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ZPRAVODAJ

Centra klinickych laboratofri
Zdravotniho Ustavu se sidlem v Ostravé

2. konference Centra klinickych laboratofri
Hana Bilkova Frankova

13. 10. 2011 probéhla v Seminarnim centru Akademie
Ostrava v leto$nim roce jiz 2. konference Centra klinickych
laboratofi ZU v Ostravé, tentokrat na téma — Problematika
bakterialni rezistence. Jako jiz tradicné byl o konferenci
nebyvaly zajem, coz potvrzuje 200 zaregistrovanych
ucastnikd.

Konferenci jsme mohli tentokrat zahajit slavnostné,
piedanim Medaile Ceské lékafské spolenosti Jana
Evangelisty Purkyné nestorovi ¢eské epidemiologie - MUDr.
Vladimiru Plesnikovi. Pfedani se ujali nasi vyznaéni hosté —
MUDr. Helena Sebékové, feditelka Krajské hygienické
stanice Moravskoslezského kraje a Prof. MUDr. Milan
Kolat, Ph.D., dékan Lékatské fakulty Univerzity Palackého
v Olomouci.

V odborné ¢asti programu se mohli nejprve ucastnici konference v prednasce Prof. MUDr. Milana Kolafe, Ph.D.
seznamit v obecné i konkrétni roviné s jeho bohatymi zkusenostmi z oblasti bakterialni rezistence v klinické praxi ¢i
zajimavymi kazuistikami z Kliniky infekéniho 1ékatstvi FN Ostrava Poruba — Streptokokové infekce —klinicky obraz
a lécba, Erysipel pendlujici bfisni stény - kazuistika a Toxicka spala — diferencidlni diagnostika ke Kawasakiho

syndromu, v piispévcich MUDT. Petra Siri¢ka. Poté se jiz slova ujali pracovnici CKL ZU, aby se podélili o vysledky
své prace. Jejich sdéleni jsou obsahem tohoto ¢isla Zpravodaje.

Dékujeme za Vas zajem a dovolte, abychom Vam prislibili, ze dalsi konference probéhne

na zac¢atku roku 2012, tentokrat se zamétenim na kongenitalni infekce. VSechny Vas na ni srdeéné zveme.

Mgr. Hana Bilkova Frankova,

vedouci Centra klinickych laboratoii ZU Ostrava

Antibiotické stredisko - historie a soucasnost

Aktualni rezistence
vybranych respiracnich patogent na antibiotika

Eva Chmelarova
Oddélenti bakteriologie a mykologie

Antibiotickd stiediska (AS) vznikla z puvodnich penicilinovych
stanic. V byvalém Ceskoslovensku zacala AS vznikat v roce 1979
a od tohoto roku do dnesnich dni je Ceska republika protkana siti vice jak
60 AS, ktera jsou vétsinou ustavena u okresnich, krajskych, fakultnich
eventuelné soukromych nemocnic.
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Aktualné o problematice Clostridium difficile

Alena Lautnerova, Katefina Matéjova
Oddélent bakteriologie a mykologie, Oddeleni MB technologie

Respiracni ndkazy stale figuruji jako jedna z nejcastéjsich pficin
nemocnosti. Stejné tak neustale plati, Ze nejvétsi podil maji respiraéni
infekce virové etiologie, kde preskripce antibiotik neni na misté.
Rozhodovani o uziti antibiotika neni jednoduchy proces, hraje zde roli
klinicky stav pacienta, zkuSenosti Iékafe, nezastupitelné misto ma
vysetieni zanétlivych parametri, pfedevsim CRP.
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Soucasné trendy v taxonomii bakterii

Tereza Skapova
Oddélenti bakteriologie a mykologie

Poprvé bylo Clostridium difficile izolovano ze stfeva novorozence
v roce 1935 Hallem a O” Toolem. Vé&dci tenkrat nazvali nové objevenou
bakterii Bacillus difficilis, coz mélo odrazet problémy, se kterymi
se setkali pfi jeji izolaci. V roce 1978 bylo C. difficile popsano jako
puvodce kolitidy spojené s uzivanim antibiotik. V nasledujicich letech
pak byla problematika podrobné studovana — byly vyvinuty prvni testy
na toxicitu C. difficile, byly definovany rizikové faktory pro vznik
difficilové kolitidy arovnéz byla stanovena Ié¢ba kolitid.
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Eva Krejci
Oddélent bakteriologie a mykologie

Taxonomie bakterii (pfesnéji prokaryot) si klade za cil bakterie
charakterizovat a uréitym zplusobem zafadit do taxonomickych
jednotek na zakladé prukazu jejich vlastnosti a vzajemného
pfibuzenského vztahu. Obecné se taxonomie sklada ze tif oddélenych
a soucasn¢ navzajem propojenych oblasti: klasifikace, nomenklatury
a identifikace. Ve strucnosti lze fici, ze klasifikace je uspofadavani
organizmii do skupin na zakladé podobnosti a piibuznosti.
Nomenklatura potom znamend pfifazovani jmen témto

taxonomickym skupindm na zdkladé mezinarodnich pravidel.
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Evropska iniciativa v oblasti zdravi -

1. KLiCOVE INFORMACE PRO PREDEPISUJICI LEKARE V PRIMARNI PECI

a) Narfstajici antibioticka rezistence ohrozuje Géinnost antibiotik nynii v budoucnu

e Rezistence v{i¢i antibiotikiim je stale zavazné&jsim problémem zdravi vefejnosti v Evropé.
e Zatimco pocet infekci zplsobenych rezistentnimi bakteriemi stale narlstd, zavedeni novych antibiotik neni
nadéjné, coz jsou bezutésné vyhlidky, pokud jde o dostupnost (i¢inné antibiotické IéCby v budoucnosti.

