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Souhrn

Cilem sdéleni jsou mozZnosti dvoustupriové polyfazové identifikace puvodce nokardidzy
u pacienta s abscesem mozku, vySetiteni citlivosti na antibiotika a etiologicka lééba pacienta po
neurochirurgickém zakroku. Pacient lééeny kortikoidy pro fibrézu plic byl p¥ijat na
neurochirurgickou kliniku s pestrymi neurologickymi projevy. Pr¥i CT vySetieni a pri
kontrastnim zobrazeni pomoci magnetické rezonance (MRI) byl zjistén multilokularni expanzni
proces velikosti 4,5 x 3,5 cm v parietalnim laloku vlevo, diferencialné diagnosticky oznacen jako
maligni gliom. Byla provedena punkce loZiska. Histologicky byl diagnostikovan absces mozku
obsahujici leukocyty a nekrotické hmoty. Z hnisu ziskaného punkeci byly vykultivovany bakterie
rodu Nocardia, které byly fenotypovymi metodami (grampozitivita, ¢aste¢na acidorezistence,
prukaz vzdusného mycelia, rast pii 45 °C, rezistence na lysozym a fenotyp rezistence na
antibiotika) v prvnim stupni fenotypové diagnostiky zarazeny do fenotypu rezistence V., v.s.
N. farcinica (rezistence na aminoglykosidy kromé amikacinu a rezistence na cefalosporiny III.
generace). Ve druhém stupni polyfazové diagnostiky byla izolovana rDNA a byla provedena
sekvenace genu pro 16S rRNA ve velikosti 1000 bp. Ziskana sekvence byla uréena v databazi
GenBank pomoci softwaru BLAST jako N. farcinica (100%). Citlivost kmene byla vysSetiena
diluéni metodou podle standardu NCCLS /CLSI. Kmen byl dobfe citlivy na kotrimoxazol,
amikacin a imipenem. Pacient byl dlouhodobé intraven6zné lééen kombinaci kotrimoxazolu
s amikacinem s pokracujici upravou klinického stavu a hodnot zanétlivych parametru.
N.farcinica patii mezi t¥i nejéastéji izolované nokardie v Evropé i v CR. Byla opakované
izolovana v Ceské republice zejména z plic a dychacich cest u pripadt systémové nokardiézy
obvykle u pacientt s imunodeficienci.

Kliéova slova: Nocardia farcinica - absces mozku - polyfazova identifikace - 16S rRNA - fenotyp
rezistence.

Summary

Scharfen J., VMoréVkové M., Bunéek M., Hobza V., Plisek S., Urbaskova P.,
Sedlacek 1., Zemlickova H., Starkova H., Paterova P.: Nocardia farcinica as
the Causative Agent of a Brain Abscess in a Patient with Interstitial Lung
Disease

This case report describes a two-step protocol for the identification of the causative agent of
nocardiosis in a patient with brain abscess, antibiotic susceptibility testing and etiological
treatment after neurosurgery. The patient treated with corticosteroids for pulmonary fibrosis
and presenting with multiple neurological manifestations was admitted to a neurosurgery
clinic. CT and contrast MRI revealed an expansive multilocular lesion 45 x 35 mm in size in the
left parietal lobe, differentially diagnosed as malignant glioma. The lesion was biopsied and the
histology showed a brain abscess containing white blood cells and dead tissue. The aspirated
pus culture yielded bacteria of the genus Nocardia that were further identified, in the first step,
by phenotypic methods (Gram positivity, partial acidoresistance, airborne mycelium detection,
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growth at 45 °C, lysozyme resistance and antibiotic resistance phenotype) as belonging to
resistance phenotype V., v.s. N. farcinica (resistance to aminoglycosides except amikacin and to
third-generation cephalosporins). In the second step of the polyphasic identification, rDNA was
isolated and a 1000 bp part of the 16S rRNA gene was sequenced. Sequence comparison with the
GenBank database using BLAST software identified the agent as N. farcinica (100%). The isolate
was tested for susceptibility by the NCCLS /CLSI dilution method and showed good
susceptibility to co-trimoxazole, amikacin and imipenem. The patient was treated with long-
term intravenous cotrimoxazole acid in combination with amikacin and his clinical condition
and laboratory parameters of inflammation improved. N. farcinica is among the three most
frequently isolated Nocardia species in Europe as well as in the Czech Republic where it was
repeatedly recovered from the lungs and respiratory tract of immunocompromised patients
with systemic nocardiosis.

