkang, ktera je méné vzdusna
o nepravidelné rozmisténa Sedozlutd/Sedocervena nevzdusna loziska (cca 1mm), nejCastéji v
zadnich ¢astech dolnich lalokil
o po zatlaceni na plicni tkdn se v oblasti zdnétem postizenych bronchiolech vétSinou objevi
kapénky hnisu
MI: exsudat rizného charakteru (ser6zni, fibrinovy, az hnisavy). Strukturalni ohraniceni sklipk
zUstava nezménéno
indurativni pneumonie (karnifikace plic): u déletrvajici bronchopneumonie je mozné zaznamenat
znamky probihajici organizace nevstiebaného, predevsim fibrinového exsudatu, ktery je nahrazovan
granulacni tkani a vytvari zatkovité formace uvnitt alveolil
etiologie - infekéni
o infekce streptokoky, stafylokoky, Haemophilus influenzae, klebsiely
o bakteridlni infekce Casto pfidruzena k virové infekci (napf. chiipka) nebo komplikuje jinou
probihajici zdkladni chorobu (zejm. u déti a starych lidi)
etiologie a patogeneze
o adnatni pneumonie: u novorozence do 48 hod po narozeni, nékdy v souvislosti s aspiraci
infikované plodové vody
o aspiracni pneumonie: nasledek aspirace Zaludecniho obsahu, jehoz zbytky lze identifikovat v
alveolech
o pooperacni: po tézkych chirurgickych zakrocich provazenych dlouhou narkézou a event. v
souvislosti s Utlumem reflexniho kasle
o bronchostenoticka: rozvine se za prekazkou zuzujici bronchialni lumen
o kolapsové: komplikace kolapsu plicni tkdné, u které je sniZeno provzdusiovani
o hypostatickd: u dlouho leZicich pacientli s obéhovou nedostatecnosti v mistech hypostazy
béZznou komplikaci je pfestup zanctu na pleuru, event. vznik abscest v plicnim parenchymu; miize se
vyvinout i septicky stav
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Krupozni pneumonie

hromadéni exsudatu bohatého fibrinem v nitrech alveold, postihuje typicky cely plicni lalok (lobarni
pneumonie), ptipadné celé kiidlo plicni (alarni pneumonie)
agens Streptococcus pneumoniae, piip. Klebsiella pneumoniae, Haemophillus influenzae,
stafylokoky a streptokoky
nepfedchazi mu zanét bronchti (na rozdil od bronchopneumonie)
predispozice:
o sniZena rezistence organizmu (imunodeficity, intoxikace, alkoholizmus)
o hypersekrece a stagnace hlenu (chrani pneumokoky proti fagocytdze)
o edém plic
o poranéni hrudniku
klinicky obraz:
o onemocnéni zacina z plného zdravi, horecky, bolesti na hrudniku, kasel, dusnost
o rovnomeérné postizeni celého plicniho laloku, ktery je konsolidovan
o provazena fibrin6zni pleuritidou a bronchopulmonalni lymfadenitidou
probihé ve 4 stadiich (dle makroskopickych zmén, pfed zavedenim ATB vznikaly v plicni tkani
typické patomorfologické zmény):
o 1. stadium zanétlivé kongesce = zanétlivého edému
= béhem prvnich 24 hod
= plice vyrazné piekrvend, na fezu vlhka, (vytékd z n&j zpénéna tekutina)
= MI: dilatace kapilar se ser6zni exsudaci do sklipkt (alveolarni edém), edematdzni i
stény alveoll (intersticidlni edém)
= exsudat chudy bilkovinami
o 2.stadium ¢ervené hepatizace
= vyvin zmén do 48 hod
= plicni tkan tuhd, nevzdu$na, na fezu ma ztetelné cervenou barvu (pfipomina jaterni
tkan)
= MI: pretrvava dilatace kapilar, alveolarni prostory obsahuji hustou sit” fibrinu s
cetnymi neutrofily
o 3. stadium Sedé hepatizace
= plicni tkan nevzdusna a Seda. Zménu barvy vyvolala anemizace tkan¢ — stlatenim
kapilar v alveolarnich septech velkym mnozZstvim fibrinového exsudatu
nahromadéného v alveolech
o 4. stadium rezoluce
= 8.-9. den, pouze v ptipad¢ vytvoreni protilatek
= pacientovi se vyrazn¢ ulevi, prudky pokles teploty
= exsudat zkapalnén (enzymy neutrofili) a resorbovéan do lymfatickych cév
= aktivované makrofagy - fagocytdza pneumokoki a slozek exsudatu, spolu s neutrofily
uvoliuji protedzy s fibrinolytickym tc¢inkem — rozpusténi polymerovaného fibrinu
= nezkapalnéné Casti vykaslavany spolu se zkapalnénym exsudatem, za piiznivych
podminek postupné kompletni vycisténi alveolll a obnoveni ptivodnich alveolarnich
prostor (naruSena vystelka regeneruje, zhojeni ad integrum)
= v nékterych piipadech neni exsudat odstranén Uplné€ (napt. kdyZ lymfatika
nedostate¢né drainuji bilkovinami bohaty exsudat) a je pak organizovan nespecifickou
granula¢ni tkani, ktera vypliuje alveoly a postiZzeny Usek plice ziskava konsistenci
masa (tzv. karnifikace)
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e komplikace:

o

@)
@)
©)

pleuritida, n¢kdy se vznikem empyému

abscesy, dochazi k destrukei plicni tkang, hojeni jizvenim

indurativni pneumonie s naslednou alveolarni plicni fibr6zou — pii nedostatecné fibrinolyze
bakteriemie s naslednou bakterialni endokarditidou nebo se vznikem metastatickych abscesi
ve vzdalenych organech (napt. mozek)

respiracni a ob¢hové selhavani: zvétSeni odporu plicniho fecisté, zvlasté pii karnifikaci (vznik
cor pulmonale chronicum)

Klinicky obraz specificky pro jednotlivd agens:

e Pneumokokova pneumonie (obraz krupdzni pneumonie)

@)
@)

o

typicka pro lidi v mladém a stfednim véku

Casto spojena s infekci pfedem alterovanych respiracnich cest — vétSinou naseda na virovou
infekci (napt. chiipku) — husty bronchialni sekret stimulovany virovou infekci predstavuje
vhodnou ptidu pro mnozeni pneumokoka, ktery béZzn¢ kolonizuje nasopharynx

bunécna sténa pneumokoka poskytuje ochranu proti fagocytdze alveolarnimi makrofagy
klinicky zaéina zpravidla nahle s vyraznou hore¢kou, doprovazenou tfesavkou. Casto byva
sekundarné postizena pleura — bolest na hrudi. MuZe se objevit hemoptyza, vykaslavani
rezavého sputa (zbarveni hemosiderinem, z erytrocytl z destrukce alveolarnich prostor),
pacient je variabiln€ dusny.

RTG — vypln¢ alveoll v rozséhlych oblastech plic, plice jsou solidni, zastfeni je ¢asto patrno
Vv celém laloku ¢i segmentu.

