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Prionova onemocnéni se zamerenim

na Creutzfeldtovu-Jakobovu nemoc -
prehled a vyskyt nemoci za uplynulych 17 let
(2000-2017) v Ceské republice

KolaFova K.!, Maresova M.2, Mandakova Z.!, Kynél J."3

'0ddéleni epidemiologie infekénich nemoci, Centrum epidemiologie a mikrobiologie, Statni zdravotni Ustayv, Praha
2P'rot\'ep\'demické oddéleni Hygienicka stanice hlavniho mésta Prahy, pobocka Praha-jih
SUstav epidemiologie a biostatistiky, 3. 1ékarska fakulta, Univerzita Karlova Praha

Uvod: Creutzfeldtova-Jakobova nemoc (CJD) patfi do
skupiny prionovych onemocnéni. Je to vzacna, rychle pro-
gredujici fatadIni porucha centralniho nervového systému,
kterd se vyskytuje ve ctyfech formdch jako sporadicka
(sCJD), geneticka familiarni (gCJD), iatrogenni (iCJD) a va-
riantni (vCJD).

Metodika: Vyzkum CJD v Ceské republice (CR) provadi
Narodni referencnf laboratofr lidskych transmisivné spongi-
formnich encefalopatii a Creutzfeldtovy-Jakobovy nemoci
pfi Oddéleni patologie a molekuldrni mediciny, kterd byla
zalozena v roce 2001 na oddéleni patologie Thomayerovy
nemocnice v Praze. V roce 2003 byla tato NRL zafazena do
evropskeé sité laboratofi sledujicich prionova onemocnéni.
Obsahem c¢lanku je analyza dat hlasenych do systému
EPIDAT.

ABSTRACT

Kolafova K., MareSova M., Mandakova Z., Kynél J.: Prion
diseases with a focus on Creutzfeldt-Jakob disease, a sum-
mary of the incidence of Creutzfeldt-Jakob disease in the
Czech Republic over the last 17 years, 2000-2017
Background: Creutzfeldt-Jakob disease (CJD) is a prion
disease. It is a rare, rapidly progressing fatal disorder of
the central nervous system, which occurs in four forms:
sporadic (sCJD), genetic/familial (gCJD), iatrogenic (iCJD),
and variant (vCJD).

Methods: CJD research in the Czech Republic (CR) is
conducted by the National Reference Laboratory for
Human Transmissible Spongiform Encephalopathies and
Creutzfeldt-Jakob Disease, Department of Pathology and
Molecular Medicine, established in 2001 at the Department
of Pathology, Thomayer Hospital, Prague. In 2003, this
NRL was included in the European network of laboratories

Vysledky: V obdobi od ¢ervna roku 2000 do ¢ervna roku
2017, bylo do EPIDATu (celostatni program hlaseni, evidence
a analyzy dat o pfenosnych chorobéch v CR) nahlaseno 207
pfipadd umrti s diagndzou sporadické CJIN a 4 pravdépo-
dobné pfipady umrti gCJD.

Zaveér: Hlaseni pripadd Creutzfeldtovy-Jakobovy nemoci do
EPIDATu splnuje ddlezité cile, kterymi jsou sledovani vyskytu
onemocnéni a jeho vyvoj. Zejména kvali vyskytu gCJD je nut-
né zlepsit diagnostiku onemocnéni, véetné zjisténf podrobné
osobni a rodinné anamnézy, provedeni disledného epide-
miologického Setfeni je nezbytné zejména také k odhaleni
pfipadnych iatrogennich onemocnéni.

KLICOVA SLOVA

Creutzfeldt-Jakobova nemoc - prion - epidemiologie -
sporadicka CJD - familidrni CJD - iatrogenni CJD -
variantni CDJ

monitoring prion diseases. The purpose of the article is to
analyse data reported to the EPIDAT system.

Results: From June 2000 to June 2017, 207 deaths in
persons diagnosed with CJN and four suspected deaths
due to gCJD were reported to the EPIDAT system (national
program of reporting, recording, and analysis of data on
transmissible diseases in the CR).

Conclusion: Reporting CJD cases to the EPIDAT is help-
ful in meeting the important goals, i.e. monitoring the
incidence and trends of the disease. The incidence of
gCJD in particular requires improved diagnosis based
on a detailed personal and family history, and thorough
epidemiological investigation is crucial to detect possible
jatrogenic diseases.

KEYWORDS
Creutzfeldt-Jakob disease - prion - epidemiology - sporadic
CDJ - familial CDJ - iatrogenic CDJ - variant CDJ
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V posledni dobé se vénuje stile vétsi pozornost naras-
tajicimu poctu demenci, které mohou mit souvislost
s vyskytem prionovych onemocnéni.

V Ceské republice se prionovymi chorobami zabyva
Narodni referenc¢ni laboratof transmisivnich spongi-
formnich encefalopatii a Creutzfeldtovy-Jakobovy nemoci
TSE/CJN, ktera zahajila svou ¢innost 1. 7. 2001. Laboratof
byla vybudovana na zakladé rozhodnuti ministra zdravot-
nictvi CR jako soucast Oddéleni patologie a molekularni
biologie Thomayerovy nemocnice. Hlavnim cilem je
diagnostika a sledovani vyskytu prionovych onemocnéni
[Rohan etal., 2013]. Klinicka ¢ast NRL pii Neurologickém
oddéleni TN poskytuje moznost klinického potvrzeni
diagnézy pii podezfeni na prionové onemocnéni, pod-
poru rodinnym prislusnikim a moZnost genetického
screeningu asymptomatickych rizikovych jedincti.

V soucasnosti je popsano pét lidskych prionovych chorob:
Creutzfeldtova-Jakobova nemoc (CJD), Gerstmannova-
-Strausslerova-Scheinkerova nemoc (GSSS), Fatalni fa-
miliarni insomnie (FFI), Kuru a nova forma Creutzfeldt-
-Jakobovy nemoci (vCJD) [Krombholz, 2015].
Creutzfeldtova-Jakobova nemoc je mimoradné vzacné,
avSak vzdy smrtelné, neurodegenerativni onemocnéni
mozku patfici mezi tzv. spongiformni encefalopatie.
Tato onemocnéni jsou zapricinéna neovladatelnym mno-
Zenim malych infekénich proteinovych ¢astic - priont
(proteinaceous infectious particle) v mozkové tkani. Priony
neobsahuji nukleovou kyselinu, a protoZe jsou vlastnimi
proteiny téla hostitele, nevyvolavaji tvorbu protilatek ani
jinou imunologickou obrannou reakci. Byly popsany dva
typy prionovych proteint (PrPc) - celularni, fyziologicky
se vyskytujici membranovy glykoprotein bunék nervové-
ho systému a lymfatické tkané a scrapiovy (PrPs), ktery
je odchylnou patogenni izoformou PrP. Vznika zménou
prostorového usporadani bilkovinného fetézce, jeho
molekula je mensi a je extrémné odolny viuci proteolyze
a degradaci konvenc¢nimi prostfedky chemické a fyzikalni
dekontaminace nebo dezinfekce [Rohan, Parobkova,
Johanidesova, Koukolik, Matéj a Rusina 2013; Imran
a Mahmood, 2011].

Pfi klinickém podezfeni na prionové onemocnéni se
provadi vySetfeni EEG, mozkomis$niho moku a zobra-
zovaci vySetfeni. Na EEG postiZenych jedincti jsou za-
znamenavany typické trifazické nebo polyfazické viny,
které se periodicky opakuji. Senzitivita vySetfeni je 67 %,
specificita 86 % [Rohan, Parobkova, Johanidesova,
Koukolik, Matéj a Rusina, 2013]. V mozkomisnim mo-
ku 1ze, zejména u sporadické formy, prokazat pritom-
nost 14-3-3 proteinu, ktery je nespecifickym markerem
neurondlniho rozpadu u rychle probihajicich procest
rozpadu nervové tkané. Byva pfitomen jiz v ¢asnych
stadiich onemocnéni, ostatni likvorologicky nalez je
negativni. Ze zobrazovacich metod ma nejvétsi vytéznost
nukledrni magneticka rezonance s typickym nalezem
hyperintenzity v oblasti bazalnich ganglii az u 70 % ne-
mocnych. Pfinosnd je i jednofotonova emisni vypocetni
tomografie a pozitronova emisni tomografie. Definitivni
diagnoézu onemocnéni je mozno stanovit na podkladé
neurohistologického vySetfeni mozkové tkané, doplné-
ného imunohistochemickymi metodami, které ovéruji
pritomnost patologicky zménéného prionového proteinu
ve tkani. V ptipadé gCJD se sekvenuje gen PRNP a hleda
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se kauzalni patogenni variace [Rusina a Matéj, 2012; Zerr
etal., 2009]. PRNP je vysoce konzervativni gen, kterym
je kédovan prionovy protein, u clovéka je lokalizovan na
20. chromozomu.

Creutzfeldtova-Jakobova nemoc patfi mezi nejcastéjsi
prionova onemocnéni postihujici ¢lovéka. Odhadovany
vyskyt se v celosvétovém méfitku pohybuje v rozmezi
s incidenci od 1 do 1,5 pfipad® na milién obyvatel rocné
[Ladogana et al., 2005; Litzroth et al., 2015]. Prvni for-
ma onemocnéni CJD se mliZe projevit jako sporadicka,
genetickd nebo iatrogenni. Nejvice pfipadii onemocnéni
je sporadickych, kdy nelze prokazat epidemiologickou
souvislost s jinymi pfipady CJD. Sporadickd forma CJD
se vyskytuje na celém svété priblizné u 1-21idi z milionu
a tvori asi 85-90 % pfipadt CJD. Familidrni (dédi¢nd) CJD
ma souvislost s mutaci PrP genu na kratkém raménku
20. chromozomu a pfipada na ni asi 5-10 % vSech pfipadi
CJD [Litzroth, Cras, De Vil a Quoilin, 2015; Brandel et al.,
2013]. Pro diagnézu je rozhodujici vyskyt CJD u ptimého
pribuzného a priitkaz charakteristické mutace PRNP gene-
tickou analyzou. Prediktivni testovani postiZzenych rodin
neni dosud v CR zcela dofe$eno [Krombholz, 2015], mimo
jiné se jedna o zavazny eticky problém. K iatrogennim
pfipadiim dochézi pti pfenosu pivodce nemoci kontami-
novanymi chirurgickymi nastroji, zejména v souvislosti
s transplantaci rohovky ¢i dura mater, pfi neurochirur-
gickych operacich nebo po podavani riistového hormonu
a gonadotropinu ptipravenych z lidské hypofyzy, které
se vyskytuji v méné nez 5 % ptipadd [Brown et al., 2012].
Druhou samostatnou formou je nova varianta CJD, ktera
ma odliSny klinicky obraz, patologicky nalez a VI. typ pri-
onu. Vznika pravdépodobné po nékaze clovéka bovinnimi
priony u geneticky vnimavych jedinci. K nakaze dochazi
pozitim infikované tkané, zejména oc¢i, michy, mozku,
ale i svalli a vnitfnosti zvifat nakazenych bovinni spon-
giformni encefalopatii (nemoc §ilenych krav) [Frankova
a Krausova, 2008; Hewitt et al., 2006].

SPORADICKA CJD

Pramérny vék v dobé vzniku onemocnéni je 65 let [Zerr
a Poser, 2001; Sikorska et al., 2012]. Doba trvani rozvinuté
nemoci je primérné asi 8 mésicli, 90 % pacient umira do
1roku po stanoveni diagnézy a necela 4 % pacientd preziji
2 roky [Van Everbroeck et al., 2006]. PostiZzeni nemoc-
nych je stejné bez ohledu na pohlavi. U 1/3 nemocnych
se popisuje rtizné dlouhé (tydny aZ mésice) prodromalni
stadium, které se projevuje nespecifickymi pfiznaky jako
inava, bolesti hlavy, nespavost, deprese a snizeni hmot-
nosti. Nasledné dochazi k rychle se vyvijejici demenci
minimalné se dvéma soucasné ptitomnymi typickymi
priznaky, kterymi mohou byt myoklonie, pyramidové
a extrapyramidové projevy (vedouci ke zménam svalové-
ho tonu s ataxii a poruchami chiize), mozeckova ataxie,
zrakové dysfunkce (vypadky zorného pole, zrakové ha-
lucinace), nystagmus a pfipadné akineticky mutismus
(pacient je nepohyblivy, rigidni, neni schopen souvislé
feci). Tato kritéria jsou typicka pro dané onemocnéni.
Castou komplikaci byva pneumonie a jiné infekce, které
mohou vést k umrti [Krombholz, 2015; Johneson a Gibbs
Jr.1998].

Na zakladé klinickych, biologickych, elektrofyziologic-
kych a neuropatologickych nalezii mohou byt ptipady



sCJD klasifikovany jako mozné, pravdépodobné nebo
potvrzené.

Mozné pripady jsou charakterizovany rychle progredujici
demenci s nejméné dvéma spole¢nymi ptiznaky: myo-
Kklonie, mozeckové nebo vizudlni symptomy, pyramidové
nebo extrapyramidové pfiznaky, akineticky mutismus.
U pravdépodobnych pfipadd je navic pozitivni nalez ale-
sponl v jednom pomocném vySetieni (patologicky EEG
nalez, pritomnost 14-3-3 proteinu v mozkomiSnim mo-
ku, MRI nalez) nebo progresivni neurologicky syndrom
a pozitivni RT-QuIC v mozkomi$nim moku nebo jinych
tkanich. Potvrzeny pfipad je ptipad, ktery splnuje definici
pravdépodobného ptipadu a je neuropatologicky, imunocy-
tochemicky nebo biochemicky potvrzen [The National Cjd
Research and Surveillance Unit (Ncjdrsu), January 2017].

MATERIAL A METODIKA

V CR podléhd povinnému hlaSeni kaZdy i suspektni pti-
pad lidské prenosné transmisivni spongiformni ence-
falopatie (CJD, vCJD) podle §62 zakona ¢. 258/2000 Sb.,
o ochrané verejného zdravi.

Osoba poskytujici péci hlasi CJD mistné prislusnému
organu ochrany vefejného zdravi standardnim zptisobem
jako vSechna infek¢éni onemocnéni.

Pitva u zemfelych osob s podezfenim na CJD je na nasem
tuzemi povinna.

Organ ochrany vefejného zdravi provadi retrospektiv-
ni Setfeni vsech hlasenych i suspektnich CJD formou
dotazniku, ktery je soucasti epidemiologického Setfeni
a nasledné je zasilan do Statniho zdravotniho dstavu
(SzU). Vypracovani dotazniku je podminéno metodickym
pokynem Ministerstva zdravotnictvi CR podle véstniku
¢. 3/2001.

Udaje o poftech zemfelych na CJD v ¢eské populaci jsou
ziskavany z nékolika rznych informacnich zdroju. V ar-
chivu SZU jsou dostupna data o poctech pfipadd CJD.
Datazlet 06/2000 az 06/2017 byla pouzita z informacniho
systému pfenosnych onemocnéni EPIDAT.

Data o poctech obyvatel a primérném véku v jednotlivych
krajich byla ziskana z Ceského statistického ufadu (CSU).
K porovnani amrtnosti v jednotlivych krajich, byla po-
uZita metoda pfimé standardizace, kterd odstranuje
vliv vékové struktury na tmrtnost. K vypoctu byl pouzit
tento vzorec:

a, - Pst
pSthInl'l — Z prst x
X

Kde 1, = mira umrtnosti ve véku x studované populace,
PSt pocet Zijicich (k 1. 7. 2016) v dokonéeném véku x
standardni populace.

Pro odstranéni zkreslujiciho vlivu vékového sloZeni oby-
vatel v jednotlivych krajich byla provedena pfima stan-
dardizace. Standardizovana amrtnost zobrazuje pocet
amrti CJD na 100 tisic obyvatel za celé sledované obdobi.

VYSLEDKY

Celkem bylo v EPIDATu od Cervna roku 2000 do Cervna
roku 2017 nahldseno 211 tmrti a 12 suspektnich pripada

PUVODNI PRACE

v souvislosti s CJD. Pouze u 4 ptipadd byla uvedena ro-
dinna souvislost.

vy

Nejvyssi pocet imrti byl v roce 2016 s po¢tem 22 pfipadd.

Tabulka 1. Pocet umrti v souvislosti s Creutzfeldtovou-Jakobovou
nemoci v CR, 06/2000-06/2017

Table 1. Deaths due to Creutzfeldt-Jakob disease in the CR,
June/2000-June/2017

Rok Muzi Zeny Celkem

06/2000 1 1 2
2001 9 7 16
2002 1 1 2
2003 4 3 7
2004 3 7 10
2005 4 3 7
2006 3 5 8
2007 3 6 9
2008 8 6 14
2009 9 8 17
2010 7 7 14
20m 7 7 14
2012 3 6 9
2013 4 17 21
2014 8 8 16
2015 10 10 20
2016 12 10 22
06/2017 2 1 3
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Graf 1. Creutzfeldtova-Jakobova nemoc, pocet umrti v jednotlivych
letech, CR 06/2000-06/2017

Figure 1. Creutzfeldt-Jakob disease, deaths by year, CR June/2000-
June/2017

U sporadické CJD nebyly zjistény zadné rizikové faktory,
které by se podilely na vzniku nemoci. Onemocnéni se
vyskytuje ve vétsi mife ve vy$$im véku. Z hlasenych 211
onemocnéni byla do SZU zasldna jen polovina dotazniki.
Dotazniky byly k dispozici u 50,2 % piipadl. Z dotaznikla
byly zjistény zdravotnické vykony u 60 pacientli, z nichz
21,6 % tvori o¢ni operace.
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Tabulka 2. Pocet umrti CJD, CR 06/2000-06/2017, zastoupeni podle krajd
Table 2. Deaths due to Creutzfeldt-Jakob disease, CR, June/2000-June/2017, by region

Pocet obyvatel PrL;n;;\rlr;)t/e\:ek 3::‘:: zz;:r Pocet umrti Relativni St. Gmrtnost
v kraji v kraii muzi CJN  Zeny CIN celkem CJN umrtnost
HI. m. Praha 1280508 42,0 19 15 34 2,66 2,75
Stfedocesky 1338 982 41,0 13 13 26 1,94 1,99
Jihocesky 638782 42,3 6 ll 17 2,66 2,34
Plzenisky 578 629 42,5 3 6 9 1,56 1,46
Karlovarsky 296 749 42,4 7 3 10 3,37 3,20
Ustecky 821377 41,6 5 4 9 1,10 m
Liberecky 440 636 418 4 2 6 1,36 1,28
Krdlovéhradecky 550 804 42,7 5 5 10 1,82 1,73
Pardubicky 517 087 42,1 3 5 8 155 1,58
Vysocina 508 952 42,3 6 4 10 1,96 1,63
Jihomoravsky 1178 812 422 8 ll 19 1,61 1,59
Olomoucky 633925 42,4 4 n 15 2,37 2,13
Zlinsky 583 698 42,7 4 8 12 2,06 1,96
Moravskoslezsky 1209 879 42,2 n 15 26 2,15 2,05
Celkem 10578820 42,1 98 n3 21 1,99 1,91
2,5
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Graf 2. Creutzfeldtova-Jakobova nemoc, pocet umrti a
standardizovana umrtnost, CR 6/2000-2016

Figure 2. Creutzfeldt-Jakob disease, deaths and standardized

mortality, CR, June 2000-2016

Onemocnéni CJD se vyskytuje v celé Ceské republice. Polty
amrti za celé sledované obdobi v souvislosti s CJD podle
jednotlivych kraji jsou prezentované v tabulce 2. Nejvétsi
umrtnost byla registrovana v Karlovarském kraji; celkem
10 tmrti, hrubd mira imrtnosti na 100 000 obyvatel ¢i-
amrtnost byla registrovana v Usteckém Kkraji; celkem 9
amrti, hruba mira timrtnosti na 100 000 obyvatel ¢inila

1,10, standardizovana umrtnost byla 1,11.

V grafu 2 je zobrazena celkova imrtnost v daném roce
apofet imrti na 1 milion obyvatel. V roce 2016 v CR &inil
pocet imrti v souvislosti s CJD 2,083 pfipadi na 1 milion

obyvatel.

2018,67,¢. 4

Vékova skupina

Graf 3. Umrti na Creutzeldtovu-Jakobovu nemoc, vékové
zastoupeni, CR 06/2000-06/2017.

Figure 3. Deaths due to Creutzfeldt-Jakob disease, age
distribution, CR, June/2000-June/2017

Nejvice zemfelych v CR v souvislosti s CJN bylo evidovano
ve vékovych skupindch 65-69 (celkem 45 ptipada), dale
60-64 (celkem 43 pfipadli) a 70-74 (celkem 42 pfipadl).
Vékové rozmezi vyskytu CJN v populaci bylo velmi §iro-
ké, pohybovalo se od 33 do 80 let (graf 3). Primérny vék
onemocnéni v CR &ini 62,9.

V celkovém souctu 211 amrti Zeny mirné prevazuji nad
muzi (113 ku 98), pomér Zen k muzam ¢inil 1,15.

Z celkového poctu 211 piipad bylo vyfazeno 5 ptipadd,
u kterych chybéla informace o délce trvani onemocnéni
alptipad s nepravdépodobné dlouhou dobou trvani one-
mocnéni (4 roky). Praimérné doba od prvnich pfiznaki
po imrti ¢inila v CR 23,8 tydnt (1,7-118,7 tydnil) - graf 4.
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Graf 4. Délka trvani onemocnéni, Creutzfeldtova-Jakobova nemoc, CR 06/2000-06/2017
Figure 4. Disease length, Creutzfeldt-Jakob disease, CR, June/2000-June/2017

DISKUSE

Nejcastéjsi forma Creutzfeldtovy-Jakobovy nemoci je
sporadicka, zptisobend spontdnni transformaci normal-
nich prionovych proteinti na abnormalni priony. Toto
sporadické onemocnéni se vyskytuje po celém svété,
v poméru zhruba 1 az 1,5 pfipad® na 1 milion populace
rocné, ackoli miry az dvou pfipadl na milion obyvatel
nejsou neobvyklé [Waldemar et al., 2007]. Riziko CJD se
zvySuje s vékem a u osob ve véku nad 50 let je ro¢ni mira
tmrtnosti pfiblizné 3,4 pfipadd na jeden milion obyva-
tel. Nejsou znamy zadné rizikové faktory, které by mély
vliv na vznik onemocnéni sCJD [Rusina a Matéj, 2012].
Pro diagnézu gCJD je rozhodujici vyskyt CJD u ptimého pti-
buzného a priikaz specifické mutace genu PrP, proto jsou
nékteré mozné pripady gCJD zafazeny do sporadické formy.
Praveé ty jsou nejcastéjsim zptisobem pienosu iatrogenni
CJD [Rohan et al., 2015].

Do EPIDATu bylo od ¢ervna roku 2000 do ¢ervna 2017 na-
hlaseno 223 pfipadi v souvislosti s CJD. Dvanact piipadu
bylo z analyzy vyfazeno kvili chybéjicimu datu amrti,
které pravdépodobné nebylo dohlaseno. Autofi v ¢lanku
,“Lidska prionova onemocnéni v Ceské republice” uva-
di vyssi pocty familiarni formy onemocnéni, v letech
2002-2014 zaznamenali 31 pfipadd gCJD [Rohan, Rusina,
MareSova a Matéj, 2015], v EPIDATu byly nahlaseny pouze
4 ptipady v souvislosti s rodinnym vyskytem.

Na zakladé diagnostiky se sCJD rozliSuje na mozny,
pravdépodobny a definitivni pfipad, bylo by vhodné
hlaseni do informacniho systému infek¢énich nemo-
ci doplnit o tuto ,case definici“[Rohan, Parobkova,
Johanidesova, Koukolik, Matéj a Rusina, 2013; Rohan,
Rusina, Maresova a Matéj, 2015].

Celosvétové se udava, ze umrtnost sporadické CJD ¢ini
1-2 osoby na 1 milion obyvatel za rok.

Béhem sledovaného obdobi v CR bylo mozné si povsim-
nout postupného nardstu poctu piipada, ktery prikla-
dame zejména lepsi diagnostice v oblasti onemocnéni

a jejimu hlaSeni. Hruba mira tmrtnosti v CR v roce
2016 ¢inila v souvislosti s CJD 2,083 pfipadd na 1 milion
obyvatel.

Onemocnéni CJD se vyskytuje v celé Ceské republice.
Distribuce poctu umrti byla nejvétsi v Karlovarském
kraji a nejmensi v kraji Usteckém. To, Ze rozdilny vyskyt
poctu umrti v krajich neni vyznamné ovlivnén vékovou
strukturou v kraji, je patrné z podobného vékového pri-
meéru v jednotlivych krajich. Nékteré kraje ve studii mély
vice pfipadii, kromé Karlovarského kraje i Jihocesky kraj
nebo hlavni mésto Praha, coZ mtZe byt pravdépodobné
odrazem dobré odborné znalosti CJD mistnimi kliniky
vCetné diagnostiky a hlaseni onemocnéni.

Podle zahraniéni literatury se onemocnéni objevuje nej-
Castéji mezi 60.-65. rokem véku (rozmezi 45.-75. rok
véku) [Gao et al., 2011]. Co se tyCe manifestace onemoc-
néni podle véku, je situace v CR obdobna. Nejvice byla
zastoupena vékova skupina 65-69 let. V CR bylo vékové
rozmezi velmi Siroké, pohybovalo se od 33 do 80 let.
Pramérny vék onemocnéni CJD v CR ¢inil ve sledovaném
souboru 62,9 let.

Predpoklada se, Ze CJD postihuje obé pohlavi stejné
[Rusina a Mat€j, 2012]. Pohlavi nijak nema vyznamny
vliv na délku trvani nemoci [Gubbels et al., 2012]. V CR
v celkovém souctu 211 imrti Zeny mirné prevazuji nad
muzi (113 ku 98), pomér Zen k muzim ¢inil 1,15. Tento
fakt m@Ze byt zpisoben manifestaci onemocnéni ve
vys$$im véku, kterého se castéji dozivaji Zeny nez muzi.
AZ 90 % nemocnych CJD obvykle umira za 3-12 mésicl
od klinické manifestace onemocnéni. U 4 % pacientli
miZe onemocnéni trvat 2 i vice let [Rusina a Matéj, 2012;
Frankova a Krausova, 2008]. Délka trvani onemocnéni
v souboru 205 imrti v souvislosti s CJD je 23,8 tydnd. Pri
kontrole dat prvnich pfiznakti onemocnéni uvedenych
v EPIDATu a dotaznicich, bylo zjiSténo, Ze se u nékolika
pfipaddl datum prvnich pfiznakd lisi. Je mozné, Ze se
prvni priznaky vyskytly dfive, avSak v nékterych ptipa-
dech je datum prvnich pfiznaki stejné s datem izolace ¢i
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prvni hospitalizace. Na zakladé toho miiZe byt skutetna
doba trvani nemoci delsi.