Key words: Nocardia farcinica - brain abscess — polyphasic identification — 16S rRNA - resistance

phenotype.

Nokardie jsou ubikvitérni organismy, které
se vyskytuji v Zivotnim prostiedi, zejména
v pudé, sladké i slané vodé [4, 5, 6]. Jsou vyvo-
lavateli onemocnéni Siroké §kaly organism, od
rostlin, mékkyst a ryb po savce véetné ¢lovéka
[16]. Nokardidza je onemocnéni postihujici vét-
§inou imunokompromitované, ale i imunokom-
petentni osoby. V poslednich deseti letech bylo
v rodu Nocardia popsiano nékolik desitek
novych species, ¢asto na zakladé molekularné
genetickych vySetfeni vétSinou bez potfebnych
fenotypovych tudaju [6]. Fenotypové komplexy
druht jsou ¢asto velmi heterogenni a ukryvaji
mnohé doposud nepopsané species. Proto se p¥i
druhové identifikaci nokardii nelze obejit bez
dvoustupriové diagnostiky, kde hraje rozhoduji-
ci ulohu polyfazova identifikace zaloZena na
komplexni interpretaci vysledku fenotypové
i genotypové analyzy. Piesna identifikace je
nutna pro cilenou 1é¢bu zaloZenou na druhové
specifickych fenotypech rezistence. V Evropé
a podobné i ve svété jsou nejéastéjSimi izolova-
nymi druhy nokardii Nocardia farcinica,
N. cyriacigeorgici a N.nova [16, 26]. V Ceské
republice je podle statistik referenéni laborato-
fe nejcastéjsim izolatem N. nova [20, 21].
N. farcinica je v8ak povazovana za nejéastéjsi-
ho a patrné nejvirulentnéjsiho vyvolavatele
systémovych infekci [5,23, 25]. Systémova
nokardiéza obvykle zacina v plicich jako absce-
dujici pneumonie, kterd se metastaticky S$iii
zejména do CNS, nékdy diseminuje do celého
organismu [2, 7, 8, 9, 12, 13, 14, 15, 19, 22, 24,
27 1.V nékterych pripadech nelze pavodni loZis-
ko v plicich nalézt. Jsou znamy ptipady koloni-
zace dolnich dychacich cest nokardiemi bez kli-
nickych pfiznakd onemocnéni, obvykle vsak
existuje funkéni nebo imunitni predispozice
takovych pacienti k infekci mykobakteriemi
nebo nokardiemi. V predkladaném sdéleni byla
N. farcinica identifikovana jako puvodce absce-
su mozku, kde diferencialné diagnosticky pii-
padal v ivahu i nadorovy proces [10].

