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SOUHRN

Aktinomykdza neni ¢astd ale vyznamna chronicka nebo subakutni
endogenni infekce zpUsobend grampozitivhimi anaerobnimi
(kapnofilickymi) nebo mikroaerofilnimi bakteriemi prevazné
z rodu Actinomyces. Infekce mlze postihnout vsechny organy
lidského téla. V rozvinutych zemich je nej¢astéjsi panevni forma
u zen, kterd je prevazné spojena s dlouhodobym zavedenim nit-
rodélozniho téliska (intrauterine device, IUD). AvSak odstranénf
IUD u zen s pozitivnimi aktinomycetami v déloznim hrdle nenf
nutné. Aktinomykdza muze imitovat jiné nemoci, ¢asto malignitu.

ABSTRACT

Sehnal B., Benes J., Zahumensky J., Zikan M.: Actinomycosis -
an umbrella review and three case reports of severe pelvic
actinomycosis treated conservatively

Actinomycosis is an uncommon but important chronic or sub-
acute endogenous infection caused by Gram-positive anaer-
obic (capnophilic) or microaerophilic bacteria, mainly within
the Actinomyces genus. Infection can affect all organs of the
human body. The pelvic form in women is the most common in
the developed countries and is predominantly associated with
the long-standing use of an intrauterine device (IUD). However,
IUD removal is not necessary in patients whose uterine cervix

uvob

Aktinomykoza je subakutni nebo chronické neprilis cas-
té infekéni onemocnéni, které postihuje fadu organda,
a mlze mit velmi téZky pribéh s cetnymi komplikacemi.
K infekci dochézi pfi naruseni integrity sliznic a devita-
lizaci tkani na zakladé poranéni cizim télesem nebo pii
ischémii a nekréze vyvolané jinym procesem. Infekce
vyvoland aktinomycety je prakticky vzdy endogenni
anepovazuje se za pfenosnou [1].

EPIDEMIOLOGIE

Onemocnéni je celosvétové roz§ifeno, v nerozvinutych
zemich se vyskytuje 10krat castéji ve venkovskych za-
ostalych oblastech nez ve méstech a 3krat ¢astéji u mu-
Z nez u Zen s vyjimkou panevni formy [2, 3]. Nebyla
zjisténa vyznamna zavislost onemocnéni na véku, rase,
rocnim obdobi, povolani a nejedna se ani o oportunni
infekci. Infekce byla jen nevyznamné castéji popsana
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Urceni spravné diagnozy je ¢asto opozdéno, protoze kultivace
je dlouha a dalsi metody nejsou zcela spolehlivé. Dlouhodoba
|é¢ba penicilinem je plné uc¢inna i pfipadech tézkého onemocnéni.
Jsou popsany tfi pripady tézké panevni aktinomykdzy, vsechny
zeny mely zavedeno IUD déle nez pét let a byly zcela vyléceny
dlouhodobou antibiotickou lé¢bou.

KLICOVA SLOVA
aktinomykdza - aktinomycety - driizy - IUD - dlouhodoba
antibioticka lIécba

tested positive for actinomycetes. Actinomycosis can mimic
other diseases, e.g. a malignancy. The diagnosis is often de-
layed because actinomycetes grow slowly in culture and other
non-culture methods are not entirely reliable. Long-duration
treatment with penicillin is completely effective even in cases
of severe disease. Three case reports are presented of severe
pelvic actinomycosis in women who wore an IUD for more than
five years and whose infection completely cleared up after long-
-term antibiotic treatment.
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u pacientd s HIV, leukémii a jinymi pfipady imunode-

ficience [4].

Pfesnd incidence onemocnéni neni znama a nelze ji ani

zcela podrobnéji odhadnout ze 3 dvodu:

1. Aktinomycety jsou pfirozenou soucasti bakterialni
fléry lidského organismu a jako komenzalni bakterie
jsou Casto jen ptitomny v zanétech vyvolanych jinymi
mikroby.

2. Diagnostika a pritkaz aktinomycet jsou obtizné, sprav-
na diagnéza nemusi byt vzdy stanovena.

3. Aktinomykoza je pomérné vzacné onemocnéni, kte-
ré nepodléhd povinnému hlaseni, a proto stanovit
presnéjsi frekvenci vyskytu je prakticky nemozné [5].

Regionalni incidence aktinomykézy pfimo zavisi na

rutinnich hygienickych navycich mistni populace a do-

stupnosti zdravotni péce. Nizké socioekonomické posta-
veni, nekvalitni zdravotnicky systém, Spatna dentalni
hygiena a zubatska péce zvysuji incidenci aktinomykoézy

[2, 3]. Odhady incidence se velmi riizni, Bene$ incidenci



odhaduje na 1 : 100 000 obyvatel za rok [1]. Napfiklad
incidence v roce 1970 v oblasti Clevelandu (Ohio, USA)
byla stanovenanal: 300 000 [4]. Také mortalita se uda-
va v Sirokém rozmezi mezi 0 a 28 % a zavisi na lokalizaci
infekce a dostupnosti zdravotni péce. Nejvétsi mortalitu
ma postizeni nervového systému, pfi kterém umira az
25-50 % pacientt [2, 4].

ETIOLOGICKA AGENS

V roce 1877 némecky patolog Otto Bollinger (1843-1909)
prokazal aktinomykoézu u skotu, agens bylo nazvano
Actinomyces bovis [1]. O rok pozdéji némecky chirurg zi-
dovského ptivodu James Adolf Israel (1848-1926) objevil
stejné bakterie v tkanich zemrtelého pacienta [6]. V roce
1891 se Wolfovi a Israelovi podaftilo bakterii kultivovat
a byla nazvana na pocest svého objevitele Actinomyces
israelii (A. israelii) [1].

Vyvolavajici ¢initelem aktinomykoézy jsou bakterie pattici
do rodu Actinomyces (aktinomycety) Celedi Actinomycetaceae
z tadu Actinomycetales [1, 2]. Do §$irSiho pfibuzenstva ak-
tinomycet patfi dalsi zndmé baterie rodti Mycobacterium,
Corynebacterium, Arcanobacterium, Actinobaculum, Mobiluncus,
Trueperella a Varibaculum [1, 2]. Aktinomycety jsou an-
aerobni (kapnofilni) nebo mikroaerofilni pleoformni,
grampozitivni, vlaknité, non-acidorezistentni bakterie
s relativné nizkou patogenitou. Nékteré aktinomyce-
ty tvofi vlaknité kolonie, které pripominaji mycelium
hub, a byly dfive povazZovany za houby. Podle bunécné
morfologie i podle metabolickych vlastnosti se vSak ak-
tinomycety jednoznacné fadi mezi klasické bakterie.
Tomuto zatazeni odpovida i dobra citlivost na bézna
antibiotika [1, 2].

Prestoze bakterie rodu Actinomyces jsou znamé uz vice
nez 100 let, nejsou jesté zcela kompletné zdokumento-
vany a jejich vyzkum stale pokracuje. Naptiklad pomeér-
né nedavno byl v ptirodé izolovan novy druh nazvany
Actinomyces naturae a jako pri¢ina plicni aktinomykédzy byl
nové detekovan Actinomyces cardiffensis [2, 7]. Neustalé mu-
tace genti zajistujici trvaly evolu¢ni vyvoj umoznuji zmé-
ny vlastnosti, chovani i pfirozeného vyskytu bakterii [2].
Dominantnim vyvolatelem aktinomykézy u lidi je A. isra-
elii (celosvétové median 72,7 % pfipadi), druhym nejvice
zastoupenym plvodcem je s velkym odstupem A. gerenc-
seriae[2]. Dnes je zndmo asi uz 40 druhti aktinomycet, ale
infekéni potencidl vétSiny z nich je minimalni, protoze
nemaji vlaknity rist.

Japonsti autofi rozborem 1 376 pfipadil aktinomykozy
zjistili nejcastéji A. israelii (73,3 % ptipadli), dale A. na-
eslundii (6,8 %), A. viscosus (4,9 %), Propionibacterium propio-
nicum (3,3 %), A. gerencseriae (2,0 %), A. odontolyticus (1,4 %),
A. meyeri (0,6 %), A. georgiae (0,2 %), A. neuii (0,2 %) [8].
Autofi mezi aktinomykézu fadili i onemocnéni vyvolana
mikroby Corynebacterium matruchotii (0,9 %), Bifidobacterium
dentium (0,4 %) a Rothia dentocariosa (0,4 %), kteti zpisobuji
onemocnéni s obdobnymi klinickymi pfiznaky, ale ne-
jedna se o skutecnou aktinomykézu. VSichni tito mik-
robi se vyskytuji v pochvé jako normalni fléra a mohou
byt kultivovany spolu s aktinomycetami. Navic celkem
u 57 % vzorkl se nepodafilo mikroba identifikovat [8].
Jind prace z Danska popisujici 19 pripadi cervikofacialni
aktinomykozy zjistila nejcastéji A. israelii (23,5 % ptipadl)
a A. meyeri (23,5 %), dale A. naeslundii (17,6 %), ale u 41,2 %
ptipadd byla smiSena infekce také s dal§imi mikroby -
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Bacteroides spp., Propionibacterium acnes, Fusobacterium spp.,
Capnocytophaga spp., stafylokoky, aerobni a anaerobni
streptokoky a enterobakterie [9].

ETIOPATOGENEZE A KLINICKE PROJEVY
Aktinomycety ziji v malém mnozstvi v dutiné tstni, stte-
vech a genitdlnim traktu fady Zivocichti véetné clovéka
jako soucast komenzalni mikrofléry, byly prokazany
i v tustech kojenct [1]. V dutiné tstni se tyto bakterie
nejcastéji nachazeji v zubnim plaku, na zubnim kazu,
v periodontalnich chobotech a v kryptach tonzil [10].
Diive byly nejcastéj$im zdrojem infekce aktinomycety
v dutiné ustni pii poranéni dasné. Rozvoj zanétu se da-
val do souvislosti s ¢iSténim mezizubnich prostor stébly
slamy, pti kterém dochézelo ¢asto k drobnym poranénim
dasné, a také rozsahly neléeny zubni kaz narusujici
integritu sliznice. Po zlepsSeni zubni hygieny a 1ékatské
dentalni péce vyskyt aktinomykdzy v bohatsich zemich
vyznamneé poklesl [1].

ProtoZe bakterie nejsou schopny se uchytit na sliznici,
jejich adhezi napomaha poranéni tkané pii ischémii,
nekréze nebo pii pfitomnosti cizich téles a tim je umoz-
nén rozvoj infekce [11]. Aktinomycety vyvolavaji téZkou
lokalni zanétlivou reakci s tvorbou abscesti. Zakladnim
morfologickym projevem je v postiZené oblasti ,,prknovi-
ty“ jizvici se zanétlivy infiltrat. Stfed infiltratu se casem
rozpada a kolikvuje v podobé velkych, tuhych, nepfesné
ohranicenych pseudotumoréznich titvart prostoupenych
abscesy (tzv. aktinomykom), které maji tendenci se
vyprazdriovat na povrch kiiZe pistélemi. Pokud hnisava
sekrece v nékterém misté spontanné ustane, hoji se tkan
jizvou v diisledku fibroprodukcee [1]. V abscesech mohou
byt pfitomny drizy tvofené aktinomycetovymi vldkny,
kde centrum je kompaktni, na periferii jsou vlakna uspo-
fadana radialné a na okrajich kyjovité ztlustéla a silné
eozinofilni - tzv. Splendoriiv-Hoeppliho fenomén z reak-
ce mezi antigenem a protildtkou (1, 2]. Drizy mohou byt
patrné i makroskopicky jako sirové Zluta nebo hnédavé
zbarvena granula (primér obvykle <1 mm), pfipomina-
jici zrnka pisku ¢i trsy vlasti a jsou tvofena koloniemi
aktinomycet nékdy v koinfekci s jinymi bakteriemi [1,
3,11, 12, 13].