b) Nardstajici vyskyt bakterii rezistentnich k antibiotikim by se mél u pacienti
v primarni péci omezit podporou limitovaného a vhodného pouzivani antibiotik

e Expozice antibiotikiim je spojena s nebezpe&im vzniku rezistence. Na rezistenci ma vliv celkové troven
pouzivani antibiotik v populaci, stejné jako zptsob, jakym jsou uzivana.

e Zkusenosti z nékterych evropskych zemi ukazuji, Ze snizeni preskripce antibiotiku ambulantnich pacientt
vede ke snizeni vyskytu rezistence.

eV ramci primarni péce je predepisovano 80% az 90% vsech antibiotik, a to zejména pro infekce dychaciho
ustroji.

e Existuji dlkazy, Ze v mnoha ptipadech infekci dychacich cest nejsou antibiotika nezbytna a Ze imunitni
systém pacienta zcela dostacuje k boji s jednoduchymi infekcemi.

e U pacientl s uréitymi rizikovymi faktory, jako jsou napfiklad zavazné exacerbace chronické obstrukéni
plicni nemoci (CHOPN) se zvySenou produkci sputa je predepsani antibiotika nutné.

e Zbytelné predepisovani antibiotik v oblasti primarni péce je komplexni jev, ale souvisi zejména s faktory
jako je chybna interpretace pFiznak{, diagnosticka nejistota a splnéni oéekavani pacienta.

c) Klicovaje komunikace s pacienty

e Studie ukazuji, Ze spokojenost pacienta v zarizeni primarni péce zavisi vice na efektivni komunikaci
nezZz na tom, zda dostane predpis na antibiotika, a Ze predepisovani antibiotik na infekce hornich cest
dychacich nesnizuje pocet naslednych navstév v ordinaci.

e 0Odborné rady lékafe ovliviiuji vnimani pacientd, jejich postoj k vlastni nemoci a pochopeni potieby
antibiotik, zejména dostane-li se jim rady, co mohou ocekédvat v daldim prib&hu nemoci, vietné
realistického Casu potiebného pro uzdraveni a postupu samolécby.

e Predepisujici lékafi v primarni péci si nemusi vymezovat vice casu
na navstévy, béhem nichz nabizeji alternativyk predepisovani antibiotik.
Studie ukazuji, Ze to Ize zvlddnout za primé&rné stejnou dobu navstévy,
a presto je zachovana vysoka mira spokojenosti pacienta.

vy

http://ecdc.europa.eu/cs/eaad/antibiotics/Pages/messagesForPrescribers.aspx




Antibiotické stredisko — historie a soucasnost

Eva Chmelarova

Historie

Antibioticka stiediska (AS) vznikla z ptvodnich
penicilinovych stanic. V byvalém Ceskoslovensku za¢ala
AS vznikat v roce 1979 a od tohoto roku do dnesnich dni je
Ceska republika protkana siti vice jak 60 AS, ktera jsou
vétsinou ustavena u okresnich, krajskych, fakultnich
eventuelné soukromych nemocnic. Zakladni népli prace
AS se ménijen malo.

0 Stanoveni citlivosti

0 Konzultace antibiotické terapie

0 Potvrzeni indikace ,,rezervnich® (vazanych)
antibiotik

0 Sledovani rezistence mikroorgansimt
k antibakterialnim latkam

V roce 1979 vzniklo AS také na mikrobiologickém
odboru Krajské hygienické stanice v Ostraveé. O zalozeni
AS se zaslouzila jeho prvni vedouci — RNDr. Pavla
Urbaskova. Doktorka Urbaskova se od samého zacatku
snazila o zavedeni téch nejnovéjSich metod stanoveni
citlivosti k antibiotikiim. Ostravské pracoviste patfilo mezi
prvni, které zacalo stanovovat MIC - minimalni inhibi¢ni
koncentraci antibiotika. Vzdy bylo vybaveno nejnovéjsimi
pristroji, které umoznily plnéni vlastnich desticek
s antibiotiky. Stanoveni MIC patii dodnes k zdkladnim
pilifim testovani citlivosti hlavné pro nemocnic¢ni jednotky
intenzivni péce (JIP). V roce 1987 odesla Dr. Urbaskova
do Prahy na SZU a stala se vedouci Narodni referenéni

AS se od jinych AS v Ceské republice ligi hlavné
regionem, ve kterém poskytuje svoje sluzby. Bylo tomu tak
od samého zacatku. Vzdy byly konzultace atb terapie
poskytovany nejen na zakladé vysetfeni klinického
materialu na bakteriologickém oddéleni KHS nebo nyni
ZU. Samoziejmé, Ze 1épe se poskytuji informace na zakladé
nahlédnuti do vlastnich vysledkt kultivace v laboratornim
informaénim systému. Pracovnice AS se vSak vzdy snazily
a dosud snazi poskytnout Iékati informaci i v piipadé, ze
vySetieni provedla jina laboratof. Mnohdy je to maly
problém, protoze vysledky jednotlivych laboratoii nejsou
vzdy srovnatelné a navrh terapie je na zakladé odbornych
znalosti a dlouhodobych zkusenosti.

Pracovni napli AS se po roce 1989 rozsifila
o spolupraci s nemocni¢nim hygienikem (epidemiologem)
pokud takovy tsek v nemocnici existuje. Rezistence
mikroorganismi k antibiotikim v poslednich letech
vyrazné stoupa a zabranit Sifeni rezistentnich kment je
nutnost. V soucasné dob¢ je v tomto sméru velmi uzka
spoluprace s FN Ostrava.