Material a metoda

Bakteriologie. Hnis z abscesu mozku byl vySetfen stan-
dardnim postupem mikroskopicky po obarveni podle Grama
a podle Ziehla - Neelsena a kultivaéné vcetné vySetieni cit-
livosti na antibiotika diskovou difusni metodou na UKM FN
v Hradci Kralové. Material byl kultivovan na standardni
sestavé tuhych a tekutych pid pfi 37 °C aerobné a v CO,,
a to na krevnim agaru Columbia, MacConkeyho pudé, c¢oko-
ladovém agaru a pomnozeni v jatrovém bujonu a anaerobné
na Brain Heart Infusion agaru p¥i 36 +/- 1 °C. Kmen vyros-
tl aerobné i anaerobné az po prodlouZené inkubaci 4 dnt.
Drobné vrustajici kolonie obsahovaly grampozitivni az
gramlabilni pleomorfni mikroorganismy typu nokardii. Izo-
lat v cisté kultufe byl zaslan na identifikaci do NRL pro
patogenni aktinomycety v Trutnové. Zde byly potvrzeny
predchozi vysledky (aerobni rast, grampozitivni fragmentu-
jici vétvici se vlakna, ¢asteéna acidorezistence obarvenim za
studena podle Kinyouna), epimikroskopicky byla vysetfena
tvorba mycelia (véetné vzdus$ného), rezistence na lysozym
diskovou metodou podle Boirona [1] a fenotyp rezistence na
antibiotika diskovou metodou pomoci antibiotickych diska
fy Biorad na Mueller - Hintonové agaru (MH) fy Biomerie-
ux [6, 20, 21, 25]. Zakal v koncentraci 1 j McFarlanda byl
pripraven resuspendovanim materidlu setfeného z kolonii
vatovym tamponem ve sterilnim fyziologickém roztoku [20,
24]. Zony inhibice byly zméfreny elektronickym posuvnym
méfitkem a vyhodnoceny podle breakpointi dostupnych
v literature [25]. Méfeni se provadélo po 24, 48 a 72 hodi-
nach. Podle orientaéni fenotypové identifikace byl izolat
zatazen mezi nokardie, fenotyp rezistence V, v.s. N. farcini-
ca [25].

VySetieni citlivosti izolatu standardni diluéni meto-
dou podle NCCLS/CLSI. Izolat byl zaslan do NRL pro anti-
biotika ve Statnim zdravotnim tstavu v Praze a byl vysetfen
diluéni metodou podle standardni metody CLSI [3, 11, 18, 21,
24]. Ve strucnosti: Zakal k inokulaci mikrotitra¢nich desticek
s antibiotiky byl pfipraven resuspendovanim stéru ziskaného
pomoci sterilniho tamponu z nékolika kolonii na pevné ptdé
do fyziologického roztoku, sila zdkalu byla upravena na 1 j
podle stupnice McFarlanda. Inhibice rastu v jamkach byla
hodnocena podle breakpointti uvedenych ve standardni meto-
dé CLSI. Pomérné rychly rust jiz adaptovaného kmene umoz-
nil vyhodnoceni po 24 hodinach rustu.

Druhy stupen identifikace nokardii pomoci moleku-
larné genetickych metod. Ve druhém stupni identifikace
byla z jedné kolonie na agarové ptdé izolovana DNA modifi-
kovanou metodou CTAB [Harmsen, D., osobni sdéleni]. Jedna
bakterialni kolonie byla resuspendovana v TE pufru a 30
min.inkubovana pii 80 °C. Bylo ptidano 50 ug lysozymu
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a smés byla inkubovana pti 37 °C pies noc. Potom byla smés
opakované zmraZzena a rozmrazena a byla pfidana proteina-
za K/ SDS a inkubovana 2 h pii 65 °C. Po centrifugaci pi#i
11000 rpm byla izolovana DNA ze supernatantu chloroformo-
vou extrakei a etanolovou precipitaci.