Vzhledem k poctu piipadi neurodegenerativnich one-
mocnéni a zvySujicimu se véku populace 1ze predpokla-
dat urcitou podhlasenost CJD onemocnéni. Podle zdkona
€. 372/2011 Sb., o zdravotnich sluzbach a podminkach jejich
poskytovani (zikon o zdravotnich sluzbach), ve znéni pozdéj-
§ich predpist §86, bod (3) ,,Ma-li 1ékat provadéjici prohlidku
téla zemfelého podezfeni, Ze pfiinou tumrti je nebezpecna
infekéni nemoc, nebo Ze jde o pacienta s touto nemoci,
byla-li pfi¢inou tmrti takova nemoc, nebo jde-li o imrti
pacienta s touto nemoci, neprodlené oznami tuto skutec-
nost ptislusnému organu ochrany vefejného zdravi. Organ
ochrany vefejného zdravi neprodlené stanovi podminky pro
prepravu zemfelého, provedeni pitvy a pro pohtbeni...“.
Soucasti hlaseni onemocnéni do EPIDATU je provadéni
retrospektivniho Setfeni a vypracovani podrobného dotaz-
niku, ktery shromazduje organ ochrany vefejného zdravi.
Do Statniho zdravotniho tistavu v Praze byla zaslana pouze
polovina dotazniki z celkového poctu 211 hlasenych ptipad
amrti na CJD v EPIDATu. Dotazniky jsou pfitom velmi diile-
Zité ke zjisténi napiiklad mozného iatrogenniho prenosu.
Diky nim byla zjisténa epidemiologicka souvislost pfipadii
dvou sester, které zemfely v dlisledku CJD, pouze u druhé
znich byla v§ak v EPIDATu vykazana rodinnad souvislost. Je
nutné provadét peclivy odbér anamnézy, zasilat dotazniky
ke vSem pfipadiim CJD a dohlasovat ptipady, které by mohly
mit rodinnou souvislost. Spravné rozpoznani prionového
onemocnéni ma zasadni vyznam pro pacienta samotného
i jeho rodinu. Pri neexistenci kauzalni terapie lze uSetfit
pacienta zbyte¢nych dal$ich pomocnych vySetfeni, mnohdy
invazivnich postupii, a je mozné zacit s v€asnou a cilenou
paliativni péci. V pripadé prokazaného dédicného onemoc-
néni je pak genetické poradenstvi a podpora rodinnych
prislusnika véci zasadniho vyznamu.

ZAVER

Sporadicka Creutzfeldt-Jakobova nemoc je znama jiz fadu
let, presto pri¢ina vzniku onemocnéni neni dosud zcela
jasna. Tim spis bychom ji méli vénovat vétsi pozornost,
kterd by mohla ptispét k objasnéni tohoto zdvazného one-
mocnéni. Nelze zcela jasné fici, zda se jedna o skute¢ny
narlst poftu pfipadii za poslednich 17 let, nebo o zlepSeni
diagnostiky. TfebaZe je vyzkumu prionovych nemoci vé-
novana stale vétsi pozornost, pribéh onemocnéni je zatim
terapeuticky zcela neovlivnitelny. Terapie se zaméiuje
predevsim na symptomatickou 1écbu, komfort pacienta,
dtistojné umirani a podporu rodiny. Vyznamnym Kkro-
kem je zaméreni se na genetické poradenstvi a podporu
rodinnych ptislusniku v ptipadé vyskytu prokazaného
dédi¢ného onemocnéni.
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Vlastnosti kmenu Staphylococcus aureus
u pracovniku potravinarskych podniku

Gelbicova T.', Tegegne H. A." 2, Florianova M., Kolackova L.', Karpiskova R.’

Vyzkumny Ustav veterindrniho lékarstvi, v. v. i., Hudcova 70, 621 00 Brno

2Veterinarni a farmaceuticka univerzita, Palackého 1946/1, 612 42 Brno

SOUHRN

Cil prace: Pracovnici potravinarskych podnikl mohou predstavo-
vat rezervoar virulentnich kment Staphylococcus aureus a podilet
se na jejich Sifeni do potravin. Cilem této studie bylo posoudit
vyskyt a vlastnosti S. aureus u pracovnikl syraren.

Materidl a metody: Byly testovdny stéry rukou a vytéry z krku
pracovnik{ tii rdznych syraren. Ziskané izolaty byly charakterizo-
vany na zakladé faktord virulence, rezistence k antimikrobikdm,
spa typizace a makrorestrikéni analyzy.

Vysledky: S. aureus byl prokazan u 58 % stérd (7/12) rukou
pracovnikl a u 47 % vzorkl (17/36) vytérd krku. V krku ani na
rukou potravinarl nebyl prokazan vyskyt meticilin-rezistentnich
S. aureus. U pracovnikd vSech tfi provozoven byl prokazan vyskyt
kmend s geny zodpovédnymi za produkci enterotoxint (58 %)

ABSTRACT

Gelbicova T., Tegegne H. A., Florianova M., Kolackova I.,
Karpiskova R.: Properties of Staphylococcus aureus strains
from food processing staff

Aim: The food processing staff may act as a reservoir of virulent
strains of Staphylococcus aureus and contribute to their transmis-
sion to foods. The aim of this study was to assess the occurrence
and properties of S. aureus in cheese factory staff.

Material and methods: Throat and hand swabs collected from
the staff of three different cheese factories were tested. The
obtained isolates were characterized on the basis of detection
of virulence factors, antimicrobial resistance testing, spa typing,
and macrorestriction analysis.

Results: S. aureus was detected in 58% of the hand swab sam-
ples (7/12) and in 47% (17/36) of the throat swab samples. No
methicillin-resistant S. aureus was detected in the throat or on

uvob

Staphylococcus aureus je ¢astou pri¢inou komunitnich i ne-
mocnic¢nich infekci a je také vyznamnym bakteridlnim
druhem v oblasti potravinafské mikrobiologie. S. aureus
nejcastéji osidluje dutinu nosni (pfiblizné u 27 % popu-
lace). V krku se uvadi vyskyt u 10 % a na rukou u 27 %
lidi. Priblizné 20 % osob predstavuje perzistentni nosice
S.aureusv dutiné nosni, coz zvySuje riziko infekce timto
patogenem [1]. S. aureus se mize podilet na vzniku riz-
nych onemocnéni (napt. stafylokokové enterotoxikézy,
pneumonie, infekce kiize) v diisledku produkce stafy-
lokokovych enterotoxinf, toxinu syndromu toxického
Soku (TSST-1), Pantonova-Valentinova leukocidnu (PVL)
¢i exfoliativnich toxint [2].

a toxinu syndromu toxického Soku (25 %). U jednoho kmene
izolovaného z vytéru z krku byl detekovan gen zodpovédny za
produkci exfoliatinu A. KlondIni shoda mezi kmeny S. aureus
izolovanymi soucasné z krku a rukou pracovnikd nebyla pro-
kazana, coz ukazuje na moznou kontaminaci rukou pracovnikd
z vyrobniho prostredi.

Zavér: Dodrzovani hygienickych pravidel (pravidelné myti a dez-
infekce rukou, prostredi, pouzivani rukavic, rousek) je nezbytnym
nastrojem umoznujicim snizovani nebezpedci siteni S. aureus
prostiednictvim pracovnikd potravinarskych podnikd.

KLICOVA SLOVA
stafylokokové enterotoxiny - spa typizace - makrorestrikéni
analyza - faktory virulence

the hands of the food processing staff. Strains carrying genes
responsible for the production of enterotoxins (58%) and/or toxic
shock syndrome toxin (25%) were recovered from employees of
all three premises. One throat swab isolate was positive for the
gene encoding production of exfoliatin A. There was no clonal re-
lationship between S. aureus strains isolated from the throat and
hands, which suggests possible contamination of the employees'
hands arising from the manufacturing environment.

Conclusion: Good compliance with hygiene guidelines (washing
and disinfecting hands and the environment regularly, using
gloves and masks, etc.) is a necessary tool for reducing the risk of
S. aureus spread by the employees working in the food industry.

KEYWORDS
staphylococcal enterotoxins- spa typing -
macrorestriction analysis - virulence factors
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Z doposud popsanych 23 stafylokokovych enterotoxint,
se na vzniku enterotoxikézy podileji zejména takzvané
klasické enterotoxiny A, B, C, D a E [3] a ojedinéle i en-
terotoxin H, G nebo I [4]. Pracovnici potravinaiskych
podnikd jsou vyznamnym rizikovym faktorem pfispiva-
jicim k rozvoji stafylokokovych enterotoxik6z. Mohou se
podilet na kontaminaci potravin prostfednitcvim rukou
nebo respiracni sekreci [5, 6, 7.

S ohledem na rostouci antimikrobidlni rezistenci je da-
leZité rovnéz sledovani vyskytu MRSA nejen u potravino-
vych izolatdl, ale také u potravinafii, ktefi prispivaji ke
kifiZové kontaminaci potravin. U zdravych osob z deviti
evropskych zemi (Rakouska, Belgie, Recka, Francie,
Madarska, Spanélska, Svédska, Nizozemi a Spojeného
kralovstvi) se v provedené studii prevalence MRSA po-
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hybovala od nuly ve Svédsku po 2,1 % v Belgii [8]. Vyskyt
MRSA u pracovnikll potravinatskych podnikd je obvykle
nizky [6, 9, 10].

Typizace S. aureus mZe pomoci v prevenci a kontrole
infekci vyvolanych S. aureus, stejné jako pii vySetfovani
moznych zdroji enterotoxikéz. Spa typizace je efektivni
arychld metoda k rozliSeni izolatd S. aureus. PrestoZe vy-
sledky spa typizace a PFGE obvykle vykazuji shodu, PFGE
se vyznacuje vyssi rozliSovaci schopnosti [11]. Kombinace
detekce stafylokovych enterotoxind a PFGE je vhodnym
nastrojem pro potvrzeni ¢i vylouceni potravinaiti na
vzniku epidemii enterotoxikéz [12].

Cilem této prace bylo posoudit vyskyt virulentnich kme-
nd S. aureus u pracovniki syraren s ohledem na bezpecnost
finalnich vyrobka.

MATERIAL A METODIKA

Testované vzorky

Celkem bylo vySetfeno 48 vzorkli odebranych u tfi riiz-
nych provozovatell potravinarskych podnikd vyrabé-
jicich syry, lokalizovanych ve tfech okresech Ceské re-
publiky. V syrarné oznacené A bylo odebrano a vySetfeno
18 vzorkd vytérd z krku, v syrarné B bylo vysetfeno 16
vzorkil (7 vytért z krku, 9 stérti z rukou), v syrarné C bylo
vySetfeno 14 vzorka (11 vytéra z krku, 3 stéry z rukou).

Prukaz Staphylococcus aureus

Prtikaz S. aureus byl proveden pomnoZenim vzorku v pu-
frované peptonové vodé po dobu 18-24 hodin pfti 37 °C
s naslednym vyockovanim na medium Baird Parker
(Oxoid, UK). Suspektni kolonie na Baird-Parker agaru
byly identifikovany metodou hmotnostni spektrometrie
MALDI-TOF MS (matrix-assisted laser desorption ioniza-
tion-time of flight mass spectrometry, Bruker Daltonik
GmbH, Némecko).

Charakterizace izoldta S. aureus

Vsechny izolaty urcéené jako S. aureus byly metodou PCR
testovany na pritomnost genu mecA zodpovédného za
rezistenci k meticilinu [13]. Rezistence S. aureus k anti-
mikrobik@im byla testovana za pouziti diskové difuzni
metody k nasledujicim latkdm: oxacilin (1 pg), klin-
damycin (2 pg), erytromycin (15 pg), sulfometoxazol
s trimetoprimem (25 pg), amoxycilin s kyselinou kla-
vulanovou (20/10 pg), gentamicin (10 pg), tetracyklin
(30 pg), chloramfenikol (30 pg), cefotaxim (30 pg),
ciprofloxacin (5 pg), cefoxitin (30 ug), rifampicin (5 ug),
teikoplanin (30 pg). Vysledky byly interpretovany podle
kritérii CLSI [14].

Charakteristika ziskanych izolatd S. aureus byla prove-
dena na zakladé polymerazové fetézové reakce (PCR)
detekci genti sea az sej kdédujicich pfislusné enterotoxiny
(15, 16], genu tst kédujiciho toxin syndromu toxického
Soku [17], genu pvl kddujiciho Pantontiv-Valentindv leu-
kocidin [18] a dale gent eta a etb kddujicich exfoliatiny
typu ETA a ETB [19]. Klondlni shoda mezi kmeny byla
testovana metodou makrorestrikéni analyzy s vyuZzitim
endonukleazy Smal s naslednou pulzni gelovou elektro-
forézou [20]. U vSech kment byla provedena také spa
typizace [21]. Kmeny (5) u kterych byl prokazan novy spa
typ byly typizovany rovnéz na zakladé MLST (multilocus
sequence typing) [22].
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S. aureus byl prokdzan u 50 % (24/48) testovanych vzorkl
odebranych u pracovnikl tif rznych syraren. Ze sté-
ru rukou pracovniki byl S. aureus prokazan u 58 % vzorki
(7/12) a z vytéra krku u 47 % vzorkl (17/36). Vyskyt S. au-
reus byl u pracovnikl syrarny A (61 %, 11/18) a syrarny B
(56 %, 9/16) srovnatelny. U pracovnikll syrarny C byl
S. aureus detekovan v mensi mife, u 29 % testovanych
vzorkl (4/14). Meticilin rezistentni S. aureus (MRSA) nebyl
zjistén u zadného z testovanych vzorki. S vyjimkou jed-
noho kmene rezistentniho k erytromycinu byly ostatni
kmeny S. aureus citlivé k celému spektru testovanych an-
timikrobidlnich latek. V portugalské studii, byla naopak
prokazana rezistence nejméné k jednomu z testovanych
antibiotik u 82 % S. aureus izolovanych u potravinai, ale
u zadného kmene nebyla prokazana rezistence k metici-
linu a pritomnost mecA genu. Kromé vysoké miry rezis-
tence k penicilinu (48 %), byla v uvedené studii na rozdil
od nasi prace zjisténa Casta rezistence k erytromycinu
(32 %) a ciprofloxacinu (20%) [6].

Vyskyt S. aureus u pracovnikll potravinaiskych podniki,
vCetné kment s potencidlem vyvolat stafylokokovou
enterotoxikézu neni neobvykly, jak dokazuji vysled-
ky fady zahrani¢nich studii. V argentinské studii byl
S. aureus prokazan u 37,5 % potravinari, 14,7 % z nich
neslo enterotoxigenni kmeny, u ¢tyf kment byla
prokazana rezistence k meticilinu [23]. V Egypté byl
S. aureus detekovan u 17 % vzorkdl stérl z rukou pracovni-
ki ve studii zaméfené na sledovani toxigennich kment
S.aureus v mléce, syrech a u pracovniki, ktefi s nimi ma-
nipuluji. Gen sebneslo 31 % ziskanych izolatd S. aureus [24].
Aung et al. [10] prokazali S. aureus u 19,5 % potravinaria
v Myanmaru (Barma). Kromé genfl pro enterotoxiny
byla v uvedené studii prokazana i relativné vysoka mira
vyskytu kment nesoucich gen pvl (12,5 %). Stejné tak
v Evropé je popisovan vyskyt toxigennich kmena S. aureus
u pracovnikidl potravinarskych podniki, véetné jejich
podilu na vzniku epidemickych piipadi stafylokovych
enterotoxikoz [5, 12].

V této studii vice jak polovina ziskanych kmend S. au-
reus (14/24) nesla geny kédujici produkci enterotoxinti.
Nejcastéji byly zjistény kmeny nesouci gen seg (37,5 %;
9/24) a sei (20,8 %; 5/24). V syrarné B byl u tfi kmen izo-
lovanych ze stérti rukou prokazan gen sec a u dvou kme-
nt z vytérd krku pracovnikll gen sed. V syrarné A byly
u kmend z vytért krku zjistény kmeny s geny sea (2) a seb
(1). U pracovnikl syrarny C nebyly prokdzany kmeny
S.aureus nesouci geny spojované se vznikem enterotoxi-
kéz. Ujednoho kmene z vytéru z krku vsak byl detekovan
gen kédujici produkci exfoliatinu A. Kromé gent kédu-
jicich enterotoxiny byly u pracovnikd vSech sledovanych
syraren prokazany kmeny (5) s genem tst zodpovédnym
za produkci TSST-1 (tab. 1). Gen pvl kédujici Pantoniiv-
-Valentintiv leukocidin a gen etb souvisejici s produkci
exfoliatinu B nebyly zjiStény u Zaddného z testovanych
kment S. aureus. Rovnéz v portugalské studii byly u po-
travinarl zjistény zejména kmeny S. aureus s geny seg
(82,6 %) asei (70%) a vysoky podil kment nesoucich gen
spojovany s produkci TSST-1. Gen tst neslo 39,1 % kment
znosu a 40 % z rukou [6]. Vyskyt genu tst u pracovnika
potravinarskych podnikt byl prokazan i v dalsich stu-
diich [5, 10].
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Tabulka 1. Charakteristika kmen( Staphylococcus aureus izolovanych od pracovnik( syrdren
Table 1. Characteristics of Staphylococcus aureus strains recovered from cheese factory staff

Geny koéduijici

Syrdrna T T eta, etb spa typ Pulzotyp
Sa-Sma-81 1
- sea, seg + - - t122
Sa-Sma-82 1
= seb - - - novy Sa-Sma-86 1
- seg, seh + - - novy Sa-Sma-83 1
- seg, sei - = = novy Sa-Sma-37a 1
A t008 Sa-Sma-85 1
t056 Sa-Sma-57 1
148 Sa-Sma-80 1
_ - _ ) _ t346 Sa-Sma-75 1
t2734 Sa-Sma-26a 1
novy Sa-Sma-84 1
Sa-Sma-58 1
= sec + = = t056
Sa-Sma-64a 1
- sec, seg, sei - - - 1231 Sa-Sma-34 1
- sed, seg, sei, sej - - - novy Sa-Sma-67 1
B - sed, sej - - - t71 Sa-Sma-70 1
- seg, sei - - - t002 Sa-Sma-68 1
= seh = S S £9820 Sa-Sma-65 1
t267 Sa-Sma-26 1
_ _ _ ) » 12292 Sa-Sma-57a i
- - - - - t056 Sa-Sma-57 1
- = - = = t084 Sa-Sma-88 1
¢ - seg, sei - - eta +/etb - t209 Sa-Sma-89 1
- seg + - - t012 Sa-Sma-87 1

n - pocet kmen, - negativni, + pozitivni

Legenda:

mecA - gen zodpovédny za rezistenci k meticilinu, sea az sej - geny koédujici prislusné enterotoxiny, tst - gen kodujici toxin syndromu toxickeé-
ho Soku, pvl - gen kodujici Pantondv-ValentinCv leukocidin, eta a etb - geny kodujici exfoliatiny typu ETA a ETB

Legend:
n - number of strains, - negative, + positive

mecA - gene responsible for methicillin resistance, sea to sej - genes encoding the respective enterotoxins, tst - gene encoding toxic shock
syndrome toxin, pvl - gene encoding Panton-Valentine leukocidin, eta and etb - genes encoding A and B exfoliatins, respectively.

Na zdkladé typizace byla mezi kmeny S. aureus zjisténa
vysoka heterogenita, jak u pracovniki z riznych syra-
ren, tak v ramci stejného vyrobniho provozu. Testované
kmeny byly zafazeny k 20 riznym spa typim a 23 pul-
zotyplm (viz tab. 1). Nejcastéjsim spa typem byl t056,
ktery byl zjistén u kmeni (4) izolovanych od pracovniki
vSech tfi syraren. Metodou makrorestrikéni analyzy
byly testované kmeny spa typu t056 zafazeny ke tfem
riznym pulzotyplm oznacenym Sa-Sma-57, Sa-Sma-58
a Sa-Sma-64a. V jednom pfipadé byly prokazany dva
kmeny S. aureus spa typu t056 s identickym pulzotypem
(Sa-Sma-57) izolované z vytéru krku pracovnika syrarny
A (SAV311) a soucasné stéru ruky pracovnika syrarny
C (SAV1264) - obrazek 1. Dva kmeny S. aureus izolované
z vytéru krku dvou riznych pracovniki syrarny A byly
zafazeny ke spa typu t122. Oba kmeny nesly geny kéduji-

ci produkci enterotoxinu A a G, a dale gen pro produkci
TSST-1. Vysledky makrorestrikéni analyzy vsak ukazaly,
Ze tyto kmeny patfily ke dvéma riznym pulzotypim
(viz tab. 1 a obr. 1). Na zakladé porovnani s doposud
popsanymi spa typy byly u péti kmentd detekovany
nové typy repetic v oblasti genu pro protein A. Nové
detekované spa typy (5) byly na zdkladé MLST zafazeny
k sekvenacnimu typu ST5, ST12, ST34, ST45, ale také
ke zcela novému MLST typu, kterému bylo pridéleno
oznaceni ST4700.

Vysledky studie nepotvrdily klonalni shodu mezi kmeny
S. aureus izolovanymi soucasné z krku a rukou pracov-
nikd, coZ poukazuje na moznou kontaminaci rukou
pracovnikd z vyrobniho prostfedi. Tento fakt potvrzuje
nalez kmene pulzotypu Sa-Sma-58 nesouciho geny sec
a tst ve zpracovavanych surovinach a na plochach vy-
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Dice (Opt:1.00%) (Tol 1.0%-1.0%) (H>0.0% S$>0.0%) [0.0%-100.0%]
PFGE PFGE

SAV 1118 vytér z krku Sa-Sma-67  syrarna B
SAV 1119 vytér z krku Sa-Sma-68  syrarna B
SAV 1117 vytérzkrku  Sa-Sma-70  syrarna B
SAV 1266 vytér z krku Sa-Sma-89  syrarna C
SAV 303 vytér z krku Sa-Sma-86  syrarna A
SAV 310 vytér z krku Sa-Sma-84  syrarna A
SAV 305 vytér z krku Sa-Sma-80  syrarna A

SAV 1123 stér ruky Sa-Sma-26  syrarna B
SAV 308 vytér z krku Sa-Sma-26a syrarna A
SAV 1264 stér ruky Sa-Sma-57  syrarna C
SAV 311 vytér z krku Sa-Sma-57  syrarna A

SAV 312 vytér z krku Sa-Sma-85  syrarna A
SAV 1126 stér ruky
SAV 1186 stér ruky

Sa-Sma-64a syrarna B

Sa-Sma-57a syrarna B

SAV 1076 stér ruky Sa-Sma-58  syrarna B
SAV 1125 stér ruky Sa-Sma-65  syrarna B
SAV 1124 stér ruky Sa-Sma-34  syrarna B

SAV 302 vytér z krku Sa-Sma-37a syrarna A
SAV 1265 vytér z krku Sa-Sma-88  syrarna C
SAV 304 vytér z krku Sa-Sma-75  syrarna A
SAV 306 vytér z krku Sa-Sma-81  syrarna A
SAV 309 vytér z krku Sa-Sma-83  syrarna A
SAV 307 vytér z krku Sa-Sma-82  syrarna A
SAV 1267 vytér z krku Sa-Sma-87  syrarna C

Obr. 1. Vysledky pulzni gelové elektroforézy po stépeni endonukledzou Smal u kment Staphylococcus aureus izolovanych od pracovnikd

syraren

Figure 1. Results of analysis of Staphylococcus aureus isolates from cheese factory staff by pulsed field gel electrophoresis after digestion

with restriction endonuclease Smal

robniho zatfizeni v syrarné B v roce 2017 [25]. Pfitomnost
toxigennich kmenda S. aureus ve stérech krku potravinari
by naopak mohla vést ke kontaminaci vyrobniho pro-
stfedi a potravin. Ho et al. [7] ve své studii prokazal, ze
ke kontaminaci rukou zpracovatel@ potravin pfispivaly
nazalni izolaty perzistentné kolonizovanych spolupra-
covnikd. U perzistentnich nosicii, kteti pravdépodobné
kontaminovali prostfedi, byly zjistény identické kmeny
v jejich nose i na rukou. Podobné Castro et al. [6] pro-
kazali u 6,2 % testovanych osob kmeny S. aureus v nose
i na rukou pracovniku a u tfi z nich byla prokazana
klonalni shoda.

ZAVER

Vysledky potvrdily vyznam potravinaft jako potencial-
niho zdroje toxigennich kment S. aureus v potravinai-
skych podnicich. U pracovniki vSech tfi sledovanych
syraren byly prokazany nejen kmeny nesouci geny
podilejici na vzniku stafylokokovych enterotoxikéz,
ale také gen kddujici toxin syndromu toxického Soku,
a to jak na rukou, tak ve vytérech z krku. Na zakladé
sekvenacnich metod a makrorestrikéni analyzy byla
mezi testovanymi kmeny S. aureus prokazana vysoka
diverzita. Pro potvrzeni pracovnikil potravinafskych
provozil jako mozného zdroje kontaminace potravin by
meéla byt detekce genti kédujicich enterotoxiny doplné-
na také o vysledky makrorestrikéni analyzy.
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ABSTRACT

Introduction: Materials for modern wound-management are a
very broad and heterogeneous group. One of the most important
representatives is natural materials, or more precisely polysaccha-
rides isolated from various plants and animals. With the increasing
resistance of pathogens to established antimicrobial agents,
there is also an attempt to discover new mechanisms of the
effects of these materials. Gum karaya (GK) is a very promising
representative of the natural polysaccharides group and, since
it is obtained from Sterculia urens as resin, it is also possible to
assume its certain antimicrobial activity.

Material and methodology: The antimicrobial potential of GK
and chitosan (Ch) has been tested on several preselected strains
to match the real epidemiological situation of the agents of
infectious complications in the field of burned wounds. Tested
strains included representatives of gram-positive and gram-ne-
gative bacteria as well as selected yeasts. Methicillin susceptible
Staphylococcus aureus CCM 4223 (ATCC 29213), methicillin
resistant Staphylococcus aureus CCM 4750 (ATCC 43300),
Klebsiella pneumoniae CCM 4985 (ATCC 700603), Candida al-
bicans CCM 8261 (ATCC 90028), Pseudomonas aeruginosa CCM
3955 (ATCC 27853) were obtained from the Czech Collection of
Microorganisms. Pseudomonas aeruginosa FF 1, Pseudomonas
aeruginosa FF 2 and Pseudomonas aeruginosa FF 3 (all multi-
-resistant clinical strains), Staphylococcus epidermidis A 013,
Staphylococcus epidermidis A 117, and Candida parapsilosis BC
11 were obtained from the Collection of Microorganisms at the
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gelové matrice na bazi pfirodniho polysacharidu Sterculia urens
Uvod: Materidly pro moderni wound-management dnes predsta-
vuji velmi Sirokou a heterogenni skupinu. Jednim z nejvyznam-
néjsich predstaviteld této skupiny jsou prirodni materialy, nebo
presnéji polysacharidy izolované z rliznych rostlin a Zivocicht. Pri
narUstajici rezistenci patogent k zavedenym antimikrobidlnim
latkam je zaroven snaha o objevovani novych mechanismé Gcinku
téchto materiall. Gum karaya (GK) predstavuje velmi nadéjného
zastupce skupiny prirodnich polysacharidd, a protoze je ziskavana
ze stromu Sterculia urens jako pryskyrice, da se predpokladat také
jeji urcita antimikrobidlni aktivita.