Typickym projevem aktinomykédzy je neobvykle mala cel-
kova reakce organismu, plizivy nastup potizi (hubnuti,
subfebrilie, tachykardie, inava, nauzea, nespecifické bo-
lesti), které mohou trvat mésice, a napadna nebolestiva
tuha infiltrace postiZzenych tkani. Nemoc se pomalu $iti
per continuitatem vSemi tkdnémi nehledé na ptirozené
bariéry, aktinomycety napadaji vSechny ¢asti organismu
- kost, pojivovou tkan, plice, prsy, jatra, mozek, travici
trubici a jejich okoli [1, 2]. Tvorba biofilmu t¢inné brani
priniku antibiotik do cilovych tkani. Biofilm nejaktiv-
néji tvori A. naeslundii a A. viscosus a naopak nebyl popsan
u A. israelii ani u A. gerencseriae, kde je faktorem virulence
schopnost rstu ve vlaknitych agregatech [14, 15].
Aktinomykdza se §ifi i hematogenni cestou, infekce se
mize aktivovat i ve vzdalenych organech s predispozici
(trauma, hematom, ischémie, embolie). Generalizovana
forma s fulminantnim pribéhem se projevi alteraci cel-
kového stavu, kachexii, vzacné i septickym Sokem, kdy
se nakaza $iti krvi do kiize, obratli, mozku, jater, ledvin,
mocovodu a u Zen do panevnich organd [11]. Lymfogenni
diseminace s postizenim vzdalenych lymfatickych uzlin
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je relativné vzacna [1]. Jednoduché chirurgické zasahy
typu incize nevedou k vyléceni, nemoc relabuje a v misté
incize vznikne chronicka pistél [1]. Vstupni laboratorni
nalezy maji pfevazné nizkou vypovédni hodnotu, vyznam
ma spiSe sledovani dynamiky zanétlivych parametrt pri
1é¢bé pokrocilych onemocnéni [11, 12].

Klasicky se aktinomykédza rozliSuje podle lokalizace na
3zakladni formy: cervikofacialni, hrudni a bfisni. Podle
jinych zdroj existuje jesté Ctvrta kozni forma, samo-
statné se vétSinou uvadi také panevni forma [8, 15, 16].
Cervikofacidlni forma (celosvétové 40-60 %): do polo-
viny 20. stoleti byla nejcastéjsi (tzv. hroudovitd dasen),
v soucasnosti je ve vyspélém svété pomeérné vzacna [1].
Zacind kdekoliv v ustni dutiné a hltanu pfi poranéni
tkané, v typické podobé jde o chronicky nebolestivy
infiltrat pfi thlu mandibuly, jehoz konzistence se pfi-
rovnava ke dfevu (tuhy, ne zcela tvrdy). Nasleduje tvorba
pistéli s intermitentni hnisavou sekreci. Klinicky obraz
mizZe pfipominat hnisavou hidradenitidu, lisi se vSak
lokalizaci a chovanim. Pfimym rozsifenim muiZe dojit
k roz$ifeni nakazy na tvar, jazyk hltan, slinné zlazy, le-
becni kosti, mozek véetné mozkovych plen. Podezfeni na
cervikofacialni aktinomykézu by mélo byt vysloveno pti
dlouhotrvajicim nebo opakované se vyskytujicim otoku
v oblasti hlavy a krku zv1asté u lid{ se §patnou dentalni
hygienou a/nebo pfitomnosti fistul produkujicich zluté
granule [1, 2, 13].

Intratorakalni forma (celosvétové 10-20 %): postiZe-
ny jsou primarné plice, aktinomycety se $ifi aspiraci
z dutiny astni, per continuitatem nebo hematogenné
zjinych postizenych oblasti. Aktinomykdza plic ma ¢asto
charakter chronické abscedujici pneumonie s plicnim

Anamnéza (IUD zavedeno déle nez 3-5 let)

infiltrdtem. Podobné jako pfi tuberkuléze probihd nakaza
plic zpocatku bez pfiznakil, pozdéji se objevi bolesti na
hrudi, horecka, kasel s vykaslavanim infek¢niho obsahu.
V pokroc¢ilém stadiu onemocnéni mohou aktinomykomy
postihnout hrudni sténu vcetné Zeber a obratlt [1, 2, 13].
Abdomindlni forma (celosvétové 20-30 %): vznika pro-
pagaci z hrudniku nebo jde o primérni stfevni aktinomy-
kézu po brisnich operacich pfi perforaci akutni apendici-
tidy, divertikuléze tlustého stfeva, popt. piiinsuficienci
mezenterickych cév [1, 11, 12]. Opét jde o hnisavy a fibro-
produktivni proces se vznikem sriistli mezi sousednimi
organy a s tvorbou zevnich i vnitfnich pistéli. BriSni
forma postihuje nejcastéji caecum, appendix a pobti$ni-
ci. Jsou popsany i varianty aktinomykodzy sleziny a jicnu
[17]. Tromboflebitida mezenteridlnich Zil vede k portalni
pyémii, v jatrech jsou pak pfitomny mnohocetné abs-
cesy. PostiZeni jater byva u lidi bez poruchy imunity
v 15 % ptipadti abdominalni aktinomykézy [10]. Nemoc se
klasicky projevuje jako pomalu rostouci tumor v oblasti
panve [12], nejcastéji (65 %) v ileocékalni oblasti a zpliso-
buje nespecifické potize [3]. Klinicky obraz je velmi varia-
bilni. Néktefi pacienti mohou byt zcela bez pfiznakd, jen
u 25 % nemocnych se vyvinou zndmky panevni infekce
[12]. VétSinou je pfitomna neobvykle mala celkova reakce
organismu doprovazena nespecifickou bolesti bficha,
nepravidelnym krvacenim, vytokem, ibytkem hmot-
nosti, gastrointestinalnimi potizemi, subfebriliemi,
hubnutim. Onemocnéni mtiZze mit i fulminantni prabéh
s alteraci celkového stavu, kachexii a septickym Sokem
[12, 16]. Bfi$ni aktinomykdza se mlZze zplisobit i ndhlou
pfihodou bfisni pfi stfevni nepriichodnosti (,,ileus*).
Diferencidlné diagnosticky je tfeba odliSit zanétlivy ad-

Zobrazovaci metody
(UZ, CT - absces v panvi)

Klinické vySetreni (rezistence v panvi)

Odbér na kultivaci z délozniho hrdla
Laboratorni vysetreni
(vysoké markery zanétu)

Y

Histologické vysetieni IUD (prikaz druz)
Cytologie (otisk IUD na sklicko)

\

Extrakce IUD z délohy

VySetreni postizené tkané

Odbér na kultivaci (aerobni i anaerobni)
Molekuldrni metody (priikaz aktinomycet)

Histologické vysetfeni (event. MALDI TOF)
Cytologické vysetreni

- punkce abscesu

\

Odbér na kultivaci (aerobni i anaerobnf)
Molekuldrni metody (prikaz aktinomycet)

Schéma 1. Algoritmus nejspolehlivéjsino stanoveni diagndzy panevni aktinomykoézy u zen s IUD
Figure 1. The best algorithm for diagnosing pelvic actinomycosis in women using an IUD
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nextumor jiné etiologie, maligni nador nebo ovarialni
cystu, myom, periapendikularni absces, saktosalpinx,
divertikl stfeva nebo Zaludecni vied, Crohnovu chorobu
a také endometrioézu (1, 2, 11, 12].

Od brisni formy je Casto samostatné uvadéna panevni
aktinomykdza (celosvétové se uvadi 3-5 % aktinomykoz)
spojena s postiZzenim pohlavnich organ@. V riznych
pracich panevni aktinomykéza splyva s abdominalni
formou, a proto je jeji frekvence pravdépodobné podhod-
nocena. Néktefi autofi povazuji abdominalni a panevni
formu za stejnou nozologickou jednotku. V rozvinutych
zemich v&etné CR ale je pinevni forma nejfrekvento-
vanéjsi, coz podporuje samostatné vyclenéni panevni
formy [1]. Klinické pfiznaky i diferencidlni diagnostika
panevnia abdomindlni formy se z vétsi ¢asti prekryvaji,
u panevni formy onemocnéni vznika vzdy nejdtive v ob-
lasti panve. Panevni forma u Zen je nejcastéjsi a ve vice
nez 90 % pripadd je spojena s pfitomnosti nitrodélozniho
téliska (intrauterine device, IUD) [2, 12, 18]. Algoritmus
nejspolehlivéjsiho stanoveni diagnézy panevni akti-
nomykézy u Zen s IUD zobrazuje graf 1. Byla popsana
i primarni aktinomykéza mocového méchyfte a testes,
aktinomykoza urogenitalu je podle nékterych praci dru-
hou nejcastéjsi [19].

Kozni forma se primarné vyviji ztidka, vétSinou vznika
provalenim hloubéji uloZenych procesti. Hluboky zanét-
livy infiltrat a abscesy se provaluji piStélemi na povrch
se vznikem vieddi, proces se muiZe §ifit i na fascii, svaly
a dalsi tkané.

DIAGNOSTIKA

Stanoveni spravné diagnézy aktinomykoézy muiiZe byt
velmi obtiZné a je Casto oddaleno kviili nespecifickym
klinickym a laboratornim nalezGm [10]. Aktinomycety
rostou v anaerobni nebo mikroaerofilni atmosfére se
zvySenym obsahem CO2. Rist je pomaly, i v pfiznivych
podminkach se kolonie objevi aZ za nékolik dnfi, nékdy je
k zachytu potfebna kultivace trvajicii14 dnd [1]. Po ziska-
ni materidlu by mél byt vzorek co nejrychleji (doporucuje
se do 15 min) transportovan v mediu do laboratofe, ktera
by méla byt informovana o podezfeni na aktinomykézu
s pfedstihem [3, 20]. Casta koinfekce s jinymi bakteriemi
¢ini kultivac¢ni proces jesté sloZitéjsim, doporucuje se po-
uzit paralelni kultivaci stejného vzorku na dvou pidach
s riznymi vlastnostmi k potlaceni jinych anaerobti a ae-
robnich bakterii napt. neselektivni anaerobni agar nebo
Columbia agar obohaceny 5 % ovci ¢i jiné savéi krve a se-
lektivni médium obsahujici metronidazol v mnozstvi 10
mg/1k potlaceni jinych anaerobti a kyselinu nalidixovou
v mnozstvi 30 mg/1 k potlaceni vétsiny aerobnich bakterii
a zvlasté gramnegativnich bacild [20]. Je vhodné ziskat
vice vzorkd hnisu z riznych mist. Naopak stéry z povr-
chi tkani, mo¢, sputum a bronchidlni vyplachy jsou
kultivacné nevytézné [2, 3, 10]. Kultivace m@iZe potvrdit
diagnézu stanovenou z rychlej$ich metod, ale vysledky
kultivace mohou byt negativni aZ v poloviné pfipadi [2,
9, 10]. A naopak, pozitivni kultivace na aktinomycety
nemusi znamenat aktinomykdzu [9].

Metoda MALDI (matrix assisted laser desorption/ioniza-
tion) v kombinaci s detektorem doby letu (TOF, time-of-
-flight) maze zkratit dobu k urceni patogenu na pouhych
24 hodin. V jedné studii se pomoci MALDI-TOF spravné
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stanovily aktinomycety v 97 % pfipadti na rozdil od 33 %
pomoci API Coryne (biochemické testy na standardizova-
nych testovacich prouzcich k identifikaci korynebakterii
a koryneformnich bakterii pomoci komplexnich identi-
fika¢nich databazi) [21].