PCR amplifikace genu pro 16S rDNA a sekvencovani.
16S rDNA gen byl amplifikovan s pouzitim univerzalniho
eubakterialniho primeru 5-CAG-GAA-ACA-GCT-ATG-ACG-
TAC-ACC-AGC-CAC-AAG-GGA-ACC-3’. Byla pouzita ,hot
start” technika pomoci TrueStart Taq polymerazy, Fermentas,
Litva. Kone¢na koncentrace MgCl, byla 2,5 mM ve vSech reak-
cich, izolovana DNA byla pfidana v kone¢né koncentraci 10
ng/ul, celkovy objem PCR byl 50 ul. Byly pouzity nasledujici
cyklovaci podminky: 3 min / 95 °C; 35 x 45 sec/ 95 °C, 60 sec/ 55
°C, 60 sec/ 72 °C s provedenim na Bio-Rad MyCycleru. Produk-
ty PCR byly zkontrolovany gelovou elektroforézou a produkt
PCR byl precistén pomoci smési ExoSAP. Stru¢né, 10 ul pro-
duktu PCR bylo smichano se 4 ul smési ExoSAP-IT, USB, USA
a byly inkubovany pii 37 °C po 30 min a denaturovany pii 80
°C po dobu 15 min. Piec¢isténé PCR produkty byly pfimo pouzi-
ty v sekvenac¢ni reakci s pouzitim stejnych primert jako pro
PCR a se sekvenaénim kitem firmy ABI, USA DyeTerminator
v 3.1, podle doporuceni vyrobce. Sekvenaé¢ni reakce byly purifi-
kovany pomoci DyeEx 2.0 Spin Kit, Qiagen, Germany a analy-
zovany na sekvenatoru ABI PRISM® 3100 - Avant-genetic Ana-
lyzer, Applied Biosystems, USA. Contigy byly sestaveny na
VectorNTI, Invitrogen, USA a vyc¢isténé sekvence byly vyhod-
noceny v databazi GenBank pomoci programu BLAST. Identifi-
kace species byla povazovana za spravnou pii shodé sekvenci
s databazi na hladiné 99-100 % a nabidka species v softwaru
BLAST byla homogenni a v souladu s vysledky fenotypové iden-
tifikace [17].

Vysledky

e

my. Po nékolika pasazich kmen rostl rychleji, tak-
Ze po 24 hodinach vytvarel kolonie velikosti az
3 mm silné vrastajici svou bazi do agarové pudy.
Kolonie pfipominaly sdzené vejce s koronou sub-
merzniho mycelia na obvodu kolonie, byly hladké
v M fazi, ptipadné koZovité az drobivé v R fazi,
nékdy vytvarejici vzdusné mycelium. Barva kolo-
nii byla krémové zluta az oranzova. Predbézné
vySetfeni citlivosti diskovou metodou odhalilo
rezistenci na cefalosporiny treti generace, hranic-
ni citlivost na kotrimoxazol a citlivost na amika-
cin a amoxicilin — klavulanat. Nalez byl konzulto-

Tab. 1. VySetieni fenotypu rezistence diskovou difuzni meto-
dou

Table 1. Assesment of antibiotic resistance pattern by disc
diffusion method

Mikroskopické vySetfeni hnisu neprokazalo
kromé masivni polymorfonuklearni infiltrace
zadné bakterie. Po ¢tyiech dnech aerobni kultiva-
ce vyrostly na krevnim agaru velmi drobné vru-
stajici kolonie bélavé oranzové barvy pokryté jem-
nou vrstvou vzdu$ného mycelia. Mikroskopicky
po obarveni podle Grama byly prokazany gram-
pozitivni kokovité, kokobacilarni, tycéinkovité
a vétvici se silné fragmentujici vlaknité organis-

Velikost zony
Antibiotikum v mm po 24 hod.| Interpretace
inkubace
amikacin 38 S
amoxicilin klavulanat 36 S
ampicilin 16 R
carbenicilin 11 R
cefamandol 6 R
cefepime 6 R
cefotaxim 6 R
ceftriaxon 6 R
ciprofloxacin 26 S
clarithromycin 28 S
clindamycin 6 R
cotrimoxazol 29 S
doxycyklin 16 R
erythromycin 20 R
gentamicin 6 R
chloramfenikol 26 R
imipenem 38 S
kanamycin 6 R
linezolid 42 S
minocyklin 28 S
piperacilin 6 R
tobramycin 6 R

Tab. 2. Hodnoty vySetfeni minimalnich inhibi¢nich koncentraci (MIC) Nocardia farcinica diluéni mikrometodou

Table 2. Values of minimal inhibitory concentration (MIC) of Nocardia farcinica by the dilution micromethod