Material a metodika: AntimikrobidIni potencial GK jsme testovali
na nékolika predem vybranych kmenech tak, aby korespondovaly
s redlnou epidemiologickou situaci pdvodcl infekénich kompli-
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St. Anne’s University Hospital, Brno. Antimicrobial tests were
performed using the disk diffusion test methodology.

Another set of antimicrobial tests was obtained by measuring
the growth curves.

Results: Bacteriostatic activity testing showed 1% GK concen-
tration and both 1% and 0.5% chitosan concentration effective
against all pathogens tested. The combination of GKSQ/Ch50 in
concentrations of 1% and 0.5% had similar or better effect. Lower
concentrations of the combined material are poorly effective
against tested strains. Bactericidal activity testing has not produ-
ced positive results, except for Candida spp., where only a partial
effect of GKSO/Ch50 was observed at 1% concentration.

In the growth curve test, the efficiency of both GK alone and
chitosan was found to be significantly higher in gram-positive
bacteria compared to gram-negative ones. In the case of this
experiment, only a one-tenth concentration was used compared
to the disk diffusion test concentration. This results correspond
with the data from the bacteriostatic activity testing.
Conclusion: This is the first publication that attempts to com-
prehensively define the potential for GK antimicrobial activity
and also the possible potentiation of this activity with the use
of chitosan. Further experiments are needed to extend the anti-
microbial efficiency to gram-negative bacteria.

KEYWORDS
Gum Karaya - hydrogel - antimicrobial activity - wound
healing - burn wounds

kaci v oblasti oSetfovani popalenin. Mezi testovanymi kmeny
byli zastupci jak grampozivitniho i gramnegativniho spektra
bakterii, tak kvasinky. Meticillin citlivy Staphylococcus aureus
CCM 4223 (ATCC 29213), meticillin rezistentni Staphylococcus
aureus CCM 4750 (ATCC 43300), Klebsiella pneumoniae CCM
4985 (ATCC 700603), Candida albicans CCM 8261 (ATCC 90028),
Pseudomonas aeruginosa CCM 3955 (ATCC 27853) byly ziskany
z Ceské kolekce mikroorganismél. Pseudomonas aeruginosa FF
1, Pseudomonas aeruginosa FF 2 a Pseudomonas aeruginosa FF
3 (vSechny multirezistentni kmeny) byly ziskany z kolekce mik-
roorganismU Fakultni nemocnice u svaté Anny. Antimikrobidlni
testovani bylo provedeno pomoci diskového difuzniho testu. Dalsi
sada antimikrobidlnich testl byla provedena za pomoci méreni
rlstovych krivek.

Vysledky: V rdmci testovani bakteriostatické aktivity se ukazala
1% koncentrace GK a také 1% a 0,5% koncentrace chitosanu (Ch)
jako efektivni vici véem testovanym patogentim. Podobnou
efektivitu si ddle uchovala i kombinace GKSO/ChSO v koncentraci



1% a 0,5%. Nizsi koncentrace kombinovaného materialu byly
pouze velmi slabé efektivni vici testovanym kmenlm Candlida
albicans. Testovani baktericidni aktivity ovsem nepfineslo pozitivni
vysledky, mimo kandid, u kterych byl zaznamenan pouze ¢astecny
efekt GK,./Ch,, pfi 1% koncentraci.

Testovani pomoci rlstovych kiivek se ukazalo, Ze efektivita jak
samotné GK, tak také chitosanu byla vyrazné vyssi u gram-
pozitivnich bakterii v porovnani s bakteriemi gramnegativnimi.
V pripadé tohoto experimentu byla pouzita pouze desetinova
koncentrace v porovnani s koncentraci u diskového difuzniho
testu. Tyto vysledky koresponduji s daty ziskanymi pfi testovani
bakteriostatické aktivity.

INTRODUCTION

Today’s modern times are a great challenge for the
advanced application of biopolymer materials in the cli-
nical medicine field. The demand for new technological
solutions is increasing along with higher demands on
treatment quality. The vision of current clinical prac-
tice in the treatment of chronic skin defects and acute
wounds caused by high energy, such as mechanical
trauma or burn trauma, is not only a matter of patien's
survival but also an improvement in the quality of their
life [1].

There are a number of natural polymers which are well
researched and improved (hyaluronic acid, cellulose,
starch, chitosan). On the other hand, there are poly-
saccharides that are not well researched because they
have only been discovered and described recently. Gum
Karaya (CK) is an example of not so well-known natu-
ral polysaccharide with a wide spectrum of utilisation
mainly as food supplement and recently as wound
healing coverings [2].

Surgical infection is a major player in delayed wound
healing and belongs among the most frequent com-
plications in daily clinical practice. In the modern
concept of wound healing, emphasis is now placed on
the maximum possible antiseptic efficiency across the
spectrum of potential pathogens, and not only from
bacterial representatives [3].

In this paper, results of invitro testing exhibit potential
antimicrobial effect of novel hydrogels based on natural
polysaccharide CK are presented.

Theoretical background

The present study is an attempt to prepare the no-
vel Gum Karaya-chitosan (GK-Ch) hydrogels (natural
component) based on polyvinyl alcohol (PVA) polymer
matrix (synthetic component) crosslinked by citric
acid (CA).

CK is a natural gum exudate of Sterculia urens, a tree
native to India and belongs to the Sterculiaceae family.
The wider applications of GK are due to its unique
features such as high swelling and water retention
capacity, high viscosity properties, inherent nature
of anti-microbial activity, abundant availability and
lower price [4]. It is also evidenced from literature
that GK was used as a laxative due to its high swell-
ing ability and formation of discontinuous mucilage.
CK has found many applications in pharmaceutical

PUVODNI PRACE

Zavér: Jedna se o prvni publikaci, kterd se pokousi komplexné
definovat potencial v antimikrobidlni aktivité GK a také mozné
potenciace této aktivity pomoci chitosanu. V oblasti gramnega-
tivniho spektra je ovsem potieba dalsich experimentd zejména
s vy$si koncentraci GK.

KLICOVA SLOVA
Guma karaya - hydrogel - antimikrobialni aktivita -
hojeni ran - popaleniny
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formulations such as tablets, emulsions, ointments
or any other sustained released or controlled released
formulations [5].

The chemical composition of GK (Sterculia gum) varies
a little between the exploited tree species. The gum is
calcium and magnesium salt, with a central chain of
D-galactose, L-thamnose and D-galacturonic acid units
with some side chains containing D-glucuronic acid. It
contains uronic acid residues and acetyl groups. Due to
the presence of these acetyl groups, natural GK is insol-
uble and only swells. The solubility of GK increased after
alkali treatment due to the elimination of acetyl groups,
when multivalent ions (Ca?*, Mg?) were exchanged by
monovalent ions (Na*, K*) [2].

Chitosan is a cationic heteropolysaccharide and is ob-
tained by alkaline deacetylation of chitin. Chitosan
is a copolymer of N-acetyl-D-glucosamine and
D-glucosamine consisting of linear B-1,4-linked units.
Both the content and sequence of these units will de-
termine the physico-chemical and biological properties
of the polymer [6].

Our initial in vitro tests demonstrated absolute cell
non-toxicity of GK on mouse 3T3 fibroblasts and very
low material adhesion to newly created neoepithel
(Figure 1).

ANTIMICROBIAL ACTIVITY TESTING

Strains, media and antimicrobial substances
Methicillin susceptible Staphylococcus aureus CCM 4223
(ATCC 29213), methicillin resistant Staphylococcus aureus
CCM 4750 (ATCC 43300), Klebsiella pneumoniae CCM 4985
(ATCC700603), Candida albicans CCM 8261 (ATCC 90028),
Pseudomonas aeruginosa CCM 3955 (ATCC 27853) were ob-
tained from the Czech Collection of Microorganisms.
Pseudomonas aeruginosa FF 1, Pseudomonas aeruginosa FF 2 and
Pseudomonas aeruginosa FF 3 (all multi-resistant clinical
strains), Staphylococcus epidermidis A 013, Staphylococcus epi-
dermidis A 117, and Candida parapsilosis BC 11 were obtained
from the Collection of Microorganisms at St. Anne’s
University Hospital, Brno.

Blood agar was prepared from Columbia blood agar base
(Oxoid, UK) and 5% v/v sterile defibrinated sheep blood
and used for disk diffusion tests. Brain Heart Infusion
(Oxoid, UK) was used for growth curves measurement.
Normal saline was used to dilute bacterial inoculum and
antimicrobial substances.
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Gum Karaya (commercial grade) deacetylated according
to [7] and low viscosity chitosan (degree of deacetylation
>75%) were purchased from Sigma-Aldrich. Deacetylated
GK (1% w/v), chitosan (1% w/v) and mixture CK,,/Ch,, (1%
+ 1% w/v) were tested for their antimicrobial proper-
ties. GK (1% w/v) and chitosan (1% w/v) were prepared
by diluting the original GK (2% w/v in 0.1 M HCI) and
chitosan 2% w/v in 0.1 M HCl) samples with saline. A
concentration gradient of antimicrobial substances was
obtained by the serial dilution with saline. The final
concentration gradient used: 1%, 0.5%, 0.25%, 0.125%
and 0.0625% (all samples % w/v). Saline was used as a
growth control.

Disk diffusion tests

Antimicrobial test were performed using disk diffusion
test methodology. Briefly, a bacterial inoculum was
prepared in saline to the density of a McFarland 0.5 tur-
bidity standard from overnight culture on blood agar.
Blood agar plates were inoculated with the bacterial
inoculum by swabbing.

When bacteriostatic activity was tested, a 10 pl drop of
the antimicrobial substance was placed on the blood

Table 1. Bacteriostatic activity results using the disk diffusion test

agar surface 15 minutes after inoculation and then
the plates were placed in a temperature of 37 °C for
24 hours. When bactericidal activity had been tested,
the inoculated blood agar plates were first placed in
a temperature of 37 °C for 24 hours. Then a 10 pl drop
of antimicrobial substance was placed on the surface
and the plates were placed in a temperature of 37 °C for
a further 24 hours.

The samples were evaluated on a scale of 0 to 3 (0 for
total inhibition, no colonies inside the inhibition zone;
1 for substantial inhibition, < 10 colonies inside the
inhibition zone; 2 for weak inhibition, > 10 colonies
inside the inhibition zone; 3 for no visible inhibition
zone).

Growth curves

Another set of antimicrobial tests were obtained by
measuring growth curves at OD600 nm. Briefly, a
bacterial inoculum was prepared in saline to the den-
sity of a McFarland 0.5 turbidity standard from over-
night culture on blood agar. Working inoculum was
prepared by diluting bacterial inoculum ten times in
brain heart infusion (Oxoid, UK). 90 ul of the working

i-;';g i;ég E;:: CAAL 8261 PSAEFF1 PSAEFF2 PSAEFF3 ;g';:
GK (1%) 1 0 0 1 0 0 0 0
GK (0.5 %) 2 2 2 2 1 1 1 1
GK (0.25 %) 3 3 3 3 3 3 3 3
GK (0.125 %) 3 3 3 3 3 3 3 3
GK (0.0625 %) 3 3 3 3 3 3 3 3
Growth control 3 3 3 3 3 3 3 3
Ch (1%) 0 0 1 0 0 0 1 0
Ch (0.5 %) 0 1 1 0 1 1 2 1
Ch (0.25 %) 1 1 2 1 2 2 2 2
Ch (0.125 %) 2 2 3 2 3 3 3 3
Ch (0.0625 %) 2 3 3 2 3 3 3 3
Growth control 3 3 3 3 3 3 3 3
GK/Ch (1%) 0 0 1 0 0 0 0 0
GK/Ch (0.5 %) 0 0 1 0 0 0 1 0
GK/Ch (0.25 %) 1 1 2 0 1 1 1 1
GK/Ch (0.125 %) 2 2 3 1 2 2 2 1
GK/Ch (0.0625 %) 3 3 3 2 3 2 3 2
Growth control 3 3 3 3 3 3 3 3

GK - Gum Karaya; Ch - chitosan; GK/Ch - Gum Karaya and chitosan mixture.

STAU 4223 - Staphylococcus aureus CCM 4223, STAU 4750 - Staphylococcus aureus CCM 4750, KLPN 4985 - Klebsiella pneumoniae

CCM 4985, CAAL 8261 - Candida albicans CCM 8261, PSAE 3955 - Pseudomonas aeruginosa CCM 3955, PSAE FF 1 - Pseudomonas aerugi-
nosa FF 1, PSAE FF 2 - Pseudomonas aeruginosa FF 2, PSAE FF 3 - Pseudomonas aeruginosa FF 3.

0 - total inhibition, no colonies inside the inhibition zone; 1 - substantial inhibition, <10 colonies inside the inhibition zone; 2 - weak inhibi-
tion, > 10 colonies inside the inhibition zone; 3 - no visible inhibition zone.
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inoculum and 10 pl of the antimicrobial substance
were pipetted into the 384-well plate with non-treated
surface (Nunc, Denmark) and sealed with a sealing
tape (Nunc, Denmark). Therefore, the concentration
gradient of the antimicrobial substance is ten times
lower than the one used in the disk diffusion test.
Then 20-hours cultivation at 37 °C with shaking took
place. Optical Density (OD) was measured every five
minutes at OD600 nm with Infinite® M200 PRO Reader
(Tecan, Switzerland). The samples were evaluated on
a scale of 0 to 3 (0 for total inhibition, i.e. no changes
in optical density; 1 for substantial inhibition, i.e.
optical density rises after 12 hours or more; 2 for weak
inhibition, i.e. optical density rises more than two
hours later than the control samples; 3 for no visible
inhibition, i.e. optical density corresponds with the
control samples).

All tests were performed at least three times in triplicate.

PUVODNI PRACE

RESULTS

Antimicrobial activity of GK, chitosan and GK/Ch

The bacteriostatic activity results using the disk diffu-
sion test are summarised in Table 1. CK at 1% concentra-
tion completely or substantially inhibited the growth of
all tested microbial strains. GK at 0.5% concentration
substantially or weakly inhibited the growth of all test-
ed microbial strains. Lower CK concentrations failed to
inhibit the growth. Chitosanat1 % and 0.5 % concentra-
tions completely or substantially inhibited the growth of
all tested microbial strains. Chitosan at 0.25% substan-
tially or weakly inhibited the growth of all tested micro-
bial strains. Lower chitosan concentrations did not inhi-
bit growth, except from staphylococcal and candida
strains, which showed weak growth inhibition. GK,,/
Ch,, mixture at 1% and 0.5% concentration completely
or substantially inhibited the growth of all tested mi-
crobial strains. GK, /Ch, mixture at 0.25% substantially
or weakly inhibited the growth of all tested microbial

Fig. 1 Viability of mouse 3T3 fibroblasts under a fluorescence microscope and a peel-off test of hydrogel adhesion to keratinocytes

STAU 4223

/

0 2 4 6 8 10 12 14 16 18 20

hours

GK+Ch

C+

GK/2 ch/2

Fig. 2 Optical density (OD) measurement dynamics within 20 hours
in Staphylococcus aureus CCM 4223 strain

Curves (C+ control, GK/2 Gum Karaya in double dilution, Ch/2
chitosan in double dilution, GK+Ch Gum Karaya and chitosan
mixture).

STEP A 013

12

08

0,6

oD

04

0.2

0 2 4 6 8 10 12 14 16 18

0,2
hours

C+

GK/2 Ch/2 GK+Ch

Fig. 3 Optical density (OD) measurement dynamics within 20 hours
in Staphylococcus epidermidis A 013 strain
Curves (C+ control, GK/2 Gum Karaya in double dilution, Ch/2

chitosan in double dilution, GK+Ch Gum Karaya and chitosan
mixture).
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strains. Lower GK,,/Ch,, mixture concentrations affec-
ted mostly the candida growth. The rest of the tested
microbial strains were inhibited weakly or not at all
(see Table1).

The bactericidal activity results using disk diffusion
tests have not shown any positive results, with the
exception of the candida strain, which showed weak
growth inhibition in GK,,/Ch,, mixture at 1 % concen-
tration (data not shown).

The growth inhibition was also tested using growth
curves (final antimicrobial concentrations were ten
times lower than in the disk diffusion test).

In the case of gram-positive bacteria (Staphylococcus au-
reus, Staphylococcus epidermidis), a mild inhibitory growth
effect of GK alone was demonstrated, which was defined
not only with a flatter growth curve compared to the
control, but also compared to different GK concentra-
tions. The best values were obtained with mixture of
Gum Karaya and chitosan (Figures 2, 3).

KLPN 4985

1,4

oD

0 2 4 6 8 10 12 14 16 18 20

hours

c+ GK/2 ch/2 GK+Ch

Fig. 4 Optical density (OD) measurement dynamics within 20 hours
in Klebsiella pneumoniae CCM 4985 strain

Curves (C+ control, GK/2 Gum Karaya in double dilution, Ch/2

chitosan in double dilution, GK+Ch Gum Karaya and chitosan

mixture).
PSAE FF1
2,5
2
15
—
g 1
0,5
0
0 2 4 6 8 10 12 14 16 18 20
0,5
hours
c+ GK/2 ch/2 GK+Ch

Fig. 5 Optical density (OD) measurement dynamics within 20 hours
in Pseudomonas aeruginosa FF1 strain

Curves (C+ control, GK/2 Gum Karaya in double dilution, Ch/2
chitosan in double dilution, GK+Ch Gum Karaya and chitosan
mixture).
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Virtually no inhibition was observed in gram-negative
bacteria when comparing the OD change dynamics
within 20 hours (Figures 4, 5). OD was increased imme-
diately after time 0 of experiment (especially in Klebsiella
pneumoniae CCM 4985 strain). Better dynamics of OD
was observed in all tested Pseudomonas aeruginosa strains
(FF1, FF2, FF3, 3955). Within 5 hours of starting the OD

CAAL 8261
045
04
035
03
0,25 —
o 02
© 015
01
0,05
0
005 9 2 4 6 8 10 12 14 16 18 20
0,1
hours
c+ GK/2 ch/2 GK+Ch

Fig. 6 Optical density (OD) measurement dynamics within 20 hours
in Candida albicans CCM 8261 strain

Curves (C+ control, GK/2 Gum Karaya in double dilution, Ch/2
chitosan in double dilution, GK+Ch Gum Karaya and chitosan
mixture).

CAPABC11

oD
)
B
G

hours

GK+Ch

C+

GK/2 ch/2

Fig. 7 Optical density (OD) measurement dynamics within 20 hours
in Candida parapsilosis BC 11 strain

Curves (C+ control, GK/2 Gum Karaya in double dilution, Ch/2
chitosan in double dilution, GK+Ch Gum Karaya and chitosan
mixture).

measurement, the effect on inhibition of pseudomonas
growth, the CK-Ch combination in particular, was no-
ticeable; however, after this time an abrupt increase
in OD occurred, which continued until the end of the
experiment, i.e. up to 20 hours (Figure 4).

Very promising results were observed within a test of
yeasts (Candida albicans CCM 8261, Candida parapsilosis BC
11). The initial drop of OD values are caused by the chito-
san solubility in the cultivation medium and should not
be mistaken with an antimicrobial effect. The growth
inhibition was observed in GK- mixture in both patho-
gens (Figures 6, 7).



DISCUSSION

Recently, there has been an increased urgent focus
on developing novel techniques to deliver drugs more
effectively and efficiently. The ideal pharmacokinetic
profile can be achieved with the use of polymer based
drug delivery devices. A number of polymer-based drug
delivery devices and carriers have been proposed for
efficient therapy. Among all these drug delivery devices,
hydrogels, specifically based on polysaccharides, have
attracted considerable attention as excellent candidate
for controlled release of therapeutic agents [8].
Hydrogels are three-dimensional polymeric networks
quickly swell by imbibing a large amount of water
or biological fluids and can de-swell in response to
changes in their surroundings. These changes can be
induced by changing the surrounding temperature,
PH, ionic strength or electro stimulus. Polysaccharide
based hydrogels keep moist environment and stimulates
faster moist wound healing [9, 10]. Healing under the
hydrogel dressing’s wet environment has some advan-
tages, which include suitable environment for skin cell
growth (stimulates keratinocytes proliferation), faster
healing rate, absorbing wound exudates, protection
from bacterial infection, hydrating necrotic tissue,
possibility of peeling off without any damage or easier
to change the dressing [11].

Hydrogels based on CK are not reported much in lite-
rature and GK’s potential as a drug delivery system has
not been explored very much [4]. Nevertheless after
successful toxicological, teratological and mutagenic
tests, GK has been declared as Generally Recognised As
Safe (GRAS) by the Food and Drug Administration (FDA).
The materials based on GK may also include drugs, such
as aceclofenac, nimodipine, famotidine, tetracycline
hydrochloride, indomethacin e.g. This fact points to
the further use of GK as a drug delivery system [12].
Infectious complications currently represent a domi-
nant share in burn patients’ mortality and morbidity.
The most common compartment for the development
of infection in this highly specific group of patients is
burned regions (skin and soft tissue infections, SSTIs)
[13]. A variety of potentially pathogenic microorganisms
(PPMs) are used in the etiology of infectious complica-
tions. Their representation is highly variable and lar-
gely depends on the nature of a skin defect, as well as
the location where (in which workplace and in which
part of the world) the microbiological surveillance was
performed [14, 15]. Still, the most successful PPMs in
the case of SSTIs development in burn patients are
Staphylococcus aureus and Pseudomonas aeruginosa [16, 17].
There was an increase in the resistance of individual
PPMs to various antimicrobial agents especially in the
last decade [18, 19]. The only way to ensure good effici-
ency in fighting PPMs in burned regions in the future
is the development and implication of new materials
in wound-management with a promising antimicro-
bial effect. Controlling the development of infectious
complications is a key factor in progression within the
wound healing phase.

When developing new materials, we are increasingly
focusing on fully natural or biosynthetic materials.
Material engineering helps us define custom-made

PUVODNI PRACE

products. The most important parameter studied in
these materials is its natural antimicrobial capacity. A
completely different mechanism of effect on individual
PPMs than the one currently in use is optimal.
Materials that do not contain a component with an
antimicrobial effect are practically unused in wound-
-management today. Silver (colloidal, nanocrystalline
form) is widespread, and so are other products known
from natural sources such as honey [20, 21]. Antiseptic
representatives (octenidine dihydrochloride) or antibio-
tics [22] are also widespread in materials. Antimicrobial
activity in other natural materials is also studied inten-
sively. Typical examples are catechins (epigallocatechin
gallate, EGCg, the main constituent of tea catechins)
[23]. A study by Yoda et al. points to the fact that the
antibacterial activity of EGCg is determined to a certain
extent by the structure of the bacterial cell wall and
the different affinities of EGCg to the cell wall not just
to staphylococci but also to gram-negative rods [24].
(EGCgis the main polyphenol isolated from green tea.)
Friedman et al. tested EGCg against strains of Bacillus
cereus [25]. They concluded that the efficiency of the indi-
vidual representatives of EGCg (-)-gallocatechin-3-galla-
te, (-)-epigallocatechin-3-gallate, (-)-catechin-3-gallate,
etc. showed antimicrobial activities at nanomolar le-
vels. High efficiency of ECCg against multi-resistant
bacteria strains (Pseudomonas aeruginosa) was also gradu-
ally demonstrated [26]. The investigation results clearly
predict the use of EGCg in wound-management.

An increased effort has been made regarding testing
the antimicrobial capacity of different natural polymers
particularly over the past two decades. Most of these
polymers contain substances that belong to the group
of plants derived natural antimicrobials [27].

The main substances with antimicrobial activity that
are isolated from plants are phenolic compounds (fla-
vonoids, non-flavonoids), saponins, thiosulfinates,
glucosinolates, aldehydes, alcohols, terpenes, poly-
phenols, etc. [28]. Although these substances have
potential antimicrobial activity against bacteria, yeasts
and fungi, it is generally believed that plant-derived
natural antimicrobials exhibit better inhibitory activity
against gram-positive than gram-negative bacteria.
Antimicrobial activity is very often associated with the
high antioxidant activity of these products [29].

A study by Torquato et al. was published in 2004, inclu-
ding the evaluation of antimicrobial activity of Cashew
Tree Gum [30]. It is a product of Anacardium occidentale, a
widespread plant in Brazil [31]. Polysaccharide chains of
cashew tree gum are from the group of arabinogalactans
with different side chains (glucuronic and galacturonic
acid residues). An investigation into the antimicrobial
activity of cashew tree gum was carried out primarily
because it was found that the production of this gum
is stimulated by bacteria and fungi [32]. This work
followed in the promising results of Marques et al., who
pointed to the fact that cashew tree gum had an inhibi-
tory effect on the growth of various bacteria, even fungi
[33]. Unfortunately, in the study by Torquato et al.,
antimicrobial activity was only found in Sacharomyces
cerevisiae, no other activity was observed in other PPMs
(Staphylococcus aureus, Escherichia coli and Kluyveromyces
merxianus, Bacillus cereus, Salmonella typhimurium, Listeria
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monocytogenes, etc.) and, for example, an increase in
biomass was found in Staphylococcus aureus strains with
increased cashew gum concentration [30]. One possible
explanation for the completely different results is a
different approach to the material purification.
Another representative of the natural hydrogels group
that was tested for antimicrobial activity is guar gum
[34]. Guar gum is a galactomannan, obtained from
Cyamopsistetragonolobus. This material is widely used to-
day, and just like GK, it belongs to GRAS [35]. A study by
Tauseef et al. on the pharmaceutical and pharmacologi-
cal profile of guar gum was published in 2011 [36]. It also
discusses the potential of this material’s antimicrobial
activity. Methanolic fraction of saponin with extract of
guar meal has antibacterial potential against strains of
Salmonella typhimurium and Escherichial coli [37].

In his work Al Alawi et al. compares the antimicrobial
and cytotoxic activity of Gum acacia (The Gum Arabic)
[38]. It is obtained by extracting two species of acacia
from the Sub-Saharan Africa, Acaia Senegal and Acaia
seyal. Comparison material was obtained from Sudan
and Oman Gum acaia. The most important substances
from this gum (Hexane, Chloroform, Ethyl acetate,
Butanol) were gradually extracted, and were subjected
to antimicrobial and cytotoxic activity. Significant
cytotoxic activity was not found in any extracts from
both acacia species. The largest antimicrobial activity
was observed in all chloroform concentrations (2, 1,
0.5, 0.25 mg/ml) extracted from Sudanese Gum acacia
against Klebsiella pneumoniae. In contrast, minimal an-
timicrobial activity was demonstrated in n-butanol
extract against Staphylococcus aureus. The antimicrobial
activity of other substances is significantly affected by
the concentration.

Chitosan is a non-toxic, biocompatible and biodegra-
dable natural polymer with low immunogenicity, anti-
microbial action and antioxidant capacity [39]. Another
undisputed advantage is its support of phase wound
healing. This leads to the use of chitosan as a material
for wound dressing applications [40].

The most common source of chitosan for medicinal and
non-medicinal applications is an exoskeleton of marine
organisms (e.g. crustacean shells, crawfish and squids)
[41]. Chitosan produced with insects or fungi is now
also commercially available. Like GK, chitosan is also
approved by the FDA as a GRAS [42].