Histopatologicky prtikaz je v klinické praxi pfinosnéjsi
nez kultivace a ¢asto ma prioritu pfi stanovovani sprav-
né diagnézy [22]. Typickym projevem aktinomykézy
jsou drizy se zlutymi granulami, které 1ze obarvit napt.
hematoxilin-eosinem, podle Grama, metylenovou mod-
fi nebo i jinymi technikami. Napfiklad aktinomycety
byly prokazany ve 32 % archivovanych parafinovych
fezech fixovanych formalinem a barvenych hemato-
xylin-eosinem u pacientdl s podezfenim na aktinomy-
kézu cervikofacialni oblasti s negativni kultivaci [21].
Nicméné prikaz drtz byl pozorovan také u infekce
vyvolané Nocardia brasiliensis a Streptomyces madurae [2, 3].
Histologicka diagnéza by se méla opirat o minimalné
dvé vysetfeni s riznou technikou barveni [5]. O’Brien
referoval, Ze z 235 histologickych vzorkd obarvenych
hematoxolin-eosinem ziskanych z kyretazi v souvislosti
s extrakci IUD byly v 16 vzorcich popsany drazy, které
ukazovaly na aktinomykézu. Ale ze stejnych vzorka
obarvenych podle Grama byla aktinomykéza potvrzena
pouzevjednom pripadé [23]. Nékteré popsané struktury
byly pravdépodobné ¢asti syntetického materialu z IUD
[23]. Jiné vysvétleni nabidl Bhagavan [24]. Ten nalezl
v déloznim hrdle u Zen (s IUD i bez IUD) tzv. pseudoakti-
nomykoticka paprskovita granula (pseudoactinomycotic
radiate granules, PAMRAG). Pfedpoklada, Ze PAMRAG
v genitalnim traktu jsou tvofeny shluky leukocytd okolo
pritomnych bakterii, paraziti nebo cizich téles a mohou
pretrvavat i dlouho poté, co vyvolavajici ¢initel jiz neni
pritomen [24, 25].

Podle nékterych praci ma lepsi vytéZnost cytologicky
natér na sklicko odecteny pod mikroskopem ve srovnani
s kultivaci a histologickym vySetfenim [18, 25]. Tento
nazor ale neni potvrzen jinymi pracemi a nalez mtZze byt
fale$né pozitivni pfi prikazu tzv. ALO (Actinomyces-like
Organisms). ProtoZe zadna z metod neni prilis$ spoleh-
liva, zkoumaly se dalsi metody k potvrzeni diagnozy.
Persson a Holmberg vySetfovali cervikalni sekret na
protilatky proti A. israelii u 110 Zen. VSechny vzorky ob-
sahovaly imunoglobuliny, ale bez reakce s precipienty,
proto autofi konstatuji: ,My mtZeme pouze spekulovat,
zda-li precipita¢ni reakce nalezené v téchto chemickych
analyzach jsou diilezité ve vytvateni ALO.“ [26]. Ani
sérologie obecné neni prili§ pfinosna. V pripadé po-
dezfeni na aktinomykézu muiiZe sérologické vySetfeni
podle ojedinélych kazuistik potvrdit diagnézu, v klinické
praxi ale pfili§ nefunguje [3, 10]. Napomocny mohou byt
také molekuldrni metody, jako napi. sekvence genti 16S
TRNA, DNA-DNA hybridizace, PCR (Polymerase Chain
Reaction) a FISH (fluorescence in situ hybridization) 2,
13]. Jsou pripady, kdy napt A. hongkongensis z pAnevniho
abscesu byla stanovena pouze pomoci sekvence gent 16S
TRNA a zadnym jinym konvenc¢nim testem [27]. Pfinos
PCR a cytologického stéru u panevni aktinomykézy byl
zpracovan v praci z Turecka, kde zachyt pomoci PCR
a kultivace byl v béZné populaci 8krat vyssi nez z cyto-
logickych stérti [28]. Molekularni techniky jsou napfi-
klad s tspéchem vyuzivany pro rozliSeni mezi druhy
Actinomyces a Nocardia [13, 25].
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TERAPIE

Onemocnéni se bez antibiotické terapie velmi obtizné
hoji, ¢im dfive je stanovena spravna diagnoéza a zahajena
adekvatnilécba, tim se zlepSuje prognéza onemocnéni.
Na druhou stranu, samotny nalez aktinomycet v mistech
jejich prirozeného vyskytu (dutina tustni, stfevo, vagina)
neni divodem k 16¢bé. TotéZ plati pro nalez v kryptach [1].
Zakladem terapie jsou antibiotika, nejucinnéjsi se jevi
peniciliny a linkosamidy [1]. Lécba je dlouhodoba (2-12
meésicll), prilécbé kratsi nez mésic dochizi ¢asto k relap-
su. I kdyz néktefi autofi doporucuji provést chirurgicky
vykon, pokud neni po 4-6tydenni antibiotické 1é¢bé ustup
klinického nalezu, chirurgické zasahy nejsou obecné
vhodné a mély by se omezit jen na nezbytné pfipady -
nahla pfihoda briSni s poruchou pasaze, drenaz velkych
abscestl, zavedeni ureteralnich stentdl pfi obstrukci vy-
vodnych cest mocovych [12]. I velmi pokrocilé onemoc-
néni je vylécitelné spravné vedenou samostatnou anti-
biotickou terapii, i rozsahlé infiltraty se po dlouhodobé
16¢bé zméni pouze v nevyznamné vazivové pruhy. Navic,
po provedené, Casto devastujici operaci (rozsahlé resekce
organt vCetné stfev) antibiotika §patné pronikaji do po-
operacnich jizev. Vzhledem k faktu, Ze aktinomycety jsou
pfevazné anaeroby, miZe pribéh terapie u velice téZkych
pripadu zlepsit pobyt v prostfedi s vysokou koncentraci
kysliku (hyperbaricka komora) [2].

Efektivita a prabéh 1é¢by se nejlépe hodnoti prostym
klinickym a zobrazovacim vysetfenim (ultrazvuk). Po
ukonceni 1é¢by je nutné po dobu jednoho roku kontro-
lovat, zda nedochazi k relapsu nemoci [1]. Nejvhodnéjsi
je zacit 1é¢bu podavanim 2,5-5 mil. (miliont) jednotek
benzylpenicilinu (Penicillin G) i. v. (intravenézné) a 6
hodin po dobu 4-6 tydnii, poté pfejit na fenoxymethyl-
penicilin (V-Penicilin) 0,5-1 gram peroralné (p. 0.) 4 6
hodin po dobu 3-12 mésicti, alternativou je Pendepon 1,5
mil. j parenteralné a 2 tydny. Jinou moznosti je podavat
ampicilin v davce 1 gram intravenézné a 6 hodin a poté
peroralné amoxicilin 500 mg (1000 mg) & 8 hod po dobu
6 mésicl. Pii alergii je moZno pouzit klindamycin, do-
xycyklin nebo ceftriaxon. Infekce je casto smiSena, proto
by terapie méla byt podle nékterych autord zahijena
kombinaci s aminoglykosidy, klindamycinem nebo me-
tronidazolem a po priikazu aktinomycet pfejit na dlou-
hodobou monoterapii [11, 12]. Jiné nazory zdliraznuji, Ze
1é¢ba by méla byt vZdy cilena podle citlivosti konkrétniho
mikroba a 1é¢ba smiSené infekce by méla pokryt vSechny
zjiSténé patogeny [29].

KAZUISTIKY

Pripad 1

Kuracka (vice nez 20 cigaret denné), 39 let, 2krat spon-
tanni porod, menses pravidelné, ostatni anamnéza ne-
vyznamna, celkem 6,5 roku zavedeno nehormonalni IUD
s médi (Multiload Cu 375). V X1/2016 planovana vyména
IUD, na kterou se pacientka nedostavila. Tehdy byla
zcela bez potizi s normalnim gynekologickym i ultra-
zvukovym nalezem. Dne 27. 12. 2016 pfivezena RZS pro
kratkou anamnézu bolesti v levém podbrisku a zvraceni.
Pti ptijmu pacientka kardiopulmonalné kompenzovana,
teplota 36,3 °C. Pfi ultrazvukovém vysetfeni byla zjiSténa
abscesova dutina v cavum Douglasi priiméru 8 cm a vlevo
v panvi zanétlivy tuboovaridlni absces velikosti 10 X7 x 6
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cm. V laboratofi kromé vysoké hodnoty CRP (108 mg/1,
norma do 5 mg/l) vSechny ostatni vysledky v normé
(Leukocyty 9,0 x 109/1).

Pacientka byla hospitalizovana s diagnézou causa subita,
pelveoperitonitis, abscesy v panvi, IUD in situ, suspektni
aktinomykoza. Byl proveden odbér kultivace z hrdla dé-
lohy, extrakce IUD, otisk IUD na skli¢ko k cytologickému
vySetfeni a odeslani IUD k histologickému vySetfeni ve
formolu. Byla nasazena intravenézni terapie gentamici-
nem 240 mginj. i. v. 424 hod. (celkem 7 dnfl) a amoxici-
lin s kyselinou klavulanovou (Amoksiklav)1,2gi.v. a 8
hod. Béhem nasledujicich dnti nastava zhorseni klinic-
kého stavu (CRP 415 mg/1, prokalcitonin 2,23 ug/1; norma
do 0,5 pg/l), bficho je palpacné bolestivé se znamkami
peritonealniho drazdéni, uvazovano o chirurgické revizi,
pacientka neptijima per os, aplikovana infuzni alimen-
tacni terapie. Ctvrty den na zakladé vysledku histologie
(material kolem téliska je tvofen zanétlivymi elementy
a formacemi charakteru aktinomykotickych agregatii)
provedena zména Amoksiklavu i. v. na penicilin 5 mil.
i. v. 4 6 hod. Stav pacientky se postupné stabilizuje,
zacina ptijimat per os, bficho je palpac¢né bolestivé bez
znamek peritonealniho draZzdéni, postupny pokles hod-
not CRP (313-297-220 mg/1). Vysledek cytologie (epitelie,
erytrocyty, leukocyty, grampozitivni ty¢inky) i kultivace
(Actinomyces turicensis, Peptostreptococcus anaerobius) potvrzuji
diagnézu aktinomykozy. Penicilin iv podavan 10 dnt ve
stejném reZimu, poté nasazen amoxicilin (Duomox) 1g
tbl. p. 0. a8 hod. a pacientka dimitovana (CRP 220 mg/1,
prokalcitonin 0,34 pg/l), podle ultrazvukového vysetfeni
pretrvava v Douglasové prostoru abscesova dutina primeé-
ru7 cm a vlevo pyovarium (tuboovarialni absces) prumeéru
8 cm. Pacientka doma trvale uziva Amoxicilin 1000 mg a
8hod p. 0., dal§i ambulantni kontroly ve dvoutydennich
intervalech, po tfech kontrolach v mésicnich intervalech.
Pacientka se citi relativné dobfe, jen je slaba, stfevni
pasaz bez problémd, dne 1. 3. 2017 ukoncena pracovni
neschopnost. Pfi kazdé kontrole negativni laboratorni
zanétlivé parametry, vzdy provedeno ultrazvukové vyset-
feni. Absces v cavum Douglasi se postupné zmensuje az
béhem 6 mésicti mizi, tuboovaridlni absces levych adnex
postupné regreduje a za 8 mésicli je pii ultrazvukovém
vySetfeni patrny jen mirny otok levych adnex. Po 12 mé-
sicich ukoncena lé¢ba Amoxicilinem a pacientka predana
do péce registrujiciho gynekologa.

Pripad 2

Silna kuracka (nad 20 cigaret denné), 58 let, ve 12 letech
prodélala revmatoidni horecku, 1krat spontanni porod,
menopauza v 52 letech, jinak anamnéza nesignifikantni.
Gynekologicky vice nez 10 let nevySetfena a celkem 15 let
zavedeno nehormondlni IUD s médi.