Antibiotikum MIC mg/l Kategorie Citlivosti Interpretaénlillliéi;(:;i/ai\ ,,? ro nokardie
Citlivy rezistentni
ampicilin > 32 R <=8 > 16
ampicilin/sulbactam 32 R <=8 > 16
cefotaxim > 32 R <=8 > 16
meropenem 16 R <=4 >8
ciprofloxacin 2 I <=1 > 2
ko-trimoxazol 8 C <= 32 > 32
gentamicin > 32 R <=4 >8
tobramycin > 32 R <=4 >8
amikacin 2 C <=8 >8

LEGEND: Cathegory C(S)-sensitive, R-resistant, I-intermediary
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Tab. 3. Izolaty N. farcinica v CR, podle ptivodu klinického materialu

Table 3. Isolates of Nocardia farcinica in the Czech Republic, according to the source of clinical material

. o Pacient - .
Cislo/| corr. | Mésto/ | 4 matient  Plice / lungs CNS Hemo/ |Organy/|  go, o/ opin
No. Town -coded Hemoclt| organs
Brnchopneumonie
1 312 Trutnov U1l sputum sputum - - - -
bronchopneumonia
2 476 Trutnov P2 - +absces mozku | _ - -
brain absces
Hradec +absces mozku
3 505 Kralové w3 - brain absces - - -
4 646 Trutnov D4 - - - - Hnis absces /
pus absces
5 704 Trutnov M5 - +absces mozku | _ - -
brain absces
+absces mozku
6 928 Praha F6 + brain absces + + +
Oteviena rana
7 930 Trutnov YA - - - - lokte / open
cubital absces
o +absces mozku
8 1123 Plzen B8 — brain absces - - -
P +pitva abscs plic / _ _ _ _
9 10334 Kolin autopsy lung absces
10 | 10349 Kolin P10 +pitva abscs plic / - - - -
autopsy lung absces
Hradec +absces mozku
1 10484 Kralové - brain absces - - -

van s NRL pro patogenni aktinomycety, podle
morfologie a typické rezistenci bylo vysloveno
podezieni na N. farcinica.

V NRL pro patogenni aktinomycety byla dokon-
¢ena orientaéni diagnostika do komplexu species.
Bakterie byly grampozitivni, parcialné acidorezi-
stentni pii barveni za studena podle Kinyouna,
katalaza pozitivni, rezistentni na lysozym v testu
podle Boirona et al. [1]. Rostly dobte pti 45 °C. P#i
epimikroskopickém vySetieni v prochazejicim
svétle na blocku TAP agaru byla prokazana pii-
tomnost bohaté rozvétveného substratového
a aerialniho mycelia. Pii vySetieni fenotypu rezi-
stence na antibiotika byl zjistén fenotyp rezisten-
ce V typicky pro N. farcinica (tabulka 1).

Vyhodnocenim vysledku sekvenace 16S r RNA
podle databaze GenBank byla na hladiné prav-
dépodobnosti 100% identifikovana N. farcinica,
coz bylo v souladu s vysledkem fenotypové orien-
taéni diagnostiky. Kmen byl zaslan k vySetfeni
citlivosti dilu¢éni metodou podle standardni meto-
dy NCCL/CLSI z roku 2006 (tabulka 2). Vysled-
ky ziskané standardni diluéni metodou byly
v souladu s vysledky difuzniho diskového testu

pouzitého pro stanoveni fenotypu rezistence
(tabulka 1).

Vysledky vySetteni citlivosti diluéni metodou
byly ode¢itany po 24, 48 a 72 hodinach. Kmen byl
typicky rezistentni na cefalosporiny III. generace
a na aminoglykosidy kromé amikacinu.