Rezistence k antibiotikim

Sledovani rezistence vybranych patogent patii
k pravidelné ¢innosti AS.

V soucasné dob¢ je pozornost soustiedéna predevsim
na rezistentni kmeny v nemocnicich, ale také v komunité
dochazi k zvySovani rezistence hlavné u mocovych infekci.
Pod vedenim NRL pro antibiotika probihaji pravidelné
celostatni studie sledovani

laboratofe pro antibiotika.
Pod jejim vedenim se
pozdéji vytvorila skupina
pro monitorovani
rezistence, ktera pracuje
dodnes.

Novou vedouci AS
v Ostravé se stala RNDr. 4
Véra TorSova, ktera vedla s
sttedisko do roku 2002. ||
V devadesatych letech se
vyznamné¢ podilela
na zavedeni novych
antibiotik do klinické praxe,
tak jak jednotlivé preparaty 4

rezistence u vybranych
respiracnich patogeni a kment
E.coli izolovanych z mocovych
infekci v ambulantni praxi.
U izolatd E.coli z mocovych cest
Wl | jsou nové vysledky z roku 2010
z Ceské republiky a ostravského
regionu velmi struéné porovnany

v tabulce €.1. ZvySeni rezistence
k ampicilinu proti roku 2010 neni
L | vyznamné, protoze v literatuie se
popisuje zhruba 50 % rezistence

E.coli k ampicilinu. V 1écbé
mocovych infekci je hodné

prlchazely na nas trh. AS se ATB stiedisko ZU Ostrava "lem
pravidelné¢
zU&astiiovat studii pOd Niemczykova, Mgr. Daniela Stuchlikova
vedenim NRL pro antibiotika SZU, které sledovaly
rezistenci u vybranych skupin mikroorganismu. Probihala
fada seminai a prednasek o indikacich a davkovani
novych preparatli nejen v ambulantni ale i nemocniéni
praxi. Pfednasky Dr. TorSové byly na mimotadné odborné
iprofesni urovni a posluchaci si vzdy odnaseli fadu novych
informaci.  Stala se v regionu i na celostatni urovni
vyznamnou odbornou osobnosti. Pracovisté se zapojilo
i do mezinarodnich studii sledovani rezistence a podilelo se
dalsich studiich probihajicich ve FN Ostrava. Doslo také
k vyraznému navyseni konzulta¢ni ¢innosti pro ambulantni
1 nemocni¢ni praxi. Mikrobiologicky odbor vcetné AS byl
vzdy vybaven nejmodernéjSimi diagnostiky a pfistroji,
které umoziuji spravnou identifikaci patogenniho agens
a stanoveni citlivosti k atb a jeho odborni pracovnici byli
vzdy na vysoké profesionalni trovni.

Mgr. Katefina Matéjova, RI\Dl Eva VyU.ZlVarl kotrimoxazol
zacalo Chmelafova, MUDr Alena Seidlerovd, MUDr. Alena Lautnerovi, RNDr. Jana @ celostatni udaje ukazuji

zvyseni rezistence na 24 %, coz
znamena, Ze u ¢tvrtiny pacient mtize dojit k selhani [écby.
Nejvétsi problém je ale dvojnasobné zvyseni rezistence
k chinolonim (ciprofloxacin,pefloxacin,nofloxacin
ofloxacin). Tyto preparaty by v ambulantni praxi mély byt
uzivany pouze na zakladé vysetfeni citlivosti a podavany
jen v ptipadé, Ze nelze vybrat ampicilin event. v kombinaci
s inhibitorem (alergie) nebo nesnasenlivosti
u cotrimoxazolu.

Tab. 1: Rezistence E.coli v %

Ampicilin  Cotimoxazol Chinolony
Rok [CR oV CR oV CR oV
2005 [36 55 17 13 6 6
2010 |43 47 24 26 12 13




V nemocni¢nim prostiedi je situace samoziejmé
a desinfek¢nich rezimi se podatilo zabranit Sifeni kment
S.aureus MRSA .

Velky problém ale plsobi kmeny K pneumoniae
s produkci Sirokospektré betalaktamazy —ESBL. Tyto
kmeny v soucasné dobé tvoii témét polovinu izolatu.
V 1é€be jsou vyfazena vSechna betalaktamova antibiotika
a citlivost je zatim zachovdna u karbapenemi. Tato
neprfizniva situace neni jen v nemocnicich naseho regionu,
ale stejné problémy jsou ve vSech fakultnich nemocnicich
atadé i mensich nemocnic v CR. Pro 1é¢bu téchto infekci se
velmi Casto uzivaji karabapenemy a selekéni tlak zvysuje
moznost zachytu kment s rezistenci k témto preparatim,
tak jak uz se to déje v okolnich zemich. Ve spadové oblasti
bakteriologického oddéleni ZU v Ostravé zatim kmeny
klebsiel s rezistenci ke karbapenemtim izolovany nebyly.

Soucastnost

V roce 2008 po reorganizaci ZU Ostrava se AS stalo
soucasti odd¢leni bakteriologie CKL (Centrum klinickych
laboratofi) stejné jako i laboratote bakteriologie v Havifove
a Bruntale. Obé pracovisté provadi kultivacni vySetfeni
infekéniho materialu vcetné stanoveni citlivosti k atb.
V Bruntale poskytuje konzulta¢ni Cinnost pro lékaie
v ambulancich  MUDr. Alena Seidlerova, laboratof
v Havifové se soustieduje na stanoveni citlivosti
a interpretaci mikrobiologického nalezu (RNDr. Jana
Frankova, RNDr. Jana Niemczykova a Mgr. Daniela
Stuchlikova). V soucasné dobé poskytuje konzultacni
sluzby na AS v Ostravé tym ve slozeni RNDr. Eva
Chmelafova, MUDr. Alena Lautnerova a Mgr. Katefina
Matgjova. Konzultacni sluzby jsou poskytovany nejen
pfimo pro ambulantni a nemocnic¢ni zafizeni na tzemi
mesta Ostravy, ale také pro nemocnice a ambulance
v SirSim regionu (Karvina, Havifov, Orlova, Vsetin,
Valasské Mezifi¢i a dalsi). Do tymu patii také MUDr. Linda
Stryjova, ktera je v soucasné dobé na matetské dovolené.