Dne 10. 3. 2017 vySetfena na chirurgické ambulanci, kam
byla pfivezena RZS (Rychla zachranna sluzba) pro tyden
trvajici bolesti bficha bez teploty, také udava nauzeu bez
zvraceni a celkovou slabost. Chirurg po vysetfeni hod-
noti nalez jako bolesti v podbfisku nejasné etiologie se
suspektnim pohmatovym nalezem per rectum. Pacientka
je odeslana na gynekologické vySetfeni, pfi kterém zjistén
hnisavy vytok z hrdla délohy a v pravé poloviné panve
zanétlivy adnextumor (pyovarium) velikosti 12 x 8 x 6
cm Castecné vyplnujici Douglastiv prostor. Je odebran
stér na kultivaci z hrdla délohy (Streptococcus sp., Escherichia
coli) a kultivace moci (sterilni). V laboratofi jsou vysoké



zanétlivé parametry (CRP 233 mg/1, Leukocyty 26.0 109/1,
trombocyty 485.0109/1), ostatni laboratorni vysledky jsou
vnormé. Pacientka je pfijata k hospitalizaci s diagnézou
panevni zanétliva nemoc, pyovarium vpravo, IUD in situ,
suspektni aktinomykéza a je nasazena 1écba v reZimu
gentamycin 240 mg inj. i. v. 4 24 hod. (celkem 7 dnil)
a amoxicilin s kyselinou klavulanovou (Amoksiklav)
1,2 gi.v. a 8 hod. (celkem 8 dnti). Ddle podavana anal-
getika, antiemetika, probiotika a infuzni terapie. Dne
12. 3. 2017 provedena extrakce IUD pednem, nasleduje
otisk IUD na skli¢ko na cytologické vySetieni (epitelie, leu-
kocyty, grampozitivni tycinky typu Actinomyces, ojedinéle
kvasinky) a poté IUD odeslano k histologickému vysetfeni
ve formolu (vicecetné aktinomykotické driizy). ProtoZe
pretrvavaji bolesti a pocity tlaku v panvi, dne 15. 3. 2017
provedena v celkové anestezii incize abscesu pfes zadni
posevni sténu a do abscesové dutiny zaveden korugovany
drén. Nasleduje postupné zlepSovani klinického stavu
s trvalym poklesem hodnot CRP (187-164-13 mg/1). Devaty
den zménén intravenézni Amoksiklav na amoxicilin 1000
mg tbl. p. 0. 4 8 hod. a pacientka 10. den dimitovana.
Pacientka po dimisi trvale uziva amoxicilin 1000 mg a 8
hod p. 0., ambulantni kontroly na nasem pracovisti byly
realizovany v mési¢nich intervalech vcetné ultrazvukové-
ho a laboratorniho vySetfeni. Po dvou mésicich od zaha-
jeni antibiotické terapie je gynekologicky ultrazvukovy
nalez zcela v mezich normy. Po 6 mésicich je antibioticka
terapie ukoncena a pacientka je vdobrém klinickém stavu
predana do péce registrujiciho gynekologa.

Pripad 3

Silna kuracka (nad 20 cigaret denné), 55 let, 3krat spon-
tanni porod, menopauza v 51 letech, v anamnéze cho-
lecystektomie (2005) a apendektomie (1997), jinak ana-
mnéza nesignifikantni. Gynekologicky nebyla vice nez
10 let vySetfena, po dobu 12 let zavedeno nehormonalni
IUD s médi.

Dne 13. 3. 2017 bylo provedeno neurologické vysetfeni
vCetné CT lumbosakralni patefe pro bolesti zad doprova-
zené nauzeou se zavérem polytopni vertebrogenni algicky
syndrom s iritaci kofene S1 vpravo bez patologického
nalezu v panvi a byla doporucena spasmoanalgeticka
1é¢ba. Dne 7. 4. 2017 vySetfena na chirurgii pro bolesti
bficha a nauzeu bez zvraceni trvajici celkem 4 dny. Pri
CT vysetfeni bficha se zobrazuje tubo-ovarialni absces
vlevo (prameér 6 cm) komunikujici s objemnymi abscesy
v panvi vpravo (6 x7x 10 cm) a v cavum Douglasi (6 x 17 x
11cm), dale je popsano reaktivni prosaknuti mesosigma-
tu, stény sigmatu a rekta. Odeslana na gynekologické
vySetfeni, kde ultrazvukem nalez potvrzen. Pfi vySetfeni
shledana tachykardie 123/min, teplota 36,5 °C, CRP 299
mg/laleukocyty 16,3x10%]1, ostatni laboratorni vysledky
jsou v normé. Prijata k hospitalizaci na Gynekologicko-
porodnickou kliniku s diagnézou panevni zanétliva ne-
moc, abscesy v panvi, IUD in situ 12 let, suspektni akti-
nomykéza. Provedena extrakce IUD, které po otisku na
sklicko (gramlabilni ty¢inky typu Actinomyces) odeslano
v bujonu na kultiva¢ni vySetfeni (smiSena mikroaero-
filni fléra, Streptococcus sp., Actinomyces sp., Porphyromonas
sp., Peptostreptococcus sp.). Kultivace moci byla sterilni.
Nasazen penicilin 5mil. inj. i. v. 4 6 hod (7 dnfl) a metro-
nidazol 500 mgi. v. 48 hod (7 dntl), podavany analgetika,
antiemetika a infuzni terapie. Dne 10. 4. 2017 provedena
v celkové anestezii punkce Douglasova prostoru pres zad-
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ni poSevni sténu, absces je ¢astecné evakuovan a ziskany
hnis je odeslan na mikroskopické (cytologické) vySetfeni
(grampozitivni vlakna typu Actinomyces) a na kutivaci
(sterilni, kultivace na aktinomycety negativni). Poté
nastava postupné zlepseni klinického stavu a pokles
hodnot CRP (253-185-36). Sedmy den je provedena zména
intravenézniho penicilinu na amoxicilin 1g tbl. p. 0. &
8 hod. a pacientka 9. den dimitovana, doma pokracuje
vuzivani nastavené antibiotické terapie. V pravidelnych
mésic¢nich intervalech jsou provadény ambulantni kon-
troly na nasem pracovisti. Po dvou mésicich od pocatku
antibiotické terapie je ultrazvukové vysetfeni bez patolo-
gického nalezu v panvi, laboratorni zanétlivé parametry
jsou opakovaneé negativni. Po ukonceni 6 mésicti trvajici
antibiotické terapie je vylécena pacientka predana do
péce registrujiciho gynekologa.

DISKUSE

Odhadnout presnéjsi incidenci aktinomykodzy je prak-
ticky nemozné. Jisté je, Ze v Ceské republice a ostatnich
vyspélych zemich s dobfe dostupnou lékatfskou péci a vy-
bornymi hygienickymi podminkami je nejcastéjsi panev-
niformauzen. Aktinomykéza v ostatnich lokalizacich je
v Ceské literatufe referovana pouze ve formé jednotlivych
kazuistik, zatimco pfipady panevni aktinomykézy jsou
popisovany castéji z gynekologickych i chirurgickych
pracovist [30, 31, 32, 33].

Aktinomykodza je nékdy nazyvana velkym imitatorem.
Jsou popsany pripady, kdy cervikofacialni aktinomykéza
byla spravné diagnostikovana az po 6 mésicich od zacat-
ku priznakli a po nékolika 1écebnych kirach riznymi
antibiotiky [2]. Diagnéza pfevazné brisni aktinomykézy
byva obtiZna pro obraz podobny malignité nebo zanétlivé
prihodé brisni [22, 33]. I v Ceské literatufe jsou popsany
pfipady abdominalni a také plicni aktinomykoézy, kdy
definitivni diagnéza byla stanovena az na zakladé pato-
logického vySetfeni chirurgicky odstranéného preparatu
s histologickym nalezem draz [30, 33]. Zobrazovaci meto-
dy (CT, UZ, RTG, MRI) mohu pomoci k urceni diagnozy,
vétSinou se zobrazi infiltrujici masa s rozpadajicimi se
nekrotickymi hmotami. Casto byvaji zvétSené regio-
nalni lymfatické uzliny a nalez imituje malignitu [34].
Jen 10 % tézkych pfipad abdominalni aktinomykodzy je
diagnostikovano predoperacné. Operacni feSeni si casto
vyzada akutni stav pacientky nebo je operace indikovana
pro podezfeni na malignitu, infekce mtiZe byt doprova-
zena vysokymi hodnotami onkomarkeru ca 125, panevni
a paraaortalni lymfadenopatii (aZ v 50 %) a ascitem [12].
Neékteré prace zdtiraznuji u bfisni aktinomykézy vyznam
ultrazvuku vcetné angio zobrazeni [16].

Bfisni aktinomykéza klasicky vznikala po perforaci
akutniho zanétu apendixu, ale v roce 1895 byla refero-
vana kazuistika panevni aktinomykézy u zZeny, ktera
méla v déloze zavedenou kovovou sponku na vlasy.
Primarni genitalni infekce aktinomykézou byla popr-
vé popsana v roce 1926 a predpokladalo se, Ze bakterie
migruji z intestindlniho traktu do dutiny bfisni [35].
Nékolik pfipadt ve 20. a 30. letech minulého stoleti
popsaly panevni aktinomykoézu u Zen pouzivajicich ni-
trodélozni antikoncep¢ni pesary [36]. Pied 50 lety (1967)
prokéazal Brenner aktinomycety v genitadlnim traktu
Zen se zavedenym IUD [37] a pfitomnost IUD byla casem
definovana jako vyznamny rizikovy faktor pro vznik
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panevni aktinomykézy ascendentni cestou z dolniho
genitalu (38, 39].

Podle soucasné literatury je vice nez 90 % ptipadii pinevni
aktinomykézy spojeno s pfitomnosti IUD [2, 18]. Panevni
aktinomykoza je ale také popisovana v souvislosti se za-
vedenim vagindlnich pesarti, tampont, suburetradlni an-
tiinkontinenéni pasky a po nalozeni preventivni cerklaze
u zen po radikalni trachelektomii (fertiltu zachovavajici
operace pro karcinom délozniho hrdla) [11]. IUD i jiné
cizorodé materidly traumatizuji tkané, zptisobuji eroze
epitelli, coz napomaha aktivaci aktinomycet a rozvoji
onemocnéni [19]. Aktinomykoticky absces vznika u Zen
s IUD v praméru po 8 letech, vzacné je popisovan u Zen se
zavedenym IUD méné nez 3 roky [11]. To potvrdily i vSech-
ny nasSe pacientky, které meély zavedeno IUD v délce
6,5roku az15let. Navic byly silné kutfacky, ale nejednalo
se 0 socialné slabé jedince se Spatnymi hygienickymi na-
vyky. Pfi diagnostice jsme postupovali podle navrzeného
algoritmu (viz graf 1) a u vSech pacientek jsme stanovili
spravnou diagnézu bez nutnosti chirurgické intervence.
Jaky ale zvolit postup u asymptomatickych Zen se za-
vedenym IUD, kde byly popsany aktinomycety v cyto-
logickém stéru z délozniho hrdla odebraném v ramci
preventivniho gynekologického vysSetfeni? Pristup neni
jednoznacny a doporuceni v literarnich zdrojich se
lisi. V Ceské literatufe se vétSinou doporucuje télisko
extrahovat, aby se aktinomycety spontanné eradiko-
valy a provést kontrolni cytologii za 2 mésice [11, 12].
Aktinomycety po extrakci IUD nepfebyvaji v déloze
obvykle déle nez mésic (jeden menstruacni cyklus).
Jiné Ceské ucebnice konstatuji, Ze neni shoda, zda je
vhodné nebo dokonce nutné odstranéni IUD [40]. Pri
perzistenci aktinomycet je ale doporucovano provést
vySetfeni ultrazvukem k vylouceni pfitomnosti tubo-
-ovaridlniho abscesu, popf. zkontrolovat laboratorni
zanétlivé parametry [12, 40]. M4 ale nahodny nalez
aktinomyecet signifikantni prognostikou hodnotu pro
riziko rozvoje aktivniho aktinomykotického panevniho
zanétu s tvorbou abscesti? Velmi pravdépodobné nikoliv
[5, 38]. Pozitivni stéry na aktinomycety jsou pomérné
Casté a panevni aktinomykotické abscesy velmi vzacné.
Stanovit skutecné riziko aktinomykdzy u nositelky IUD
je velmi obtizné azZ nemozné, urcité je ale extrémné
nizké [38].