>

Obr. 1. [a] kokovitd morfologie v barveni podle Grama; [b]
fragmentovana vlakna,tycky, koky N.farcinica v barveni podle
Grama; [c] ¢asteéna acidorezistence N.farcinica v barveni pod-
le Kinyouna/; [d] tplna inhibice rustu N.farcinica v okoli dis-
ki s ceftriaxonem a cefotaximem; [e] hladké kolonie N.farci-
nica s koronou slabé viditelného bilého aerialniho mycelia na
periferii, po 3 dnech kultivace na krevnim agaru, skutetna
velikost do 2 mm; [f]starsi hladké lesklé nazloutlé kolonie
N.farcinica s vyvySenym stfedem, pétidenni pasaz na krevnim
agaru, skutecna velikost do 3 mm.; [g]lvzdusné a substratové
mycelium N.farcinica pii epimikroskopickém vySetfeni na
blo¢ku vodovodniho agaru (tap water agar). Vlaknité mikro-
kolonie jsou zachyceny v ruznych rovinach ostrosti.; [h]
mohutna korona submerzniho substratového mycelia N.farci-
nica kolem 14 dnt staré kolonie na MH agaru

Figure 1. [a] coccoid morphology of nocardiae in the Gram
stained smear of N.farcinica; [b] fragmented filaments, rods
and cocci in Gram stained smear of N.farcinica; [c] partial aci-
doresistance of N.farcinica in modified Kinyoun stain; [d] com-
plete growth inhibition of N.farcinica around ceftriaxon and
cefotaxim discs.; [e] Smooth colonies of N.farcinica surrounded
by faintly visible white aerial mycelium, after 3 day cultivati-
on on blood agar plate (BAP), real size till 2 mm.; [f] older smo-
oth glossy yellow-tan colonies of N.farcinica with raised cent-
ral part, 5 day subculture on BAP, real size till 3 mm.; [g]
aerial and substrate mycelium of N.farcinica on the tap water
agar block in epimicroscopy. Filamentous microcolonies are
captured in various planes of definition.
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Klinicky priabéh onemocnéni a 1é¢ba

Sedmdesatilety muz v duchodu, piedchozim
povolanim ucitel se dlouhodobé 1é¢il na Plicni kli-
nice Fakultni nemocnice v Hradci Kralové pro
astma a fibrézu plic provazenou kaslem, namaho-
vou dusnosti, restriktivni ventilaéni poruchou bez
omezeni difuze a bez obstrukce. Pouzival domaci
oxygenoterapii. Trpél arterialni hypertenzii,
hypercholesterolémii, varixy na dolnich konceti-
nach a mnohocetnou artrézou. Pacient nekouii,
abusus navykovych latek neuvadél. Uzival 1éky
Furosemid, Prednison, Cardiolipin, Vagantol,
Warfarin, Cotrimoxazol, Neurol, Kodein, Contro-
loc.

Pro progresi plicniho onemocnéni byla zahéaje-
na v ¢ervnu 2008 terapie kortikoidy, ktera byla
v srpnu 2008 komplikovana pneumocystovou
pneumonii a v ¥ijnu 2008 pneumonii vyvolanou
Klebsiella pneumoniae. V inoru 2009 byl pacient
vySetfen na neurologické klinice pro 1 mésic trva-
jici zhorSovani paméti a oblasné bolesti hlavy,
mél apraxii tj. nedokazal ovladat bézné domaéci
pristroje. Dale se u néj rozvinula agrafie, alexie
a paréza pravé horni koncetiny. Po nasazeni kor-
tikoterapie na neurologické klinice do$lo k tplné
upravé klinického stavu. Na CT vySetieni byla
zjisténa multilokularni expanze velikosti 4,5 x
3,5 cm vysoko parietalné vlevo. Bylo vysloveno
podezieni na zhoubny nador v.s.maligni gliobla-
stom, diferencialné diagnosticky byla predpokla-
dana metastaza temenniho laloku vlevo v lobus
parietalis. P#i nizkém CRP (CRP 0 j) a zvySenych
leukocytech (leukocyty 10,03), byly zvySené hod-
noty antigenu CA-19-9 105,9.