The first mention of the antimicrobial action of chito-
san and chitosan oligomers was in the 1980s [43, 44].
However, the mechanism of chitosan action against
bacteria has not yet been fully described (chitosan has
a different activity against gram-positive and gram-
-negative bacteria). One of the most commonly accep-
ted explanations is that chitosan contains positively
charged amino groups that interact with negatively
charged microbial cell membranes, leading to fenestra-
tions with subsequent leakage of intracellular bacterial
components extracellularly. The antifungal effect of
chitosan has been described in various yeasts (Candida
albicans, non-albicans candida). In their study, Jeon et
al. point to the fact that the antibacterial activity of
chitosan and its oligomers is not only highly depen-
dent on the pathogen but also on the molecular mass
[45]. Similar results were achieved by No et al. [46]. In
both studies, a clear conclusion was reached that the
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chitosan antimicrobial activity alone is higher than
that of chitosan oligomers. However, in general, chi-
tosan exhibits higher antimicrobial activity against
gram-positive cocci than gram-negative rods. Chitosan
efficiency against bacteria can be further enhanced at
a lower pH.

The chitosan actual molecular mass also contributes to
its antimibacterial activity. No et al. tested both gram-
-positive bacteria (Listeria monocytogenes, Bacillus cereus,
Bacillus megaterium, Staphylococcus aureus, Lactobacillus spp.)
and gram-negative bacteria (Escherichia coli, Pseudomonas
fluorescens, Salmonella typhimurium, Vibrio parahaemolyticus).
The tested molecular mass of chitosan was from 28 kDa
to 1671 kDa. Most of the strains tested had a correla-
tion between the molecular mass of chitosan and its
antibacterial efficacy. A study was published in 2010,
describing physical and mechanical properties together
with the antimicrobial potential of the composite film
containing chitosan along with guar gum [47]. Guar
gum is a galactomannan (a water-soluble polysaccha-
ride) obtained from the Indian cluster bean, Cyamopsis
tetragonoloba [48]. Antimicrobial activity was tested
against strains of Staphylococcus aureus and Escherichia
coli. Itis an interesting fact based on the study that the
antimicrobial activity was observed, in particular up
to the concentrations of 15-25% (v/v). Another increase
in concentration reduced the antimicrobial activity of
the test film.

CONCLUSION

Many publications confirm the antimicrobial properties
of various natural polysaccharides or chitosan. No work
has been published yet to address the specific antimicro-
bial problem of CK. Since it is a material whereby its
wide potential use is now primarily focused on wound-
-management of acute and chronic wounds, the data
we found is very encouraging for future investigations
as well are clinical applications.

The fact that this chitosan-enriched material exhibits
synergistic properties in antibacterial capacity is also an
important finding, especially when it comes to gram-
-positive bacteria strains. An effect on the inhibition
growth curve of test pathogens was not detected in
gram-negative bacteria; therefore, this area would
require further intervention in terms of increased CK
and chitosan concentrations.
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SOUHRN

Uvod: Lidské papilomaviry (HPV), pattici do skupiny malych
nadorovych DNA virQ, jsou kauzalné spojeny s karcinomem
délozniho hrdla a ¢asti dalSich anogenitalnich, ordlnich a orofa-
ryngealnich karcinomd muzd i zen. Cilem tohoto systematického
prehledu je prinést souhrnné aktudlni informace o vyskytu ordl-
nich HPV u zdravé populace v Evropé.

Metodika: Systematicky prehled evropskych studii o prevalenci
oralnich HPV infekci publikovanych od ledna 2011 do zafi 2017.
Vysledky: Celkova prevalence ordlnich HPV infekci u zdravé
populace se pohybuje v rozmezi 1,2-11,6 %, vysoce rizikové typy
HPV (HR HPV) byly nalezeny u 2,2-7,2 % a typ HPV16 u 0,2-2,9 %

ABSTRACT

Simonidesova S., Hamsikova E., Klozar J., Tachezy R.:
The prevalence of oral HPV infection in healthy populations:
A systematic review with a focus on European populations
Background: Human papillomaviruses (HPV), a group of small,
tumorigenic DNA viruses, are causally linked to cervical cancer
and various other anogenital, oral, and oropharyngeal malignan-
cies in both males and females. The purpose of this systematic
review is to summarize the most recent data on the prevalence
of oral HPV in healthy populations in Europe.

Methods: A systematic review of the European studies on the
prevalence of oral HPV infections published from January 2011
to September 2017.

Results: The overall prevalence rates of oral HPV in healthy
populations vary between 1.2% and 11.6%, with high-risk types of

uvobD

Lidské papilomaviry (HPV) jsou malé neobalené viry, kte-
ré infikuji vyhradné epitelidlni tkané a vyvolavaji tvorbu
1ézi ¢i perzistuji bez klinickych projevi. Jejich Zivotni
cyKklus je striktné vazan na diferencia¢ni program kera-
tinocytl. Viry mikroabrazemi vstupuji do cilové buriky,
v prvni fazi se tvoti pouze omezené mnozstvi virové DNA
ve formé epizomi a poté, co burika prejde do stadia dife-
renciace a putuje k povrchu epitelu, tvofi se postupné,
v zavislosti na stupni diferenciace, ¢asné virové proteiny

jedinct. Celkova prevalence oralnich HPV infekci byla vyrazné
vys$siumuzd, ktefi méli sex s muzi, ve srovnani s heterosexualnimi
muzi a zenami.

Zavér: Prevalence ordlni HPV infekce v evropskych populacich
je srovnatelna s vysledky studii z USA a Asie. Na rizikové faktory
oralni HPV infekce u zdravé populace se vSak evropské studie
pfilis nezamérovaly. Statisticky vyznamny vztah mezi oralnim
sexem, kourenim a oralni HPV infekci, pozorovany v rozsahlych
studiich z USA, potvrdila jen jedna evropska studie.

KLICOVA SLOVA
HPV - infekce - prevalence - Evropa - rizikové faktory

HPV (HR HPV) detected in 2.2% to 7.2% of individuals and HPV16
in 0.2% to 2.9% of individuals. The overall prevalence rate of oral
HPV infections was considerably higher in men having sex with
men as compared to heterosexual men and women.
Conclusion: The prevalence rates of oral HPV infection in
European populations are comparable to the results of the
studies conducted in the USA and Asia. However, the European
studies did not focus on the risk factors for oral HPV infection
in healthy populations. A statistically significant relationship
between oral sex, smoking, and HPV infection as observed
in extensive studies from the USA was confirmed by a single
European study.

KEYWORDS
HPV - infection - prevalence - Europe - risk factors
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a tisice kopii virové DNA. V hornich kompletné diferen-
covanych vrstvach epitelu se pak produkuji kapsidové
proteiny a vznikaji infek¢ni viriony, které se uvolnuji
z odlupujicich se bunék. V pfipadé infekce sliznic HPV
mize dojit k procesu, kdy se diferenciace infikovanych
keratinocytl zastavi a tyto mnozici se buriky dosdhnou
az povrchu epitelu. Z hlediska viru je takova situace
velmi nevyhodnd, nebot takova burika neposkytuje viru
prostfedi umoznujici jeho replikaci a vznik infekénich
Castic. Pravé takto pozménéné buriky nachizime v int-
raepitelidlnich 1ézich rtizné zavaznosti. V méné zavaz-
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nych lézich najdeme velké spektrum riznych genotypl
HPV, ale s progresi 1ézi pocet detekovanych typt klesa
vysoce rizikové (high risk, HR) [1]. Pokud neni zavazna
premaligni 1éze chirurgicky odstranéna, muze dojit
k malignimu zvratu. Tento proces je vsak dlouhodoby,
v fadech nékolika let.

HPV jsou heterogenni skupina virti zatazenych do péti ro-
di. Vsoucasné dobé je znamo vice nez 200 genotypt HPV.
HPV zrodu alfa (alfa-PV) jsou oznacovany jako slizni¢ni,
zrodu beta, gama, mu a nu jako kozni. Alfa-PV jsou dale
déleny na vysokorizikové a nizkorizikové (LR, low risk)
typy. Kozni infekce HPV typy z rodu beta (beta-PV) je
velmi Castd, ale u imunokompetentnich osob vétSinou
asymptomaticka. Jako kofaktor se vsak ticastni tyto viry
ptimaligni transformaci 1ézi Epidermodysplasia verruci-
formis a iniciaci vzniku nemelanomovych nadord kiize.
VétSina studii se ale zamétuje na studium prevalenci
typd alfa-PV, které vyvolavaji vétSinu HPV-asociovanych
slizni¢nich 1ézi, a to jak malignich, tak benignich [2].
LR HPV z rodu alfa vyvolavaji predevsim vznik genital-
nich bradavic a rekurentni laryngedlni papilomatézy
a vysocerizikové alfa typy jsou spojeny s cervikalnimi,
vaginalnimi, penilnimi, analnimi, ordlnimi a orofa-
ryngedlnimi nddory. HPV16 byl prvnim typem HR HPV,
nalezenym v bunkach karcinomu délozniho hrdla a je
také nejcastéjsim typem ve vSech malignitach lidi aso-
ciovanych s papilomaviry [3].

Jak bylo uvedeno vyse, HPV infekce je rovnéz spojena se
vznikem nador® hlavy a krku. Bylo zji$téno, Ze pacienti
s oralnim a orofaryngealnim karcinomem s ndlezem
HPV16 v nadorovych burikach jsou v porovnani s pacienty
s orofaryngealnim karcinomem bez asociace HPV16 pfi-
blizné o0 10 let mladsi, maji méné komorbidit, vyznam-
né nizsi expozici alkoholu a tabaku a prognéza jejich
onemocnéni je lep§i. Imunohistochemicky potvrzena
nadmeérnd exprese nadorového supresorového proteinu
P16, lokalizovana v jadrech a cytoplazmé nadorovych
bunék, je nyni rutiné pouzivanym biomarkerem pro
HPV-zprostfedkovanou karcinogenezi a tim i pozitivnim
prognostickym faktorem pro pacienty s nadory hlavy
a krku. Tyto zmény jsou nové obsazeny i v 8. vydani
TNM Klasifikace, stagingovy manudl American Joint
Committee on Cancer (AJCC) [4].

U pacient s nadory orofaryngu vyskyt oralni HPV infekce
koreluje s HPV pozitivitou nadorové tkané [5]. Prevalence
oralni HPV infekce u zdravych jedinct v§ak byla zkouma-
najenvomezeném poctu studii a rizikové faktory pro jeji
vyskyt nejsou dosud zcela objasnény.

Studie sledujici frekvenci vyskytu HPV v burikdch dutiny
astni a orofaryngu u zdravych jedincii ukazaly prevalenci
HPV v rozmezi od 0,6 % do 14,0 %. Nejnizsi prevalence
(4/662) byla pozorovana v Japonsku [6]. Naopak nejvyssi
prevalenci 14,0 % zaznamenali v Mexické studii, zahrnu-
jici 390 Zen s primérnym vékem 31 let [7].

Tento prehled prevalence HPV ve zdravé populaci povazu-
jeme za dlilezity, jelikoZ incidence karcinoma orofaryngu
v poslednich letech vyznamné stoupa prakticky ve vSech
zemich, kde je mozZzné tidaje dohledat v onkologickém
registru. Ve skupiné pacientii s témito nadory stoupa
podil nadorti asociovanych s vysoce rizikovymi typy HPV.
V Ceské republice bylo na zalatku tisicileti pfiblizné
60,0 % nadort patrové mandle HPV pozitivnich [8].
Zkoumani prevalence ordlni HPV infekce u zdravych je-
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dinct a rizikovych faktord této infekce miZe prispét k de-
finovani preventivnich opatfeni pro tento druh malignit.

MATERIALY A METODY

Strategie vyhledavani

Vyhledavaci systém PubMed National Institutes of
Health byl pouzivan pfi hledani kli¢ovych slov ,,HPV*
nebo ,,papillomavirus®, ,oral“ nebo ,,oropharyngeal”
a ,prevalence“ ve studiich zaméfenych na lidsky druh,
publikovanych v anglictiné od ledna 2011 do konce zati
2017. Celkové bylo nalezeno 294 ¢lankt. Vylouceny byly
¢lanky zamérené na orofaryngedlni karcinom a premalig-
niléze (n =108), HIV infikované nebo imunosuprimované
subjekty (n =29), na subjekty, které nebyly testovany na
oralni HPV infekci (n = 28) a na neevropské populace (n =
105). Vysledkem bylo 26 studii zkoumajicich prevalenci
HPV v dutiné astni a orofaryngu u zdravych jedinct
v evropském regionu. Pokud jde o studie zaméfené na
osoby infikované HIV, byla-li jako kontrola zahrnuta HIV-
-negativni osoba, tyto negativni kontroly byly zahrnuty
do analyzy. Do pfehledu byly zafazeny i studie zamérené
na novorozence. Mezi rizikové skupiny fadime zeny
s cervikalni infekci, Zeny s cervikdlnimi lézemi, jedince
s kondylomaty a muze majici sex s muzi.

Z vybranych studii byly extrahovany nasledujici idaje:
prvni autor, ro¢nik publikace, zemé, studovana popula-
ce, poCet subjektil, pohlavi, vék, metoda odbéru vzork,
metoda detekce HPV a metoda genotypizace HPV, celkova
prevalence HPV, prevalence HR HPV a prevalence HPV16
(tab. 1).

VYSLEDKY

Celkové bylo zafazeno 26 studii, které zahrnovaly 10 236
subjektl (4 352 muzi, 5071 zen a 813 jedincli neznamého
pohlavi, vékovy rozsah od narozeni do véku 82 let). Studie
byly provddény na populaci Itdlie (n =7), Svédska (n=4),
Finska (n = 4), Recka (n = 2), Polska (n = 2), Rakouska,
Skotska, Nizozemi, Némecka, Madarska, Chorvatska
aDanska (n=1).

Pouzitd metoda odbéru byla: oralni stér (N = 11), oralni
vyplach (N = 13), kombinace stéru a ordlniho vyplachu
(N =1) a biopsie ze sliznice (N =1). V studiich, kde byla
pouZzita jako metoda odbéru vyplach, byla prevalence
HPV niz§i (prevalence v rozmezi: 1,0-10,3 %; pramér:
4,7 % ve skupiné nerizikovych, rizikové skupiny s maxi-
malni prevalenci 17,3 %; primér: 7,8 %) neZ ve studiich,
kde metodou odbéru byl stér (prevalence v rozmezi:
1,2-18,3 %; prumeér: 10,3 % ve skupiné nerizikovych,
rizikové skupiny s maximalni prevalenci 19,6 %; pri-
mér: 12,8%).

1. Pouzivané metody detekce a genotypizace HPV

S vyjimkou jedné studie vSechny pouzily k detekci HPV
polymerazovou fetézovou reakci (PCR), tedy metodu
amplifikujici vybrané tiseky genomu. Pouzité primery
byly pfevazneé cilené do L1 genu a jednalo se o smés pri-
mert nebo primery degenerované: GP5 +/GP6 + (N = 9),
PGMY09/PGMY11 (N = 6), a MY09/MY11 (N = 3), SPF 10
(N =2), L1C1 (N = 1) a dale nespecifikované PCR (N = 5).
VSechny tyto primery umoznuji zachyt §irokého spektra



HPV typt. Vzhledem Kk riznorodosti pouZitych detek¢-
nich systému v tomto prehledu neni mozné statisticky
vyhodnocovat ptipadné rozdily v prevalenci HPV zjisténé
v zavislosti na pouzité metodé.

HPV genotypy byly stanovovany za vyuziti Luminexu
(N = 11), sekvenace (N = 8), hybridizace (N = 4), poly-
morfismu délky restrikénich fragmentd /restriction
fragment length polymorphism = RFLP/ (N = 1), nebo
bliZze nespecifikovanou genotypizaci (N = 2). Vyhodou
vSech metod, s vyjimkou sekvenace, je moznost dete-
kovat i vicenasobnou infekci. Celkové bylo ve studiich
detekovano 20 HR HPV typa (HPV 16, 18, 26, 31, 33, 35,
39,42, 45, 51, 52, 53, 56, 58, 59, 66, 68,73, 82, 86) a15LR
HPV typil (HPV 6, 11, 30, 42, 43, 44, 54, 55, 57, 69, 70,
81, 84, 89 2 90).

2, Orilni prevalence HPV infekce

2. 1 Prevalence ordlni HPV infekce u dospélych

Celkové sedm evropskych studii bylo zaméfeno na zdra-
vou dospélou populaci. Celkova prevalence ordlni HPV
infekce ve zdravé populaci se pohybovala v rozmezi
1,4-18,1 % (tab. 2).

Prevalence vysoce rizikovych typ HPV byla v rozmezi
2,2-7,2 %, z toho HPV16 pozitivita byla zjisténau 0,2 % aZ
2,9 % jedincli. Nejvétsi studie na zdravé evropské populaci
byla provedena v Italii. Zahrnovala celkem 500 jedinci
ve véku 19-35 let. Pozitivita na HPV byla zjiSténau 4,0 %
zkoumané populace, HR HPV u 2,2 % a HPV16 u 1,6 %
probandd [9].

2.2 Prevalence ordlni HPV infekce u déti a dospivajicich

Pét studii bylo zaméfeno na prevalenci oralni HPV infek-
ce u déti. Nejvétsi polska studie zkoumajici prevalenci
oralni HPV infekce u déti a dospivajicich s vice nez
4 000 probandy ve véku 10-18 let zjistila celkovou pre-
valenci1,1 % [10]. V italské studii novorozenci (N = 177)
ve véku 0-6 mésicl byla prevalence 14,0 % (HR: 3,4 %;
HPV16: 1,7 %). Finska studie sledovala novorozence
matek s pfevazné vaginalnim porodem a ukazala, Ze
s odstupem nékolika mésicli od narozeni dochazi ke
sniZeni prevalence ordlnich HPV infekci (prevalence
HPV pfinarozeni: 22,5 %; 1. mésic od narozeni: 18,7 %;
2. mésice od narozeni: 16,9 %). Tato oralni HPV infekce
tedy predstavuje spiSe osidleni dutiny tstni nez infekci
v pravém slova smyslu [11].

3. Perzistence ordlni HPV infekce

Dvé studie na finské populaci studovaly pfetrvavani
oralni HPV infekce. Prevalence a perzistence HPV v du-
tiné ustni byla sledovana u Zen po dobu 6 let, pricemz
nejcastéjsi byla infekce HPV16 (10,5 %) s primeérnou
dobou perzistence 18,6 meésici [12]. Dalsi finska studie,
tentokrat zameérend na muze, ukazala rovnéz jako nej-
Castéjsi typ HPV1G6 (15,3 %). Prumérna doba pretrvavani
infekce HPV16 byla pouze o malo delsi, 21,7 mésice. Jako
rizikovy faktor pro delsi perzistenci HPV bylo identifiko-
vano kouteni [13].

4, Rizikové faktory pro ordlni HPV infekci

Rakouska studie zahrnujici 310 nevakcinovanych sub-
jektl s vékovym prameérem 26,5 let uvadi jako statisticky
vyznamny rizikovy faktor koufeni (méné nez 5 bali¢koro-
ki: p=0,0215; vice nez 5 bali¢korokli: p = 0,0074). Dals$im
statisticky vyznamnym rizikovym faktorem je sexualni
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chovani, a to jak oralni sexudlni styk (6-10 sexudlnich
partnerd: p = 0,0437; vice nez 11 sexualnich partnerii:
< 0,0001), tak vaginalni pohlavni styk, Kktery je statis-
ticky vyznamny pfi poctu 11 a vice sexudlnich partner
(p=0,0001) [14].

Infekce v oblasti genitalniho astroji jsou povaZovany za
mozny rizikovy faktor pro HPV infekci v dutiné astni.
Italska studie zaméfena na Zeny s cervikalni infekci
zjistila prevalenci oralni HPV infekce 14,3 % (14/98).
Jako jediny rizikovy faktor byl popsan nizky vék zac¢atku
pohlavniho Zivota. Sexudlni chovani (pocet partnerti
pro vaginalni a oralni pohlavni styk), ani samotna
ptitomnost cervikalni infekce nezvySovala riziko oralni
HPV infekce [15].

V danské studii byla prevalence oralni HPV infekce
u pacientdi, ktefi se 1é¢ili s genitdlnimi bradavicemi
(kondylomata) 10,4 % (HR: 6,6 %; LR: 3,8 %; HPV16:
2,7 %). Kondylomata byla u muzi pfevazné penilni, u Zen
vulvarni a ptiblizné jedna tfetina kondylomat byla lokali-
zovana perianalné. U muzi majicich sex s muzi byla pe-
rianalni kondylomata nejcastéjsi (75,0 %). Konkordance
mezi HPV typy nalezenymi v analni oblasti a dutiné tstni
byla statisticky vyznamné nizs§i nez konkordance mezi
nalezem v dutiné Ustni a v oblasti genitalii (21,7 %, vs.
60,9 %) [16].

Dosud byly publikovany dvé studie zaméfené na pre-
valenci HPV v populaci muzl, ktefi maji sex s muZzi.
V nizozemské studii oralni HPV prevalence byla preva-
lence HPV, HR HPV typii a HPV16 6,8 %, 6,1 % a 3,2 %.
Hodnoty prevalence HPV u muzi, ktefi méli sex s muzi,
byly v této studii statisticky vyznamné vyssi ve srovnani
s heterosexualnimi muzi [17]. V italské studii zamétené
na muze praktikujici sex s muzi byla prevalence oralni
HPV infekce u HIV pozitivnich vyssi (27,8 %) neZ u HIV
negativnich (17,3 %), ale tento rozdil nebyl statisticky
signifikantni [18].

Dalsi studie z Italie zkoumala rizikové faktory prevalence
oralni HPV infekce v centru pro 1é¢bu zavislosti (58,0 %
jedinct drogové zavislych, 98,0 % jedinci pravidelné
uzivajicich alkohol, 88,0 % uzivateli marihuany). Ve
vstupnich odbérech byla prevalence oralni HPV infekce
téchto rizikovych skupin:15,0 %; HR HPV: 13,0 %; HPV16:
3,0 %. Pii kontrolnim odbéru jedinct pozitivnich pii
zafazeni do studie pretrvavala pozitivita vzorkt po dvou
letech u jedné tfetiny subjektd. Nebyla v§ak nalezena
souvislost mezi ordlni HPV infekci a vékem, pohlavim,
HIV nebo HCV statusem, expozici alkoholu nebo uZziva-
nim drog [19].

Finska studie zkoumala u rodin s kojicim ditétem pfenos
HPV infekce matefskym mlékem. Podle vysledk{i mtze
HPV v matefském mléce u kojicich matek perzistovat
a mizZe slouZit k pfenosu HPV infekce na ustni sliznice
partnera, ale ne potomka. Pfi dalsim sledovani se po-
tvrdila vyznamna asociace pfenosu z matefského mléka
na partnera. V této studii byly zkoumany jen alfa-PV
typy. Pfenos HPV infekce lze s nejvétsi pravdépodob-
nosti vysvétlit obnovenim sexudlnich praktik mezi pary
s odstupem nékolika tydnt od porodu. Dalo by se rovnéz
diskutovat o tom, zda HPV pochazi z matefského mléka,
nebo zda jde o kontaminaci z kiiZe prsou a bradavek [20].
V minulosti italska studie ukazala, ze ociSténim povr-
chové kozni vrstvy bradavky pred odbérem se vyznamné
snizi prevalence alfa-PV a beta-HV v duktalnim vyplachu,
mlezivu a mléku [21].
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Tabulka 2. Studie HPV prevalence v dutiné Ustni zaméfené na zdravé dobrovolniky s poc¢tem subjekt 100 a vice a rizikové faktory oraini

HPV infekce

Table 2. Studies of HPV prevalence in the oral cavity on 100 or more healthy volunteers and risk factors for oral HPV infection

Autor studie " Nordfors
[citace] Griin [23] Kero [49] [501

Lupato [9]

Juan Du

[511 Conway [33]

Dalla-Torre [14]

o vystupni: 10,3% | 1,8% o 9,3% o 18,1%
Prevalence 1,4% (4/287) 27/262) (6/335) 4,0% (20/500) (45/483) 5,5% (21/380) (56/310)
Pohlavi bez vyznamu NA bez vyznamu bez vyznamu NA bez vyznamu bez vyznamu
Vék bez vyznamu NA NA NA NA p=0,081 NA
Vakcinace 73,0% NA 64,0% 8,6% NA 4,0% 0,0%
Oralni sex
Sexualni 2 vyznamné (vaginalni
.. NA konkordance NA bez vyznamu NA bez vyznamu A Y VN 79
chovani . i ordlni sex: p = 0,0001)
HPV typu mezi
partnery
U Zen - zvySena
L konkordance i vyznamné
Koureni NA e NA bez vyznamu NA NA (0 = 0,0074)
partnery
Alkohol NA NA NA bez vyznamu NA NA bez vyznamu

NA - studie se nevyjadfuje k dané otdzce
NA - the study does not address the issue-

DISKUSE

Prevalence - prehledové studie ve svété

Vétsina publikovanych studii prevalence HPV v dutiné
Ustni se zaméfovala na detekci alfa-PV typl. Prevalenci
beta-HPV typt se vénoval ve své publikaci Sabol et al.,
Kktery zjistil, Ze u 67 kontrolnich jedinct byla prevalence
oralnich beta-HPV typill 56,7 %. Nejcastéj$imi beta-HPV
typy byly HPV38 (11,9 %), HPV110 (11,9 %) HPVS (10,4 %)
a HPV24 (10,4 %) [2]. V evropskych studiich byly nalezeny
beta-PV typy v dutiné tstni u détské populace (nejcastéji
detekovany HPV12, HPV27) a u Zen s cervikalni infekci
(nejcCastéji detekovany HPV3, HPV10, HPV107) [10, 15, 22].
Evropské studie zaméfené na alfa-PV typy shodné ukaza-
ly, Ze nejbéznéj$im typem alfa-PV infekce v Gstni dutiné,
je HPV16 [23, 24]. Prevalence alfa-PV v evropskych stu-
diich (HPV: 1,2-11,6 %, HR HPV: 2,2-7,2 % a HPV16: 0,2
az 2,9 %) byla shodna s vysledky studii z USA a Asie.
Americka pfehledova studie prevalence oralni HPV infek-
ce zahrnovala 18 studii, celkem se 4 581 zdravymi proban-
dy a zjistila, Ze prevalence oralni HPV infekce byla 4,5 %,
HR HPV infekce 3,5 % a HPV16 infekce 1,3 % [25]. Asijska
prehledova studie zatadila 29 studii provedenych v obdobi
let 2012-2015. V této studii bylo celkové 22 756 probanddi.
Vysledky ukazaly prevalenci ordlni HPV infekce 5,5 %;
HRHPV: 2,7 % a HPV16: 1,0 % [26].

Perzistence

Délka perzistence HPV v dutiné ustni byla v evropskych
studiich shodna s vysledky studie z USA. Kreimer et
al. ve své studii zkoumali ordlni HPV infekci u 1626
muzl po dobu 4 let. Vysledky prokazaly, Ze prGimérna
doba perzistence HPV16 byla 7,3 mésice a vétSina HPV
infekci v dutiné tstni vymizela do 1 roku [27]. Tyto vy-
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sledky potvrzuje také australska prehledova publikace,
ktera zjistila primeérnou dobu pretrvavani HPV infekce
v dutiné dstni 6,5-18 mésicli, zatimco u HPV16 byla
doba perzistence dels$i: 7-22 mésicti [28]. Finské studie
ukazaly dobu perzistence HPV infekce v dutiné ustni
6-30 mésictl a pfetrvavani HPV16 infekce po dobu 18-22
mésict.