Pfehledové prace uvadi v primeéru 7% kolonizaci délozniho
hrdla aktinomycetami u Zen se zavedenym IUD, ale ve
velmi Sirokém rozmezi (tab. 1) [11, 12, 36, 38, 39, 41, 42,
43, 44,45, 46, 47]. Podle nékterych praci jsou IUD s kovem
pravdépodobné méné kolonizovana nez plastové IUD,
ale mnohonasoné méné jsou kolonizovana medikovana
IUD s levonorgestrelem [34, 46]. S prodluzujici se délkou
zavedeni se zvySuje i frekvence zachytu aktinomycet. Ve
francouzské praci bylo 15 % cytologickych stért pozitivnich
na aktinomycety za 2-3 roky po zavedeni IUD, 30 % po 4-5
letech a 50 % po 6-7 letech [16]. Na druhou stranu, pokud
mezi extrakci a zavedenim nového IUD nastava jen néko-
likadenni prodleva, kolonizace nového IUD je vyznamné
mensi. Svycarska studie uvadi, Ze u Zen s opozdénou
reinzerci nového IUD (za 3-5 dnti) byly vSechny stéry na
aktinomycety za 6 tydni negativni a za 36 mésicti bylo 73 %
Zen pozitivnich na aktinomycety v prvni skupiné (extrakce
a zavedeni nového IUD v jedné dobé) a 33 % Zen ve druhé
skupiné (zavedeni nového IUD za 3-5 dnil). Rozdil ale ne-
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byl vzhledem k celkové malému poctu Zen zatazenych do
studie statisticky signifikantni (p < 0,17) [45].

Tabulka 1. Zachyt aktinomycet (ALO) u Zen se zavedenym IUD

[39, 40, 41, 42,43, 44, 45]

Table 1. Detection of actinomycetes (ALOs) in women using an IUD
[39, 40, 41, 42,43, 44, 45]

Autor Pocet Zen Prevalence [%]
Hager, 1979 50 8,0
Jones, 1979 300 19,7
deMoraes, 1980 813 12,8
Duguid, 1980 293 14,3
Kanbour, 1980 330 212
Sykes, 1981 147 258
Gupta 1982 ? 6,9
Valicenti, 1982 6450 36
Valicenti, 1982 170 7,6
Persson, 1983 478 12,6
Keebler, 1983 68 0.0
Mao, 1984 2734 29
Jarvis, 1985 259 30,8
Nayar, 1985 350 3,4
Mali, 1986 815 7,0
Surico, 1987 221 135
Dybdahl, 1991 1520 n4
Chatwani, 1994 17150 7]
Merki-Feld, 2000 104 s médi 20,0
54 s LNG# 29
Kalaichelvan, 2006 1108 13,7
Merki-Feld, 2008* 38 52,6
Kim, 2014** 20 390 0,26

#Levonorgestrel
*Za 36 mésiclt po vymeéné IUD z divodu pozitivnich ALO
**Celkovy pocet zen, ale 80,8 % s pozitivnimi ALO bylo nositelek IUD.

*36 months after IUD replacement due to positivity for ALO.
**Total of women, but 80.8% of ALO positives were IUD users.

Persson prokazal aktinomycety u 5 % Zen bez ohledu na
pritomnost ¢i nepfitomnost IUD [42]. Stejny autor publi-
koval vysledky longitudindlni studie na 10 Zenach bez IUD
a 5zenach s IUD, kdyZ provedl celkem 1108 stérti z hrdla
délohy, pochvy a perinea v intervalech dvou mésict.
Aktinomycety byly zji§tény v 6 % vzorcich z hrdla délohy,
ve 14 % v pochvé a v 27 % na hrazi a vysledky nebyly zavislé
na pritomnosti IUD [48]. Persson uzavira, ze ,A. israelii je
normadlni béznou florou v genitdlnim traktu a pfitomnost
aktinomycet v genitalnim traktu nepredikuje rozvoj
panevni aktinomykézy i u Zen s IUD” [48].

Navic cytologicky stér mtiZze byt faleSné pozitivni, coz
byva zplisobeno pritomnosti jinych mikrobt (Candida,
Aspergillus, Nocardia, Leptothrix, koky) nebo pfimeési
umeélych vldken z IUD [38]. Pravé tyto falesné pozitivni
nalezy mohou Castecné vysvétlovat casty priikaz ALO
(Actinomyces-like Organisms). Senzitivita cytologického



stéru pro ALO je velmi limitujici. Petini provedl studii,
kdy 18 % cytologickych stéru s popsanymi ALO bylo ve
druhém cteni jinym zkuSenym cytopatologem odecteno
s odli§nym vysledkem [39].
Riziko panevni aktinomykézy musi byt velmi nizké,
pravdépodobnost rozvoje infekce u Zen s prikazem ALO
v dolnim genitdlnim traktu musi byt vyrazné mensi
nez 1/1000. Z téchto diivodd mizZe byt IUD u asympto-
matickych Zen s pritkazem ALO v cytologickém stéru
ponechdno in situ, coz uvedly ve svych doporucenich i od-
borné spolecnosti ve Velké Britdnii (UK Faculty of Family
Planning) a v USA (Planned Parenthood Federation of
America) [38, 49, 50]. Pacientky by ale mély byt informo-
vany o zvySujicim se riziku klinického projevu infekce
s prodluzujici se délkou zavedeni IUD [50].
Aktinomykéza se milze rozvinout ve velmi devastujici
onemocneéni, ale i velmi téZké pripady jsou zcela vylécitel-
né dlouhodobou antibiotickou terapii. Nékteré nasledky
infekce (napf. adheze) nemuZe antibioticka 1é¢ba ovliv-
nit. Intravendzni 1é¢ebna schémata penicilinem, ktera
jsou opakované uvadéna v Ceské i svétové literatufe, byla
navrzena v 50. letech minulého stoleti a od té doby se
nezmeénila. Pokud stav pacienta nevyzaduje hospitali-
zaci, je inicidlni intravenézni 1é¢ba z dnesniho pohledu
podle nékterych odborniki nadbytecna a stejného efektu
1ze docilit pouze peroralni terapii [29, 50]. Nejlepsi jsou
tyto moznosti:

1. amoxicilin tbl. 1000mg & 8 hod (nutno dodrZovat
pfesné Cas uzivani, existuje riziko postantibiotické
kolitidy);

2. doxycyklin 100 mg na kazdych 30 kg hmotnosti pacien-
ta denné v jedné nebo ve dvou davkach (vyhodnéjsi pro
pacienty s nepravidelnym dennim rezimem - prace na
smény apod., doxycyklin ma ale relativné ¢asto neza-
douci ucinky jako je nauzea, intolerance nékterych
potravin, fotosenzibilizace);

3. klindamycin 300 mg 4 8 hod nebo 600 mg a 12 hod (nut-
no uzivat s jidlem, pfi dlouhodobém uzivani existuje
téZ urcité riziko postantibiotické kolitidy) [29].

Casto doporucovany erytromycin jiz neni v CR registro-

van a makrolidova antibiotika nejsou obecné pro 1écbu

aktinomykézy prili§ vhodna.

ZAVER

V Ceské republice je nejcastéjsi panevni aktinomykéza
u Zen, ostatni formy jsou velmi vzacné. Nejedna se o piti-
1i§ ¢asté onemocnéni, ale mize zpisobit zdvazny dlou-
hodoby zdravotni problém s tézZkymi nasledky. I rozsahlé
nalezy aktinomykotického zanétu lze zcela vylécit bézné
dostupnymi antibiotiky. Opera¢ni vykony by mély byt
vyhrazeny jen pro akutni pfipady nidhlé ptihody btisni.
U bezptiznakovych Zen s ndlezem ALO v cytologickém
stéru z délozniho hrdla m@Ze byt IUD ponechano in
situ. Zeny by mély byt pouleny, Ze s prodluzujici se dél-
kou zavedeni IUD se vyznamneé zvysuje riziko aktivniho
panevniho zanétu s tvorbou abscesil, IUD by mélo byt
zavedeno maximalneé na 5 let.

Seznam zkratek

ALO - Actinomyces-like Organisms, aktinomyce-
tam podobné organismy
co, - oxid uhlicity

SOUHRNNE SDELENiI

CRP - C reaktivni protein, laboratorni marker
zanétu, norma do 5 mg/1

CT - Computed Tomography, pocitacova tomo-
grafie, zobrazovaci vySetfeni

CR - Ceské republika

DNA - deoxyribonucleic acid, deoxyribonukleova
kyselina

FISH - fluorescence in situ hybridization, cytogene-
ticka metoda s vyuzitim fluorescencnich sond

HIV -human immunodeficiency virus, virus
lidské imunitni nedostatecnosti

1IUD - intrauterine device, nitrodélozni télisko

MALDI - matrix assisted laser desorption/ionization,
spektrofotometrické urceni proteinového
profilu bakterie

MRI - magnetic resonance imaging, magneticka

rezonance, zobrazovaci vySetfeni
PAMRAG - pseudoactinomycoticradiate granules, pseu-
doaktinomykoticka paprskovita granula
PCR - Polymerase Chain Reaction, polymerazo-
va fetézova reakce, zmnoZeni iseku DNA
zalozené na principu replikace nukleovych

kyselin

TRNA -ribosomal ribonucleic acid, ribozomalni
ribonukleova kyselina

RTG - rentgen, zobrazovaci vySetfeni

TOF - time-of-flight, detektor doby letu

USA - United States of America, Spojené staty
americké

Uz - ultrazvuk, zobrazovaci vysSetfeni

LITERATURA

1. Benes J, et al. Aktinomykdza in Infekénf Iékarstvi, Praha Galen 2009
(l.vydani): 267-268. ISBN 978-80-7262-644-1.

2. Boyanova L, Kolarov R, Mateva L, et al. Actinomycosis: a frequently
forgotten disease. Future Microbiol, 2015;10(4):613-628.

3. Moniruddin ABM, Begum H, Nahar K. Actinomycosis: an update.
Medicine Today, 2010; 22:43-47.

4. Acevedo F, Baudrand R, Letelier LM, et al. Actinomycosis: a great
pretender. Case reports of unusual presentations and a review of the
literature. Int. J. Infect. Dis, 2008;12(4):358-362.

5. Lippes J. Pelvic actinomycosis: a review and preliminary look at pre-
valence. Am J Obstet Gynecol, 1999;180:265-269.

6. Israel J. Neue beobachtungen aus dem Gebiete der Mykosen des
Menschen. Arch Pathol Anat, 1878;74:15-53.

7. Rao JU, Rash BA, Nobre MF, et al. Actinomyces naturae sp. nov.,
the first Actinomyces sp. isolated from a non-human or animal source.
Antonie Van Leeuwenhoek, 2012;101(1): 155-168.