Vv minulosti bez ATB zemfela az tietina pacientii

o Stafylokokova pneumonie

©)
©)

ma tendenci ke vzniku plicnich abscest

pfedstavuje jen malou ¢ast komunitnich pneumonii, velmi ¢asto vSak plisobi superinfekci
resp. traktu po virovych zanétech. Nozokomidlni stafylokokové pneumonie jsou typické pro
chronicky nemocnych s intubaci ¢i po aspiraci

e Klebsielova pneumonie

o

o

klebsiela ma pomérné silné hlenové pouzdro — hnis u tohoto typu ma charakteristicky
hlenovity vzhled

vyrazna tendence k nekrotizaci a k tvorb¢ abscest

zavaznou komplikaci je bronchopleuralni pistél (komunikace mezi dychacimi cestami a
pleurdlnim prostorem)

jako nozokomialni ndkaza je nebezpecna, i pii v€asné ATB terapii je mortalita pomérné
vysoka

e Pseudomonadovova infekce

@)
@)

u lidi s cystickou fibrézou
charakteristicky je pfitomna infekéni vaskulitida, kterd vede k pocetnym infarktiim plic
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2) Intersticialni pneumonie (..atypické*)

Infekcéni

e ctiologie: predevsim viry, mykoplazmata, chlamydie, pneumocysty
e tzv. atypické pneumonie
o jejichz oznaceni bylo odvozeno od atypického klinického pribéhu pneumonie vyvolané
Mycoplasma pneumoniae
o klinické ptiznaky a fyzikalni vySetfeni relativné nespecifické, v rozporu s pokrocilym
nalezem na RTG.
o pozdéji se zacalo toto oznaceni pouzivat pro vSechny intersticidlni zanéty plic.
e spolecné histopatologické znaky:
o edém arozsifeni alveolarnich sept, kde jsou pfitomny lymfoplazmocelularni infiltraty (na
rozdil od bakteridlnich infekci, kde je maximum zmén uvnit alveolu)
o lze pozorovat i cytopatické efekty virové infekce — virové inkluze nebo vznik obrovskych
mnohojadernych bunék
o poSkozeni pneumocytl a fibrinova exsudace nékdy vedou k tvorbé tzv. hyalinnich blanek —
eozinofilni materidl tapetujici vnitini plochu alveolt
e Kklinicky prib¢h: kasel, duSnost; obvykle leh¢i pritbeh, Casta komplikace sekundarni bakterialni
infekci
e vétSinou se hoji ad integrum, po t€z8§im prib&hu miize pretrvavat postizeni ve formé obliterujici
bronchiolitidy ¢i destrukce bronchiold s naslednou bronchiektazii; mize se rozvinout fibroza

e Chlamydiové pneumonie
o Chlamydia trachomatis
= U novorozencl a kojenct — chlamydie se dostanou k ditéti od matky béhem porodu.
o Chlamydia pneumoniae
= U starSich déti — pfenos je kapénkovy
= infekce jsou béZné, Casté v kolektivech mladych lidi, vétsinou lehky pribéh
= ptenos kapénkovou infekci nebo pfimym kontaktem
o Chlamydia psittaci
= puvodce psitakdzy (papousci nemoc)
= zvifeci patogen pfenosny na cloveka, mize byt v pefi, exkrementech
= infekce vstupuje do organismu vdechnutim prachu kontaminovaného ptacimi
exkrementy.
= projevy: vysoka horecka, zchvacenost, bolesti hlavy, svalt, kloubt, suchy kasel
= v nékterych ptipadech pfiznaky z postizeni CNS, ptip. pfiznaky systémové —
hepatomegalie, splenomegalie
= diagnostika — nej¢astéji sérologicka

e Mykoplazmova pneumonie
o puvodcem je Mycoplasma pneumoniae
o hlavné déti nad 5 let v€ku (U kojenci do 6 mésicli se neobjevuje, protoze maji
imunoglobuliny od matky)
o inkubaéni doba dlouha (2-3 tydny), vznik obtizi je pozvolny.
o klinicky obraz:
» horecka (nad 39° C), kasSel, bolesti hlavy, nevolnost,
= kaSel je prvni suchy, pak produkce sputa.
= mohou byt bolesti v krku, otitida.
o nemoc probiha mirng a fika se ji téz ,,walking pneumonia“ (pacient u ni chodji).
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e Legionelova pneumonie

o

o 0O O O

nebezpeci nakazy pro imunosuprimované jedince, ktefi inhalovali aerosol kontaminovany
bakteriemi pomnozenymi v systému vzduchotechniky. Nejvice ohrozeni pacienti po
transplantacich

MA: splyvajici bronchopneumonie s fibrindzni pleuritidou

MI: alveolarni exsudat obsahujici znaéné mnozstvi fibrinu s pfimési neutrofilti a makrofagi
castou komplikaci je empyém

klinicky za¢ina nendpadné — nevelka horecka, inavnost. Posléze se objevi suchy
neproduktivni kasel a vyrazna bolest na hrudi, v plicni tkani vznikaji mikroabscesy
umrtnost dosahuje az 20%

Rozpadové intersticialni pneumonie

e plicni absces a gangréna

(@]

o

podobné jako abscesy v jinych lokalizacich — dutina, kterd vznikla kolikvaci ptivodni plicni
tkané v souvislosti s akutnim hnisavym zanétem, piedevsim stafylokokovym nebo
klebsielovym

bronchogenni abscesy: vznikaji v mistech bronchiektazii, nebo v oblasti kde doslo k zaklinéni
aspirovaného infikovaného predmeétu

abscesy hematogenniho ptivodu: pfi periferni pyémii, z loziska v jiné lokalizaci (napf.
hnisavy zanét v kizi)

e nekrotizujici zanéty plic

©)
©)

v souvislosti s tézkou virovou nakazou — chiipka, spalni¢ky, herpes, adenovirus, varicella
u imunosuprimovanych jedinci, napt. pfi ttlumu kostni diené

e gangrenOzni zanéty plic

o

souviseji s aspiraci potravy infikované hnilobnymi bakteriemi, jako jsou spirily, spirochéty,
proteus a jiné; mohou také vzniknout pfechodem gangrendzniho zanétu z okoli

o plicni tkan je rozpadld, zelenavé hnédé barvy a hnilobné pachne
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PARAMETR

TYPICKA PNEUMONIE

ATYPICKA PNEUMONIE

Zakladni charakteristika

vyrazny fyzikalni nalez

chudy fyzikalni nalez

(extracelularni)

Streptococcus pneumoniae,
Haemophilus influenzae

(intra/paracelularni)

Mycoplasma pneumoniae,
Chlamydophila pneumoniae,

Agens Haemophilus parainfluenzae, Chlamydophila psittaci,
Staphylococcus aureus, Legionella pneumophila
Klebsiella pneumoniae, Coxiella burnetii,
Escherichia coli viry — RSV, influenzy,
Pseudomonas aeruginosa Pneumocystis carinii

Ndstup nahly po infekci HDC, pomaly

. . , , Casté — bolest hlavy a svald, zvraceni,
Mimoplicni pfiznaky nevyrazné

prdjem

Horecka septicka febrilie subfebrilie
Tresavka ano vzacné

Kasel produktivni suchy, drazdivy
Srdecni frekvence mozna tachykardie norma

Pacient vypada nemocny 'v pohodé'

Fyzikdlné

krepitus, trubicové dychani, chrapky

ojedinélé chrlpky

RTG

segmentalni/lobarni zastfeni
(postizeni alveoll)

intesticialni retikulonodulace (postizeni
intersticia)

Sedimentace vysoka mirné zvysena
Zanétlivé parametry vysoké mirné zvysené
Krevni obraz leukocytéza lymfocytdza
Terapie peniciliny makrolidy
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Nejcastéjsi bakterialni pavodci pneumonii

a) Komunitni pneumonie

Typické Atypické
e s vyssi Cetnosti — Chlamydophila pneumoniae
— Streptococcus pneumoniae — Chlamydophila psittaci
— Haemophilus influenzae — Mycoplasma pneumoniae
e s nizsi Cetnosti — Legionella sp.