Na neurochirurgické klinice Fakultni nemocni-
ce v Hradci Kralové (27.2-1.4.09) byla indikovana
navigovana stereobiopsie racemé6zniho multicys-
tického klinovitého procesu parietalni oblasti
vlevo. Operace probihala v lokalni anestezii
s anesteziologickym dohledem, protoze z inter-
nistického hlediska existovala kontraindikace
celkové anestézie kvuli zakladnimu plicnimu
onemocnéni, prognéza doziti byla odhadnuta na
1 rok.

6.3.09 byla provedena navigovana punkéni
stereobiopsie loziska s aspiraci obsahu a biopsii
stény loziska. V odebraném materialu byly
histologicky prokazany pouze nekrotické hmoty
a hnisavy exsudat, bylo vysloveno podezieni na
absces. Hnis byl zaslan na mikrobiologické
vysetieni na UKM FN v Hradci Kralové. Zde
byly mikroskopicky v odebraném materialu pro-
kazany masivné leukocyty, mikroorganismy
nebyly prokazany. Po ¢tyfech dnech pii prodlou-
Zené inkubaéni dobé vyrostly na krevnim agaru

drobné vrustajici kolonie. V nich byly prokazany
gramlabilni pleomorfni tyéinky typu Nocardia.
Thned po zjisténi rastu gramlabilnich silné frag-
mentujicich ty¢inek byla pavodni terapie zméné-
na na kombinaci amoxicilin — klavulanat plus
amikacin. Izolat byl zaslan k identifikaci do
Narodni referenc¢ni laboratofe pro patogenni
aktinomycety v Trutnové. Empiricky byl nasa-
zen ceftriaxon 3 x 1g po dobu 7 dna. Dne 18.3.
byla na Neurochirurgické klinice opakovana
navigovana oteviena biopsie stény povrchniho
abscesu. Absces byl vyprazdnén punkeci a byla
provedena lavaz hlubsiho loziska. Pokracovala
lécba amoxicilin — klavulanat 1,2 g i.v. v kombi-
naci s amikacinem 500 mg 3 krat denné. Na kon-
trolnim CT s kontrastni latkou byla prokazana
rezidualni cysticka loziska s vyraznym perifo-
kalnim edémem bez progrese. Vysledky labora-
torntho vysSetieni byly FW 93/125, LEU 10,6,
CRP 81(23.3.09), CRP 18 (26.3.09), CRP 5
(30.3.09), FW 92/125, LEU 19,2, , FW 105/124,
LEU 14.6. Po vySetieni citlivosti izolatu na anti-
biotika pomoci standardni dilu¢ni metody byla
potvrzena citlivost izolatu na kotrimoxazol a 1é¢-
ba byla zménéna na kombinaci antibiotik kotri-
moxazol a amikacin (kotrimoxazol i.v. 2 x 30 ml,
tj. 6 ampuli po 480 mg rano a vecer, celkova den-
ni davka 5760 mg) a amikacin (500 mg 2 krat
denné i.m.) [23]. V soucasnosti pokracuje tato
léc¢ba s prubéznou kontrolou CNS pomoci zobra-
zovacich metod, planuje se dalsi neurochirurgic-
ky vykon. Celkovy klinicky stav pacienta je
dobry. Prognéza se v souladu s literarnimi udaji
povazuje za vaznou.