8. Japanese Society of Chemotherapy Committee on guidelines for
treatment of anaerobic infections; Japanese Association for Anaerobic
Infection Research. Chapter 2-12-1. Anaerobic infections (individual
fields): actinomycosis. J. Infect. Chemother, 2011;17(Suppl. 1):119-120.
9. Moghimi M, Salentijn E, Debets-Ossenkop Y, et al. Treatment of cer-
vicofacial actinomycosis: a report of 19 cases and review of literature.
Med. Oral Patol. Oral Cir. Bucal, 2013;18(4):e627-€632.

10. Reichenbach J, Lopatin U, Mahlaoui N, et al. Actinomyces in chro-
nic granulomatous disease: an emerging and unanticipated pathogen.
Clin. Infect. Dis, 2009;49(11):1703-1710.

1. Masata J a kol. Aktinomykdza in Infekce v gynekologii, Praha
Maxdof 2017 (3. vydani): 163-167. ISBN 978-80-7354-531-6.

12. Kolarik D, Halaska M, Feyereis| J. Repetitorium gynekologie. Praha
Maxdorf 2011 (1. vydani):548. ISBN: 978-80-7345-267-4.

2019,68,¢.2  EPIDEMIOLOGIE, MIKROBIOLOGIE, IMUNOLOGIE

97



98

SOUHRNNE SDELENI

13. Simpson RS, Read RC. Nocardiosis and actinomycosis. Medicine,
2014, 42:23-25.

14. Al-Ahmad A, Ameen H, Pelz K, et al. Antibiotic resistance and
capacity for biofilm formation of different bacteria isolated from
endodontic infections associated with root-filled teeth. J. Endod,
2014;40(2):223-230.

15. Carrillo M, Valdez B, Vargas L, et al. In vitro Actinomyces israe-
lii biofilm development on IUD copper surfaces. Contraception,
2010;81(3):261-264.

16. Marret H, Wagner N, Ouldamer L, et al. Pelvic actinomycosis: just
think of it. Gynecol. Obstet. Fertil, 2010;38(5):307-312.

17. Sinhasan SP. Actinomycotic splenic abscess: a rare case report.
Indian J. Pathol. Microbiol, 2011;54:638-639.

18. Matsuda K, Nakajima H, Khan KN, et al. Preoperative diagnosis
of pelvic actinomycosis by clinical cytology. Int. J. Womens Health,
2012;4:527-533.

19. Valour F, Sénéchal A, Dupieux C, et al. Actinomycosis: etiology,
clinical features, diagnosis, treatment, and management. Infect Drug
Resist, 2014;7:183-197.

20. Health Protection Agency. Identification of anaerobic Actinomyces
species. UK Standards for Microbiology Investigations. Dostupné na
www: www.gov.uk/government/uploads/system.

21. Lo Muzio L, Favia G, Lacaita M, et al. The contribution of histopatho-
logical examination to the diagnosis of cervico-facial actinomycosis:
a retrospective analysis of 68 cases. Eur. J. Clin. Microbiol. Infect Dis,
2014;33(1):1915-1918.

22. Garcia-Garcia A, Ramirez-Duran N, Sandoval-Trujillo H, et al. Pelvic
Actinomycosis. Can J Infect Dis Med Microbiol, 2017;2017:9428650.
23. O'Brien PK, Roth-Mayo LA, Davis BA. Pseudo-sulfur granules as-
sociated with intrauterine contraceptive devices. Am J Clin Pathol,
1981,75:822-825.

24. Bhagavan BS, Ruffier J, Shinn B. Pseudoactinomycotic radiate gra-
nules in the lower female genital tract: relationship to the Splendore-
Hoeppli phenomenon. Hum Pathol, 1982; 13:898-904.

25. McHugh KE, Sturgis CD, Procop GW, et al. The cytopathology
of Actinomyces, Nocardia, and their mimickers. Diagn Cytopathol,
2017;45(12):M05-1115.

26. Persson E, Holmberg K. Study of precipitation reactions to
Actinomyces israelii antigens in uterine secretions. J Clin Pathol,
1985;38:99-102.

27. Flynn AN, Lyndon CA, Church DL. Identification by 16S rRNA gene
sequencing of an Actinomyces hongkongensis isolate recovered from
a patient with pelvic actinomycosis. J. Clin. Microbiol, 2013;51(8):2721-
2723,

28. Kaya D, Demirezen S, Hascelik G, et al. Comparison of PCR, cul-
turing and Pap smear microscopy for accurate diagnosis of genital
Actinomyces. J. Med. Microbiol, 2013;62(Pt 5): 727-733.

29. Bene$ J. Antibiotika: systematika, vlastnosti, pouziti. Praha
Grada Publishing, 2018 (1. vydani):112-142, 539-564. ISBN 978-80-
271-0636.

30. Janik M, Sauka C, Kudla¢ M, et al. Aktinomykoza pluc predstie-
rajuca pancoastoidny rakovinovy nddor. Rozhl Chir, 2006;6:266-268.
31. Kepdk T, Zapletal O, Skotdkova J, et al. Aktinomykdza brisni stény
a retroperitonea mimikujici nddor predni brisni stény. Ces-slov Pediat,
2003;58(3):141-143.

32. Petrousova L, Roznovsky L, Hrbac T, et al. Aktinomykoza mozku -
kazuistiky. Cesk Slov Neurol, 2009:105(3):270-273.

33. Majernik J, Bis D, Hanousek P, et al. Bfisni aktinomykdza - 3 kazuis-
tiky a prehled literatury. Rozhl Chir, 2013;92(5):260-263.

EPIDEMIOLOGIE, MIKROBIOLOGIE, IMUNOLOGIE 2019, 68, ¢. 2

34. Perez-Lopez FR, Tobajas JJ, Chedraui P. Female pelvic acti-
nomycosis and intrauterine contraceptive devices. Open Access
J.Contracept, 2010;1:35-38.

35. Draper J, Studdiford W. Report of a case of actinomycosis of the
tubes and ovaries. Am J Obstet Gynecol, 1926;11:603-608.

36. Schiffer MA, Elguezabal A, Sultana, M, et al. Actinomycosis in-
fections associated with intrauterine contraceptive devices. Obstet
Gynecol, 1975;45:67-72.

37. Brenner R, Gehring S. Pelvic actinomycosis in the prescence of an
endocervical contraceptiv device. Obstet Gynecol, 1967;29:71-73.

38. Westhoff C. IUDs and colonization or infection with Actinomyces.
Contraception, 2007;75(6 Suppl):S48-S50.

39. Petitti DB, Yamamoto D, Morgenstern N. Factors associated with
actinomyces-like organisms on Papanicolaou smear in users of intrau-
terine contraceptive devices. Am J Obstet Gynecol, 1983;145:338-341.
40. Roztocil A. Moderni gynekologie, Grada Publishing 201, Praha, 1.
vydani:198-199. ISBN 978-80-247-2832-2.

41. Fiorino AS. Intrauterine contraceptive device-associated actinomy-
cotic abscess and Actinomyces detection on cervical smear. Obstet
Gynecol, 1996;87:142-149.

42. Persson E. Genital actinomycosis and actinomyces israelii in the
female genital tract. Adv Contracept, 1987;3:115-123.

43. Kalaichelvan V, Maw AA, Singh K. Actinomyces in cervical smears
of women using the intrauterine device in Singapore. Contraception,
2006;73(4):352-355.

44, Kim YJ, Youm J, Kim JH, Jee BC. Actinomyces-like organisms in
cervical smears: the association with intrauterine device and pelvic
inflammatory diseases. Obstet Gynecol Sci, 2014;57(5):393-396.

45. Merki-Feld GS, Rosselli M, Imthurn B. Comparison of two procedu-
res for routine IUD exchange in women with positive Pap smears for
actinomyces-like organisms. Contraception, 2008;77(3):177-180.

46. Merki-Feld GS, Lebeda E, Hogg B, et al. The incidence of actino-
myces-like organisms in Papanicolaou-stained smears of copper-
and levonorgestrel-releasing intrauterine devices. Contraception,
2000;61(6):365-368.

47. Valicenti J, Pappas A, Graber C, et al. Detection and prevalence
of IUD-associated actinomyces colonisation and related morbidity.
JAMA, 1982;247:1149-152.

48. Persson E, Holmberg K. A longitudinal study of Actinimyces israelii
in the female genital tract. Acta Obstet Gynecol Scand, 1984;63:207-
216.

49. Caylay J, Fotherby K, Guillebaud J, et al. Recommendations for
clinical practice: Actinomyces-like organisms and intrauterine contra-
ceptives. Br J Fam Plan, 1998;23:137-138.

50. Sehnal B, Benes$ J, Koldfova Z, et al. Panevni aktinomykdéza a IUD.
Ces Gynek, 2018; 83(5): 386-390.

Do redakce doslo dne 24. 8. 2018.

Adresa pro korespondenci:

as. MUDr. Borek Sehnal, Ph.D.

Gynekologicko-porodnicka klinika

Nemocnice Na Bulovce a 1. LF UK
Budinova 2

180 00 Praha 8

e-mail: boreksehnal@seznam.cz



re.cz | 2.7:2026

KRATKE SDELENI

In-vivo mezidruhovy prenos KPC
karbapenemazy u dlouhodobé 1écené

pacientky
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Nardst vyskytu multirezistentnich bakterialnich kmend predstavu-
je jeden ze zadvaznych problémU( souc¢asného zdravotnictvi. Tyto
patogeny jsou ¢astou pfi¢inou nozokomialnich nakaz, které jsou
spojené s omezenymi terapeutickymi moznostmi a vys$si mor-
talitou. Prezentovan je neobvykly pfipad zachytu ¢tyr rliznych
druhl producentl (Citrobacter freundii, Klebsiella pneumoniae,
Escherichia coli, Morganella morganii) shodné karbapenemazy
typu KPC-2 u jediné pacientky v prdbéhu dlouhodobé kom-

ABSTRACT

Polcarova P., Hobzova L., Kukla R., Skofepa P., Smetana J.,
Sosovickova R., Chlibek R.: In-vivo interspecies transmission
of carbapenemase KPC in a long-term treated female patient

The increasing incidence of multiresistant bacterial strains is
currently a serious health concern. These pathogens are of-
ten the cause of nosocomial infections with limited treatment
options and high fatality rates. A case report is presented of
an uncommon detection of four different species (Citrobacter
freundii, Klebsiella pbneumoniae, Escherichia coli, and Morganella

uvob

V soucasnosti dochazi k nezanedbatelnému narastu
vyskytu multirezistentnich gramnegativnich bakte-
rii, které se tispésné §ifi v mnoha zemich svéta. Jedna
se predevsim o nefermentujici gramnegativni ty¢inky
z rodu Pseudomonas a Acinetobacter a také o bakterie z fadu
Enterobacterales, jako naptiklad Escherichia coli a Klebsiella
pneumoniae [1]. Druhy z uvedené Celedi se fadi k béznym
ptvodcim jak nozokomidlnich, tak i komunitnich na-
kaz. Zptisobuji vice ¢i méné zavazni onemocnéni uroge-
nitadlniho, gastrointestinalniho a respira¢niho traktu,
ale také komplikovanéjsi infekce typu peritonitidy, me-
ningitidy ¢i fatdlni sepse. Z klinického i epidemiologic-
kého hlediska je velmi zavazny naridst vyskytu rezistence
ke karbapenemim podminéné produkci karbapenemaz
a to zejména u enterobakterii (CPE - Carbapenemase
Producing Enterobacteriaceae, karbapenemazy produkujici
enterobakterie). Naprosta vétSina karbapenemaz je kddo-
vana geny na mobilnich genetickych elementech, které

plikované hospitalizace. K Sifeni rezistence na ostatni druhy
pravdépodobné doslo horizontalnim prenosem plazmidd obsahu-
jicich geny blaKPC-2. Implementace prisnych protiepidemickych
opatfeni zabrdnila dalSimu Sifeni téchto karbapenem-rezistent-
nich bakterii.