Konzultaéni c¢innost kromé odbornych znalosti
a zkuSenosti vyzaduje dlouhodobé kontakty s oSetiujicimi
l1ékati a spolupraci a diveéru na obou stranach telefonni
linky. Pracovnice AS se snazi vzdy konzultujicim 1ékaitm
z terénu i z nemocnice vyjit maximaln¢ vstiic a odpovedet
jim na vSechny jejich otazky. Nesmirné si vazime této velmi
uzké spoluprace a i v dalsich letech se budeme snazit tuto
praxi zachovat. U vSech konzultaci atb terapie neni mozné
konzultaci se musi Casto experimentovat a je snaha ,,usit™
atb terapii pacientovi ,,na miru“. To vyzaduje odborné
znalosti, dlouhodobé zkusenosti, zodpovédnost a casto
iosobni odvahu.

Jesté jednou Vam vSem dékujeme za dlouholetou
spolupraci a davéru a téSime na dalsi konzultace
antibiotické 1écby vasich pacientti.

Zavsechny pracovnice AS
RNDr. Eva Chmelafova

Kontakty

Antibiotické stiredisko ZU Ostrava
RNDr. Eva Chmelafova
Tel.: 596200315,317,320, 413, Mobil : 603 535751

MUDr. Alena Lautnerova
Tel.: 596200315, 317, 320; Mobil : 731749 345
Mgr. Katefina Matéjova

Tel.: 596200315, 260

Laborator bakteriologie Havifov :

RNDr. Jana Frankova Tel.: 596491 680
RNDr. Jana Niemczykova Tel.: 596491 676, 675
Mgr. Daniela Stuchlikova Tel.: 596491 244

Laborator bakteriologie Bruntal:
MUDr. Alena Seidlerova Tel.: 554774 155

Aktualni rezistence vybranych respiracnich patogend na ATB

Alena Lautnerova, Katefina Matéjova

Respira¢ni nakazy stale figuruji jako jedna
z nejcastéjsich pti¢in nemocnosti. Stejné tak neustale plati,
ze nejvetsi podil maji respiracni infekce virové etiologie,
kde preskripce antibiotik neni na misté. Rozhodovani
o uziti antibiotika neni jednoduchy proces, hraje zde roli
klinicky stav pacienta, zkusSenosti 1ékaie, nezastupitelné
misto ma vySeteni zanétlivych parametra, predevsim CRP.
Nemeéli bychom také zapominat na odbér biologického
materidlu k mikrobiologickému vysetfeni véetné stanoveni
citlivosti na antibiotika a kde je to mozné, preferovat
cilenou lécbu.

Mezi nejcastéjsi puvodce bakteridlnich respira¢nich
onemocnéni fadime: Streptococcus pyogenes,
Haemophilus influenzae, Streptococcus pneumoniae, dale
Chlamydophila pneumoniae, Mycoplasma pneumoniae,
zazminku také stoji Moraxella catarrhalis.

Rezistenci bakterii rozumime schopnost bakterii
odolavat uc¢inku antibiotik nebo antimikrobialnich
chemoterapeutik. Jedna se o celosvétovy zavazny problém.
Z hlediska rizika vzniku a S$ifeni rezistentnich kment
bakterii nds zajima piedevSim rezistence bakterii

Oddéleni bakteriologie a mykologie, Oddéleni MB technologie

sekundarni, kdy ptivodné citliva populace mikroba nebo
populace s velmi nizkym pocétem rezistentnich
mikroorganismi se stiva pod vlivem podavaného
antibiotika rezistentni. K sekunddrni rezistenci dochazi
mutacemi nebo pfenosem genetické informace.
K takovémuto pfenosu mtize dochazet mezi buikami téhoz
druhu i mezidruhové. Pfi vzniku rezistence bakterii hraje
vyznamnou roli tzv. selekéni tlak podavaného antibiotika.
Znalost stavu a vyvoje rezistence je zakladni podminkou
pro empirickou volbu G¢inného antibiotika a je dulezita
pro prevenci Sifeni rezistentnich kmend. Je nutno se
orientovat dle regionalnich dat, nelze brat v ivahu vysledky
ze zahranici.

U S. pneumoniae sledujeme dlouhodobé rezistenci
k penicilinu a makrolidiim, u H. influenzae rezistenci
k ampicilinu, uS. pyogenes rezistenci k makrolidim.

Jako ,nové“ fenomény se objevuji kmeny
Staphylococcus aureus rezistentni k oxacilinu (tzv.
MRSA), vyskyt kment Escherichia coli produkujicich
Sirokospektrou betalaktamazu (tzv. ESBL) v komunité,
a dale napt. H. influenzae rezistentni k ampicilinu



neprodukujici betalaktaméazu (BLNAR).

Na uvedeném grafu ¢.1 je patrna situace
v Moravskoslezském kraji v letech 2008 az 2011. Je zde
uvedeno procento rezistentnich kmend S. prneumoniae
k jednotlivym antibiotikim. Udaje za rok 2011 jsou
zaobdobi 1.1.2230.9.2011.