Metoda odbéru

Vyss§i prevalenci HPV bychom ocekavali v ptipadé pa-
cientll bez nalezu v dutiné ustni u vzorkli odebranych
jako vyplach, nebot tato metoda odbéru zahrne celou du-
tinu tstni. Vyss$i prevalenci ve stérech 1ze vysvétlit vyssi
razanci odbéru, ale tuto hypotézu by bylo tfeba ovéfit
na parovych vzorcich. Lawton et al. hodnotili metody
odbéru a dospéli k vysledklim, Ze vyplach dutiny stni je
nejlepsi metoda odbéru. Pozitivitu nalezu lze zvysit kom-
binaci s jinymi metodami odbéru [29]. Opacné vysledky
byly nalezeny ve studii Jarboe et al., kde pti porovnani
efektivity odbéru byla detekce ordlni HPV infekce u vzor-
ki stéru vyssi neZ u vyplachu [30]. V pfehledu evropskych
studii byl vy$si zachyt ordlnich HPV pii metodé odbéru
stér v porovnani se studiemi, kde metodou odbéru byl
vyplach (viz tab. 1).

Pohlavi

Evropské studie nepotvrdily statisticky vyznamnou sou-
vislost mezi prevalenci oralni HPV infekce a pohlavim
(viz tab. 2). Podobné v americké prehledové studii byla
prevalence HPV u obou pohlavi shodna (4,6 % vs. 4,4 %)
[25]. Soucasné studie uvadéji prevalenci HPV niz$i u Zen
(2,9 %) nez u muzi (4,7 %), coz by mohlo byt vysvétleno

poklesem rychlosti sifeni HPV infekce u Zen v souvislosti
s o¢kovanim proti HPV [26].



Vék

Vékové zavisla prevalence HPV v dutiné Gstni byla v né-
kterych studiich prokazana a v jinych nikoliv.

V nejvétsi studii v USA, kterd zahrnovala 5579 probandi
ve véku 14-69 let, byla ordlni HPV infekce detekovana
u 4,0 % vzorkll. Nejvyssi prevalence byla pozorovana ve
vékové skupiné 30-34 let (7,0 %) a 60-64 (11,0 %). Autori
studie uvadéji jako mozné vysvétleni 2 vrcholl infekce
zvySenou sexualni aktivitu pfi prvnim zvyseni prevalence
a sniZzenou efektivitu imunitnich mechanismu v disled-
ku starnuti pfi druhém maximu [31]. Naopak studie auto-
ri Hang et al. ukazala v rozporu s vySe zminénou studif,
Ze se HPV prevalence snizZuje se stoupajicim vékem [32].
Z evropskych prevalen¢nich studii asociaci mezi vékem
a prevalenci oralnich HPV infekci zkoumala pouze skot-
ska studie s probandy ve vékovém rozmezi 16-69 let.
Nejvétsi prevalence oralni HPV byla ve vékové kategorii
26-39 let (10,4 %), nejnizsi ve vékové skupiné 16-25 let
(2,6 %) [33].

Rizikové faktory

HPV infekce je pfenasena do tustni dutiny intimnim se-
xualnim kontaktem. Pokud jde o oralni sex, jeho iloha
pri pfenosu HPV infekce je nejasna. Nékolik mimoev-
ropskych studii zjistilo, Ze sexualni chovani (tj. rodinny
stav, pocet sexualnich partnerdi, rizikovi sexudlni part-
neri, vaginalni a oralni sex) [24, 31, 34, 35], koufeni a piti
alkoholu [31, 35] jsou vyznamnymi rizikovymi faktory
pro oralni HPV infekci. Naopak studie Kreimer et al.
zaméfena na rizikové faktory v muzské populaci, tuto
souvislost nepotvrdila [27].

V prehledu evropskych studii jako statisticky vyznamny
rizikovy faktor uvadi koufeni a sexudlni chovani (pocet
sexualnich partnerti na ordlni a vaginalni sex) jen jedna
rakouska studie [14] - viz tabulka 2. Ostatni studie bud
dané rizikové faktory nezkoumaly, nebo neprokazaly, ze
by se jednalo o faktory rizikové.

V severoamerické studii zamérené na souvislost ordlni
HPV infekce se sexualnim chovanim byla vyssi prevalence
detekovana u osob, které v obdobi poslednich 3 mésicti
meéli ordlni pohlavni styk [36].

Jak naznacuji vysledky metaanalyzy Shigeishihoetal.,
mezi dalsi rizikové faktory patfiizmény v dutiné ustni.
Nedostatecna ustni hygiena zvysSuje riziko infekce HPV.
Pfi porovnani uzivateli zubnich protéz se prokazal vyssi
vyskyt infekce HPV u pacientfl se Spatnou ustni hygie-
nou [37].

Koureni bylo prokazano jako dalsi rizikovy faktor zvy-
Sujici prevalenci oralni HPV infekce. Vysvétlenim muze
byt indukce zanétu a potlaceni imunitnich mechanisma
chemickymi latkami obsazenymi v tabaku [24, 26, 27, 35].
Ve studii Gillisona et al. autofi ukazuji, Ze zeny kutracky
maji mnohem vyssi prevalenci ordlni HPV infekce nez
muzi kufaci, i kdyZ obecné je prevalence vy$$i u muzi.
Koufeni je tedy povazovano za vyznamny rizikovy faktor,
zejména u Zen [31].

Prevence

Prevenci HPV asociovanych nadorti 1ze provadét dvéma
cestami: primarni prevenci profylaktickou vakcinaci
proti HPV u déti obou pohlavi a také sekundarni prevenci
nebo v¢asnou identifikaci pocate¢nich stadii (sérologicky
pozitivni protilatky proti HPV16 E6 onkoproteinim).
Tato opatfeni by tak postupné mohla vést k eradikaci
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karcinom hlavy a krku spojenych s HPV, jejichz vyskyt
v poslednich letech rychle roste. Odhaduje se, Ze pokud
se udrzi soucasné trendy, budou v budoucnosti HPV
asociované malignity patfit k nejcastéjSim nadordm
hlavy a krku [38].

Pravé dlouhé obdobi mezi oralni infekci HPV a vznikem
karcinomu Gstni dutiny a orofaryngu by mohlo pfedsta-
vovat prostor pro sekundarni prevenci.

HPV-pozitivnim pacient@im budeme patrné v budoucnos-
ti moci nabidnout, kromé peclivého sledovani, také pre-
ventivni intervenci ve formé tonzilektomie. Souvislost
mezi tonzilektomii a vyskytem orofaryngealniho karci-
nomu byla zkoumana ve studii vyuzivajici data z dan-
ského registru rakoviny pro obdobi let 1977-2012. Podle
této studie oboustranna tonzilektomie vyznamné snizZuje
riziko vzniku nadort orofaryngu [39].

Tento prehled evropské literatury ma urcité nedostatky.
Studii je malé mnozZstvi a jsou velmi riznorodé jak co do
pouzitych detek¢énich metod HPV, tak i co do zptisobu
odbéru klinického materidlu. Studie se téz znacné lisi
analyzovanou populaci z hlediska véku, pohlavi, sexual-
ni orientace, poctu probandl a geografické lokalizace.

ZAVERY

Svétové studie zejména z USA a Asie potvrdily, Ze sexualni
chovani a koufeni souviseji s ordlni HPV infekci u zdra-
vych jedinct. Soucasné koufeni bylo prokazano jako
vyznamny rizikovy faktor pro oralni infekci HPV u Zen.
Evropskych studii zaméfenych na prevalenci oralni HPV
infekce ve zdravé populaci a zkoumdani rizikovych fak-
tord této infekce je stile malo a ¢asto jsou zaméfeny na
uzky okruh pacientd nebo dobrovolniki se specifickym
problémem. Nicméné publikované studie na Evropské
populaci ukazuji srovnatelnou prevalenci HPV v dutiné
ustniu zdravych jedinct jako studie z jinych kontinenti
apopulaci. Souvislost prevalence téchto infekci se sexu-
alnim chovanim a koufenim byla potvrzena zatim jen
v jedné evropské studii. Je tedy zapottebi dalsich studii,
které potvrdi, ¢i vyvrati zjisténé skutecnosti.
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SOUHRN

Cladnek se zabyvd epidemiologii zastupcll komplexu
Mycobacterium tuberculosis (MTBC) v Ceské republice v letech
2000-2016 s vyjimkou plvodce M. tuberculosis. M. bovis bylo
prokazano u 18 pacientld. M. caprae bylo diagnostikovano u 2
pacientl v letech 2001 a 2016 a M. microti u 1 pacienta v roce
2007. M. africanum bylo prokdzano v roce 2011 u HIV pozitiv-
ni zeny z Nigérie. U zvifat bylo izolovano M. pinnipedii v roce
2009 u lachtana hrivnatého (Otaria flavescens) importovaného
z Némecka. M. caprae bylo izolovano v roce 2002 od 2 velbloudU
dvouhrbych (Camelus ferus) chovanych v zoologické zahradé.
M. tuberculosis bylo izolovano v roce 2004 od psa a v roce 2007 od

ABSTRACT

Ullmann V., Modra H., Bartos M., Caha J., Hiibelova D., Konecny
0., Pavlik I.: Epidemiology of selected Mycobacterium tuberculosis
complex members in the Czech Republic in 2000-2016

The paper concerns the epidemiology of Mycobacterium tuber-
culosis complex (MTBC) members except for M. tuberculosis in
the Czech Republic in 2000 to 2016. M. bovis was confirmed in
18 patients. M. caprae was diagnosed in two patients in 2001
and 2016 and M. microti in one patient in 2007. M. africanum
was detected in one HIV infected woman from Nigeria in 2011.
As regards animals, M. pinnipedii was isolated in 2009 from one
Southern sea lion (Otaria flavescens) imported from Germany.
In 2002, M. caprae was isolated from two Bactrian camels
(Camelus ferus) kept in a zoological garden. M. tuberculosis

uvob

Komplex Mycobacterium tuberculosis (MTBC) zahrnuje ob-
ligatné patogenni druhy mykobakterii, které zptiso-
buji zavazna onemocnéni lidi a zvifat. Chronologicky
podle doby objeveni jsou do tohoto komplexu zatazeny
druhy: M. tuberculosis (1882), M. bovis (1896), M. microti
(1937), M. africanum (1969), M. canettii (1997), M. caprae
(1999), M. pinnipedii (2003), M. mungi (2010), M. orygis (2012)
a M. suricattae (2013). Do skupiny MTBC byl zatfazen také
tzv. ,Dassie bacillus“ popsany v roce 1960 [36, 59]. Vyjma
vlastniho pivodce humanni tuberkulézy (M. tuberculosis),
byl vyskyt jednotlivych zastupct komplexu MTBC v lid-
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2 prasat domacich. V obou pfipadech byl zdrojem M. tuberculosis
infikovany pacient. Pri vySetieni 3 727 vzorkd vod a sediment(
z prostredi nebyl ve sledovaném obdobi prokazan zadny ze za-
stupcl MTBC. Za soucasné rizikové faktory siteni plvodct MTBC je
mozné povazovat infikované osoby pochazejici z oblasti vyskytu M.
africanum (zejména zdpadni Afriky) a infikovana zvifata. Pfi zacho-
vani stavajici epidemiologické situace nehrozi riziko prenosu MTBC
syrovym mlékem ani tepelné neopracovanymi mlécnymi vyrobky.

KLICOVA SLOVA
ekologie mykobakterii - domaci a volné Zijici zvifata -
bezpecnost potravin

was isolated from one dog in 2004 and from two domestic
pigs in 2007. In both cases, the source of M. tuberculosis was
an infected patient. Upon examination of 3 727 environmental
samples of water and sediments, none of the MTBC members
was detected in the stu-died period. Infected persons coming
from M. africanum endemic countries (especially West African
countries) and infected animals can be considered as the
current risk factors for transmission of MTBC species. If the
epidemiological situation remains as it is now, there is no risk
of transmission of MTBC species via milk or unpasteurised
dairy products.

KEYWORDS
mycobacterial ecology - domestic and wild animals -
food safety
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ské a zvifeci populaci Ceské republiky (CR) publikovan
v nékolika publikacich [29, 30, 44, 45]. V obdobi po¢ina-
jicim rokem 2000 v$ak byly publikovany pouze ojedinélé
prace zabyvajici se diagnostikou M. bovis nebo jinych
jednotlivych zastupci MTBC [6, 31, 62]. Komplexni
epidemiologicka analyza vyskytu bovinni tuberkulézy
ajinych zastupch MTBC v Ceské republice (CR) nebyla za
toto obdobi provedena. Pfitom i ostatni zastupci MTBC
nez M. tuberculosis stale predstavuji v zahranici u lidi
a zvifat zavazny zdravotni a ekonomicky problém [5, 37,
55]. Cilem této prace je proto podat souhrnny piehled
vSech evidovanych nebo publikovanych pfipadd tuber-
kulézy pacientdi zptisobenych jinymi zastupci MTBC



nez vlastnim druhem M. tuberculosis v CR za obdobi let
2000-2016. Dalsim cilem je souhrn vysledka vySetfeni
prostfedi a vysledkd izolace MTBC u domadcich a divo-
kych zvifat za stejné obdobi.

TUBERKULOZNi KOMPLEX

Evolu¢ni strom MTBC byl sestaven na zakladé gene-
tickych studii, které vychazeji z analyzy oblasti ztrat
(deleci) iseklr na bakteridlnim chromozému a specific-
kych nukleotidovych zamén [36]. Z tohoto pohledu se
s nejvétsi pravdépodobnosti jako vyvojové nejstarsi druh
jevi M. canettii. Z ného se vyvinul ,,pfedchiidce“ dnesniho
M. tuberculosis oznacovany jako ,,Ancestral“ M. tuberculosis.
Delece specifické ¢asti genomu pak vedla k vyvoji ,,mo-
derniho“ M. tuberculosis (,,Modern*“ M. tuberculosis) a delece
jiné ¢asti pak k vyvoji druhu M. africanum. Pfi adaptacich
tohoto druhu na mald zvifata a hlodavce dochazelo k dal-
§im ztratam tsekd DNA na chromozomu a zaménam
nukleotidf. Tento vyvoj vedl ke vzniku druhti M. mungi,
,Dasssie bacillus“, M. suricattae a M. microti. Adaptaci na
velka zvifata pak vznikaji druhy M. orygis, M. pinnipedii,
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M. caprae a M. bovis. Podstata genetickych zmén pfi téchto
adaptacich zlistava stejna jako v pfedchozich ptipadech.
Druh M. bovis BCG (Bacillus Calmette-Guérin), vyvinuty pro
vakcinaci proti huméanni tuberkuldze, je potom vyvojové
poslednim stupném. Tento druh byl pfipraven ,,uméle“
opakovanym pasazovanim ,,divokého* kmene M. bo-
vis izolovaného z vemene kravy postizené tuberkuldzni
mastitidou. Nejvyraznéjsim rysem této umeéle navozené
evoluce jsou opét delece ¢asti genomu.

U Clovéka bylo zatim prokazano 7 zastupct MTBC: M. tu-
berculosis, M. bovis, M. microti, M. africanum, M. canettii, M. ca-
prae a M. pinnipedii. V CR byla popsana ve sledovaném
obdobi let 2000-2016 infekce zptisobena 5 druhy. Celkem
se jednalo 014 623 pacientti, u kterych prevladaly infekce
vyvolané M. tuberculosis (14 601 pacientii). Prokidzano bylo
i M. bovis (18 pacienttl), M. caprae (2 pacienti), M. microti (1
pacient) a M. africanum (1 pacient) - tabulka 1.

Humanni tuberkuléza

Plvodci humanni tuberkulézy jsou M. tuberculosis, M. af-
ricanum a M. canettii. V CR, stejné jakoivjinych zemich,
je jednoznacné nejvyznamnéjsi druh M. tuberculosis. Pfes
trvaly kazdoro¢ni pokles nové evidovanych pripada

Tabulka 1. Incidence infekci vyvolanych zastupci komplexu M. tuberculosis (MTBC) v CR v letech 2001-2016
Table 1. Incidence of infections caused by representatives of the M. tuberculosis complex (MTBC) in the Czech Republic in 2001-2016

M. tuberculosis M. africanum M. bovis M. caprae M. microti

Poc. Pg::;.;‘ll.OS Poc. Pzg\{ ‘1105 Poc. ch;.x?s Poc. Pzi'a?s Poc. Pzi.‘{‘ll.of‘
2000 1442 14,0 0 0 5 0,05 0 0 0 0
2001 1350 131 0 0 3 0,03 T+ 0,01 0 0
2002 1200 1,8 0 0 4 0,04 0 0 0 0
2003 1161 11,4 0 0 2 0,02 0 0 0 0
2004 1057 10,4 0 0 0 0 0 0 0 0
2005 1007 99 0 0 0 0 0 0 0 0
2006 973 94 0 0 0 0 0 0 0 0
2007 871 84 0 0 0 0 0 0 T++ 0,01
2008 879 84 0 0 1 0,01 0 0 0 0
2009 710 6,8 0 0 0 0 0 0 0 0
2010 680 6,5 0 0 0 0 0 0 0 0
201 609 58 1& 0,01 2& 0,02 0 0 0 0
2012 en 58 0 0 1& 0,01 0 0 0 0
2013 502 48 0 0 0 0 0 0 0 0
2014 514 49 0 0 0 0 0 0 0 0
2015 518 49 0 0 0 0 0 0 0
2016 517 4,9 0 0 0 1+ 0,01 0 0
Celkem 14 601 1 18 2 1
Zdroj: [73].

*Jako M. caprae identifikovan jeden izolat v roce 2001 a jeden izolat v roce 2016 (zU Ostrava).

**Jeden izolat identifikovan jako M. microti (ZU Ostrava).
&zolaty popsany: [62].

*Jeden izolat identifikovan jako M. bovis subsp. bovis: [6].
Source [73]

+One isolate in 2001 and one isolate in 2016 were identified as M. caprae (Health Institute Ostrava).

++0ne isolate identified as M. microti (Health Institute Ostrava).
&lsolates described: [62].
*One isolate identified as M. bovis subsp. bovis: [6].
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pretrvavd v CR humanni tuberkuléza ve vyloucenych
komunitach u rodinnych pfislusnika formou mikroepi-
demii. Nejvys$si pocet hldSenych pfipadi onemocnéni
je nadale zaznamenavan ve vékovych kategoriich nad
60 let. Progresivni onemocnéni je ¢asto spjato s nizsim
socioekonomickym standardem a uzivanim navyko-
vych latek. Tato progresivni forma onemocnéni vSak
byla evidovana v CR také u zdravotnickych pracovnikii.
Tuberkuléza déti do 18 let véku je nadale vzacna. Cizinci
pobyvajici na tiizemi CR tvofili ve sledovaném obdobi
21 % vSech pripadd diagnostikované tuberkuldzy.

Dalsi zastupci MTBC, M. africanum a M. canettii, jsou izo-
lovani sporadicky a vyskytuji se pfedev§im u pacienti
pochéazejicich z Afriky [72]. V soucasnosti je M. africanum
ni a subsaharské Afriky, napt. v Mali [67].

V CR bylo ve sledovaném obdobi M. afticanum zachyceno ze
sputa a hrudniho punktatu pouze v roce 2011 na Infekéni
klinice Nemocnice Na Bulovce u 291leté pacientky pocha-
zejici z Nigérie, kterd byla soucasné infikovana virem
HIV (viz tab. 1, [15, cit. podle [62]). V roce 2017, tedy jizZ
mimo nami sledované obdobi, byl evidovan dalsi pri-
pad infekce zptisobené M. africanum u 44letého pacienta
s plicnim postiZenim v Moravskoslezském kraji, ktery
pochézel z Gambie (izolat byl identifikovan v ZU se sidlem
v Ostravé; nepublikovana data). Podobné ptipady jsou
popisovany v posledni dekiddé v Evropé u imigrantd po-
chézejicich z regionu statl Zapadni Afriky [1, 22]. U zvifat
je M. africanum prokazovano rovnéz predevsim v Africe,
a to u skotu, ktery se nakazil od infikovanych farmara
a dalSich osob [42, 71]. Infikované kravy mohou nasledné
vylucovat M. africanum mlékem. Vyrobky pochazejiciz ta-
kového mléka jsou bez tepelné upravy rovnéz infekéni [2].
V Evropé se M. afticanum u zvifat vyskytuje zcela ojedinéle.
Napriklad v Chorvatsku byl tento ptivodce prokazan v zoo-
logické zahradé u damana kapského (Procavia capensis),
nejbliz§iho pfibuzného slona [25].

M. canettii nebylo dosud v CR izolovano. Od objevu a po-
pisu tohoto druhu v roce 1997 bylo zatim celosvétové
prokazano méné nez 100 izolatd od pacientl, ktefi maji
vztah k regionu Vychodni Afrika, tedy k zemim v tzv.
Africkém rohu [61].

M. tuberculosis bylo v roce 2004 zjisténo u 5Sleté feny dobr-
mana, Kterd se infikovala od svého 42letého majitele,
ktery pozdéji zemfel na otevienou plicni formu tuber-
kulézy. Metodou DNA fingerprintingu (1S6110 RFLP ana-
lyza) byl zjisStén identicky DNA typ izolatu M. tuberculosis
u feny, u jejiho majitele a u pritele majitele, ktery byl
s nejvétsi pravdépodobnosti zdrojem infekce [Pavlik et
al., 2005; Moravkova et al., 2011]. M. tuberculosis bylo
izolovano také v roce 2007 od dvou porazenych prasat
z tuberkulézné zménénych podcelistnich miznich uz-
lin [43]. Tato prasata byla s nejvétsi pravdépodobnosti
infikovana od oSetfovatele pochazejiciho z Ukrajiny,
u kterého byla zjisténa oteviena plicni tuberkuléza [28].

Bovinni tuberkuléza

Za ptvodce bovinni tuberkuldzy jsou povazZovany 2 dosud
popsané druhy: M. bovis a M. caprae. V CR bylo ve sledo-
vaném obdobi prokazano M. bovis u 18 a M. caprae u 2 pa-
cientti (viz tab. 1). V roce 2001 bylo M. caprae prokazano na
Frydecko-Mistecku ve sputu 75leté Zeny s plicni formou
onemocnéni. Pacientka se podrobila standardni antitu-
berkuldzni 1é6¢bé v sanatoriu a poté byla propusténa do
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domaci péce. Druhy zachyt M. caprae byl zaznamenan v ro-
ce 2016 v postiZzené tkani pleury u 65leté Zeny z Krnova,
kterd byla dlouhodobé upoutana na lizko. V obou pfipa-
dech nebyl primdarni zdroj infekce dohled4van. Je vysoce
onemocnéni a k jejich infekci doslo pfi konzumaci te-
pelné neoSetfenych infikovanych potravin, nebo pfi
kontaktu s infikovanymi hospodarskymi zvifaty v obdobi
jesté pred utlumenim bovinni tuberkuldzy u skotu (pred
rokem 1968) nebo pred eradikaci tohoto onemocnéni
v roce 1995 [33, 47].

V CR bylo pfed rokem 2000 M. caprae prokazano jak u zvi-
fat, tak u ¢lovéka. V molekularné epidemiologické studii
byl pomoci spoligotypizace potvrzen vyskyt M. caprae
u skotu v letech 1966, 1991 a 1995, a u faremné chovaného
jelena evropského (Cervus elaphus) a u clovéka v roce 1999
16, 48].

Prestoze jsou zachyty M. caprae v porovnani s M. bovis
méneé Casté, v lidské populaci se vyskytuje prakticky po
celém svété. Nejcastéji je M. caprae prokazovano u pa-
cientll, ktefi pochdzeji z izemi, které historicky nalezelo
do habsburské monarchie [51, 52]. Bylo rovnéz zjisténo,
Ze M. caprae se vyskytuje u skotu ve stejnych oblastech
(stfedni Evropa, Svycarsko, Spanélsko a dalsi staty),
ve kterych zili infikovani pacienti [16]. Pfi¢inou §ifeni
M. caprae byli pravdépodobné infikovani byci, se kterymi
bylo obchodovano pro jejich vhodné genetické vlastnosti
v ramci habsburské monarchie i Svycarska, odkud rod
Habsburkl pochazel. Nasledné se po druhé svétové valce
M. caprae $itilo do tehdejsiho Sovétského svazu infikova-
nym skotem, ktery se stal vale¢nou kofisti. Pfi sledovani
vyskytu M. caprae u skotu v jinych mimoevropskych ze-
mich nebyl napfiklad v Kanadé v letech 1985-2015 tento
druh prokazan v zadném ze 137 izolatl pochazejicich od
domdcich zvitat [4].

M. caprae se na clovéka prenasi pfimym nebo nepfimym
kontaktem. Nejcastéji byly zdrojem ptivodce onemocnéni
tepelné neupravené potraviny (zejména syrové mléko
a mlécné vyrobky z néj pochazejici). V Némecku bylo po-
moci biologického pokusu na morcatech experimentalné
prokazano, Ze pti vyrobé syru emental z uméle kontami-
novaného mléka, preziva virulentni M. bovis jeSté 3 mésice
po zahajeni zrani syru [27]. Pfi experimentalni inokulaci
jogurtd bylo zjisténo, Ze pokud béhem fermentace klesa
PH, k devitalizaci M. tuberculosis, M. bovis a M. bovis BCG
dochazi za 18-24 hod. V neutralizovaném jogurtu naproti
tomu M. tuberculosis (kmen H37Rv) piezivalo po celou dobu
Sestidenniho sledovani [64].

V podhorskych alpskych oblastech Rakouska a Némecka
bylo M. caprae s nejvétsi pravdépodobnosti pfeneseno od
pastevné chovaného skotu na volné Zijici jeleny evropské
(Cervus elaphus). Vyskyt bovinni tuberkuldzy je u téchto
jelenl v soucasné dobé vyznamnym zdravotnim i eko-
nomickym problémem [18]. Podobné nepfizniva situace
je dnes zjistovana rovnéz v populaci jelent evropskych
v Italii [13]. Od nich se predaci uhynulych infikovanych
tél preneslo M. caprae na liSky obecné (Vulpes vulpes), coz se
potvrdilo v roce 2015 [54]. Podobnym zptisobem se M. caprae
zfejmé roz§ifilo i ve Spanélku mezi volné Zijici prasata di-
voka (Susscrofa) a jeleny iberské (Cervus elaphus hispanicus) [21].
U nas bylo M. caprae izolovano v roce 2002 od 2 velblou-
di dvouhrbych (Camelus ferus) chovanych v zoologické
zahradé, kam byli importovani v roce 1985 z Blizkého
vychodu [16, 49].



Ostatni zastupci tuberkulézniho komplexu

Ve sledovaném obdobi bylo prokazano M. microti v roce
2007 ve sputu 50letého muze (tab. 1). Tento pacient Zil
osaméle v lesni lokalité na Sumpersku a nemél trvalé
bydlisté. Uvadél, ze v misté jeho pobytu, tedy v impro-
vizovaném pftistfesku v lese, pozoroval zvySeny pohyb
drobnych zemnich savc. Dalsi osud pacienta jiZ neni
znam. Z dostupnych statistik a publikovanych vysled-
Kkl vyplyva, Ze se jedna o prvni zachyt druhu M. microti
u ¢lovéka v CR.