KLICOVA SLOVA
multirezistence - karbapenemaza - KPC-2 - mezidruhovy
pfenos - protiepidemicka opatfeni

morganif) producing the same type of carbapenemase, KPC-2, in
a female patient during her complicated long-term hospital stay.
Resistance was probably spread to other species by horizontal
transmission of plasmids carrying the b/akPC-2 genes. The im-
plementation of strict anti-epidemic measures prevented further
spread of these carbapenem-resistant bacteria.

KEYWORDS
multiresistance - carbapenemase - KPC-2 - interspecies
transmission - anti-epidemic measures
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se mohou u enterobakterii mezidruhové velmi rychle Sifit
[2]. Karbapenemy jsou vzhledem ke svému Sirokospek-
trému ucinku povazovany za antibiotika posledni volby
pro terapii zdvaznych infekci. Pisobi baktericidné na
Kklinicky vyznamné druhy z Celedi Enterobacteriaceae véet-
né téch, které produkuji Sirokospektré beta-laktamazy
(ESBL), beta-laktamazy typu AmpC a na citlivé pseudo-
mondady a acinetobaktery [3]. Bakterie produkujici kar-
bapenemazy mohou v zavislosti na typu enzymu (KPC,
IMP, VIM, NDM nebo OXA-48) a urovni jeho exprese
vykazovat v rizné mifte rezistenci k beta-laktamovym
antibiotikim vcetné karbapenemu. Uvedené kmeny
byvaji casto rezistentni i k dalsim skupinam antibio-
tik, napfiklad k aminoglykosidim a fluorochinolonim
[1, 4]. Citlivost CPE pak zlistava zpravidla zachovana
ke kolistinu, fosfomycinu ¢i tigecyklinu, avsak in vivo
ucinek téchto antibiotik je Spatné predvidatelny [5, 6].

Karbapenemazy jsou klasifikovany do nékolika skupin,
z nichz ve svété nejvice rozsifené jsou karbapenemazy
typu KPC (Klebsiella pneurmoniae carbapenemase) [7]. V sou-
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¢asné dobé je znamo devatendact variant KPC, z nichz
nejcastéjsi jsou KPC-2 a KPC-3 [8]. Geny pro KPC jsou ty-
picky lokalizovany na mobilnich genetickych elementech
(napf. plazmidech), coZ usnadriuje jejich horizontalni
prenos mezi druhy z Celedi Enterobacteriaceae. Tento me-
chanismus pfenosu soucasné umoznuje jejich snadné
§iteni v populaci bakterii [1, 9].

CPE jsou Castymi plvodci nozokomidlnich nakaz.
Invazivni infekce zptisobené kmeny produkujicimi kar-
bapenemazy postihuji pfevazné osoby po transplantaci
organt nebo kmenovych bunék a také dlouhodobé 1écené
nebo ventilované pacienty, kterym jsou podavana Siro-
kospektra antibiotika. Lécba infekci zptisobenych CPE
je komplikovana a znacné omezena. Je spojena nejen
s rostoucimi naklady na zdravotni péci, ale i zvySenym
rizikem umrti infikovanych pacientt [10, 11, 12].

KAZUISTIKA

Pacientka (45 rokii) byla na poc¢atku srpna 2015 piijata do
spadové nemocnice pro jeden den trvajici bolesti bricha
s opakovanym zvracenim. Na zakladé klinického nalezu
a vysledkd komplementarnich vySetfeni byla stanovena
diagnéza akutni pankreatitidy toxonutritivni etiolo-
gie. Stav nemocné se od pocatku progresivné zhorSoval
a 4. den hospitalizace doslo k rozvoji multiorganového
selhdni s rozvojem syndromu akutni dechové tisné s nut-
nosti umélé plicni ventilace. Pacientka byla prelozena
na interni jednotku intenzivni péce Fakultni nemoc-
nice Hradec Kralové. Pro nekrézu pankreatu a rozvoj
peripankreatickych infiltratt doprovazenych septickym
Sokem byla provedena chirurgicka revize s drenazi, ktera
vyustila v laparostoma. Pooperacné doslo ke zlepseni

a stabilizaci stavu. Stav pacienty vSak nasledné zkompli-
koval vznik mnohocetnych stfevnich pistéli. V pribéhu
pokracujici dlouhodobé mnohameési¢ni hospitalizace
nasledovala celd fada dalsich komplikaci jako recidivujici
pneumonie, recidivujici urosepse, kolitida, recidivujici
cholangoitidy, krvaceni z erodované lienalni tepny, fleg-
moény kizZe v okoli rany. Findlné vSe vyustilo v absenci
moznosti terapeutického ovlivnéni celkového stavu a pa-
cientka umira po 18mésicni hospitalizaci na septicky Sok.

Mikrobiologie

Vzhledem k opakujicim se infekénim komplikacim a sep-
tickym stav@im zptisobenym zpravidla multirezistent-
nimi kmeny Pseudomonas aeruginosa a enterobakteriemi
produkujicimi ESBL byla od pocatku pacientka lécena
kombinacemi antibiotik - piperacilin-tazobaktam, me-
ropenem, metronidazol, kolistin a tigecyklin.

Po tfech mésicich hospitalizace (listopad 2015) byl ve vy-
téru z rekta pacientky v ramci screeningu designovaného
pro multirezistentni kmeny vykultivovan kmen Citrobacter
freundii rezistentni ke v§em testovanym beta-laktam@m
vCetné karbapenemd (tab. 1). Béhem nasledujicich ¢tr-
nacti mésich byl tento kmen u pacientky opakované za-
chycen zejména v tekutiné z bfisnich drénfi, ve vytérech
rekta a také z mocového katetru. V srpnu 2016, tedy rok
od pocatku hospitalizace, byla z mocového katétru dale
vykultivovana karbapenem-rezistentni K. pneumoniae.
V listopadu 2016 byla z mocového katétru vykultivovana
E. coli rezistentni ke karbapenemtim a v prosinci 2016
i karbapenem-rezistentni Morganella morganii. Tabulka 1
uvadi hodnoty miniméalni inhibi¢ni koncentrace (MIC)
téchto Ctyr karbapenem-rezistentnich bakteridlnich kme-
nl k vybranym antibiotik@im pfi jejich prvnim zichytu.

Tabulka 1. Hodnoty MIC vybranych antibiotik pfi prvnim zdchytu enterobakterii produkujicich karbapenemazu typu KPC-2
Table 1. MICs of selected antibiotics at the time of the first detection of KPC-2-producing enterobacteria

MIC (ug/ml) antibiotik?

Datum
Kmen izolace o [l o N o c o c = = Q 8
= = o e}
E1E|~|S|8|¢&|z|E|2|8|&E|l|s|0o|8]|R
C. freundii 11/2015 >64 | >64 | >64 >8 >16 | >16 | >16 | >32 | >16 | >32 16 >8 >64 >8 4 1

K. pneumoniae | 09/2016 >64 | >64 | >64 >8 >16 >16

E. colf 11/2016 >64 | >64 | >64 4 4 2

>16 32 4 2 >32 >8 | 0,06 | =<0,06 | <0,06 | 0,25

M. morganii 12/2016 >64 | >64 | >64 >8 8 >16

Citlivost kmen( k antibiotikim byla hodnocena podle metodiky EUCAST!

'Kmeny s hodnotami MIC meropenemu a imipenemu > 8 pg/ml jsou k témto antibiotikiim rezistentni. Nékteré izolaty produkuijici karbapenemazu mohou byt podle aktualnich
breakpointt hodnoceny jako citlivé, jelikoz nizsi Urover exprese (nebo typ) karbapenemazy nemusi ovlivnit vyslednou citlivost. Pro screening karbapenemaz se proto vyuziva

hrani¢ni hodnota meropenemu o koncentraci > 0,125 pg/ml [21].

2Amp - ampicilin, Ams - ampicilin-sulbaktam, Tzp - piperacilin-tazobaktam, Ctx - cefotaxim, Caz - ceftazidim, Fep - cefepim, Atm - aztreonam, Imp - imipenem, Mem - merope-
nem, Gen - gentamicin, Amk - amikacin, Tob - tobramycin, Sxt - trimetoprim-sulfametoxazol, Cip - ciprofloxacin, Col - kolistin, Tgc - tigecyklin
3V tabulce jsou uvedeny MIC prvniho zachytu KPC u enterobakterii. U daldich izolatd E. coli v ¢ase se hodnoty MIC u Caz, Ctx, Fep a Mem zvysily.

Antibiotic susceptibility of strains was evaluated in accordance with the EUCAST criteria’.

IStrains with meropenem and imipenem MICs of > 8 ug/ml are considered resistant to these antibiotics. Some carbapenemase-producing isolates can be classified as susceptible
according to the current breakpoints as a lower carbapenemase expression level (or type) may not affect the resultant susceptibility. Therefore, for carbapenemase screening, a
cut-off meropenem value at a concentration of > 0.125 pg/ml is used [21].

2Amp - ampicillin, Ams - ampicillin-sulbactam, Tzp - piperacillin-tazobactam, Ctx - cefotaxime, Caz - ceftazidime, Fep - cefepime, Atm - aztreonam, Imp - imipenem, Mem - me-
ropenem, Gen - gentamicin, Amk - amicacin, Tob - tobramycin, Sxt - trimethoprim-sulfametoxazole, Cip - ciprofloxacin, Col - collistin, Tgc - tigecycline

*The table presents the MICs at the time of the first detection of KPC in enterobacteria. In other E. coli isolates, the Caz, Ctx, Fep, and Mem MICs increased over time.
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MIC byla zjisténa mikrodilu¢ni metodou (Erba-Lachema,
CZ) nebo E-testem (Etest®, BioMerieux, Francie).
Produkce karbapenemazy u izolovaného C. freundii byla
ovétena fenotypové diagnostickou soupravou ROSCO
diagnostika. Byla zjiSténa synergie kombinace merope-
nemu s kyselinou fenylboritou a kmen byl suspektné po-
vazovan za producenta karbapenemézy KPC. Genotypova
konfirmace KPC karbapenemazy byla provedena detekci
genu blaKPC in-house metodou real-time PCR s pozitiv-
nim vysledkem. Sekvence primerl a sond byly pfevzaty
z publikace Monteiro et al. 2012 [13]. Kmeny byly rovnéz
odeslany ke konfirmaci do Statniho zdravotniho tstavu
(Narodni referencni laboratof pro antibiotika), kde byla
produkce karbapenemdazy potvrzena detekci hydroly-
zy meropenemu na MALDI-TOF MS a priilkazem genu
blaKPC. Stejnym zplsobem byly vySetfeny i nasledné
izolované karbapenem-rezistentni kmeny, u kterych
byla potvrzena produkce shodné karbapenemazy. Na
ptitomnost karbapenemazy byla vySetfena také multire-
zistentni P. aeruginosa, u které byla pomoci vyse uvedenych
fenotypovych i genotypovych metod prokazana metalo-
-B-laktamaza typu IMP [13].

DISKUSE

Kazuistika popisuje vyskyt ¢tyf riznych druht entero-
bakterii produkujicich karbapenemazu typu KPC u jediné
pacientky. Zachyt vice druhti CPE produkujici stejny typ
karbapenemazy u jednoho pacienta je nezvykly. V Evropé
byl prvni pfipad pfenosu KPC karbapenemazy z K. pneu-
moniae na E. coli popsan v roce 2011 [14]. V prezentovaném
pripadé je zajimavé, Ze po zachytu C. freundii produkuji-
ciho KPC-2 u pacientky, byl dalsi KPC-2 produkujici druh
(K. pneumoniae) izolovan o deset mésicl pozdéji, pricemz
dalsi nasledujici KPC-2 produkujici bakterie (E. coli a M.
morganii) byly zachyceny jiz v pomérné rychlém sledu
jednoho aZ dvou mésicti. Pfed hospitalizaci prezento-
vané pacientky se na uvedeném oddéleni jednotky in-
tenzivni péce kmen C. freundii s genem blaKPC-2 vyskytl
u 4 pacientfi (u1zeny a 3 muzd). Prvni pfipad byl zachy-
cen vroce 2013, druhy v roce 2014 a dalsi dva pripady roce
2015. Mimo uvedené oddéleni se KPC-2 pozitivni C. freundii
jesté vyskytl u pacienta urologické kliniky v roce 2015.
U vSech ostatnich pacientd se jednalo o infekci mocovych
cest, kdy byl piivodce zachycen z permanentniho katétru.
Epidemiologie téchto kment je vSak nejasna.