Je patrny pokles poctu rezistentnich kmend S.
pneumoniae k makrolidim a clindamicinu v poslednich
letech, coz hodnotime jako pozitivum.
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Graf ¢.1: Rezistence Streptococcus pneumoniae k antibiotikiim 2008 —
2011 vysettenychna ZUOVA

Graf ¢.2 zachycuje procento rezistentnich kment
S. pyogenes k makrolidiim a clidamicinu.

V letech 1999-2003 doslo k prudkému vzestupu poctu
rezistentnich kmentt S. pyogenes k makrolidim. Jako
pficina se uplatnilo pfedevsim naduzivani makrolidu jako
1ékd prvni volby pii 1é€bé akutnich respiracnich infekei,
dale ne zcela spravné stanovené davkovaci rezimy urcitych
lé¢iv. Po intenzivnich intervencich ve prospéch penicilinu
a upravé davkovacich rezimt doslo v r. 2004 k poklesu
poctu rezistentnich kmenti S. pyogenes. V dalsich letech
muzeme situaci hodnotit jako celkem ptiznivou.

Pfi 1écbé infekci zpusobenych S. pneumoniae
a S. pyogenes stale zstava lékem prvni volby penicilin!
Makrolidy pouze v odivodnénych piipadech (alergie
napeniciliny atd.).

Graf ¢.3 znazornuje situaci tykajici se rezistence
H. influezae. Pocty kmenl H. influenzae rezistentni

k ampicilinu se v poslednich letech 2008-2011 vyrazné
neméni a udrzuji se na pomérné nizkych hodnotach.

Streptococcus pyogenes
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Graf ¢.2: Rezistence Streptococcus pyogenes k makrolidim
aclinfamycinu 1998 —2011 vysetfenychna ZUOVA
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Hlavni zasady antibiotické 1é¢by bakterialnich infekci
muzeme shrnout jako v€asné podani antibiotika, podani
antibiotika s ohledem na klinicky stav pacienta a podani
adekvatni antibiotické 1écby na =zakladé wvysledkt
bakterialni rezistence.

Aktualné o problematice Clostridium difficile

Tereza Skapova

Clostridium difficile je grampozitivni, striktné
anaerobni ty¢inka. Produkuje termindlni az subterminalni
rezistentni spory. V prostiedi se pfirozené vyskytuje v pudé
azazivacim traktu zvifat i cloveka.

Poprvé bylo Clostridium difficile izolovano ze stieva
novorozence v roce 1935 Hallem a O’Toolem. Védci
tenkrat nazvali nové objevenou bakterii Bacillus difficilis,
coz mélo odrazet problémy, se kterymi se setkali pii jeji
izolaci. V roce 1978 bylo C. difficile popséano jako ptivodce
kolitidy spojené s uzivanim antibiotik. V nasledujicich
letech pak byla problematika podrobné¢ studovana — byly
vyvinuty prvni testy na toxicitu C. difficile, byly
definovany rizikové faktory pro vznik difficilové kolitidy
arovnéz byla stanovena lécba kolitid.

Faktory virulence C. difficile jsou tvorba rezistentnich

Oddéleni bakteriologie a mykologie

spor a produkce toxinil. Spory jsou, na  rozdil
od vegetativnich bunék klostridii, acidorezistentni, coz
umoznuje po poziti jejich prichod zaludkem do tenkého
stteva. Tam spory germinuji a vegetativni buinky pak
produkuji toxiny, které jsou hlavnim faktorem virulence C.
difficile. Nejvyznamngj§imi toxiny jsou toxin A —
enterotoxin, a toxin B, ktery pusobi jako cytotoxin.
Pusobenim toxinti dochazi k poskozeni enterocytt, zvyseni
zanétlivé odpovédi, ve stfevé vznikaji ulcerace
a pseudomembrany. V krajnich pfipadech mize vést
poskozeni stfeva az k jeho perforaci a smrti pacienta.
Nékteré kmeny C. difficile produkuji binarni toxin. Jeho
role v patogenezi zlstava stdle nejasnd, uvazuje se
0 moznosti, ze binarni toxix méni povrch epitelii stieva
atak ovliviiuje adherenci klostridii.



Hlavnim rizikovym faktorem vzniku difficilové
infekce je antibiotickd lécba nebo profylaxe, a to zejména
Sirokospektrymi antibiotiky (cefotaxim, ceftazidim,
klindamycin, fluorochinolony aj.). Dale mezi rizikové
faktory patfi imunosuprese, onkologicka onemocnéni,
hospitalizace a vék pacienta nad 65 let. V poslednich letech
se tato Skala ,tradi¢nich“ rizikovych faktort rozsifila
o dalsi: polymorbiditu, chirurgické zakroky
v gastrointestinalnim traktu, endoskopické procedury,
pouzivani antacid, opiati a lécivych latek ze skupiny
inhibitord protonové pumpy a byly popsany rovnéz piipady
vaznych infekei v t€hotenstvi.

Diagnoéza infekce C. difficile by méla byt stanovena
za zékladé dvou kritérii. Prvnim z nich je endoskopické
zjisténi pseudomembranodzni kolitidy. Ta byva ve vétsiné
pripadi zptisobena praveé C. difficile, proto je pro diagndzu
difficilézy postacujici. Ve vSech ostatnich piipadech by
diagnéza méla byt zalozena na pfitomnosti klinickych
projevu charakteristickych pro infekci C. difficile
a na prikazu toxigenniho kmene ve stolici pacienta.
Hlavnimi klinickymi projevy difficilozy jsou prajem, ileus
a toxické megakolon. Prijem je v piipad¢ infekce C.
difficile definovan jako fidka stolice ve vysoké frekvenci
odpovidajici svym tvarem typtim V-VII v Bristolské skale
typt stolice. Ileus zde popisujeme jako naruseni stievni
pruchodnosti s radiologickymi znamkami rozsifeni stiev,
toxické megakolon pak jako znamky rozsifeni stieva spolu
s tézkou systémovou zanétlivou odpovédi. U zavaznych
infekei C. difficile mizeme pozorovat dal$i klinické
ptiznaky, napf. horecku, znamky Soku, znamky
peritonitidy, leukocytéozu (> 15 000), posun krevniho
obrazu doleva, zvyseny kreatinin aj.