Tento pavodce tuberkuldzy u volné Zijicich drobnych
zemnich savcli byl pivodné popsan ve Velké Britanii jako
M. tuberculosis subsp. muris [70] a nasledné pfejmenovan na
M. microti [53]. Identifikace ptivodce je dnes snadnéjsi diky
molekularné biologickym metoddm, pomoci kterych bylo
zjiSténo, Ze kromeé drobnych zemnich savcl se M. microti
vyskytuje také v lidské populaci [12, 68]. V poslednich
dvou dekadach byly popsany pfipady infekce plic zpt-
sobené M. microti pfedev§im u pacienti s HIV/AIDS [32,
41]. Jsou ovsem dokumentovany i ptipady infekce imu-
nokompetentnich jedinca [20, 23].

Primarnim rezervoarem M. microti jsou drobni zemni sav-
ci. Ve Velké Britanii jevilo pfiznaky klinické tuberkulézy
101 (2 %) ze 4 852 odchycenych drobnych zemnich savci.
U 24 z nich bylo potvrzeno M. microti metodou spoligo-
typizace a analyzou RFLP [12]. M. microti bylo prokazano
také u predatort drobnych zemnich savcii: ze 159 myko-
bakteriemi infikovanych kocek domacich bylo M. microti
prokazano u 39,6 % z nich [26].

Ve srovnani s Velkou Britanii je na izemi kontinentdlni
Evropy vyskyt M. microti u drobnych zemnich savci nizsi.
Vyskyt na tomto iizemi dokumentuji pfedevsim prikazy
ujejich predatort. M. microti bylo napt. prokdzano u pra-
sat divokych ve Svycarsku a Lichten$tejnsku [56], v Italii
[9] a ve Francii [38]. Vysledky zatim nejrozsahlejsiho
monitorovani M. microti na izemi kontinentalni Evropy
pochazi z let 2002-2014 z Francie, kde bylo popsano 35
pripadd infikovanych zvifat. Tento ptivodce byl prokdzan
u 19 kocek domacich (54 %), 7 prasat divokych (20 %), 3
pst domacich (8 %), 2 kosmant bélovousych (Callithrix
jacchus) 6 %, 11amy krotké (Lama glama) 3 %, 1lamy alpaky
(Vicugna pacos) 3 %, 1 vydry ticni (Lutralutra) 3 % a 1 prasete
domaciho 3 % [38].

V CR se pii vySetfeni 3 904 drobnych zemnich savcti poda-
filo izolovat pouze podminéné patogenni netuberkulézni
mykobakterie (NTM) u 77 (2,0 %) z nich. Zadny izolat
nepatfil do komplexu MTBC vcéetné M. microti (nepubli-
kovana data). Dalsi podrobné informace o M. microti jsou
uvedeny v piehlednych ¢lancich [35, 57].

Do skupiny zastupcti MTBC patii také M. pinnipedii, které
bylo popsano u vodnich savcii na jizni polokouli [14, 65].
V roce 1988 byla prokazana infekce M. pinnipedii poprvé
také u oSetfovatele lachtant Sedych (Neophoca cinerea)
a lachtant Forsterovych (Arctocephalus forsteri), ktefi byli
primérné infikovani timto ptivodcem [19, 68]. M. pin-
nipedii se $ifi mezi vodnimi savci pfimym kontaktem.
V zoologickych zahradach, ve kterych byl tento ptivodce
diagnostikovan nejcastéji, se $itfi pfedevSim vodnim
aerosolem, ktery vznika pfi pravidelném cisténi bazént
tlakovou vodou [66].

V CR bylo dosud M. pinnipedii diagnostikovano pouze v roce
2009 v zoologické zahradé u jednoho uhynulého ploutvo-
nozce lachtana htivnatého (Otaria flavescens), ktery pocha-
zel z Némecka. Pri pitvé tohoto sedmiletého samce byly
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na plicich, mezenteridlnich miznich uzlinach a pleufte
nalezeny Cetné granulomatdzni uzliky [34].

Ekologie zastupcti tuberkulézniho komplexu

V prostiedi mimo hostitelsky organismus neni zZadny ze
zastupcl MTBC schopny se mnoZit. Tento nedostatek je
vSak nahrazen jejich velkou odolnosti ve vnéj$im pro-
stfedi. Experimenty v soucasné dobé tyto pfedpoklady
potvrzuji. Druhy M. tuberculosis, M. bovis a M. canettii pre-
Zivaly v experimentalné infikované zeminé 12 mésict pti
zachovani virulence pro laboratorni mysi [24].

Odpadni vody

Hlavnim zdrojem kontaminace prostfedi v zemich s vy-
sokou prevalenci infekci zptisobovanych zastupci MTBC
jsou odpadni vody, které se déli na tfi hlavni typy:

1. Komunalni odpadni vody z mést a vesnic, které jsou
kontaminovany predevs§im v oblastech bez Cistiren od-
padnich vod.

2. Primyslové odpadni vody z jatek a provozoven zpraco-
vavajicich maso a dalsi Zivoc¢isné produkty, které pred-
stavuji v nékterych oblastech (pfedevsim v rozvojovych
zemich) nejvétsi zdroj kontaminace MTBC a dalsimi
druhy zdravotné vyznamnych mykobakterii (NTM).

3. Odpadni vody ze zemédélstvi, které jsou sloZeny pre-
devsim z exkrementt zvifat, odpadnich vod ze zemédél-
skych provozii apod. [17].

Komunalni odpadni vody

Plné virulentni M. tuberculosis bylo napf. v Polsku izolo-
vano ze sediment@ odpadnich vod v hloubce 20 cm. Pfi
nasledujicich experimentech byla v téchto sedimentech
plna virulence u morcete prokazana jesté po 9 mésicich.
K devitalizaci M. tuberculosis dochdzelo az v hloubce 7 m.
Bylo proto nasledné doporuceno pouzivat tento sedi-
ment z odpadnich vod na hnojeni okopanin, obilovin
nebo kvétin a nikoli na hnojeni zeleniny k pfimé spo-
tfebé [7].

Vyskyt zastupci MTBC v prostfedi byl nejvétsim problé-
mem v obdobi po druhé svétové valce, kdy se tito ptvodci
onemocnéni §ifili z nemocnic a 1é¢eben s infikovanymi
pacienty. Zajimavé vysledky byly publikovany z Polska,
Rumunska a dal$ich statl. Pal kilometru od vyusténi
odpadi ze tfi nemocnic a jednoho sanatoria v Polsku
bylo po proudu vySetfenim 131 vzorkd ziskano 21 (16,0 %)
izolatd M. tuberculosis a 11 (8,4 %) izolatt M. bovis [10].
V jiné oblasti Polska byla zachytnost MTBC z odpad-
nich vod z mést a tuberkuldznich sanatorii jesté vyssi.
VySetfenim 13 vzorkd bylo ziskano 9 (69,3 %) izolatli
patficich do MTBC [11].

V Rumunsku bylo prokazano M. tuberculosis v odpadni
vodé odebrané 5 km po proudu od zdroje, kterym bylo
tuberkuldzni sanatorium [3]. V Kazachstanu bylo vyset-
feno 1400 vzorkl odpadnich vod vzdalenych aZ nékolika
kilometri po proudu fek od tuberkuléznich sanatorii.
Celkem Dbylo ziskano 22 (1,6 %) mykobakteridlnich izo-
1ath: 15 M. tuberculosis, 5 M. bovis a 2 izolaty podminéné
patogennich mykobakterii (NTM) [8]. V Rusku bylo z1210
vzorki Sedé odpadni vody (po myti nadobi, prani pradla
apod.) pochazejici ze 188 domacnosti s pacienty s rizny-
mi formami tuberkulézy izolovano M. tuberculosis z 15,2 %
domacnosti [50].

V rozvojovych zemich, kde jsou Casté infekce u lidi zp@iso-
bené zastupci MTBC, neni z dostupné literatury o vyskytu
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M. tuberculosis a M. africanum v odpadnich vodach a v pro-
stfedi mnoho informaci. Vyjimkou je idaj o odpadnich
vodach z nemocnic v Kamerunu, kde bylo izolovano
M. africanum [40].

Prumyslové odpadni vody

Z pramyslovych odpadd jsou nejvyznamnéjsim zdrojem
MTBC odpadni vody z jatek. Naptiklad v Polsku bylo ze
36 vzorki téchto odpadnich vod izolovano jak M. bovis
(4 izolaty), tak i M. tuberculosis (2 izolaty). Zdrojem M. bovis
byl s nejvétsi pravdépodobnosti pordZzeny skot s bovinni
tuberkulézou [10]. Pravdépodobnym zdrojem M. tuberculosis
bylo sputum, stolice a mo¢ infikovanych pracovnikii na
jatkach. Je tomu tak proto, Ze skot a ostatni zvifata jsou
k infekci M. tuberculosis odolné;jsi a vylucovani M. tuberculosis
z jejich organismu bylo prokazano zcela ojedinéle [69].
Odpady v zemédélstvi

V rozvojovych zemich jsou na hnojeni rostlin véetné ze-
leniny casto pouzivany exkrementy lid{ a zvifat. Riziko
prenosu zastupcli MTBC je zde redlné zejména tepelné
neupravenou zeleninou, pripadné i ¢erstvym nedostatec-
né omytym ovocem nebo ovocnymi tepelné neoSetfenymi
dzusy. M. tuberculosis a M. bovis bylo zjisténo v odpadnich
vodach jak v tekutém sloupci, tak i vsedimentu [3, 8, 10,
11]. V Polsku bylo v letech 1965-1966 M. bovis a M. tubercu-
losisidentifikovano u 12 (16,0 %) ze 75 mykobakteridlnich
izolath z odpadnich vod, které pochézely od infikovanych
stad skotu a byly vyvaZeny na pastviny [58, 63]. Zdrojem
zastupcli MTBC mohly v té dobé byt soucasné i méstské
odpadni vody, které se pouzivaly na zavlazovani [60].
Neni vyloucena ani infekce z aerosolu obsahujiciho my-
kobakterie, ktery miZe byt aspirovan pfi manipulaci
s kontaminovanymi surovinami [11].

V infikovaném stadu skotu se ptivodce bovinni tuber-
kuldzy $ifi riznymi cestami véetné kontaminovaného
stajového prostiedi. To bylo prokizano i u skotu v CR
v poslednim ohnisku bovinni tuberkuldzy vyvolaném
M. caprae v roce 1995. Onemocnéni se v tomto pripadé
rozsitilo z jediného infikovaného kusu skotu na celé stado
(celkem bylo chovano 29 kusli) a na pét spolecné chova-
nych prasat domacich. V mléce a vmoci zvifat a v krmivu
M. caprae prokazano nebylo. Piivodce vSak byl kultivacné
prokazan ve tfech vzorcich z prostfedi staje. Konverze na
humanni tuberkulin byla zjisténa u 50letého farmare,
ktery byl denné v kontaktu s témito zvifaty. U farmarovy
45leté manzelky a u 20leté dcery, které byly v kontaktu
s infikovanymi zvifaty zcela vyjimecné, nebyla konverze
zjisténa [46, 47].

Vysetieni vzorkil prostiedi na pfitomnost
myKkobakterii

V letech 2001-2016 bylo v Centru klinickych laboratofi
(Oddéleni bakteriologie a mykologie, Zdravotni ustav
se sidlem v Ostravé) vySetfeno celkem 2 572 vzorkl pitné
a uzitkové vody ze severni Moravy. Podminéné patogen-
ni NTM byly izolovany u 1 319 (51,3 %) vzorkli. V letech
2016-2017 bylo vySetfeno celkem 1 155 vzorka fi¢nich se-
dimentd a dal$ich vzorkd prostfedi z Moravy. Podminéné
patogenni NTM byly prokazany ve 355 (30,7 %) vzorcich.
Z4adného zastupce MTBC se nepodafilo ani v jednom
z téchto celkem 3 727 vzorcich prokazat (nepublikovana
data).
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V Ceské republice bylo v letech 2000-2016 prokazano
u pacientl s tuberkuldzou 5 zastupci komplexu M. tu-
berculosis. Celkem u 14 623 pacientil byla vétSina infekci
vyvolana M. tuberculosis (99,9 %). U 18 pacientd (0,1 %)
bylo v 7 letech (2000-2003, 2008, 2011-2012) prokazano
M. bovis, u 2 pacientd (0,01 %) bylo v letech 2001 a 2019
diagnostikovano M. caprae. Z ostatnich dvou druht kom-
plexu M. tuberculosis bylo u 1 pacienta (0,01 %) v roce 2007
prokazano M. microti, coZ je prvni zachyt tohoto druhu
u ¢lovéka v CR a u 1 pacienta (0,01 %) bylo v roce 2011
izolovano M. africanum. U domacich a divokych zvirat
byli ve stejném obdobi kultiva¢né prokazani nasledujici
zastupci komplexu MTBC: M. caprae bylo izolovano v roce
2002 od 2 velbloudti dvouhrbych (Camelus ferus) pochazeji-
cich ze zoologické zahrady. M. tuberculosis bylo izolovano
v roce 2004 od 1 psa a v roce 2007 od 2 prasat domacich.
V obou ptipadech byl zdrojem M. tuberculosis infikovany
pacient. M. pinnipedii bylo izolovano v roce 2009 u lachtana
htivnatého (Otaria flavescens). Incidence a prevalence je
v CR v lidské populaci ptizniva jak v pfipadé humanni,
tak i zvifeci tuberkulézy. Kultivacni vySetfeni vzorki
prostfedi (voda, sedimenty aj. matrice) neprokazalo
zadného zastupce komplexu M. tuberculosis.
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Cerebrospinal Fluid Pleocytosis following
Meningococcal B vaccination in an Infant

Godwin Oligbu

Paediatric Infectious Diseases Research Group, Institute for Infection and Immunity, St. George's, University of London, UK

ABSTRACT

We describe a case of cerebrospinal fluid pleocytosis in a previ-
ously well infant after his first immunisation with the multicom-
ponent meningococcal serogroup B and advice clinicians to be
cautious with the interpretation of CSF findings in children post
Meningococcal B vaccination until clearer guidelines are available

INTRODUCTION

Invasive meningococcal disease remains one of the com-
monest causes of mortality globally. On 01 September
2015, UK infants were offered a reduced two dose primary
immunisation schedule of a multicomponent menin-
gococcal serogroup B vaccine (Meningococcal B vaccine
or 4CMenB) at 2 and 4 months followed by a booster at
12 months [1]. This vaccine was highly effective in pre-
venting Meningococcal B disease in infants and cases in
vaccine-eligible infants halved in the first 10 months of
the programme [2].

This vaccine has been associated with a high rates of
fever post-vaccination especially when co-administered
with the other routine infant immunisations; parents
were, therefore, advised to give their infants three doses
of prophylactic paracetamol, with the first dose given
around the time of vaccination [1].

There has been an increase in number of children at-
tending emergency department (ED) with fever during
the first few days after MenB vaccination [3, 4]. Raised
serum white cell count and inflammatory markers such
as the C-reactive protein have been reported in infants
after MenB vaccination. However, little is known about
biochemical changes in Cerebrospinal fluid (CSF) follow-
ing 4CMenB vaccination. Here, we describe a case of CSF
pleocytosis following 4CMenB vaccination in an infant.

CASE

A 10-week-old baby boy presented to the Accident and
Emergency Department with a fever of 40.4 degrees
Centigrade 18 hours after his first set of routine immu-
nisations. His mother denied using paracetamol prop-
hylaxis as advised. He was a term baby, born by spon-
taneous vaginal delivery with no risk factors for sepsis,
no resuscitation or admission to the neonatal intensive
care unit was required. He was exclusively breastfed and
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meningococcal B vaccine - cerebrospinal fluid
pleocytosis - inflammatory response - infant
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thriving, living with his parents and siblings, with no
significant family history. The only past medical history
of note was his presentation at six weeks of age with,
sepsis secondary to group B streptococcus, completing
a seven day course of intravenous Ceftriaxone. He had
a full septic work up at the time, with a clear cerebrospi-
nal fluid (CSF) and a positive blood culture for Group B
streptococcus. The peak CRP at that presentation was 92
mg/L, which normalised with a negative blood culture
by the time he was discharged from hospital. His routine
immunisations were therefore delayed.

On admission, apart from been miserable, there were
no other significant findings on examination. He had
a full septic work up which showed a CRP of 112 mg/L,
white cell count 19 x 10°/L, Neutrophil 13 x 10°, lympho-
cyte 4.2 x 10° platelets 407 x 10°, and a normal clotting
profile. Examination of the CSF showed 29 polymorphs,
7lymphocytes, 82 red cells, and no organisms were seen.
The CSF culture as well as bacterial and viral PCR, were
all negative, including the blood culture, urine culture,
throat swabs and nasopharyngeal aspirate (NPA).

His fever settled after 48 hours and he remained well in
the hospital. The repeat inflammatory markers norma-
lized within 72 hours and he was discharged from hos-
pital after completing 2 weeks course of ceftriaxone. His
follow up was unremarkable.

DISCUSSION

In clinical trials, 51-61% of infants developed a fever over
38 °C after administration of 4CMenB with other routine
infant vaccines [5]. This was attributed to the inclusion
to the outer membrane vesicle (OMV) of the New Zealand
MenB outbreak strain to the 4CMenB, making the vac-
cine very reactogenic, because of additional major and
minor surface antigens [6]. Previous studies have shown
some inflammatory response to vaccines [7], although
the extent of this is unclear and post licensure, the rate
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of fever, including local and systemic reactions following
menB vaccination were found to be reduced in infants
receiving paracetamol without significantly affecting
the immune response to any of the vaccine antigen [7].
As a result, parents were advised to administer three
doses of prophylactic paracetamol after primary im-
munisation, with the first dose given at the time of
vaccination, followed by two additional doses at 4-6 h
intervals [8]. Despite this recommendation, a number
of studies have demonstrated increased accident and
emergency attendance, increase hospital admissions
and more invasive procedures such as venepuncture,
lumber punctures and antibiotic use in the first 3 days
after 4CMenB vaccination [3, 4, 9]. A number of studies
have reported CSF pleocytosis following other condition
in children, for example after generalised convulsion
and benign migraine-like syndrome in children [10, 11],
and following varicella and Influenza vaccination, but
to our knowledge, there has never been a case published
of CSF pleocytosis following meningococcal B vaccina-
tion [12, 13].

Although a causal relationship cannot be drawn, our
case indicates a possible CSF inflammatory response
to 4CMenB vaccination. This is particularly relevant as
the National Institute for Health and Care Excellence
on management guidance on fever in under 5s recom-
mends lumbar puncture for all infants aged 1-3 months
with fever who appear unwell [14]. Caution is therefore
required in the interpretation of CSF findings in chil-
dren post 4CMenB vaccination and antibiotics can be
rationalised once blood and CSF findings are negative
for bacterial infection.

MenB vaccination has been shown to be very effective in
protecting children from meningococcal diseases, the
aim of this publication is therefore not to discourage
from 4CMenB vaccination in infants, but recommend
that until a more and clearer guidance is available,
parents, caregivers and health professionals should
encourage the use of prophylactic paracetamol to reduce
the rate of adverse events after 4CMenB vaccination,
including fever.
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Geografické nazvy v mikrobioldgii,
mikroorganizmy pomenované podla ¢eskych
a slovenskych mikrobiolégov

Klement C." %, Petras P.?

'Regionalny Urad verejného zdravotnictva so sidlom v Banskej Bystrici, SR
“Slovenska zdravotnicka univerzita, Fakulta verejného zdravotnictva, SR

Statnf zdravotni Ustav Praha, CR

SOUHRN

V ¢lanku sa uvadza prehlad uspechov ceskoslovenskych, ceskych a
slovenskych mikrobioldgov v identifikacii mikroorganizmov, kde pri
jeho pomenovani bolo zvolené ako kritérium geografické miesto
jeho vyskytu, popripade meno jeho objavitela. Bez Stastnej suhry
okolnosti a mravcej prdce jednotlivych mikrobioldgov by sme
mozno boli este dnes ochudobneni o vedecké poznatky, ktoré

SUMMARY

Klement C., Petras P.: Microorganisms named after geogra-
phical locations and personal names of Czech and Slovak
microbiologists

A review is presented of achievements of Czechoslovak, Czech,
and Slovak microbiologists in the identification of microorganisms
named after geographical locations or their discoverers. Without
a fortunate coincidence of circumstances and the rigorous work

uvob

Ceskoslovenska, Ceskd a slovenska mikrobiolégia v spo-
lupraci s epidemiolégiou si mozZe pripisat pévodné
objavy niektorych mikroorganizmov, ktoré boli pome-
nované podla miesta, kde boli identifikované, alebo
st pomenované podla osobnosti, ktoré stoja za ich
objavom.

Ekvivalentom vyznamnosti takéhoto nazvu v porovnani
s klinickou medicinou je pomenovanie syndrému alebo
symptému podla prislusného lekara, co je nesmierne
vyznamné a navzdy to zostane zapisané v dejinach
mediciny a sved¢i o kvalite prislusného pracovnika.
Podla poslednych sprav sa pracovnikom Univerzity
v Ostrave podarilo identifikovat novy virus: OstraVirus,
a tak aj Ostrava ako mesto bude znama vo svete vedy so
vSetkymi, ktoré sii uvedené nizsie (aj Banska Bystrica,
Preov, Nitra, Praha, Ceské Budéjovice a iné uvedené
v €lanku).

Po uverejneni prvej verzie ¢lanku sa mi ozvali priatelia
z CR a teraz Citate druht doplnent verziu od kolegu Petra
Petrasa zo SZU CR.
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takto mame moznost vyuzivat a ktoré zostanu navzdy sucastou
historického dedicstva v oblasti mikrobioldgie oboch nasich
narodov, Cechov a Slovakov.

KLUCOVE SLOVA
Mikrobiolégia - histéria - geografia - ceskoslovenski
mikrobiolégovia - baktérie - virusy

of microbiologists, there could be gaps in our scientific knowledge
we use to our benefit and which will always remain part of the
heritage in the area of microbiology of both nations - Czechs
and Slovaks. .

KEYWORDS
microbiology - history - geography - Czechoslovak
microbiologists - bacteria - viruses
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Neskromne sa domnievam, Ze nas ¢lanok vlastne zapa-
dé do ramca osldv vzniku CSR a ako taky dokladuje nas
»federalny“ pristup v mikrobiolégii.

Systematika mikroorganizmov je nesmierne kompliko-
vana zalezitost a riadi sa prisnymi pravidlami. Tak ako
pri systemizdcii rastlin a Zivoc¢ichov vyustilo zatriedova-
nie podla vybranych znakov do samostatného vedného
odboru a tym je taxondémia.

Taxon je zdkladnou klasifikacnou jednotkou. DéleZitymi
znakmi je detailnejsie delenie na druhy, rody a celade.

V stcasnosti st zname tisice mikroorganizmov, z kto-
rych rod a druh maju svoje pomenovanie, ¢i sa uzjedna
o baktérie, virusy, parazity, ricketsie alebo huby. Odkial
takéto pomenovania pochddzaju a tvoria ich nazvy, vy-
plyva z nasledujicich udajov:

1. mnohé organizmy maji mend podla zaslizilych mik-
robiolégov, pripadne lekarov, ktori ich objavili, popisali
alebo sa inak zasluzili o ich objav. Uvadzaju sa vzdy
v Zenskom rode (Pasteur - Pasteurella, Prévot - Prevotella,
Escherich - Escherichia, Kmety - Leptospira kmetyi a pod.).



Plati vSeobecna zhoda, aby mend neboli z umeleckej,
politickej alebo inej sféry;,

2. podla miesta vyskytu v organizme, napr. colon - E. coli;
3. podla morfoldgie - Spirillum - Spiralovity;

4. podla ochorenia - typhus - Salmonela Thyphi;

5. podla tvaru a usporiadania - Streptococcus, Staphylococcus
apod.;

6. podla vyvolania niektorych symptémov - monocy-
togenes (Leptospira monocytogenes), icterohemorrhagiae
(Leptospira icterohemorrhagica);

7. podla miesta prvotného geografického vyskytu mik-
roorganizmu.

Dalej uZz uvadzame mikroorganizmy, ktoré st spojené so
zemepisnym ndzvom miesta v byvalom Ceskoslovensku,
Ceskej republike a Slovenskej republike. UZ navzdy bu-
du pripominat medzinarodnej vedeckej komunite, po-
pripade aj laickej verejnosti, miesto odkial pochadza-
li mikrobiol6égovia, ktori sa zaslizili o objav nového
mikroorganizmu, alebo vazbu na miesto, kde bol tento
mikroorganizmus identifikovany.