U prezentovaného pripadu se pfedpokladd, Ze v pribéhu
hospitalizace pacientky, kdy byla dlouhodobé podavana
kombinace Sirokospektrych antibiotik, doslo k pfeno-
su plazmidl obsahujicich gen blaKPC-2 z C. freundii na
ostatni enterobakterie (K. pneumoniae, E. coli a M. morganii).
Uvedenou hypotézu podporuje publikovana studie, kde
byla zjisténa pritomnost stejného plazmidu nesouci-
ho gen blaKPC-2 u dvou ze ¢tyf diskutovanych kmend.
U zbylych dvou izolatl byly identifikovany dva rtizné
typy plazmidd nesoucich gen blaKPC-2, coz naznacuje
schopnost enterobakteridlnich plazmida se vyvijet [15].
Skutecnost, Ze miiZze dochazet k horizontalnimu pienosu
gent KPC rezistence mezi riznymi druhy enterobakterii
dosvédcuje i fada dalsich studii a podobné klinické pri-
pady [12, 16, 17, 18].

Ceska republika je i pfes nartist vyskytu karbapenemaza
produkujicich bakterii v poslednich letech stale fazena
mezi staty s velmi nizkym vyskytem CPE [19]. Pfesto je

KRATKE SDELENI

vSak dilezité situaci nepodceniovat, i vzhledem k piipa-
du, ktery je zde prezentovan. Ceskd republika je zapojena
do nékolika mezindrodnich projektl zabyvajicich se
problematikou produkce karbapenemaz u enterobakterii
a pseudomondad, a to prostfednictvim Narodni referenc¢ni
laboratofe pro antibiotika Statniho zdravotniho tusta-
vu a Ustavu mikrobiologie Lékafské fakulty Univerzity
Karlovy v Plzni. Pfi vyskytu bakterii produkujicich kar-
bapenemazu je tfeba dodrzovat Metodicky pokyn vydany
Ministerstvem zdravotnictvi [20]. V ném se odrazeji
i zkuSenosti z Izraele a Polska, kde se podafilo Sifeni
CPE omezit.

Na trovni Fakultni nemocnice Hradec Kralové se kon-
trolou vyskytu rezistentnich bakteridlnich kment in-
tenzivné zabyva tym pro kontrolu infekci, ktery sleduje
aktudlni rizika a stanovuje konkrétni cile a intervence.
Cilem intervenci, které vychazeji z podkladii lokalni sur-
veillance, je kontrola vyskytu rezistentnich bakteridlnich
kment a zamezeni jejich nekontrolovanému sifeni. Od
nalezu prvniho producenta karbapenemazy typu KPC-2
u prezentované pacientky byla zavedena nejprisnéjsi
protiepidemicka opatfeni, kterd se aplikuji vzdy v ptipadé
hospitalizace pacienta s nalezem kmene produkujiciho
karbapenemazu. Tato opatfeni vychazejiz Metodického
pokynu Ministerstva zdravotnictvi a spocivaji v ptisné
izolaci pacienta, bariérové péci s vyclenénym oSetfujicim
persondlem, specidlnim rezimu pfilécebnych vykonech,
pravidelném screeningu (1krat tydneé vytér z rekta a chro-
nickych ran), ktery pokracuje jesté cca 1 mésic po propus-
téni nebo prekladu pacienta s nalezem CPE apod. [20].
V pfipadé prekladu pacienta do jiného zdravotnického
zafizeni nebo zafizeni nasledné péce ¢i pri propousténi
do domaci péce je prijimajici zafizeni nebo rodina pre-
dem informovéna o jeho epidemiologickém stavu. Udaj
o pozitivité je téz predavan organu ochrany vefejného
zdravi, ktery v pripadé potfeby nastavuje a kontroluje
protiepidemicka opatfeni. Pacient s pozitivnim nalezem
bakteridlniho kmene produkujiciho karbapenemazu ma
v nemocni¢nim systému zaveden tzv. epidemiologicky
ptiznak, ktery upozornuje pti kazdém otevieni elektro-
nické zdravotnické dokumentace vSechny zdravotniky
pecujici o pacienta o této skutecnosti, a umoznuje tak
zavést a dodrzovat vySe uvedend protiepidemicka opat-
feni. Uplatiiovani ptisnych protiepidemickych opatfeni
a efektivni antibioticka politika ve Fakultni nemocnici
v Hradci Kralové udrzuji relativné nizky vyskyt karbape-
nem-rezistentnich kment vcetné producentd karbapene-
maz. Diky zavedeni a dodrzovani téchto opatfeni v ramci
prezentované kazuistiky nedoslo k epidemickému Sifeni
ptvodct produkujicich KPC-2 karbapenemazu na dalsi
pacienty inkriminovaného oddéleni ani na jiné kliniky
vV nemocnici.

ZAVER

Celosvétové §ifeni CPE a dalsich multirezistentnich bak-
terii pfedstavuje v soucasnosti jednu z nejvyznamnéjsich
hrozeb v oblasti zdravotnictvi. Terapeutické moznosti
infekci zplisobenych témito patogeny jsou velmi ome-
zené, coz nasledné souvisi s vysokou mortalitou posti-
Zenych pacientdl. Zasadni podil na tomto fenoménu ma
zcela jisté znacné uzivani Sirokospektrych antibiotik,
které umoznuje jednak vznik rezistence, ale také in vivo
horizontalni pfenos gent rezistence mezi jednotlivymi
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druhy. U kment enterobakterii se sniZzenou citlivosti ke
karbapenemm je nutné vyloucit nebo potvrdit suspekt-
niho producenta karbapenemazy s pouzitim dnes jiz
mnoha komeréné dostupnych screeningovych rychlych
testll. Pfi vyskytu bakterii produkujicich karbapenema-
zy je nezbytné dodrzovani prisnych protiepidemickych
opatfeni, aby se zabranilo jejich §itfeni ve zdravotnickém
zatizeni.
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SOUHRN

Rod Bartonella zahrnuje pres 20 druh( kultivacné naro¢nych
gramnegativnich tycinek. Jedna se o fakultativné intrace-
luldrni bakterie. Pro B. quintana a B. bacilliformis je ¢lovék
rezervoarovym hostitelem, pro ostatni dosud popsané druhy
je cloveék hostitelem nahodnym, bartonely tedy patfi mezi
plvodce zoondz. Bartonelové infekce mohou probihat zcela
asymptomaticky, mohou vsak u ¢lovéka plsobit rizna onemoc-
néni. V tomto ¢lanku jsou popsany zkusenosti z naseho pra-

ABSTRACT

Kuncova K., Zemlickova H., Jager J., Ryskova L., Pliskova L.,
Bolehovska R., Pojar M.: Diagnosis and treatment of Bartonella
endocarditis

The Bartonella genus comprises more than 20 species of
Gram-negative rods which are difficult to culture. These are
facultative intracellular bacteria. Humans are reservoir hosts
for B. quintana and B. bacilliformis or accidental hosts for
other species. Bartonella is a cause of zoonosis. Bartonella
infection can be completely asymptomatic or can be linked to

uvob

Bakterie rodu Bartonella v sobé zahrnuji skupinu kulti-
vacné naro¢nych, gramnegativnich tyc¢inek. Jedna se
o fakultativné intracelularni bakterie, které jsou schopné
infikovat erytrocyty, endotelidlni, ale i jiné buniky hosti-
tele. U svého rezervoarového hostitele mohou vyvolavat
dlouhotrvajici intraerytrocytarni bakteriémii a zaroven
jim tato schopnost perzistence uvnitf bunék poskytuje
ochranu pfed eliminaci imunitnim systémem [1, 2].

V soucasné dobé je popsano ptres dvacet druhii bartonel.
Nejvyznamnéjsimi zastupci jsou Bartonella quintana, B.
henselae a B. bacilliformis. V literatute jsou vSak popisovany
pripady symptomatickych ¢i asymptomatickych infekci
¢lovéka vyvolanych dalS§imi druhy napt. B. clarridgeiae,
Candidatus Bartonella melophagi [3, 4, 5]. S vyjimkou B.
quintana a B. bacilliformis, pro které je clovék rezervoa-
rovym hostitelem, jsou ostatni dosud popsané druhy
zoonotickymi agens, kdy je ¢lovék pouze hostitelem
nahodnym [1].

Prenos infekce se déje zpravidla nepfimo za tucasti krev
sajiciho ¢lenovce, mizZe se ale jednat i o pfenos infek-
ce ptimy, napf. skrabnutim ¢i kousnutim zvifete [2].
Typickym prenasecem B. quintana je ve$ $atni (Pediculus
humanus corporis), jejl DNA byla v§ak objevena také v zub-
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covisté s bartonelovou endokarditidou v obdobi let 2012-2017.
Nejefektivnéjsi metodou prlikazu bartonelové endokarditidy
je PCR prikaz DNA plvodce z excidované chopenni tkané.
European Society of Cardiology (ESC) ve svych doporucenich
z roku 2015 uvadf pro lé¢bu bartonelové endokarditidy kombi-
naci doxycyklinu s gentamicinem.
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various conditions. Our experience with Bartonella endocarditis
from 2012-2017 is presented. The most effective diagnostic
method for Bartonella endocarditis is PCR detection of DNA of
the pathogen from excised valve tissue. The European Society
of Cardiology (ESC) in the guidelines from 2015 recommends
the combination doxycycline gentamycin for the treatment of
Bartonella endocarditis.
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ni dfeni domestifikované kocky [6, 7]. Rezervoarovym
hostitelem B. henselae je kocka. Nejvyznamnéjsim pre-
nasecem tohoto patogena je koCic¢i blecha (Ctenocephalides
felis), potencionalnim vektorem muZe byt rovnéz klisté
Ixodes ricinus [8]. Typickym vektorem B. bacilliformis jsou
drobni komaérci (Lutzomyia verrucarum) v jihoamerickych
Andach [9].

Vyskytem bartonel na tzemi Ceské republiky se zaby-
vaji prace nékterych ceskych autor. DNA bartonel byla
detekovana u kocek, klistat Ixodes ricinus a pfi rodinném
vyskytu onemocnéni vyvolanym B. quintana rovnéz z roz-
tolt rodu Dermanyssus [10, 11, 12]. V podminkich CR
byly od pacientli detekovany jako ptivodci onemocnéni
B. quintana a B. henselae [12, 13, 14, 15].

Infekce bartonelami mohou probihat zcela asymptoma-
ticky, avSak mohou mit i letalni pribéh. Vliv na pribéh
infekce ma stavimunitniho systému hostitele. Naptiklad
u imunokompromitovanych osob mohou bartonely vy-
volavat vaskularni proliferace v nejriznéjsich organech
[4, 16, 17]. Nejcastéjsim klinickym obrazem vyvolanym
B. henselae je nemoc koci¢iho §krabnuti (CSD - cat scratch
disease) charakterizovand zejména regiondlni lymfadeno-
patii, kterd mtiZe byt provazena dal§imi obtiZemi, jako
jsou slabost, nechutenstvi a horecka. Obvykle se jedna