V epidemiologii difficiléz hraje dulezitou roli
asymptomatické nosicstvi C. difficile. U zdravé populace se
jeho mira pohybuje mezi 1-3 % (vySsi je u novorozencii
a malych déti), u hospitalizovanych osob mize vzrist
azna 11 %. Asymptomaticti nosici jsou spolu s nemocnymi
osobami primarnim zdrojem infekce, vylucuji velké
mnozstvi spor stolici. Pfenos infekce C. difficile je fekalné-
oralni, d¢je se tak prostfednictvim kontaktu s nemocnym
pacientem, rukama zdravotnického personalu nebo
kontaminovanymi povrchy a  prostfedim. Infekce
C. difficile patti mezi typické nozokomidlni ndkazy,
v poslednich letech ale vzrista pocet tzv. komunitnich
infekci, které definujeme jako infekce s pocatkem
v komunité¢ nebo v nemocnici do 48 hodin od pfijeti
u Cloveka, ktery nebyl hospitalizovany v pfedchozich 12
tydnech. Vzhledem k mnozstvi nesourodych dat
vyplyvajicich z doposud uskute¢iiovanych studii, nelze
presnéji odhadnout ¢etnost komunitnich difficiléz. Patré se
rovnéz po jejich zdroji. Uvazuje se o mozné roli zvifecich
rezervoart, je diskutovana mira provazanosti zvyseného
vzrustajictho vyskytu infekei C. difficile v nemocnicich
a v komunité. Za hlavni faktor narGstajiciho vyskytu
difficiléz je obecné povazovan zvysSeny vyskyt
hypervirulentnich kment C. difficile. Nejznaméj$im
hyperviruletnim kmenem je ribotyp 027, ktery
v uplynulych letech zptsobil epidemie v nékolika zemich
svéta. Posledni studie ale naznacuji, ze jeho vyskyt
v Evropéklesa.

Laboratorni diagnostika difficilézy je zalozena
na prikazu toxint A a B ze stolice pacienta. Nejcastéji jsou
v mikrobiologickych laboratofich vyuzivany tzv. clearview
testy na principu membranové imunochromatografie.
Pomoci téchto testl je mozné stanovit produkci obou
hlavnich toxini A a B. Nejnové¢jsi soupravy umoznuji
rovnéz stanoveni glutamatdehydrogenazy (GDH) -

enzymu specifického pro C. difficile. Pozitivni vysledek
testu potvrzuje pfitomnost C. difficile ve stolici. Za zlaty
standard je dnes povazovana tzv. toxigenni kultivace, kdy
prokazujeme toxiny z kolonii, resp. bujoénové kultury
kmene C. difficile. Toto stanoveni toxinl in vitro je
provadéno u kment izolovanych ze vzorki stolice, u nichz
bylo prvni stanoveni toxind negativni.

V laboratofi bakteriologie Ostrava Zdravotniho ustavu
jsou stanovovany toxiny A a B C. difficile enzymovou
imunoanalyzou s konecnym zjiSténim pomoci
fluorescence. Kazdy vzorek stolice je podroben kultivaci,
u vyizolovaného kmene C. difficile stanovujeme citlivost
k antibiotikiim (vankomycin, metronidazol). V soucasné
dobé¢ pracujeme na zavedeni toxigenni kultivace, ktera by
prispéla k dalSimu zkvalitnéni poskytovanych sluzeb.
V laboratofi bakteriologie Havifov je k diagnostice
difficiléz vyuzivana komeréni souprava umoziujici
soucasn¢ stanoveni GDH a toxind. U vykultivovanych
kmenii je rovnéZz stanovovana citlivost k antibiotikiim.

K testovani toxini by méla byt zasilana pouze
prijmova stolice. Od kazdého pacienta by mél byt testovan
pouze jeden vzorek, rovnéz opakované testovani v pribéhu
jedné epizody nemoci neni doporucovano. Vysledek
stanoveni toxind by mél slouzit ke stanoveni diagnozy
infekce C. difficile, nikoli jako test 1¢cby.

V roce 2009 vydala Evropska spole¢nost pro klinickou
mikrobiologii a infekéni nemoci (European Society
of Clinical Microbiology and Infectious Diseases,
ESCMID) doporuceni pro lécbu infekci C. difficile.
Zakladem 1écby nadale zistavaji metronidazol
a vankomycin podavané peroralné. Konkrétni schémata
1é¢by jsou k dispozici v danych doporucenich.

Nejvétsim problémem pii terapii difficiloz jsou relapsy
infekce. Relaps je definovan jako znovuobjeveni se
identickych, vice ¢i méné zavaznych, symptomu v prabéhu
dvou mésicti od Gispé§né standardni terapie. Casto se jedna
o témet identicky proces, onemocnéni se stejnym
prubé¢hem a klinickymi pfiznaky. Relapsy se vyskytuji
az u 20 % pacienti a jsou zplsobeny dozravanim
perzistujicich spor ve stievé pacienta.