— Moraxella (B) catarrhalis

— Staphylococcus aureus

— Klebsiella pneumoniae

— jiné enterobakterie u dospé€lych pacienta

Inicialni antibioterapie komunitnich bakterialnich pneumonii

e amoxicilin
o piineefektu je mozné s vyssi pravdépodobnosti predpokladat atypickou etiologii pneumonie
e makrolidy, tetracykliny
o pfi prokazané nebo pravdépodobné atypické etiologii pneumonie se jedna o Iéky I. volby
tetracykliny jsou kontraindikovany u déti do 8 let a v gravidité

P¥i nezlepSeni klinického stavu do 3-4 dnu

e revize diagnézy z pohledu etiologického agens
e cvent. zména antibioterapie (napf. amoxicilin zménit na klaritromycin)

e Dtlezitou otdzkou je délka antimikrobni 1é¢by.
e Obecné 1ze doporucdit 7-10 denni aplikaci antibiotika

e v piipadé¢ prokazané nebo pravdépodobné etiologické role Chlamydophila pneumoniae nebo
Mycoplasma pneumoniae je vhodngjsi prodlouzit antibioterapii alespor na 14 dni.

Antibioticka téZce probihajicich pneumonii komunitniho charakteru, vyZadujicich hospitalizaci

e [écba komunitnich pneumonii nemusi nutné vyzadovat hospitalizaci pacienta.
e V nékterych pfipadech ma vsak tézky klinicky pribéh, vyzadujici hospitalizaci

Pneumonie/ Klinicka forma Terapie

téZce probihajici komunitni pneumonie vyzadujici | ampicilin 4x2 g (event. amoxicilin/kys.klavulanova
hospitalizaci — pacienti bez komorbidity 3-4x1,2 g) + klaritromycin 2x500 mg

t&7ce probihajici komunitni pneumonie vyzadujici | Céfotaxim 3-4x1 + klaritromycin 2x500 mg
hospitalizaci — pacienti s komorbiditou moxifoxacin (1x400mg)

170




b) Nozokomialni pneumonie

e Pneumonie patii u hospitalizovanych pacientii k zavaznym bakterialnim onemocnénim.

e Jejich incidence se u pacientl v intenzivni pé¢i pohybuje v rozmezi 10-65 % s mortalitou vyssi nez
25 % a svou Cetnosti jsou u uvedenych pacientli nejcastéjsi skupinou nozokomialnich infekei.

e Vyrazny vliv ma epidemiologicka situace konkrétniho pracovisté, zejména u pacientli na ventilacni
podporte.

e V ctiopatogenezi se uplatituje Siroké spektrum potencialnich bakterialnich patogent, jako jsou
o enterobakterie (nejcastéji Klebsiella pneumoniae a Escherichia coli),
o Pseudomonas aeruginosa,
o Acinetobacter baumannii
o Staphylococcus aureus.
e U pacientli v bezvédomi a po aspiraci je tieba pocitat 1 s ucasti anaerobnich bakterii (napf-.
Bacteroides sp., Peptostreptococcus sp.).

e Frekvence vyskytu bakterialnich pivodct je podminéna, mimo jiné faktory, i délkou hospitalizace
e pacienta.
o nozokomialni ¢asna pneumonie (vznika 3-4. den)
puvodci jsou spiSe bakterie z primarni bakteridlni mikroflory a tedy i citlivéjsi (napf.
methicilin-citlivé kmeny Staphylococcus aureus, Streptococcus pneumoniae)
o nozokomialni pozdni pneumonie (vznika od 5. dne)
pfevazuji spise bakterie sekundarné kolonizujici pacienta a tedy s vyss$i mirou rezistence
(napt. kmeny Pseudomonas aeruginosa, enterobakterie).
o Toto hledisko je nutné uplatiiovat predev§im u pacient s umélou plicni ventilaci.

e K nepravdépodobnym piivodcim nozokomialnich pneumonii patii koagulazanegativni stafylokoky a
viridujici streptokoky.
e Rovnéz etiologicka role enterokoki je mélo pravdépodobna.

NejCastéjsi bakterialni plivodci nozokomialnich

pneumonii u pacientl v intenzivni péci ve FNOL

Biomed Pap Med Fac Univ Palacky Olomouc Czech Repub. 2001 Dec; 153(4):259-264. DOT 10.3507/bp.2011.067
O R. Uvizl, V. Hamulik, ¥ Husickova, M. Hioutou Sedlakova, M. Adanius, M. Kolar

HOSPITAL-ACQUIRED PNEUMONIA IN ICU PATIENTS

ostatni

Providenciosp. |

Enterobactercloacae

Burkholderia cepacia

Staphylococcus aureus

Escherichia coli

Pseudomonas aeruginosa

Klebsiella pneumoniae
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Zasady ATB lécby nozokomialnich pneumonii

o Uspé&nost antibiotické 1é¢by je podminéna predevsim:
o adekvatnosti antibiotické 1€cby
o vcasnosti antibiotické 1écby — antibiotikum je nutné nasadit ihned po zjiSténi diagnozy,
Vv piipadé ventilatorovych pneumonii do 1-6 hodin
o optimalnim ddvkovanim
e Pokud jsou k dispozici vysledky stanoveni etiologického agens a jeho citlivost k antimikrobnim
piipravkim, je nutna cilena antibiotickd 1écba.

Moznosti inicialni antibiotické IéCby

nozokomialnich pneumonii

Typ infekce Antibioticka lééba
nozokomialni amoxicilin/kys klavulanova (event. + gentamicin)
gggrl:émome ampicilin/sulbaktam (event. + gentamicin)

cefuroxim (event. + gentamicin)

nozokomialni piperacilin/tazobaktam + gentamicin
pneumonie meropenem + gentamicin
pozdni imipenem + gentamicin

ceftazidim + gentamicin
cefoperazon/sulbaktam + gentamicin
tigecyklin

v oduvodnénych pfipadech kolistin
(parenteralné a inhalacne)

Zhodnoceni u¢inku antibioterapie a de-eskala¢ni terapie

o Utinek antibioterapie je nutné zhodnotit po 48 h (maximaln& 72 h). V piipadé efektu a v souladu
s mikrobiologickym vySetienim je vhodné realizovat de-eskala¢ni terapii, tedy cilenou lé¢bu na
zakladé stanoveni etiologického agens a jeho citlivosti k antimikrobnim ptipravkiim.

e Pokud po nasazeni 1é¢by neni efekt, je nutné komplexné znovu zhodnotit infekéni diagnézu a mozna
etiologickd agens, terapeuticky ptistup a upravit 1é€bu.

e Celkova délka antibiotické 1écby se obvykle pohybuje v rozmezi 7-10 dni. Delsi antibioticka
1é¢ba vyrazné€ zvySuje moznost selekce rezistentnich bakterialnich kmeni a je tedy rizikova.
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40. Anaerobni infekce

Nesporulujici anaeroby

e gramnegativni tyCinky - Bacteroides, Fusobacterium, Prevotella, Porphyromonas, Bilophila,
Mobiluncus, Leptotrichia

e gramnegativni koky - Veillonella

e grampozitivni ty¢inky - Eubacterium, Bifidobacterium, Propionibacterium, Actinomyces

e grampozitivni koky - Peptococcus, Peptostreptococcus

Rod Bacteroides (Bacteroides fragilis)

e soucast bézné mikroflory GIT, dutiny Ustni a pochvy

e patogenita: podili se hlavné na infekcich v duting bfi$ni, malé panvi, mediastinu, pochvé a dutiné
ustni

e lé¢ba: rezistentni k penicilinu (tvoii beta-laktamasy), citlivé na rifampicin

e léky volby: karbapenemy (meropenem, imipenem), piperacilin/tazobaktam, tigecyklin