Su to niektoré baktérie, virusy, leptospiry a ricketsie:

1. Vibrio albensis, Lehmanm K. B. et al. 1896 (lat. Albis =
Labe)

2. Virus Ceskoslovenskej kliestovej encefalitidy, Gallia F.
a Rampas J. 1947 (Ceskoslovensko)

3. Salmonella Praha, 6,8 : y : e,n,z
(Praha)

4. Virus roznavskej encefalitidy, Blaskovi¢ D. 1951
(Roznava)

5. Salmonella Vinohrady, 28 : m,t: [e,n,z ], Solar V. etal.
1953 (Vinohrady - ¢ast Prahy)

6. Virus Tahytia, Birdo$ V. a Danielova V. 1959 (obec
Tahyfia na vychodnom Slovensku)

7. Leptospira interrogans jeZ-bratislava, Kmety E. et al. 1960
(jez v Bratislave - vid spomienka)

8. Leptospira interrogans jalna, Kmety E. et al. 1960 (Jalna -
Cast obce Trnava Hora na Hrone)

9. Virus Lipovnik, Gresikova M. a Libikova H. 1964
(Lipovnik, obec v okrese RoZiava)

10. Virus Tribec¢, Gresikova M. a Libikova H. 1965 (Tribec
- pohorie pri Nitre)

11. Virus Potepli, Kolman J. M. et al. 1966 (Potepli, ¢ast
obce Malé KySice u Unhosté)

12. Salmonella Brezany, 1,4,12,27 : d : 1,6, Matéjovska D. et al.
1975 (Brezany - obec pod hradom Lietava)

13. Salmonella Presov, 6,8:Db:e,n,z ., Matéjovska D. etal.
1979 (Presov)

14. Salmonella Nitra, 2,12 : g,m : -, Matéjovska D. et al.
1979 (Nitra)

15. Budvicia aquatica, Aldova E. et al. 1983 (Ceské Budé&jovice)
16. Rickettsia slovaca, Brezina R., Rehalek J., A¢ P.,
Majerska M. (1969) (Slovensko)

17. Pragia fontium, Aldova E. et al. 1988 (Praha)

18. Legionella brunensis, Wilkinson H.V. et al. 1989 (Brno)
19. Legionella moravica, Wilkinson H.V. et al. 1989 (Morava)
20. SalmonellaBulovka, 6,7 : z,, : -, Kovacova D. etal. 1989
(Bulovka - nemocnica v Prahe)

21. virus Sedlec, Hubalek Z. et al. 1990 (Sedlec u Mikulova)
22. virus Calovo, Hubalek Z. a Halouzka J. 1996 (Calovo
na juznom Slovensku)

23. Virus Lednice, Hubalek Z. a Halouzka J. 1996 (Lednice
- obec na juznej Morave)

Sedlak J. et al. 1949
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24, Virus Tribec¢, subtyp Brezova, Hubdlek Z. a Halouzka
J. 1996 (Tribe¢ - pohorie pri Nitre, obec Brezova) dalSie
subtypy (synonyma?) Koliba, Cvilin

25. Mycobacterium bohemicum, Reischl U. et al. 1998 (Cechy)
26. Enterococcus moraviensis, Svec P. et al. 2001 (Morava)
27. Macrococcus brunensis, Mannerova S. et al. 2003 (Brno)
28. Enterococcus silesiacus, Svec P. et al. 2006 (Slezsko)

29. Staphylococcus petrasii subsp. pragensis, Svec P. et al.
2015 (Praha)

30. Acinetobacter albensis, Kfizova L. et al. 2015 (lat. Albis
= Labe)

31. Acinetobacter bohemicus, K¥iZova L. et al. 2015 (Cechy)
32. Acinetobacter pragensis, Radolfova-KtiZova L. et al. 2016
(Praha)

33. Clostridium botulinum subtyp Banska Bystrica, Madarova
I. et al. 2017 (Banska Bystrica)

34, OstraVirus (Leptomonas pyrrhocoris ostravirus 1),
Grybchuk D. et al. 2018 (Ostrava)

35. Macrococcus bohemicus, Pantticek R . et al. 2018 (Cechy).

Ceskoslovenska, ¢eskd a slovenska mikrobiolégia sa
moZe pochvalit nazvami mikroorganizmov, podla nie-
ktorych slovenskych i ceskych mikrobiolégov, pripadne
epidemiolégov:

1. Giardia lamblia, Kiinstler J. et al. 1882 (lekar DuSan
Lambl, ktory bol okrem odbornej a narodoveckej ¢in-
nosti v 19. storoci nielen lekarom, ale aj milencom spi-
sovatelky BoZeny Némcovej, zndmej aj svojim vztahom
k Slovensku a jeho literatom (Zechenter-Laskomersky,
Samo ChalapkKa...), 1824-1895)

2. Rickettsia prowazekii, da Rocha-Lima H. 1916 (dr. Stanislav
von Prowazek, objavitel pévodcu Skvrnitého tyfusu,
1875-1915)

3. Pneumocystis jirovecii, Frenkel J. K. 1976, (prof. Otto
Jirovec, Ceskoslovensky parazitolég, 1907-1972)

4. Yersinia aldovae, Bercovier H. et al. 1984 (dr. Eva Aldova,
vyznamna Ceskoslovenska bakteriologic¢ka v oblasti ¢rev-
nych baktérii, SZU-CEM, Praha, *1922)

5. Holubovaniella, rod vreckatych hub, Castaneda R.F. et
al. 1985 (dr. Véra Holubova, Ceskoslovenska mykologicka,
Botanicky tistav CSAV, 1936-1993)

6. Planococcus kocurii, Hao M. V. et al. 1986 (prof. Miloslav
Kocur, ¢esky bakterioldg a taxoném, veduci zbierky mi-
kroorganizmov CCM v Brne; 1929-2006)

7. Rhodosporidium kratochvilovae, Hamamoto M. et al. 1988
(prof. Anna Kockova - Kratochvilova, vyznamna sloven-
ska mykologicka; 1915-1992)

8. Paracoccus kocurii, Ohara M. et al. 1990 (prof. Miloslav
Kocur, Cesky bakterioldg a taxoném, veduci zbierky mi-
kroorganizmov CCM v Brne, 1929-2006)

9. Kockovaella, rod kvasinek, Nakase T. et al. 1991 (prof.
Anna Kockova-Kratochvilova, vyznamna slovenska my-
kologicka, 1915-1992)

10. Citrobacter sedlakii, Brenner D. J. et al. 1993 (prof. Jifi
Sedlak, cesky mikrobiolég a profesor LFH KU, 1908-1976)
11. Kocuria, rod gram-pozitivnych bakterii, Stackebrandt
E. etal. 1995 (prof. Miloslav Kocur, Cesky bakteriolég a ta-
xondém, vedici zbierky mikroorganizmov CCM v Brne,
1929-2006)

12. Facklamia sourekii, Collins M.D. et al. 1999 (dr. Jifi
Sourek, ¢esky bakteriolég, veduci CNCTC, SZU-CEM,
Praha, 1925-1993)
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13. Acinetobacter schindleri, Nemec A. et al. 2001 (prof. Jifi
Schindler, Cesky mikrobioldg a priekopnik v numerickej
taxonémii, Praha, *1931)

14. Rhodococcus jostii, Takeuchi M. et al. 2002 (Jost
Lucembursky, markrabé moravsky, 1351-1411)

15. Macrococcus hajekii, Mannerova S. et al. 2003 (prof.
Vaclav Hajek, bakteriolég a taxoném na LF UP
v Olomouci, *1934)

16. Leptospira kmetyi, Slack A. T. et al. 2009 (prof. Emil
Kmety, slovensky bakteriolég a epidemiolég LF Univerzity
Komenského v Bratislave, 1923-2003)

17. Staphylococcus petrasii, Pantiicek R. et al. 2013 (dr. Petr
Petra$, bakterioldég v SZU-CEM, Praha, *1942)

18. Enterococcus rotai, Sedlacek I. et al. 2013 (dr. Jifi Rotta,
bakteriol6g a epidemiolég v SZU-CEM, Praha, 1925-1989)
19. Pseudomonas prosekii, Kosina M. et al. 2014 (prof. Pavel
Prosek, klimatolég, zakladatel Ceskej vedeckej stanice
v Antarktide, *1940)
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Zo spomienok prof. MUDr. Svetozara Dluholuckého, CSc.:
,Pri splavovani Hrona medikmi (niekedy 1959-1960) ochorel prof.
Kratochvil na zvldstnu chorobu s hepatorendlnou symptomatolégiou.
Prof. Kmety izoloval leptospiru rodu Australis A a subtyp nazval Jalnd
(dnes Trnavd Hora) - podl'a miesta infekcie.

Druhd bola pri ndkaze Studentov byvajticich na Lafranconi - Svédské
domky (pamdtdte sa na ne?), ktori chytili a chovali jeZa na izbe. Typ
leptospiry bol opit Australis A a subtyp bol nazvany jeZ-bratislava.
Prof. Kmety mal jednu z najvdcsich zbierok kmeriov leptospir na svete
a mal som tui Cest tam v rdmci SVOC pracovat ako tretiak medik.”
Svetozar Dluholucky

Mapa byvalého Ceskoslovenska a dnes Ceskej a Slovenskej
republiky ndzorne dokladuje tidaje uvadzané v ¢lanku,
ako aj miesta, kde boli schopni jednotlivci a kolektivy
s dostato¢nou ,,basnickou invenciou“ a ,,tahom na bra-
nu*“, ktory im umoznil Gispesne uzavriet ich vedecki
pracu.
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Clostridium botulinum subtype A3 Banska Bystrica

Virus rozfiavskej encefalitidy

6. List of prokaryotic names with standing in nomenclature. Dostupné
na www: http://www.bacterio.net/index.html.

Do redakce doslo dne 31. 8. 2018.
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prof. MUDr. Cyril Klement, CSc.
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so sidlom v Banskej Bystrici
Cesta k nemocnici 622/1
974 01 Banska Bystrica
Slovenska republika
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Koncepce oboru epidemiologie
v Ceské republice (2018)

Koncepci zpracovala skupina odborniki jmenovana vyborem Spoleénosti pro epidemiologii
a mikrobiologii CLS JEP ve sloZeni (uvedeno abecedné):

MUDr. Jitka Castkova, CSc.
MUDr. Katefina Fabianova, Ph.D.

doc. MUDr. Bohumir K¥iz, CSc.
MUDr. Pavla K¥izova, CSc.
MUDr. Jan Kynél, Ph.D.

prof. MUDr. Petr Pazdiora, CSc.
MUDr. Josef Trmal, Ph.D.

uvob

Epidemiologie je vyznamnym oborem preventivni me-
diciny, ktery se zabyva komplexnim studiem podminek
vyskytu infekénich i neinfekénich nemoci a poskozeni
zdravi v populaci a aplikaci téchto poznatkil pfi feSeni
zdravotnich problémii. V historii epidemiologie v CSR by-
lo dlilezitym momentem zaloZeni Statniho zdravotniho
Ustavu v Praze dne 5. listopadu 1924, ktery poskytl odbor-
né zazemi k rozvoji oborti preventivni mediciny vcetné
epidemiologie. Po druhé svétové valce byl rozvoj oboru
ovlivnén pfijetim modelu prevence, ktery neakceptoval
plné vliv Zivotnich podminek na vyskyt nemoci, a epide-
miologie byla omezovana prevazné na studium prenos-
nych onemocnéni. Pfesto ¢eskoslovenska epidemiologie
slavila mezindrodni tspéchy a ocenéni. Ceskoslovensti
epidemiologové se podileli rozhodujici mirou i na akci
Svétové zdravotnické organizace ,Eradikace pravych
nestovic“. Zavedenim ockovani déti proti poliomyelitidé
se CSR zafadila mezi prvni zemé, které vyftesily tento
problém. Obdobnym tspéchem bylo rutinni zavedeni
oCkovani proti spalni¢kam, kde dvoudavkové ockovaci
schéma se stalo svétovou prioritou. Dalsi rozvoj oboru
byl umoznén zménami politického systému v roce 1989.
V poslednich dekadach zaznamenala rozvoj tzv. nein-
fekéni epidemiologie, zaméfend na studium hromadné
se vyskytujicich neinfekénich onemocnéni v populaci.
V soucasné dobé predstavuje epidemiologie uznavany
1ékatsky obor, pfindsejici nejen objektivni podklady pti
patrani po pri¢inach nemoci, ale je nepostradatelna pti
ovérovani protiepidemickych opatfeni, ovéfovani novych
1é¢iv a 1éCebnych pristupti a v neposledni fadé pro fizeni
a organizaci zdravotnickych sluzeb.

DEFINICE, PREDMET,
ciL OBORU EPIDEMIOLOGIE

Obor epidemiologie je samostatnym lékatskym oborem,
ktery se zabyva komplexnim studiem vyskytu nemoci
a poruch zdravi v lidské populaci a studiem faktori,
které tento vyskyt podminuji nebo ovliviiuji, zejména
faktori zevniho prostfedi, klimatickych a socidlnich.
Vysledky své ¢innosti realizuje v navrzich na objektivné
podloZend opatfeni vedouci k ochrané a zlepSeni zdra-

votniho stavu populace, pfipadné se na jejich realizaci
podili a kontroluje jejich ic¢innost. Cilem epidemiologie
je prevence vyskytu a $ifeni infekénich a hromadné se
vyskytujicich onemocnéni. Epidemiologie poskytuje také
nepostradatelné podklady pro feseni situaci souvisejicich
s ohroZenim vefejného zdravi pti zneuziti biologickych
prostfedkd (bioterorismu).

Obor epidemiologie studuje v lidské populaci vztahy mezi
Clovékem a zevnim prostfedim s diirazem na studium
pric¢in vzniku nemoci a poruch zdravi, analyzu jejich
vyskytu a trend@. Déle se zabyva zjistovanim pfirodnich
i ekonomickych faktorti upeviujicich zdravi, nebo ovliv-
nujicich vznik nemoci.

Cilem oboru je prispivat k ochrané vefejného zdravi
a k prodlouzeni kvalitniho Zivota jednotlivci i celé spo-
le¢nosti sniZzenim nemocnosti, imrtnosti a podporou
pozitivnich faktord.

VYMEZENIi CINNOSTI OBORU EPIDEMIOLOGIE

Zaklad c¢innosti tvori epidemiologické metody prace,
umoznujici zjistit pri¢inny vztah mezi nemocemi a po-
ruchami zdravi a vnéjsimi podminkami. Epidemiologie
pouziva metod deskriptivnich, analytickych, intervenc-
nich a experimentalnich. Zavr$ujici epidemiologickou
metodou je epidemiologicka surveillance, kompatibilni
s legislativou EU (Evropské unie), pfinasejici navrhy na
napravnd opatfeni, jejich i¢innou kontrolu a argumenty
pro podporu rozhodovaci ¢innosti.

Pro ispésné zajisténi tkoll epidemiologie je nezbytna
mezioborova spoluprace a vzajemna pribézna informo-
vanost s laboratornimi pracovisti, klinickymi 1ékari,
organy ochrany vefejného zdravi, veterinarni spravou,
zemédélskou a potravindfskou inspekci a samoziejmé
i se statni spravou a samospravou. Mezioborovymi pro-
gramy, na nichz se epidemiologie v zasadni mife podili,
jsou antibioticka politika, kontrola infekci spojenych
s poskytovanim zdravotni péce a vakcinacni programy.
Nezbytnym predpokladem je provozovani vlastniho
informacniho systému vcetné vybaveni vSech epide-
miologickych pracovist prislusnou vypocetni techni-
kou. K zajisténi povinného hlaseni, evidence a analyzy
vyskytu onemocnéni byl v obdobi 1993-2017 pouzivan
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program EPIDAT, ktery je soucasti Narodni zdravotnic-
ké informacni soustavy jako zdklad mistni, regionalni
a narodni surveillance infekénich chorob. Od roku 2018
je pouzivan novy hlasici systém ISIN (Informacni systém
infek¢nich nemoci), ktery obsahové navazuje na EPIDAT
anové umoziuje funkcionality modernich informacnich
systémd.

Konkrétni ikoly oboru epidemiologie:

» zajiSténi permanentni surveillance infekénich chorob
na trovni mistni, regiondlni, narodni i mezinarodni;

« sledovani a hodnoceni zdravotniho stavu obyvatelstva
a jeho vybranych skupin a podil na vypracovani a reali-
zaci u¢innych, preventivnich ¢i represivnich protiepide-
mickych opatfenti;

« zajistovani podkladd pro tcely posuzovani nemoci
z povolani s infekéni etiologii;

« vykon statniho zdravotniho dozoru v oboru epidemio-
logie vCetné feSeni mimoradnych udalosti;

 vykon preventivniho hygienického dozoru u poskyto-
vatell zdravotni a socidlni péce;

« zajiStovani problematiky DDD (dezinfekce, dezinsekce
a deratizace);

» metodologicky servis pro ostatni 1ékatské obory.

K tomu slouzi pfedevsim:

* soustavné vyuzivani rutinnich deskriptivnich demo-
grafickych tidajii charakterizujicich zdravi populace;

« provadéni cilenych epidemiologickych Setfeni a studii
u vybranych nemoci, zejména infekéniho, ale i neinfek¢-
niho ptivodu, a poruch zdravi;

« sledovani a hodnoceni biomarkerii, charakterizujicich
rizikové stavy organismu.

Cinnost oboru epidemiologie vychazi ze spolecenské po-
treby, dale z klinické, mikrobiologické a epidemiologické
zavaznosti onemocnéni. K zabezpeceni této ¢innosti
vyuziva:

e sledovani a analyzy vyskytu nemoci infek¢niho i nein-
fek¢niho plivodu véetné nasledki, v zavislosti na Zivot-
nim prostfedi, pfirodnich, socidlnich a ekonomickych
faktorech;

- sumarizaci idaja o vyskytu nemoci a vSech dalsich
informaci, ziskanych v ramci surveillance;

« pravidelné a operativni poskytovani celostatnich epi-
demiologickych tidajti o nemocech na tiroven okresi;

» navrhovani, organizaci, fizeni, koordinaci a kontrolu
protiepidemickych opatfeni k zamezeni Sifeni nakazy
vcetné jejiho vyskytu, eliminaci, pfipadné eradikaci
sledovanych nemoci;

» metodickou pomoc a konzultac¢ni ¢innost v oboru epi-
demiologie;

» spoluprace s ostatnimi medicinskymi obory (véetné
laboratornich oborii);

« spoluprace s jinymi resorty;

» postgradualni vzdélavani zdravotnickych i nezdravot-
nickych pracovnikl v problematice epidemiologie;

« Gcast na zdravotni vychové a edukaci obyvatelstva;

» mezinarodni spoluprace, zejména s Evropskym cent-
rem pro prevenci a kontrolu nemoci - European Centre
for Disease Prevention and Control (ECDC) a Svétovou
zdravotnickou organizaci (WHO) aj.

Oborovymi institucemi s celostatni ptisobnosti jsou
Centrum epidemiologie a mikrobiologie Statniho zdra-
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votniho tstavu Praha a Narodni referencni laboratofe
v ramci CR.

Odborné tizeni oboru epidemiologie je v kompetenci
Spole¢nosti pro epidemiologii a mikrobiologii Ceské
1ékafské spolecnosti Jana Evangelisty Purkyné (CLS JEP),
ve spoluprdci se Spole¢nosti 1ékafské mikrobiologie CLS
JEP, Spole¢nosti pro infekéni 1ékafstvi CLS JEP a Ceskou
vakcinologickou spole¢nosti CLS JEP, eventudlné dal$imi
odbornymi spole¢nostmi CLS JEP a jinych instituci (napf.
SdruZeni pracovniki dezinfekce, dezinsekce a deratizace
CR).

PRAVNI PREDPISY

Standardy Cinnosti jsou stanoveny legislativou Ceské
republiky (CR) a nékterymi pfedpisy Evropské unie.
Zakladni legislativni normou oboru je zakon ¢. 258/2000
Sb., o ochrané vetejného zdravi a navazujici vyhlasky,
vplatném znéni. Tyto narodni pfedpisy odpovidaji novym
odbornym poznatkiim a jsou v souladu s legislativou EU.
Zajistovani surveillance programi infekénich onemoc-
néni je zakotveno ve vyhlasce Ministerstva zdravotnictvi
(Mz) CR &. 473/2008 Sb., o systému epidemiologické bdé-
losti pro vybrané infekce, ve znéni pozdéjsich predpisi.
Tato vyhlaska je zpracovana v souladu s rozhodnutim
Evropského parlamentu a Rady ¢. 1082/2013/ES o vaz-
nych preshrani¢nich hrozbach a o zruseni rozhodnuti
€. 2119/98/ES a dalsi navazujici rozhodnuti Evropského
parlamentu a Rady véetné natizeni Evropského par-
lamentu a Rady (ES) ¢. 851/2004, o zfizeni Evropského
stfediska pro prevenci a kontrolu nemoci (ECDC), které je
agenturou Evropské unie, jejimz cilem je posilit ochranu
proti infekénim nemocem v EU.

STRUKTURA SIiTE A PERSONALNIi OBSAZENIi

Organizaci statniho zdravotniho dozoru v oboru a ptipra-
vu legislativy zajiStuje oddéleni epidemiologie odboru
ochrany vefejného zdravi MZ CR. Metodologii pro vybra-
né ¢innosti epidemiologickych pracovist, informacni,
vyzkumnou ¢innost a ¢innost narodnich referen¢nich
laboratofi zabezpecuje Statni zdravotni dstav.

Vlastni epidemiologickou ¢innost zajistuji protiepide-
mické odbory KHS (HS hl. m. Prahy) a jejich tizemni
pracovisté. KHS (HS hl. m. Prahy) patii podle zdkona
¢. 258/2000 Sb., ve znéni pozdéjsich predpist, mezi or-
gany ochrany vefejného zdravi (OOVZ).
Epidemiologicka problematika je systémové samostatné
feSena v resortech Ministerstva vnitra a obrany.
Pregradudlni a postgradudlni vyuku v oboru, vyzkumnou
a metodickou ¢innost v epidemiologii a specializovany
laboratorni servis v oboru zajistuji:

« vybrané vyssi zdravotnické skoly, které zajistuji vyuku
specializovanych stfednich zdravotnickych pracovnika
e Gstavy epidemiologie pti 1ékatskych fakultach

« Statni zdravotni ustav - Centrum epidemiologie a mi-
krobiologie v Praze

e Institut postgradualniho vzdélavani ve zdravotnictvi
v Praze

« Institut dal$iho vzdélavani pracovniki ve zdravotnictvi
v Brné

- protiepidemické odbory KHS



Vzdélavani pracovnikli v oboru zahrnuje kvalitni vyuku
epidemiologie na lékatskych fakultich, na kterou nava-
zuje odborna specializac¢ni pfiprava k ziskani odbornosti
voboru hygiena a epidemiologie. Pro 1ékate se vzdélavani
v oboru ridi platnou specializa¢ni naplni v oboru hygiena
a epidemiologie. Pro obor epidemiologie je Zadouci, aby
byl samostatné zastoupen ve specializacni naplni 1ékaid.
Vzdélavani ostatnich vysokoskolskych pracovniki se
ridi platnymi naplnémi oboru hygiena a epidemiologie
urcenymi pro tyto pracovniky.

Specializa¢ni naplné oboru vypracovavaji a pribézné
novelizuji odborné spole¢nosti CLS JEP ve spolupraci
s Ceskou lékafskou komorou (CLK).

Systém celozivotniho vzdélavani je zavazny pro vSechny
pracovniky oboru epidemiologie.

SMERY CINNOSTI, BUDOUCNOST OBORU,
ZACLENENI DO SITE EVROPSKE UNIE

Priority pro nejbliZsi obdobi:

» prohloubeni vzajemné informovanosti o vyskytu in-
fekénich nemoci v CR, EU a ve svété;

» zlepSovani varovnych systémi k mimotradnému vyskytu
infek¢énich nemoci;

« zabezpeceni pravidelné orientacni informovanosti o sé-
rologickém stavu populace pfedevsim u chorob, proti
nimz se pravidelné ockuje;

« realizace sérologickych pfehledd zaméfenych na zavaz-
na a vracejici se infekéni onemocnéni;

» implementace molekularnich metod do surveillance
infek¢nich onemocnéni;

« udrzeni vysoké prooc¢kovanosti populace proti vytypova-
nym infekénim nemocem s ii¢elnym rozsifenim spektra
nemoci, proti nimZ se v CR o¢kuje;

« zvySeni prooc¢kovanosti populace proti chiipce vcéetné
zdravotniki;

« zvySeni proockovanosti zdravotnikl proti aktudlnim
infekcim;

 zajiSténi kontinudlni surveillance infek¢énich one-
mocneéni;

e surveillance vracejicich se preventabilnich ndkaz (napft.
priusnice nebo epidemicka parotitida, pertuse, spalnic-
ky) a navrzeni ipravy ockovaciho schématu;

« vytvofeni podminek pro zkvalitnéni epidemiologického
sledovani sporadickych a hromadné se vyskytujicich
onemocnéni infekéniho paivodu, véetné vysoce nebez-
pecnych nakaz;

» prevence epidemiologicky nebo klinicky zavaznych
chorob (pfedevsim virovych hepatitid, TBC, infekce HIV/
AIDS, pohlavnich ndkaz a dalsich onemocnéni neinfek¢-
niho ptvodu);

 zaméreni pozornosti na ochranu zdravi socidlné slabych
skupin obyvatel CR, a to zejména v socialné vyloucenych
lokalitich;

« spoluprace organt vefejného zdravotnictvi s pracovniky
zdravotnickych zatizeni pfi zajisStovani prevence infekci
spojenych s poskytovanim zdravotni péce, zejména in-
fekci vyvolanych multirezistentnimi patogeny;

- zdokonalovani informacnich systémd hlaseni vyskytu
infekénich onemocnéni;
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« planovani protiepidemickych opatfeni a iicast pti feSeni
rizikovych zavaznych situaci a mimotradnych udalosti
s moznym vlivem na zdravi obyvatel;

« podil na zavadéni pfistup zaloZenych na ,,mediciné
zaloZené na diikazech* (Evidence Based Medicine).
Mezioborova spoluprice

K naplnéni cil epidemiologie je nezbytna mezioborova
spoluprace zejména s obory mikrobiologie, infek¢niho
lékarstvi, pediatrie, dermatovenerologie, pneumofti-
zeologie a dalSimi klinickymi obory; v oblasti zoonéz
s veterinarnim 1ékatstvim.

Mezinarodni spoluprice

Ukolem kompetentni instituce v CR (competent body), tj.
Statniho zdravotniho ustavu (SZU) a MZ je zabezpecCovani
spoluprace s ECDC:

-na zakladé Rozhodnuti Evropského parlamentu a Rady
¢. 1082/2013/ES o vaznych pfeshrani¢nich hrozbach
a o zruSeni rozhodnuti ¢. 2119/98/ES pravné zavazného
pro jednotlivé ¢lenské staty EU o zfizeni sité epidemio-
logického dozoru a kontroly pfenosnych nemoci v EU;

- s cilem vybudovat na trovni EU sit k zdokonaleni kon-
troly skupin pfenosnych nemoci, pro které je tfeba vy-
pracovat v jednotlivych ¢lenskych statech EU surveillance
programy v souladu s definicemi ptfipadd ECDC;

« sbér, predavani dat a testovani moznosti v ramci pro-
vozovani informacéniho systému ECDC - The European
Surveillance System (TESSy);

-komunikace s ECDC a Evropskou komisi (EC, European
Commission) prostfednictvim EWRS (Early Warning
Response System).

Jednim z hlavnich cil& ECDC je vyvinuti efektivniho sys-
tému surveillance infekénich onemocnéni v EU a podpora
programi surveillance v ¢lenskych statech EU. Kvalita
evropského systému surveillance je podminéna kvalitou
programu surveillance v ¢lenskych statech EU, a je proto
povinnosti clenskych stath EU zajistovat kvalitni narodni
programy surveillance nejen v zajmu vlastni bezpecnosti,
aleivzajmu standardizace a zkvalitnéni surveillance v EU.
Prvky surveillance v EU byly schvaleny vSemi ¢lenskymi
staty EU a jsou zakotveny v dlouhodobém planu strategie
surveillance v EU:

« sledovani vyvoje trendti infek¢nich onemocnéni s cilem
zhodnoceni aktudlni situace a srovnani situace mezi
¢lenskymi staty EU;

« detekce a sledovani narodnich a mezinarodnich ohnisek
infek¢énich onemocnéni s cilem poskytnout informace
o jejich vyskytech a podklady k t¢innym opatfenim;

« izolace a identifikace infek¢nich agens laboratofemi,
analyza vysledki, pfedavani vysledki a jejich analyz do
mezindrodnich databazi, sledovani Sifeni infek¢nich
agens v globalnim meéritku;

« implementace molekuldrni surveillance infekénich
onemocneéni;

» hodnoceni preventivnich programu proti infekénim
onemocnénim s cilem ziskat podklady pro posileni a zlep-
Seni téchto programt na narodni i evropské tirovni;

« detekovani rizikovych ¢asti populace a potfeb cilenych
preventivnich opatfeni;

e hodnoceni hrozby vyskytu infekénich onemocnéni
v populaci pribéZnou analyzou prevalence a mortality
onemocneéni;
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« yytvafeni hypotéz o novych zdrojich infekce, zptisobech
§ifeni a rizikovych skupinach s cilem stanovit priority
vyzkumu.