Zejména rostouci pocet tézce probihajicich infekci
a velka Cetnost relapst vedou ke zkouSeni novych typt
1écby. Ve fazi klinickych zkouSek je nové antibiotikum
fidaxomycin, je testovana lécba monoklondlnimi
protilatkami proti toxinim C. difficile a byly provadény
rovnéz pokusy s transplantaci stolice od zdravého darce.
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Soucasné trendy v taxonomii bakterii

Eva Krejci

Taxonomie bakterii (pfesnéji prokaryot) si klade za cil
bakterie charakterizovat a ur€itym zplusobem zaradit
do taxonomickych jednotek na zakladé prikazu jejich
vlastnosti a vzajemného piibuzenského vztahu. Obecné se
taxonomie sklada ze tii oddélenych a soucasné navzajem
propojenych oblasti: klasifikace, nomenklatury
a identifikace. Ve strucnosti lze fici, ze klasifikace je
uspofadavani organizmti do skupin na zakladé podobnosti
a pribuznosti. Nomenklatura potom znamena pfifazovani
jmen témto taxonomickym skupindm na zakladé
mezinarodnich pravidel. Vysledna identifikace je proces
prokazujici, ze izolovany bakterialni kmen patii do jednoho
z jiz dfive ustanovenych a pojmenovanych taxond.
Zakladni jednotkou v taxonomii bakterii je druh,
jednoznacné pojmenovani dané¢ho druhu bakterie se sklada
ze jména rodového a druhového (napt. Escherichia coli).

Taxonomie, jakoz i taxonomie bakterii, neni staticka
védni disciplina — neustale se méni na zakladé¢ novych
poznatku. Dotcena je tak i taxonomie klinicky vyznamnych
druhti bakterii. Jsou popisovany stale nové druhy ¢i rody.
Druhy, které byly dfive povazovany za homogenni, mohou
byt diky nové zavedenym taxonomickym piistuptim
oznaceny jako heterogenni a rozpadaji se. S ohledem
na nov¢ vznikajici taxony je tfeba zajistit, aby bakterialni
druhy povazované za patogenni byly stale identifikovany
na potiebné taxonomické urovni.

K jakym zménam a jak rychle dochazi lze
demonstrovat na prikladu rodu Staphylococcus. V roce
1920 byly popséany pouze dva druhy tohoto rodu: S. aureus
a S. epidermidis. Dnes je znamo 45 platnych druhg.
Neexistuje jiz tedy pouze jeden ,nepatogenni druh®
stafylokoka: misto znamého S. epidermidis existuje
nékolik desitek druhti jinych, tzv. koaguldza-negativnich
stafylokokll; téméf u kazdého z nich mizeme najit
informaci o mozném patogennim pisobeni v lidském
organizmu.

Obecné lze fici, ze pocty popsanych druhti bakterii
narGstaji. Zmény se tykaji vSech bakteridlnich rodd,
tedy i gramnegativnich ty¢inek. Neexistuje tak jiz pouze
jeden druh rodu Escherichia — E. coli, rod Escherichia
zahrnuje v soucasnosti 5 druhd, dale napi. rod Klebsiella
8 druhu, rod Citrobacter 11 druhi, rod Enterobacter
18 druht, rod Serratia 15 druhti a tak bychom mohli
ve vyctu pokracovat.

Vyrazné zmény probéhly v poslednich letech
i v taxonomii gramnegativnich nefermentujicich tyc¢inek.
V soucasné dobé naptiklad existuje 160 druhd rodu
Pseudomonas ¢i 25 druht rodu Acinetobacter. Od roku
1973, kdy bylo na zakladé vysledka srovnani ribozomalni
RNA popsano pét tzv. rRNA homologiich skupin
pseudomonad, se rod Pseudomonas rozpadl, vzniklo
n¢kolik novych rodt — napt. Burkholderia, Ralstonia,
Commamonas, Delftia, Brevundimonas,
Stenotrophomonas aj.

Pokud jednotlivé zmény v taxonomii bakterii shrneme,
da se zjednoduSen¢ fici, ze v lékatfské mikrobiologii se
u bakterii nejcastéji setkavame s témito taxonomickym
zménami:

1) Pokud jsou rozdily mezi dosud popsanymi
bakterialnimi druhy povazovany za vyznamné,
dochézi k vytvoreni nového rodu - vznikaji nové
rodovd jména - napf.: Leclercia (dfive

Escherichia) adecarboxylata, Raoultella (diive
Klebsiella) terrigena, Pantoea (diive
Enterobacter) agglomerans, Aggregatibacter
(dtive Haemophilus) aphorphilus aj.

2) Pokud se stavaji rozdily mezi jednotlivymi
bakterialnimi druhy minimalnimi a nelze tyto
druhy v rutinni laboratofi jednoduse odlisit, byva
vzdy nékolik druhti daného rodu zatrazeno do tzv.
komplext (napt.: Enterobacter cloacae komplex,
Citrobacter freundii komplex, Burkholderia
cepacia komplex).

3) Nékdy nelze izolovany kmen s jistotou
identifikovat na uroven druhu, protoze v ramci
jednoho rodu bylo popséano vétsi mnozstvi obtizné
¢i nespolehliveé odliSitelnych druhii — vysledna
identifikace se omezuje pouze na rodové jméno;
lze predpokladat, ze byl izolovan jakykoliv druh
dan¢ho rodu (napf.: Pantoea sp., Serratia sp.,
Pseudomonas sp.).

Kazdy mikroorganizmus muizeme charakterizovat
fadou metod, které popisuji jeho vlastnosti. Zjisténé
vlastnosti — jsou-li srovnany s dosud znamymi — vedou
ke spravné identifikaci. Nékteré metody identifikace
bakterii jsou vhodné pro rutinni vyuziti, jiné nikoliv.
Béznou, nejstarsi a dobfe propracovanou metodou
identifikace je identifikace bakterii na zakladé posouzeni
fenotypovych vlastnosti (Casto ne zcela spravné
oznacovana podle povahy nejcastéji pouzivanych testi také
jako biochemickd identifikace).