Rod Fusobacterium (F. nucleatum, F. necrophorum, F. mortiferum, F. varium)

e soucast bézné mikroflory hornich cest dychacich, GIT a pochvy
e lécba: karbapenemy (meropenem, imipenem), piperacilin/tazobaktam
e F.nucleatum
o pleuropulmondlni infekce - hrudni empyém, plicni abscesy, aspiracni a nekrotizujici
pneumonie
o dale mozkové abscesy, chronické sinusitidy, jaterni abscesy, intraabdominélni infekce,
septické artritidy, osteomyelitidy, apod.
e F. necrophorum
o dovede zplisobit jaterni abscesy
e Ostatni fusobakterie
o uplatiyji se velmi vzacné, vyvoldvaji u oslabenych osob fusospirochetozy
o =endogenni infekce, typické gangrendznim rozpadem tkané (napf. noma)

Rod Prevotella (P. melaninogenica)

e patogenita: infekce hornich cest dychacich — pfedev§im anginy a sinusitidy
o jsou to prave ty pripady angin, jejichz klinicky obraz jasné svéd¢i pro bakterialni etiologii,
avSak bézna aerobni kultivace je opakované negativni, nebot’ na ti€ast anaerobi se nepomysli

e dale aspira¢ni pneumonie, plicni absces, mozkovy absces
e Deta-laktamové antibiotikum (karbapenemy, piperacilin/tazobaktam, penicilin G), alternativné
klindamycin, doxycyklin. Mohou tvofit beta-laktamasy!
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Rod Porphyromonas (P. gingivalis)

e zastupci:, P. asaccharolytica, P. endodontalis
e bézné osidluji dutinu ustni, pfip. urogenitalni trakt — infekce vyvolavaji v téchto lokalizacich

Rod Veillonella (V. parvula)

e béZna mikroflora dutiny ustni, nosohltanu, piipadné i stteva a pochvy
e mohou se Ucastnit na smiSenych infekcich endogenniho ptivodu
e izolovana z krve pfi sepsich nebo endokarditidach

Rod Eubacterium (E. lentum)

e soucast bézné mikroflory dutiny ustni, pochvy a stieva

e vétsinou plicni a intraabdominalni abscesy; mohou se podilet na vzniku endokarditid (E. lentum)

e 1éky volby: klindamycin, kombinované aminopeniciliny (ampicilin/sulbaktam, amoxicilin/kys.
klavulanovd) + gentamicin

Rod Bifidobacterium (B. dentium)

e soucast bézné mikroflory dutiny ustni a zazivaciho traktu
e podili se na vzniku zubniho kamene, byl izolovan u pacientt s endokarditidou

Rod Propionibacterium (P. aches)

e soucast bézné mikroflory klize, dutiny stni, nosohltanu, GIT a urogenitalniho traktu
e akné, endokarditidy, sepse, infekce katetrti, apod.
e u akné lze lokaln¢ podavat klindamycin, hlavni je spravna hygiena/Cisténi pleti

Rod Peptostreptococcus (P. magnus, P. anaerobius, P. asaccharolyticus)

e patogenita
o puavodci poporodnich endometritid a zanétlivych procesti v malé panvi, ¢asto nasledované
bakteriémii a sepsi
v ustni dutin€ se podili na rozvoji periodontitid a peritonsilarnich abscesu
sinusitidy, otitidy
nekrotizujici pneumonie a plicni abscesy - pfi aspiraci z dutiny Ustni miZou vzniknout
peritonitidy - pokud se dostane stievni obsah do dutiny bfisni vyvolaji
infekce ran, infekce kosti, infekce kloubti, mozkové abscesy, atd.

0O O O O O

W

o |écbha
o chirurgické vycisténi loziska infekce
o ATB: dobra citlivost na peniciliny, cefoxitin, polypeptidy

Rod Peptococcus (P. niger)

e klinicky vyznam obdobny jako u rodu Peptostreptococcus — intraabdominalni a plicni abscesy
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Rod Actinomyces

e Actinomyces israelli
e aktinomykoza

@)
@)

priubéh aktinomykozy je chronicky, pomaly

tvofeni abscest a pistéli, z nichz miZze vytékat husty hnis obsahujici zrnickové shluky
mikrobtli zvané druzy;

podle lokalizace se rozlisuje n¢kolik forem aktinomykozy — cervikofacialni, thorakalni,
abdominalni

e aktinomykoza je témét vzdy endogenni infekci
e [. cervikofacialni aktinomykdza

@)
@)

o

je nejcastéjsi forma s pfiznivou progndzou.

zaCina v dutin€ ustni piedev§im na dasnich dolni Celisti. Nejprve se projevuje akutnim
hnisavym zanétem s vyraznym otokem mékkych tkéni a v submandibularni oblasti.

otok pretrvava, je napadné tuhy, prostoupeny mnohotnymi abscesy, které se otviraji navenek
ve formé pistéli.

proces muze devastovat chrupavcity skelet hrtanu, z horni elisti se mtize propagovat do
sinusu, orbity a lebni dutiny

e 2. intrathorakalni aktinomyko6za

©)
©)

o

o

projevuje se predevs§im postizenim plic a perikardu.

k infekci mize dojit aspiraci aktinomycet z Gstni dutiny, hematogennim rozsevem nebo
Sifenim per continuitatem z jiné formy aktinomykozy

Aktinomykdza plic ma charakter chronické abscedujici pneumonie, pfi¢emz abscesy ulozené
v zanétlivé novotvoreném a jizvicim se vazivu se mohou pleuralnimi sriisty provalovat
navenek. Jizevnata fibroza vede ke vzniku bronchiektazii.

Aktinomykdza perikardu se vyznacuje srusty mezi obéma listy perikardu s ¢etnymi abscesy,
které prinikem do myokardu a srde¢nich dutin mohou vést k pyémii

e 3. abdominalni aktinomykdza

o

vzniké propagaci z hrudniku nebo vzacné jde o primarni stfevni infekci v apendixu,
sigmoideu nebo rektu.

morfologicky je zastiZen chronicky hnisavy fibroproduktivni zanét, ktery vyusti ve sriisty
sousednich bfi$nich orgdni s mnohocetnymi abscesy a pistélemi.

tromboflebitida mezenterialnich Zil pii sttevni aktinomykoze vede k portalni pyémii s
mnohotnymi abscesy a pseudotumordznimi aktinomykomy v jatrech

e 4. kozZni aktinomyko6za primarni

o morfologicky se jedné o chronicky hnisavé produktivni zanétlivy proces s ¢etnymi abscesy a
piStélemi §ifici se do okolnich tkéni.

o jizveni vede ke vzniku tuhych, nepfesné ohrani¢enych ttvarii prostoupenych abscesy, které se
oznacuji jako aktinomykom.

o v abscesech nachazime hnis se zlutymi zrnkami - tzv. drizami, coz jsou kolonie aktinomycet
s kompaktnim centrem a radialnim uspotadadnim oxyfilnich vlaken kyjovitého tvaru na
periferii

e Terapie

o terapie je vlekla a svizelna

o penicilin (megadavky), pii déletrvajici 1é€bé 1 doxycylin, linkomycin, klindamycin

o lécba ATB zada i chirurgicky vykon v piislusné lokalizaci
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Sporulujici anaeroby