Kvalitni systém surveillance infek¢nich onemocnéni v EU
je zakladem pro pfipravenost EU k efektivni odpovédi
na hrozbu téchto nakaz véetné vysoce infekénich one-
mocnéni, hrozby bioterorismu ¢i pandemie. Nezbytnou
soucasti zlepseni kvality systému surveillance infekcnich
onemocnéni v EU je implementace molekularnich metod
do jednotlivych programi surveillance, umoznujici pro-
vadéni globalni mezinarodni surveillance. ECDC zahajilo
integraci molekularnich typiza¢nich dat do celoevropské
surveillance v kvétnu 2007.

ECDC postupné ziskalo pod svou spravu probihajici celo-
evropské programy surveillance jednotlivych infekénich
onemocnéni (Dedicated Surveillance Network, DSN)
a koordinuje rozvoj evropskych surveillance programd.
ECDC buduje evropskou kapacitu pro zajisténi ochra-
ny proti infekénim onemocnénim a jednim z ucin-
nych postupt jsou studijni programy pro epidemiolo-
gy a mikrobiology (EPIET - The European Programme
for Intervention Epidemiology Training a EUPHEM
- The European Public Health Microbiology Training
Programme). Centrum epidemiologie a mikrobiologie
Statniho zdravotniho tstavu je opakované hodnoceno
ECDC jakoZzto §kolici misto pro EUPHEM.

Kli¢ovou je i spoluprace se Svétovou zdravotnickou or-
ganizaci, kterd se realizuje zejména formou hlaseni
epidemiologickych dat do WHO databazi a implementaci
Mezinarodnich zdravotnich predpisti (IHR 2005).
Personalni, materialni a technické kapacity musi umoz-
nit bezodkladné zajisténi epidemiologického Setfeni
v ohnisku infekéniho onemocnéni a podle jeho vysledku
hlaseni na narodni, respektive mezinarodni trovern
v souladu s pozadavky mezinarodnich zdravotnickych
predpisti (IHR 2005) v platném znéni a EWRS.

PROBLEMY OBORU EPIDEMIOLOGIE,
NAVRHY NA ZLEPSENI SITUACE

V posledni dekadé stoupaji pozadavky na zajisténi epi-
demiologickych tukolli v oblasti prevence jak na na-
rodni, tak zvlasté na mezinarodni trovni. Ke splnéni

téchto pozadavkd je nutné zajistit dostatek kvalitniho
personalu s odpovidajici epidemiologickou kvalifikaci
a dostatek finan¢niho zajisténi. Primeérny vék 1ékaia-
-epidemiologti v CR se zvySuje a v soucasnosti se blizi
60 rok@m. Lékati, odchézejici do starobniho dficho-
du, jiZ nejsou adekvatné nahrazovani novymi lékari.
Prispiva k tomu i ten fakt, ze 1ékati OOVZ , pracujici
ve sluzebnim poméru na KHS (HS hl. m. Prahy), ne-
jsou dostatecné finan¢né ohodnoceni tak, jako vSichni
ostatni 1ékafi v ramci svych specializa¢nich odbornosti,
ale pouze jako tufednici. Nedojde-1i v dohledné dobé ke
zméné financovani téchto odborniki-specialistli a jejich
generacni obméné, hrozi v brzké budoucnosti zdsadni
a vyznamné ohroZeni ¢innosti oboru epidemiologie ja-
kozto 1ékatského oboru, a to i s potencialnim dopadem
na ohrozeni vetejného zdravi.

ZAVER

V souladu se stoupajicimi mezinarodnimi pozadavky
v zajmu zajisténi ochrany proti infekénim nemocem
je nezbytné pokracovat v jiz zavedenych programech
surveillance infekénich onemocnéni a postupné tyto
programy dale rozsifovat a zkvalitriovat zejména formou
implementace molekuldrnich metod.

Je nutno posilovat i¢ast vSech zainteresovanych praco-
vist zapojenych v programech surveillance infek¢nich
onemocnéni.

Je nezbytné zlepsSit u nékterych infek¢énich onemocnéni
jejich laboratorni potvrzeni véetné implementace mo-
lekularnich metod tak, aby tato onemocnéni spliiovala
mezinarodni kritéria definice pfipadd (,,case definice*).
Pouze zajisténi dostate¢ného mnozstvi téchto odbornikl
vCetné pre- a postgradudlniho vzdélavani specialistd -
1ékarti-epidemiologli garantuje vysokou odbornost az
na okresni trovenl.

Obsah a smysl odborného zaloZeni systému ochrany
vefejného zdravi a zaklad jeho efektivity je z hlediska
epidemiologie navazan nejen na stale vyssi pozadavky
na zajiSténi surveillance fady infekénich nemoci, ale
navazuje téZ na soucasny vzdélavaci program a katalog
spravnich ¢innosti. Pravé z téchto diivoddi je proto nutné
zabezpecit, aby vSechna pracovi$té epidemiologie v CR
meéla i dostatek 1ékati.

28. Pecenkovy epidemiologické dny
Ceské Budéjovice, 12.-14. zat{ 2018

Barbora Mackova, Petr Petras a koordinato¥i jednotlivych bloku

LetoSni hlavni celostatni odborna akce Spolecnosti
pro epidemiologii a mikrobiologii CLS JEP (SEM), 28.
Pecenkovy epidemiologické dny, se konala v Ceskych
Budéjovicich ve dnech 12.-14. z411 2018. Organizatorem
akce byla KHS Jihoceského kraje se sidlem v Ceskych
Budéjovicich, feditelka doc. MUDr. Kvetoslava
Kotrbova, Ph.D., organiza¢ni tym v ¢ele s MUDT. Jitkou
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Lunackovou, feditelkou protiepidemického odboru.
Konference se konala pod zastitou ministra zdravot-
nictvi Mgr. et Mgr. Adama Vojtécha, MHA, hejtman-
ky Jihoceského kraje Mgr. Ivany Straské a Rady més-
ta Ceské Budé&jovice. Na konferenci se zaregistrovalo
170 ti¢astniki, bylo pfedneseno 46 tstnich sdéleni a pre-
zentovano 13 posterd.



Slavnostniho zahdjeni 28. Pecenkovych epidemiologic-
kych dnt se ujali: feditelka KHS doc. MUDr. Kvetoslava
Kotrbova, Ph.D., hejtmanka Mgr. Ivana Straska, namés-
tek ministra zdravotnictvi prof. MUDr. Roman Prymula,
CSc., Ph.D., rektor Vysoké skoly technické a ekonomické
v Ceskych Budéjovicich doc. Ing. Marek Vochozka, MBA,
Ph.D. a pfedsedkyné Spolec¢nosti pro epidemiologii a mi-
krobiologii CLS JEP MUDr. Pavla KfiZova, CSc. V ramci
slavnostniho zah3jeni pfedala dr. KfiZova jménem pred-
sedy CLSJEP prof. Svaciny Zlatou pamétni medaili CLS
JEP MUDr. Janu Augustinovi_za celoZivotni dilo v oblasti
epidemiologie. Dale dr. KfiZova predala jménem vyboru
SEM Cenu profesora Karla Rasky za publikaci v r. 2017
prof. Libusi Koldrové. Cena byla udélena za ¢lanek ,Humanni
alveolarni echinokokéza a prehled vyskytu tasemnic
Echinococcus multilocularis u zvifat v Ceské republice“, ko-
lektivu autorti L. Kolafova, J. Matéja, L. Hozakova etal.,
ktery byl otistén v casopise Epidemiologie, mikrobiologie
a imunologie.

Odborny program konference byl usporfadan do osmi
prednaskovych bloki, jejichZ sestaveni a pribéh ga-
rantovali ¢lenové vyboru Spole¢nosti pro epidemiologii
a mikrobiologii CLS JEP spolu s dal§imi odborniky Ceské
republiky (CR). Celkem bylo prezentovano 46 pfednasek.
Soucasti odborného programu byl i hodinovy posterovy
blok moderovany Ing. Sofiou Brabcovou a Mgr. Irenou
Majerovou. Autofi 13 posterti méli moznost kratce istné
prezentovat své vysledky.

Prvni blok , Pfeshrani¢ni sifeni infekénich onemoc-
néni - migrace, cestovatelskia medicina“ koordinovali
prof. Pazdiora a dr. Mackova.

Cilem sdéleni Mgr. Gaspdrka z NRC pro analyzu epidemio-
logickych dat SZU byla prezentace analyz situace v ob-
lasti importovanych infekénich onemocnéni v CR, jak
byla nahldsena do EPIDATu za roky 2001-2017. Nejvyssi
pocet ptipadd tvorily kampylobakteridzy, salmonelézy,
shigelézy, na druhém konci byla raritni onemocnéni
cholery a hemoragickych horecek s renalnim syndro-
mem. Vedouci CEM SZU, dr. Mackovd, prezentovala roli
SzU v systému pfipravenosti CR na feSeni pifeshrani¢nich
hrozeb infek¢niho charakteru.

Dr. Manddkovd z Oddéleni epidemiologie infekénich one-
mocnéni CEM-SZU ve svém sdéleni uvedla pfehled viro-
vych hemoragickych horecek s popsanym mezilidskym
prenosem. S ohledem na nartistajici pocet osob, které
cestuji napric¢ kontinenty, je potfeba v diferencialni dia-
gnostice vénovat pozornost i témto vzacnym infekcim.
Doc. Chlibek z katedry epidemiologie Univerzity obrany
v Hradci Kralové se vénoval problematice vztekliny. Diky
20letému ockovani volné Zijicich zvifat se v CR podafrilo
toto onemocnéni eliminovat. (Posledni pifipad vzteklé
lisky byl zaznamenan na Trutnovsku 2002.) Nicméné
vzteklina z{istava celosvétovym problémem, kaZzdoro¢né
umira cca70 000 osob. Hrozi i nebezpeci zavleceni z okol-
nich stath (predevsim z Polska a Slovenska). Prof. Prymula
seznamil pfitomné s moznostmi ofkovani u migrant
a systémy zavedenymi v CR i v okolnich zemich.

Druhy blok, ktery byl vénovan ,legionelim*, koor-
dinovali dr. Drasar a prof. Pazdiora.

V prvni pfednasce informoval vedouci NRL pro legione-
ly, dr. Drasar, o nartistu poc¢tu nahlasenych legionel6z
v EPIDATu za rok 2017. Nardst o 48 % oproti roku 2016
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nas fadi mezi pfedni evropské zemé s dobrou surve-
illance. Mezi klinickymi izolaty dominovala L. pneumo-
Prof. Pazdiora, feditel protiepidemického odboru KHS
Plzetiského kraje a pfednosta Ustavu epidemiologie LF
UK v Plzni, se vénoval analyze zakladnich epidemio-
logickych charakteristik legioneléz hlasenych v letech
2006-2017 v Plzenském kraji, v porovnani tspésnosti
environmentalnich Setfeni s vysledky z jinych kraji CR.
Dr. Kantorovd ze Zdravotniho Gstavu se sidlem v Ostravé
promluvila o vyhodach molekuldarné-biologickych metod
v laboratorni diagnostice legioneldz. Zlatym standar-
dem z@stava kultivacni vySetfeni, kdy je ziskdn kmen
Legionella spp. pro naslednou typizaci. Nicméné kultivace
zachyti pouze 40-50 % pozitivnich pacientil ve srovnani
s metodou PCR. Dr. Zampachovd z KHS JihoCeského kraje
se podélila o zkusenosti s epidemiologickym Setfenim
u 19 pripadu legioneldz v r. 2017 v JihoCeském Kraji.
V kazuistice dokladovala pozitivni ndlez z domaciho pro-
stfedi pacienta, ktery byl konfirmovan sekvenaci v NRL.
V poslednim sdéleni tohoto bloku dr. Drasar informoval
o infekcich zptisobenych druhem Legionellalongbeachae. Pro
tuto legionelu je pfirozenym prostfedim ptida a kompos-
ty. U dvou pacientti se podafilo prokazat souvislost jejich
onemocnéni s nakladanim se zahradnickymi substraty,
v kterych rovnéz byl tento druh legionely zachycen.

Treti blok vénovany HIV/AIDS a STD koordinovali dr.
Zikoucka a dr. Némecek.

Pfes brzké zahajeni byla ticast v auditoriu potésujici
a podtrhla vyznam sexualné pienosnych infekci (STI) pro
soucasné vnimani verejného zdravi i konkrétni klinické
problematiky. Dva piispévky byly zaméfeny na klinickou
alaboratorni diagnostiku §irokého spektra STI se skvéle
zvladnutou ikonografii klinickych priznakd v prednasce
Kkolektivu autort z koZniho oddéleni nemocnice Ceské
Budéjovice: dr. Mrkvickovd, dr. Kristlovd, dr. HoraZd ovsky. Dalsi
prednaska dr. Zdkoucké byla vénovana epidemiologii a dia-
gnostice STI endemickych v oblasti tropd a subtropdi,
které se mohou v soucasné dobé objevitiv CR.

Na epidemiologii HIV/AIDS a jeji vyvoj byly zaméfeny dvé
prezentace: dr. Némecka a dr. Malého z hlediska narodni sur-
veillance a prof. Pazdiory z hlediska surveillance v Plzefiském
kraji. I pfes naznak klesajiciho trendu poctu zachycenych
pripadti HIV pozitivity (pokles v roce 2017 a pravdépodobné
iv roce 2018) zlistava situace nadale zavazna. Zejména je
nezadouci vysoky podil pozdnich zachytt HIV infekce jiz
ve stadiu AIDS. Prednasky také upozornily na nutnost
smérovat preventivni intervence nejen do nejvice ohro-
Zené populacni skupiny, coZ jsou muzi majici sex s muzi
(MSM), ale také na starsi heterosexualni muze a legalni
iilegalni (v mens$i mife) imigranty.

Mezi postery byla problematika STI zastoupena zajima-
vou a dileZitou praci kolektivu autori z NRL pro papi-
lomaviry a polyomaviry, Dermatovenerologické kliniky
2. LF UK a dal$ich pracovist prezentujici detekci HPV
v andlnich cytologickych stérech MSM v¢etné HR typi,
kterd zaklada riziko nddorového bujeni v oblasti anu
u HIV pozitivnich pacientd.

V bloku ,,Klistova encefalitida a dalsi neuroinfekce;
Encefalitidy, meningitidy, klistata z pohledu pfiro-
dovédcti“ - koordinace dr. Lunidckova, dr. Fajfrlik - se
se§lo celkem 8 ustnich sdéleni a 3 postery.
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Prvni ¢ast tohoto bloku patfila epidemiologtim a infek-
tologlim. Prof. Pazdiora posluchace seznamil s analyzou
a vyvojem epidemiologické situace u déti a mladistvych
v letech 1960-2017 v ZapadocCeském kraji (nyni Plzeriském
a Karlovarském). V zavéru konstatoval, Ze klistova en-
cefalitida je sice problémem predevsim pro dospélou
populaci, ale ani pro mladsi vékové skupiny neni bez
rizika, zv1asté pfi nizké proockovanosti obyvatel v CR.
Na tuto prednasku vhodné navazal dr. Chrdle s popisem
Klinickych pfiznakd onemocnéni kliStovou encefalitidou
vCetné rizik tmrti a trochu opomijenou problematikou
nékolikaleté ztraty kvalitniho Zivota u Casti pacientd.
Tyto poznatky dokumentoval na nékolika kazuistikach.
Klinicko-epidemiologicky blok uzavfela organizatorka
PeCenkovych dnd, dr. Lufidckovd, pfednaskou o studii séro-
prevalence klitové encefalitidy a lymské boreliézy v obci
Rimov v Jihoceském kraji. Do tohoto bloku byly zafazeny
i pfednasky kolektivu autorti z Parazitologického tistavu
AVCR v Ceskych Budéjovicich. Byla prezentovana dvé
sdéleni s virem Kklistové encefalitidy v hlavni roli. Prvni
prednesl za kolektiv autorti kolega Honig, Ktery popsal
dynamiku infekce virem v téle klistéte a jeho vliv na
chovani tohoto roztoce. Druha pfednaska kolegy Paluse
se vénovala schopnostem viru infikovat lidské mozkové
mikrovaskularni endotelidlni buriky bez nutného po-
ruSeni hematoencefalické bariéry. Obé velmi zajimava
sdéleni byla pro prevazné zdravotnickou ¢ast posluchaci
pfijemnym oZivenim a diikazem nutné a nenahradi-
telné spoluprace s védeckymi institucemi. Nasledovaly
dvé prezentace zastupkyn kolektivu z Prirodovédecké
a Pedagogické fakulty MU v Brné. V prvnim sdéleni in-
formovala dr. Duskovd posluchace o moznych patogenech
kocek a diky jejich tésné vazbé na clovéka na nutnost
vénovat vétsi pozornost jejich sledovani. Druhé sdéleni
doc. Zdkovské se vénovalo imunologické a molekuldrné
biologické analyze patogennich mikroorganismi z k1is-
tat. Cely blok uzaviel vzacny host ze Slovenska, profesor
Rusndk. V zajimavé pfednasce informoval posluchace
o nutnosti zvySovani kvality sluzeb pro zdravi vefejnosti
zaloZené na diikazech.

Dalsi blok se zabyval vyuZitim molekuliarnich metod
v epidemiologii. Koordinovaly ho dr. KfiZova a dr.
Havlickova.

V prvni prednasce dr. KriZové byl podan prehled vyuziti sek-
venace celého genomu (WGS) v surveillance infekénich
onemocnéni v Evropé. Byly prezentovany vysledky studii
ECDC zlet 2015 a 2016, které ukazuji rychlé zavadéni WGS
do rutinni surveillance infekénich onemocnéni v Evropé.
Druha pfednaska dr. Amlerové byla vénovana celogenomo-
vé sekvenaci Mycobacterium tuberculosis. Tato metoda byla
oznacena jako budoucnost v epidemiologii tuberkuldzy,
kdy genotypizace kmenti odhali cesty Sifeni jednotlivych
klonti a umozni zavedeni t¢innéjsich epidemiologickych
opatfeni. V tfeti prednasce dr. Honskus prezentoval im-
plementaci nové metody WGS do surveillance invaziv-
niho meningokokového onemocnéni v Ceské republice,
coz nejen zpresniuje molekuldrni data surveillance, ale
i poskytuje informace o mozZném pokryti meningokokl
novymi MenB vakcinami.

V bloku vénovaném alimentirnim nikaziam a spolu-
prici s Krajskou veterinarni spravou (KVS) - koordi-
nace doc. Kotrbova a dr. Petras - zaznélo 6 pfednasek.
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V prvni prezentovala vyskyt rotavirovych onemocnéni
v CR v letech 1997-2017 dr. Spackovd z Oddéleni epidemio-
logie infekénich onemocnéni CEM-SZU a Mgr. GaSpdrek
z NRC pro analyzu epidemiologickych dat SZU. Tato
onemocnéni patfi k nejcastéjsim alimentarnim infek-
cim. Byla zpracovana hlaseni z vice jak 76 000 pripa-
dt, nejvétsi incidence je v kraji Zlinském a Plzenském,
zvékovych skupin jsou nejcastéji postizeny déti 5-9leté.
Mgr. Bohuslavovd z NRL pro E. coli a shigely informovala ve
svém sdéleni o 65 ptipadech onemocnéni vyvolanych
v letech 2016-2017 patogennimi E. coli, u nas nejcasté-
ji sérotypli 026 a 0157. Jedna se o zavazna prijmova
onemocnéni, ¢asto s krvavym prijmem, kterd mtzou
vyustit az v hemolyticko-uremicky syndrom (HUS). Dr.
Labskd prezentovala vysledky studie z nékolika laboratoii
CEM. Ve studii bylo zjistén vysoky podil entero-agrega-
tivniho patotypu (EAEC) E. coli 0111 u onemocnéni déti do
dvou let. V nasledujici prednasce se dr. Labskd vénovala
salmonele sérotypu Bareilly, ktera je v soucasnosti pti-
vodcem salmoneléz v nékolika statech EU. Pro zjisténi
epidemiologickych souvislosti byly izolaty podrobeny
makrorestrikéni analyze a celogenomové sekvenaci. Obé
metody potvrdily vzajemnou piibuznost jednotlivych
izolath. Dalsi pfendsku mél dr. Kouba ze Statni veterinarni
spravy (SVS) pro Jihocesky kraj. Sledovani vyskytu dvou
nejvyznamnéjsich zoondz, salmonel a kampylobakteri,
prindsi ztcastnénym informace nezbytné k zajisténi
bezpecnosti driibeZich produkt. Mgr. Kekldkovd z NRL
pro stafylokoky CEM-SZU promluvila o dlouholetém sle-
dovani produkce stafylokokového enterotoxinu, jako
priciné nejcastéjsi alimentarni intoxikace. Metodami
feno- a genotypizace se podaftilo prokazat, Zze medializo-
vana kebabova epidemie v leto$nim roce byla zptisobena
kmenem stafylokoka s produkci enterotoxinu A, jehoz
stejny klon byl nalezen u pacientfl, v potravinach, na
rukou personalu i ve stérech z prostredi.

V poslednim bloku vénovaném infekcim spojenym
se zdravotni pé¢i a antibiotické rezistenci, ktery ko-
ordinovali dr. Jindrak a dr. Mackova, byla pfednesena
4 sdéleni. V prvnim referovala dr. Mackovd o Narodnim
antibiotickém programu v CR (NAP). Cilem NAP je zajis-
téni dlouhodobé dostupné, icinné, bezpecné a nakladové
efektivni antibiotické 1é¢by pacientdl s infekénimi one-
mocnénimi. Nasledovala dvé sdéleni kolektivu autort
z FN Brno a LF MU Brno vénovana moznostem vyuziti
modernich molekularnich metod v prevenci a kontrole in-
fekci spojenych se zdravotni péci, kterd prednesli dr. Plevovd
a dr. Bezditek. Data a informace ziskané sekvenovanim jsou
cennym zdrojem informaci, ale je diileZité je vZdy inter-
pretovat v souvislosti se vSemi aspekty epidemiologické
situace a klinickych projevii onemocnéni. Doc. Melter ve
svém prispévku informoval o bakteridlni perzistenci v sou-
vislosti s antibiotickou rezistenci jako o fenoménu, ktery
muzZe ovlivnit detekci rezistentnich kment.

Program a prezentace 28. Pecenkovych epidemio-
logickych dni je dostupny na www.khscb.cz, heslo:
PecenkovyDny2018.

Nedilnou soucasti 28. Pecenkovych epidemiologickych
dnt byl i pfijemny spoleCensky program pripraveny or-
ganizatory konference. Uastnici navstivili pfedstaveni
Jihoceského divadla , Klobouk ve kfovi“ - vecer s pisnémi
Osvobozeného divadla. Necekanym piekvapenim byla
osobni aktivni Gcast pana ministra Vojtécha na spole-
Cenském veceru.



Ucastnici 28. PeCenkovych epidemiologickych dnti i ¢le-
nové vyboru SEM CLS JEP se shodli, Ze odborny i spolecen-
sky program konference byly vyborné pfipraveny, za coz
pani feditelce KHS doc. Kotrbové a hlavni organizatorce
MUDr. Lunackové a celému organiza¢nimu tymu dékuji.
Hlavni celostatni odbornou akci v pristim roce bude
mezioborovy Kongres klinické mikrobiologie, infekénich
nemoci a epidemiologie (KMINE 2019), 7. rocnik (fijen/
listopad 2019), poradany spolecné tfemi odbornymi spo-
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le¢nostmi CLS JEP: Spole¢nosti 1ékafské mikrobiologie,
Spolecnosti infekéniho 1ékafstvi a Spolec¢nosti pro epide-
miologii a mikrobiologii. Hlavnim organizitorem KMINE
2019 bude prof. Milan Kolaf, Ph.D., dékan Lékarské
fakulty Univerzity Palackého v Olomouci.

Barbora Mackovd, Petr Petrds
SZU-CEM

OSOBNIi ZPRAVA

Zemrel MUDr. Vladimir Polanecky

Dne18. 9. 2018 zemfel nahle a neoc¢ekavané ve véku ne-
dozitych 77 let MUDr. Vladimir Polanecky, ktery patfil
mezi vyrazné osobnosti ceské hygieny a epidemiologie.
MUDr. Polanecky se narodil 5. prosince 1941 v Praze.
Studium na Stfedni vieobecné vzdélavaci skole ukoncil
maturitou v roce 1959 a v roce 1966 promoval na Lékafské
fakulté hygienické UK. Nejprve plisobil jako lékat ve
Vyzkumném ustavu imunologie a po dvou letech na-
stoupil jako vedouci odboru epidemiologie na tehdejsi
Obvodni hygienickou stanici v Praze 2. V letech 1972-1985
pracoval jako odborny asistent Katedry epidemiologie
Fakulty vSeobecného lékatstvi UK. Od roku 1986 pisobil
jako vedouci 1ékaf Ustavu narodniho zdravi Narodniho
vyboru hlavniho mésta Prahy.

Od roku 1991 zastaval nejprve funkci vedouciho pro-
tiepidemického odboru Hygienické stanice hlavniho
meésta Prahy a posléze od roku 1993 do Cervna roku 2007
byl feditelem Hygienické stanice (HS) hlavniho mésta
Prahy. Vroce 1997 se HS hl. m. Prahy pod jeho vedenim
stala vyukovym pracovistém Katedry hygieny a epide-
miologie IPVZ,

Za dobu svého plisobeni v roli feditele HS hl. m. Prahy
byl nékolik let pfedsedou Poradniho sboru hlavniho
hygienika CR pro epidemiologii a v rdmci svého piiso-
beni ve funkci feditele HS hl. m. Prahy inicioval vznik
oddéleni Epidemiologie drogovych zavislosti s celostatni
pisobnosti.

MUDr. Polanecky lizce spolupracoval s Ministerstvem
zdravotnictvi a aktivné pfispival svymi znalostmi a zku-
Senostmi pii pripravé celé fady metodickych navodi

a pokynt k prevenci infek¢-
nich nemoci. Soucasné se
vyznamné podilel na tvor-
bé, respektive novelizaci
provadécich predpist k za-
konu o ochrané vefejného
zdravi. Po celou dobu své-
ho piisobeni v hygienické
sluzbé se vyznamnou mérou
vénoval problematice nozo-
komidlnich nakaz a jejich
prevenci. Nelze samoziejmé
opominoutijeho rozsahlou pfednaskovou a publikacni
¢innost.

Od roku 1995 byl zaméstnancem IPVZ - katedra hygieny
a epidemiologie, kterou v obdobi let 2009-2016 ved]l.
MUDr. Polanecky svou autoritou a odbornou erudici,
kterou prosazoval se zarputilou cilevédomosti, ovlivnil
celou fadu studenttl v ramci postgradualniho studia,
spolupracovniki a kolegil z oblasti ochrany vefejného
zdravi.

Vazeny pane doktore, mily Vladimire, bylo nam cti
a potésenim se na Tebe obracet o rady, podloZené Tvou
letitou praxi a Sirokymi znalostmi v oblasti infek¢ni
epidemiologie. Svym osobitym humorem, ktery ne
kazdy dovedl ocenit, se Ti dafilo nase setkani pfijemné
zpestfovat. Bude§ nam i fadé kolegli chybét.

Sylvie Kvdsovd, Jitka Cdstkovd
V Praze, dne 10. fijna 2018
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