Diskuse

Nocardia farcinica patii mezi nejéastéji se
vyskytujici druhy nokardii vyvolavajici systémo-
vou nokardiézu (tabulka 3) [26]. V Evropé se
v nékterych studiich fadi na prvni misto. V NRL
pro patogenni aktinomycety bylo od roku 1975
identifikovano 11 kment Nocardia farcinica z kli-
nického a pitevniho materialu od pacientt z Ces-
plantaci ledvin, kde doglo k diseminaci procesu do
vSech organt véetné ktiZze a pacient zemiel. Bylo
zaznamenano nékolik plicnich infekei. Jeden
nalez N.farcinica byl diagnostikovan z pitevniho
nalezu z plicni tkané v koinfekei s N.cyriacigeor-
gici a aspergilozou [25]. N.farcinica patii mezi
multirezistentni druhy nokardii — fenotyp rezi-
stence V s vylou¢enim vsech beta — laktamovych
antibiotik véetné cefalosporint III. generace. Je
rovnéz rezistentni na aminoglykosidy kromé ami-
kacinu. Lékem volby je kotrimoxazol, mtze vSak
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na néj existovat druhové podminéné nebo ziska-
na rezistence. Proto kmen musi byt fadné identi-
fikovan do druhu a musi byt vySetfena citlivost
na antibiotika standardni diluéni metodou podle
NCCLS.

Dulezitost piesné identifikace a vySetieni citli-
vosti je vidét i u zde popsaného pripadu. Empiric-
ka lé¢ba mozkového abscesu ceftriaxonem je cile-
na na castéjs$i puvodce mozkovych abscest, jako
jsou zejména anaerobni streptokoky odontogenni-
ho puavodu. Dala by se s uspéchem pouzit
i u nokardiézy vyvolané druhem s odlisnym feno-
typem rezistence na antibiotika nez je pravé
Nocardia farcinica. Ta je primarné rezistentni na
cefalosporiny III. generace. Proto byla ihned po
zjisténi citlivosti diskovou difusni metodou 1é¢ba
zménéna na kombinaci amikacinu s amoxicilin —
klavulanatem. Po chirurgické evakuaci loZiska
a pii zminéné terapii doslo k vyznamnému klinic-
kému zlepSeni. Lokalni nalez se vSak pii celkové
dobrém stavu pacienta nezlepSoval. Proto pozdéji,
kdyz byla potvrzena dilu¢ni metodou citlivost na
kotrimoxazol, byla terapie zménéna na kombina-
ce kotrimoxazolu s amikacinem. Iatrogenni imu-
nosuprese s pouzitim kortikoida u funkéniho one-
mocnéni plic byva predispozici pro rozvoj
nokardidzy. I kdyz se vétSinou nokardiéza rozviji
u pacientt s imunodeficienci nebo zakladnim one-
mocnénim, které snizuje celkovou obranyschop-
nost organismu, vznika nokardi6za i u imuno-
kompetentnich osob [7, 8, 9, 10, 12, 15, 22].Vzniku
takového onemocnéni pravdépodobné predchézi
bezpriznakova kolonizace dychacich cest, kterou
se nam opakované podatilo prokazat ve spolupra-
ci s Oddélenim klinické mikrobiologie Nemocnice
v Ptribrami.

Kmen Nocardia farcinica CCTR - 1406 byl ulo-
7en v Ceské narodni sbirce typovych kultur ve
Statnim zdravotnim tstavu v Praze pod oznade-
nim CNCTC 7411 — Nocardia farcinica.

Zjisténa sekvence N. farcinica byla uloZena
v databazi GenBank pod piistupovym ¢Eislem
GQ121036.
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Pouzité zkratky

CCM: Ceska sbirka mikroorganismti P¥irodovédec-

ké fakulty Masarykovy univerzity v Brné,

e

CCTR: sbirka mikroorganismt v Trutnové

CNCTC: Narodni sbirka typovych kultur ve Statnim
Zdravotnim Ustavu v Praze

CNS: centralni nervovy systém

CRP: C - reaktivni protein

CT: pocitacova tomografie

FW: sedimentace erytrocyta

LEU: leukocyty

MH: agar podle Muellera a Hintonové

MRI: zobrazovaci metoda pomoci magnetické rezo-
nance

NCCLS/CLSI: Narodni ustav pro klinické laboratorni stan-
dardy, USA

NRL: narodni referen¢ni laborator

rpm: otacky za minutu

TAP agar: tap water — agar s vodovodni vodou

UIP: bézna intersticialni pneumonie
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