1) Clostridium tetani

saprofyt ve stfeve savcel, zejména koni jako soucast jejich mikroflory (s vykaly se dostavaji do pidy,
sporuluje a vysoce rezistentni spory v pudé prezivaji i staleti)

clovek se infikuje sporami, kt. jsou zaneseny do rany = exogenni tetanus

zdrojem spor je i stfevo nebo vagina ¢lovéka = endogenni tetanus

Tetanus

vstupni branou infekce jsou obvykle hlubsi znecisténé rany (napi. pichnuti vidlemi), ale i popaleniny,
bércovy vired, pahyl pupecniku, operacni rana (napft. stteva) a nesterilni vpichy u narkomant
kli¢eni spor — nutné anaerobni prostfedi s nizkym redoxnim potencialem (pt. zhmozdéni a
ischemizace tkani v okoli rany, hnisavé procesy a cizi télesa v rang)
za klinické ptiznaky zodpovédny toxin - slozen z tetanospasminu a tetanolyzinu (+enzym reninového
ucinku)
inkubacni doba je 3-30 dnti (obv. 7-14 dnil), kratsi maji tézké perakutni formy s horsi prognézou
zévaznost klinickych projevi je zavisla na mnozstvi toxinu, lokalizaci a zpiisobu poranéni
blokadou inhibice motorickych neuront vznikaji tonické kiece - bolestivé, Casem se prodluzuji a
jejich frekvence vzriista. Postizeny zUstava pii védomi.
o Zvykaci svaly — trismus (znemoZnéni otevieni Gst)
o mimické svaly — risus sardonicus (vyraz sarkastického usklebu (= svrastélé ¢elo, snizené
koutky, poodhalené zuby)
o spazmy svalt laryngu a krku — dysfagie a laryngospasmus
o spazmy svald trupu — opisthotonus (lukovité prohnuti téla kontrakci zadovych sv.), prknovita
ztuhlost bfi$nich svald
o dychaci svaly — vede rychle ke smrti uduSenim
o zasah vegetativniho nerv. systému — zvySené poceni, teplota, tachykardie, arytmie
cely stav miize byt komplikovan pneumonii, atelektazou plic, svalovymi rupturami
(rhambdomyolyza, uvolnény myoglobin vede k poskozeni ledvin) a zZlomeninami
muze dojit az k srde¢ni zastavé
letalita 10-50%, u novorozenct az 90%
lokalni tetanus — kie€e jen v oblasti vstupu infekce, relativné benigni pribch
lécba:
o specificka — lidsky antitetanicky globulin
1. zkrve zdravych darct aktivné imunizovanych proti tetanu
2. nutno podat rychle, dokud se toxin nenavaze na cilové bunky
3. zésadné i. m., aplika¢ni davka do jednoho mista max. 10 ml, obména mist aplikace
4. délka podavani zavisi na klinickém pribéhu onemocnéni
o nespecificka
1. chirurgické oSetfeni rany — vyjmuti tfisek, odstranéni nekrotické tkané
2. podpora dychani
3. medikament6zni sniZeni drazdivosti, popt. podani myorelaxancii
4. ATB terapie - penicilin — pouze podpurny charakter
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2) Clostridium difficile

e ve stievée asi u 5% zdravych dospélych, u déti a kojencti je vyskyt vyssi

e toxiny — schopny vyvolat stfevni postizeni, které mize probéhnout pod obrazem leh¢iho prijmového
onemocnéni, ale také jako zivot ohrozujici pseudomembran6zni enterokolitida

e (asto jako nozokomialni infekce (po 1é€bé antibiotik, které vede k eliminaci stievni mikroflory;
C.difficile se tak ve stfeveé snadno pfemnozi a poskozuje stfevni sliznici, vede ke klinickym
ptiznaklim)

Pseudomembrandzni enterokolitida:

e patogeneze
o toxin A — enterotoxin
1. poskozuje bb stievniho epitelu a zpisobuje kumulaci tekutin ve stieveé, coz ma za
nasledek vznik vodnatych nékdy hemoragickych prijmu
2. poskozuje i bb imunitniho systému a chemotaxe, kt. také vyvolava, vede ke vzniku
zanétu stievni sliznice)
o toxin B — cytotoxin, nekr6za napadenych tkani
e toxin A poskodi bb a snizi ucinnost IS + toxin B poskozené bb zcela destruuje — vznik nekréz a
ulceraci pokrytych pabldnami
e objevuje se prijem, bolestivé napéti biicha, zvysena teplota
e muze vyustit az v toxické megakolon, v ileus, pfipadné rupturu stieva
e |écba: metronidazol, popi. vankomycin, dale potieba 1é¢it symptomaticky vhodna dieta / probiotiky

3) Clostridium botulinum

Botulismus

e pro clovéka je toxicky botulotoxin typu A, B, E
o tvoren dvéma bilkovinnymi fetézci spojenymi disulfidickymi vazbami
o tézky H-fetézec se vaze na nervovou bunku a zprosttedkuje priinik lehkého L-fetézce do
cytoplazmy
o lehky L-fetézec - je endopeptidasa, hydrolyzuje proteiny zodpovédné za transport vesikul s
acetylcholinem — inhibice uvoliiovani acetylcholinu do synapse
o ulinky:
1. paralyza pticné pruhovanych svall - blokada pfenosu nervového vzruchu na
neuromuskulérni ploténce
2. reakce vegetativniho nerv. systému (dana postizenim eferentnich cholinergnich nervitr)
3. k trvalému poSkozeni nedochézi
e produkce toxinu probihd v potravinach, resorpce v horni ¢asti tenkého stfeva — toxin je odolny vici
nizkému pH a proteolytickym enzymiim
e alimentarni botulismus
o nejcastejsi forma, po poZiti toxinu v potravé
o inkubac¢ni doba 12-36 hod, klinické ptiznaky za par hodin nebo az 8§ dni
o ¢im kratsi je inkubacni doba, tim zadvaznéjsi je pribeh onemocnéni a horsi prognodza;
o intoxikace mlZe probihat mirné, kdy pacient ani nevyhleda lékatskou pomoc, 1 velmi tézce,
kdy smrt nastava do 24hod
o umrtnost vyS$i u starSich lidi, smrtnost u 1écenych pacientti asi 7,5%
e traumaticky botulismus — kontaminace rany, u narkomant
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e kojenecky botulismus
o produkce toxinu piimo ve stieve ditéte
o veétSinou u kojencii mladSich 6 mésict, zivenych predevsim umélou vyzivou — dochazi ke
zménam pH stolice a naruSeni vyvoje stfevni mikroflory
o kromé toho tyto déti nedostavaji IgA a dalsi ochranné faktory z matefského mléka
e stifevni botulismus
o ojedin€ly, kontaminace stiev dospélych, je-li poskozeno (Crohnova choroba)
e priznaky:
o na zacatku- GIT piiznaky (nevolnost, zvraceni, bolest biicha)
o postizeni hlav. nervii — dvojité nebo rozostené vidéni, ptdoza, mydriaza, ztizené polykani,
poruchy artikulace
o postizeni vegetativniho nerv. systému - sucho v ustech, zdcpa vyvolana zastavou stfevni
peristaltiky, pozdéji ileus, zastava moceni
o védomi a citlivost nezménény
o pozdéji symetrické sestupné paralyzy pti¢n€ pruh. svalil, zivot ohrozuje ochrnuti dychacich
sval
O Unava, vycerpani
o reflexy snizeny
e u piezivajicich dochézi k uprave stavu do 6-8 mésict; slabost a vegetativni poruchy pretrvavaji déle
e |écha
o vcasna aplikace polyvalentniho antitoxického séra obsahujiciho antitoxiny A, B, E
o symptomaticka lécba
o u traumatického botulotoxinu je nutné provést chirurgickou revizi rany

4) Klostridia anaerobnich traumatoz

e nejcastéjsi pavodce — C. perfringens
e dale — C. novyi, C. septicum, C. histolyticum
e zdroj infekce:

o exogenni — puda, pfedméty kontaminované sporami, které se dostanou do rany (vale¢na
poranéni, té¢zké dopravni urazy, mén¢ Casto pii béznych urazech)

o endogenni — klostridia ze stfeva pacientl (rizikové jsou operace a poranéni traviciho traktu, v
dolni poloviné bficha a na dolnich koncetinach, zvlasté v okoli rekta). Pooperaéni infekce je
povazovana za nozokomialni nakazu.