Mezi dalsi metody identifikace, které nam mohou
poskytnout cenné informace, patii identifikace podle
vysledkti analyzy mastnych kyselin. Analyza mastnych
kyselin jako jedna z chemotaxonomickych metod vyuziva
k identifikaci bakterii pfitomnosti ¢i absence nebo
pomérné¢ho zastoupeni mastnych kyselin, specifickych
pro urcité taxony nebo skupiny bakterii. V nasi laboratofi
je dostupny automatizovany systém plynové
chromatografie - mikrobiologicky identifikacni systém
Sherlock (MIDI), ktery vyuziva této metody a je vhodny
pro rutinni laboratofe.

S vyhodou Ize také vyuzit identifikaci bakterii
porovnanim c¢astené sekvence genu pro 16S rRNA.
Analyza sekvenci 16S rRNA je zalozena na porovnavani
kratkych sekvenci bazi vyskytujicich se u jedné skupiny
organizmu a chybéjicich u jinych. Vyhodou této metody je,
ze je univerzalni; sekvenci bazi genu kodujiciho 16S rRNA
lze stanovit pro vSechny druhy bakterii. Také tuto metodu
vyuziva nase laboratof prostfednictvim systému MicroSeq
(Applied Biosystems).

Novinkou poslednich let se stava identifikace
porovnanim hmotnostnich spekter ziskanych metodou
MALDI-TOF. Jde o metodu hmotnostni spektrometrie,
diky které lze rozd€lovat nabité castice podle jejich
molekulovych hmotnosti v elektrickém nebo magnetickém
poli. Pro tucely identifikace bakterii se ke stanoveni
molekulovych hmotnosti pouzivd ionizace laserem
za pritomnosti matrice (MALDI, matrix assisted laser
desorption/ionization) v kombinaci s detektorem doby letu
(TOF, time-of-flight). Vyhodou metody je jeji vysoka
citlivostarychlost méfeni.

Rozlisovaci moznosti metod uzivanych v taxonomii
jsourtzné, vétsinou se zvolené metody identifikace vhodné




kombinuji. Vysledek identifikace bakteridlniho kmene
vzniké posouzenim vsech vysledkti zvolenych metod.
Spravna identifikace bakterialnich kment izolovanych
z klinického materidlu je velmi dulezita pro zhodnoceni
vyznamnosti nalezu. Identifikace bakterii je vlastné proces
dokazovani. Spravna identifikace zpfesiiuje znalosti
o frekvenci, mistech a souvislostech zachytu dané¢ho
bakteridlniho druhu. Identifikace ve shod¢ s aktualni
taxonomii nam zajist'uje nejnovejsi informace tykajici se
daného nalezu, bakterialniho druhu (Ize snaze interpretovat
zavaznost nalezu, zda byly popsany piipady patogenniho
pusobeni ¢i nikoliv). Lze ziskat informace o tom, kde se
dany bakterialni druh bézné vyskytuje, jaka je jeho
prirozena rezistence k antimikrobialnim latkam. Jen tak lze
rozhodnout o vhodném terapeutickém postupu. Je proto
nutné, aby se nové pristupy v taxonomii bakterii odrazily

Obrazek ¢.1: ldentifikaci bakteridlnich kmend i pfipadné stanoveni
citlivosti k antimikrobidlnim latkam je mozné provést az po izolaci Cisté
bakterialni kultury — ptiklad smésné kultury gramnegativnich ty¢inek na
MacConkey agaru.

ve vhodné a potiebné mife i v rutinni diagnostice.
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Obrazek ¢.2: Priklad identifikace bakterii na zakladé posouzeni
fenotypovych vlastnosti — identifikace v soupravé NEFERMtest 24 (Erba
Lachema); nahofe Acinetobacter baumannii, dole Pseudomonas
aeruginosa
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zemtel po tézké nemoci ve véku 68 let

MUDr. Jifi JanusSka,

dlouholety vedouci NRL pro arboviry
a vedouci virologického oddéleni Zdravotniho tstavu v Ostrave.

Jiti Januska se narodil 22.bfezna 1943 v Ostrave, kde prozil své détstvi. Vystudoval LF UP
v Olomouci a v roce 1966, jako cerstvy absolvent, za¢ind pracovat na KHES Ostrava
na virologickém oddéleni. Koncem téhoz roku nastupuje zakladni vojenskou sluzbu
u vojenské posadky v Hranicich jako 1ékat utvaru. Po roce se vraci zpét na KHES v Ostravé
jako sekundarni Iékaf virologického oddéleni. V roce 1975 s tGspéchem sklada atestacni
zkousku z mikrobiologie a o Ctyfi roky pozdé&ji atestacni zkousku z oboru Iékaiska virologie.
V roce 1983 je jmenovan do funkce vedouciho NRL pro arboviry a v tomtéz roce nastupuje
také do funkce vedouciho virologického oddé¢leni.

Po cela léta se vénoval problematice diagnostiky arbovirovych onemocnéni, predevsim
klistové encefalitidy. Byl autorem a spoluautorem fady odbornych publikaci zabyvajicich se touto tematikou. Na tomto poli
odvedl veliky kus prace s vysokou odbornosti, nadsenim a laskou. Pfi odchodu do diichodu na konci roku 2010 se t&sil na to,
jak rozdéli svij ¢as mezi své milované vnucky, zahradu a akvarijni rybi¢ky. Bohuzel pfisla t€zka nemoc, ktera ho o vS§echno
ptipravila. Zistava po ném velika mezera, ktera se bude velmi obtizné zacelovat.