e pro vznik infekce je nezbytny nizky oxidoredukéni potencidl a anaerobni prostredi (nejcastéji —
zhmozdéné rany s nekrotickymi tkanémi, hypoxii a s pfitomnosti cizich téles)

e spory vyklici, bakterie se mnozi a produkuji toxin
e tvorba plynu a edému dale zhorSuje zasobeni tkané kyslikem

Infekce ran

e pyogenni procesy:
o ve smési s pyogennimi mikroorganismy (stafylokoky apod.), => hnisani => intraabdomindlni
a pelvické hnisavé procesy, abscesy, empyémy
o nejsou pfitomny znamky lokalniho nebo celkového piisobeni toxin
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e celulitida (plynata flegmodna)
O nejsou postizeny svaly

1. podkozi, tkdn€ mezi svaly - epifascidlni flegmona

2. fascie - nekrotizujici fasciitida
je napadena pouze tkan, kterd je jiz odumieléd (poruchy vyzivy tkdn€ => ulcerace)
toxiny uc¢inkuji jen lokaln¢€ - lokalni nekrdzy, nesiti se do neposkozené tkane
v postizené tkdni mohou vznikat bublinky plynu (krepitace)
pomaly pribéh, nevede k sepsi
o pii adekvatni 1¢cb¢ dobré progndza

o 0O O O

e Kklostridiova myonekréza (gangrena emphysematosa, plynatd snét’, maligni edém)

o inkubace 4h - 3 dny

o priznaky lokélni

1. intenzivni, pronikava bolest v ran¢ a jejim okoli (byva vétsi, nez by odpovidalo
velikosti a charakteru rany)
2. krepitace: fermentace sacharidli ve tkani => bublinky plynu => tfaskani pod prsty pfi

pohmatu na tkan
rozviji se rozsahly tuhy edém
z rany vytéka fidka, ser6zné-hemoragicka tekutina (obsahuje klostridia), pozdéji
odporné zapéchajici exsudat
ktze zpocatku napadné bila => zloutne => cyan6za => bronzov¢ zbarveni
na kuzi puchyie s cernym obsahem a ¢ernd loziska nekrézy
svaly: zvlastni Sedobilé zbarveni (jsou kalné, jako uvatené)
zvySovani kapilarni permeability => stoupa mnoZzstvi edémové tekutiny => nakaza se
$ifi do okoli
o ptiznaky celkové

1. dusledek stale vétsiho priniku toxint do krevniho obéhu - naruseni funkce vSech
zivotné dulezitych organt
horecka
poruchy srde¢ni ¢innosti
cyanoza a duSnost - edém plic + drobna tukova embolie (a toxin!)
masivni intravaskuldrni hemolyza => ikterus
oligurie, hemoglobinurie + hematurie (krevni vyrony v ledvinach)

7. bilirubin v krvi i moci
o priznaky pfi septické komplikaci

1. zvétSena slezina

2. septické metastazy => klouby, pleura, svaly, mozek (absces)

3. rozsahly Unik tekutiny do tkani + hemolyza => infekéni Sok

4. smrt: selhani myokardu a ledvin (24 az 72 h od prvnich ptiznaka!!!)

how

©No:

ook wd

e terapie a prevence

o protiSokova terapie — Stabilizace pacienta (tekutiny, krev, podpora cirkulace)

o chirurgicka terapie - odstranéni nekroticky zménénych tkéni, Siroké otevieni rany a jejich
chobott, odstranéni cizich téles

o ATB (ve vysokych davkach) — peniciliny (penicilin G, Sirokospektré peniciliny), linkosamidy
(klindamycin) a metronidazol

o lécba kyslikem v hyperbarické komote

o pasivni imunizace: antigangren6zni globulin; profylakticky 1 davka, terapeuticky 2-10
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ANTIBIOTIKA V LECBE ANAEROBNICH INFEKCI

wewr

e Produkce beta-laktamaz, véetné metalo-betalaktamaz.
e Zmeéna cilovych mist, pfedevSim PBPs.
e 'V ptipad¢ klostridii schopnost vytvaret spory, které jsou vici i€¢inku antibiotické 1éCby zcela odolné.

Antibiotika s a¢inkem na anaerobni bakterie

e Peniciliny
o zékladni (ptirozené):
1. benzylpenicilin (penicilin G)
o kombinované s inhibitory bakterialnich beta-laktamaz
1. ampicilin/sulbaktam
2. amoxicilin/kys. klavulanova
3. piperacilin/tazobaktam
e Karbapenemy
o imipenem
o meropenem
o ertapenem
e Linkosamidy
o Casto pouzivana antibiotika s i¢inkem na grampozitivni bakterie a na anaerobni bakterie.
o Maji vyborny prinik do kosti.
1. linkomycin
2. klindamycin
o Hlavni indikace:
1. Stafylokokové¢ infekce (predev§im osteomyelitidy)
2. Infekce s etiologickou spoluucasti anaerobnich bakterii
3. Aktinomykoza
o Pii podavani linkosamida byl popsan vznik pseudomembrandzni enterokolitidy (etiologicka
role Clostridium difficile).
e Nitroimidazoly
o Chemoterapeutika s u¢inkem na anaerobni bakterie a soucasné 1 nékterd protozoa.
o Pouzivaji se v 1é€bé pseudomembrandzni enterokolitidy.
1. metronidazol
2. ornidazol
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Charakteristika anaerobnich infekci z pohledu mikrobiologa

Etiologie
o — polymikrobialni (aspira¢ni pneumonie, intraabdominalni
o infekce)
o —monomikrobialni (napf. abscesy)

Endogenni/exogenni

Komunitni/nozokomialni

Izolace a identifikace anaerobnich bakterii — delsi casovy interval

vvvvvv

Podstatna ¢ast anaerobnich infekci ma endogenni charakter — piikladem jsou intraabdominalni
infekce komplikujici pfedchazejici chirurgicky vykon.

o 'V gastrointestindlnim traktu je pfitomno vice jak 400 riznych bakteriadlnich druht.

o Edmiston a Walker uvadégji, Zze z jednoho mikrobiologického vzorku (odebraného a
vysetfené¢ho odpovidajicim zptsobem, vEetné anaerobnich podminek) jsou izolovany 2
fakultativné anaerobni druhy a 3 anaerobni druhy.

K nejcastéjsim etiologickym agens patii kmeny Bacteroides sp., které jsou prokazovany napi. u 75%
pooperacnich intraabdominalnich infekci a u 100 % pacientii s gangrendzni nebo perforovanou
apendicitidou.

Infekce s etiologickou roli anaerobnich bakterii u pacientii na JIP

Dolni cesty dychaci

o Aspiracni pneumonie

o Nekrotizujici pneumonie

o Plicni absces
Gastrontestindlni trakt

o Peritonitida

o Intraabdomindlni absces

o Hepatélni absces
Urogenitalni trakt

o Tubo-ovarialni absces

o Salpingitida

o Septicky potrat a endometritida
Kize a mékké tkané

o Nekrotizujici fasciitida

o Myonekréza

o Diabetickd noha
Centralni nervovy systém

o Mozkovy absces

o Subdurdlni empyém
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Nejcastéjsi anaerobni piivodci infekci

e Bacteroides fragilis group
o VétSinou se jedna o polymikrobidlni infekce, pfevazné intraabdominalni
o Léky volby: karbapenemy (meropenem, imipenem),piperacilin/tazobaktam, tigecyklin
o Alternativné: klindamycin, metronidazol, ampicilin/sulbaktam (vhodna kombinace s dalSimi
antibiotiky — napt. aminoglykosidy)
e Fusobacterium sp. (F. nucleatum)
o Nachézi se v dutiné ustni — anaerobni plicni infekce (endogenni charakter)
o Léky volby: karbapenemy (meropenem, imipenem), piperacilin/tazobaktam
o Alternativné: ampicilin/sulbaktam, metronidazol, (vhodna kombinace s dal§imi antibiotiky —
napi. aminoglykosidy)
e Prevotella sp. (P. bivia, P. melaninogenicus)
o Casté anaerobni bakterie v duting ustni — aspiraéni pneumonie, plicni absces, mozkovy absces
o Léky volby: beta-laktamové antibiotikum (karbapenemy, piperacilin/tazobaktam, penicilin G)
o Alternativné: klindamycin, doxycyklin
e Clostridium sp. (C. difficile, C. perfringens, C. septicum, C. novyi)
o C. difficile — pseudomembranozni enterokolitida,
1. 1éky volby jsou vankomycin - p.0s, metronidazol — p.os, i.v.
o C.perfringens, C. septicum, C. novyi
1. vétSinou se jedna o myonekrdzy, rozhodujici je chirurgicka 1é¢ba (odstranéni
devitalizované tkan¢),
2. ATB lécba: piperacilin/tazobaktam, karbapenemy, klindamycin, penicilin G
e Eubacterium sp
o Vétsinou plicni a intraabdomindlni abscesy
o Léky volby: klindamycin, kombinované aminopeniciliny (ampicilin/sulbaktam,
amoxicilin/kys. klavulanova) + gentamicin
e Peptococcus sp., Peptostreptococcus sp.
o Intraabdomindlni a plicni abscesy
o Léky volby: penicilin, klindamycin, kombinované aminopeniciliny

Problémy antibiotické 1é¢by anaerobnich infekci u pacientii na JIP

e V¢tSinou neni znadma etiologie, presto je vSak nutné zahdjit antibiotickou 1é€bu
e Musi byt zvazeny nasledujici udaje:
o mono nebo polymikrobidlni etiologie?
o dulezitym faktorem je typ a lokalizace infekce,
o pravdépodobné etiologické agens — intraabdominalni infekce se 1i$i od plicnich anaerobnich
infekci, abscesy nemusi nutné vyZzadovat nejacinngjsi antibiotika se Sirokym spektrem ucinku
(zvlasteé pti drenazi),
o stav pacienta, pfipadna alergie, funkce ledvin a jater,
o event. dalsi faktory
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Moznosti antibiotické 1é¢by anaerobnich infekci

e Té¢Zce probihajici, vétSinou intraabdominalni, infekce vyzaduji razantni antibioterapii:
o karbapenemy, piperacilin/tazobaktam, tigecyklin
o alternativou muze byt kombinac¢ni terapie - gentamicin+klindamycin+metronidazol (ale je
zde problém multirezistentnich gramnegativnich enterobakterii)
e Aspiracni a nekrotizujici pneumonie
o karbapenemy, piperacilin/tazobaktam
o lze zvazit kombinaéni terapii - napi. gentamicin+ampicilin/sulbaktam,
gentamicin+klindamycin
e Abscesy
o kombinované aminopeniciliny (ampicilin/sulbaktam, amoxicilin/kys. klavulanova),
chirurgické feSeni
e Mpyonekrozy
o piperacilin/tazobaktam, klindamycin+gentamicin, penicilin G

Peritonitida

e Zakladnim pozadavkem pro antimikrobni terapii peritonitidy je dobra u¢innost na aerobni i
anaerobni bakterie.
e Mezi nejpravdépodobnéjsi etiologicka agens patii
o z anaerobnich bakterii Bacteroides fragilis, Fusobacterium sp., Peptostreptococcus sp.,
Clostridium sp.,
o zaerobnich pak enterobakterie.
e Lécba - nékterda vhodna schémata:
o piperacilin/tazobaktam event. + aminoglykosid (gentamicin)
o meropenem, imipenem event. + aminoglykosid (gentamicin)
o aminoglykosid + klindamycin
o aminoglykosid + kombinovany aminopenicilin + metronidazol
e Pti priikkazu etiologické role kvasinek je nutné ptidat antimykotickou 1é¢bu (napft. flukonazol).
e Po stanoveni vyvolavajicich bakterii a jejich citlivosti k antibiotikiim je vhodna kauzalni
antibioterapie.
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Specifika anaerobni Kultivace

e Obligatné (striktn€) anaerobni bakterie jsou charakterizovany nesnéasenlivosti kysliku v prostredi.

e Energii ziskavaji fermentaci nebo anaerobni respiraci, ktera se zasadné¢ liSi od aerobni. Kone¢nym
akceptorem elektrontli neni kyslik, ale jina latka (napf. nitratova respirace).

e Podle stupné citlivosti na kyslik se rozliSuji rizné senzitivni anaeroby. Méné nez 1 % Oz v prostedi
je uz toxické napt. pro Clostridium haemolyticum nebo Treponema pallidum, zatimco Clostridium
perfringens je schopno mnozit se jesté pii 5 % O v prostiedi.

e K anaerobnim mikrobtim se dale pfitazuji bakterie anaerobni aerotolerantni - napi. Clostridium
histolyticum a laktobacily. RovnéZ nevyuzivaji kyslik k respiraci, ale jsou schopny snaset béznou
atmosféru (i kdyz mohou rist zménénym zptisobem).

e Toxicita kysliku pro obligatn¢ anaerobni bakterie je dana nepfitomnosti enzymatického vybaveni k
rozlozeni jedovatych peroxidu, superoxida a hydroxylovych radikalii, uvoliiujicich se pfi
metabolismu kysliku.

e Odolngjsi druhy vsak pfece jen mohou byt vybaveny nékterymi méné u¢innymi enzymy, napf.
peroxidazami. Ve spojeni s metabolickymi cestami, pfi nichz vznikd méné peroxidii, jsou potom
schopny snaset mensi mnozstvi kysliku v prostiedi.

o Citlivost ke kysliku zavisi dale na rastové fazi bakterialni kultury, druhu kultivacni ptidy, rychlosti
praniku kysliku k burice, na procesech brzdicich tento priinik, dokonce miize byt riizna i u kmenti
téhoz druhu.

e Obligatné anaerobni bakterie 1ze chranit tim zptsobem, Ze se pfijemcem pronikajiciho kysliku stanou
redukujici latky ptidavané do kultivaéniho média (napft. cystein, glukoza, thioglykolat, kousky tkani).

e Uvedené latky pak snizi tzv. oxidoreduk¢ni potencial (Eh, udava se v mV) prostiedi, vznikajici jako
vysledek rovnovahy redukovanych a oxidovanych sloucenin.

o Popisuje se inicidlni Eh, pfi kterém se mikrobi za¢inaji mnozit a Eh findlni (nésledek jejich
pomnoZzeni).

o Ob¢& hodnoty jsou charakteristické pro konkrétni bakterialni druh, zavisi vSak 1 na dalSich
faktorech, napt. pH média.

o Striktné anaerobni bakterie se zacinaji mnoZit az pti zapornych hodnotach Eh, kdy v prostiedi
prevladaji redukované latky.

MoZnosti dosaZeni optimalnich podminek pro anaerobni kultivaci

1. Regenerace tekutych a polotuhych piid povarenim po dobu 15-20 minut. Tésn¢ pied pouzitim je tak
puda zbavena rozpusténého kysliku. BéZny bujon ulozeny na vzduchu ma hodnotu Eh asi 300 mV,
kterou 1ze popsanou regeneraci snizit az do zapornych hodnot.

2. Do kultivacnich pud se ptidavaji redukujici latky, které snizi jejich Eh. VétSinou je to cystein
v mnozstvi kolem 1 %eo.

3. Naockované pevné pudy se inkubuji ve specialnich nadobach, tzv. anaerostatech. Z nich je mozno
vyveévou odsdt vzduch a vytvoiit umélou atmosféru bez kysliku (vétSinou 85% dusiku, 10% CO- a
5% vodiku). Vedle anaerostatii je mozné pouzit i specidlni sa¢ky, z nichZ je rovnéz odsan vzduch a
nahrazen umélou atmosférou.

4. Optimalni plynné prosttedi se da rovnéz vytvotit chemickou reakci vhodnych reagencii (napf.
ktemelina + Zelezny prasek + kyselina citronova + Naz COs3 nebo tetrahydridoboritan sodny +
kyselina vinna + NaHCO3) s vodou. Dochazi k rychlé vazbé kysliku, uvoliiuje se vodik a COx.
Anaerobidza se vytvoii do 30 minut.
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5. Moznosti 3 a 4 Ize doplnit tzv. metodou katalytickou, pti které dochazi pomoci paladiového
katalyzatoru k reakci mezi kyslikem zbylym v anaerostatu a vodikem. Vznikajici voda stéka po
vnitinich sténach anaerostatu, jima se filtracnim papirem a vhodné zvlhcuje kultiva¢ni prostiedi.

6. Biologicka (Fortnerova) metoda vyuziva symbidzy mikrobti aecrobnich s anaerobnimi. Fakultativné
anaerobni druh Serratia marcescens, naockovany na téze pudé, spotiebuje kyslik, snizi Eh prostiedi
a umozni rist i mnozeni striktnich anaerobii. Nevyhodou je pomaly nastup anaerobidzy a jeji
nedostatecna hloubka pro velmi nadro¢né anaeroby, pracnost, moznost kontaminace vySetfovaného
materialu pouzitym kmenem Serratia marcescens a nedostatek prostoru pro dukladné rozockovani
vzorku. Vyhodou je naopak moznost pouziti i v jednoduchych podminkéch a dale skutec¢nost, ze
sousedstvi fakultativné anaerobni bakterie stimuluje rist nékterych anaerobtl.

o Provedeni Fortnerovy metody

1. Na jednu polovinu ptidy v Petriho misce se obvyklym zplisobem rozockuje
vySetfovany material.

2. Druhé polovina se v silné vrstvé, misto vedle mista, naockuje kmenem Serratia
marcescens.

3. Poté se Petriho miska uzavie nezvyklym zptisobem z diivodu zamezeni priniku
kysliku. Okraje misky s ptidou musi zapadnout do draZky na zevni strané vicka. Takto
uzaviena miska se pak po obvodu zajisti lepici paskou.

4. Inkubace probihd pii 37 °C nejméné dva dny, nebot’ striktné anaerobni bakterie maji
delsi genera¢ni dobu a pomaleji rostou.

Pidy pro anaerobni kultivaci

e Puady pro anaerobni kultivaci lze schematicky délit na tekuté, polotuhé a pevné: :
e Tekuté - nejdulezitéjsi je VL bujon
o masopeptonovy bujon s 0,5 % NaCl, 0,5 % kvasnicového extraktu a 0,03 % cysteinu
o Tuto piidu je mozno doplnit suplementem, sérem, Zlu¢i a heminem.
O PO obohaceni riznymi cukry nebo dusi¢nanem a ptisluSnymi indik4tory mize VL bujon
slouzit jako diagnostické médium.
o pred pouzitim je opét nutna jeho regenerace a po naockovani prevrstveni parafinovym
olejem, ktery zabrani opétovnému piistupu kysliku.
o neni vhodny pro prukaz toxint, k tomuto tcelu se pouziva VF bujonu s obsahem masa
natraveného pepsinem.
e Polotuhé - Veillontav hloubkovy agar
o VL bujoén + 0,8 % agaru) se vyléva do zkumavek.
o pted pouzitim se regeneruje a poté ockuje vpichem.
o je na ném mozno sledovat rozvrstveni bakterii podle jejich vztahu ke kysliku:
= Obligatn¢ aerobni mikrobi rostou na povrchu,
» fakultativné anaerobni difuzné v celém sloupci pudy.
» Striktni anaeroby zac¢inaji rlst v urcité vzdalenosti od povrchu, odpovidajici jejich
inicidlnimu Eh.
e Pevné - VL krevni agar s plnou ov¢i krvi, Schaedlertiv nebo Wilkins-Chalgreniiv agar.
o tyto pudy je nutné rychle pouZit, nebot’ uchovéavani v chladni¢ce vede k difuzi kysliku do
média.
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Zvlastnosti odbéru a transportu klinického materialu pro priikaz anaerobnich mikrobu

Nejlepsim transportnim médiem je vlastni infekéni material, nebot’ je pro mikroba pfirozenym
prostiedim.

Dobu transportu je tieba zkratit na minimum, dale je nutné zajistit inertni atmosféru a dostatecnou
vihkost.

Pokud neni mozny okamzity transport do laboratofe, je vhodn&jsi materidl ponechat radéji pti
pokojové teploté, protoze nékteré anaerobni bakterie Spatn€ snaseji chladnickovou teplotu.

Tekuté vzorky (hnis, rizné punktaty a sekrety) je nejlepsi odebrat do injekéni stiikacky, ze které je
nasledné vytésnén vzduch. Po vyméné pouzité jehly za sterilni je tato zapichnuta do gumové zatky se
zajisténim pistu leukoplasti proti posunuti. Timto zpisobem je mozné zamezit pronikani vzduchu.
Pokud je nezbytné odebrat material na tampon, je vhodné realizovat transport ve zkumavce s CO, (je
téz8i nez vzduch, po otevieni zkumavky neunikne), piipadné zanoftit do transportni pudy.

Vzdy je nutné ziskat co nejveétsi mnozstvi materialu, ¢imz lze zabranit rychlému vysychani.

Kultivaéni vySetfeni

Kultivacni vysetfeni je provadéno soucasné aerobni i anaerobni metodou.
o kolonie je inokulovana na krevni agar a anaerobni pevnou pudu (napi. VL agar s krvi).
o Po 24 h inkubace se hodnoti nartst kmene na krevnim agaru aerobn¢ — v ptipad€ pozitivniho
rstu je vyloucen striktné anaerobni piivodce.
o Po dalSich 24 h nasleduje hodnoceni kmene na anaerobni pidé€. Vyjimkou je nutnost jejiho
prodlouzeni az na 10 dni pfi podezieni na vyskyt aktinomycet ve vzorku.
Anaerobni kultura je poté podrobena druhové identifikaci, pfipadn€ stanoveni citlivosti na antibiotika
diluéni mikrometodou (MIC).
Druhova identifikace vykultivovaného anaerobniho kmene se provadi na zakladé mikroskopické
morfologie, posouzeni jeho schopnosti sporulace (spory tvofi jen rod Clostridium) a biochemickych
vlastnosti. K dispozici jsou komeréné vyrabéné identifikacni soupravy, napt. ANAEROtest 23.

. den prima mikroskopie (Gramovo barveni)

zalozZeni aerobni kultivace (pudy - krevni, Endova, Sabouraudova,
tekuta pomnozZovaci)
zaloZeni anaerobni kultivace (VL agar)

. den hodnoceni aerobnich kultur na pevnych pliidach, vyo¢kovani bujonu

. den hodnoceni vyockovaného bujonu

hodnoceni anaerobnich kultur makroskopické vlastnosti
Gramovo barveni

vyockovani na prislu§né ptady krevni agar
VL agar (ziskani Cisté kultury)

5. den zaloZeni identifikacnich testli pro anaerobni bakterie

zalozeni testi citlivosti

7. den hodnoceni identifikacnich testl

hodnoceni MIC

186



