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Prace popisuije kazuistiku oroglandularni formy tularémie se sou¢asnym zachytem Nocardia sp. v punktatu z uzliny. Shrnuje
klinicky pribéh, problémy se stanovenim etiologického agens (sérologicky prikaz tularémie a kultivaéni zachyt nokardii).
Zmifuje terapii kombinaci doxycyklinu se streptomycinem a nasledné cotrimoxazolem. Diskutuje otazku vzniku onemocné-
ni a zvazuje soucasnou ¢i sekundarni infekci nokardiemi.

Ovod

Tularémie je vyznamna pfirodné ohnisko-
vé nakaza, jejiz plvodce Francisella tularensis
se vyskytuje zejména mezi hlodavci, ale také
u klistat a jiného krev sajiciho hmyzu. Z téchto
rezervodrd je pfenosnd na ¢lovéka, ale i na jina
divokd a doméci zvifata, kterd pak mohou byt
dal$im zdrojem lidské infekce. K onemocnéni
dochazi vétsinou pfimym kontaktem s nemoc-
nym zvifetem nebo nepfimo vodou a potravi-
nami kontaminovanymi vykaly ¢i uhynulymi
zvifaty, inhala¢né, pfipadné transmisivné ek-
toparazity.

Klinicky obraz tularémie mize byt pest-
ry — podle mista vstupu francisel do organizmu.
Onemocnéni se nejcastéji manifestuje jako
ulceroglandulérni forma s typickou ulcerativni
|ézi v misté praniku kizi a se zvétSenim regio-
nélnich lymfatickych uzlin. Pfi okuloglandularni
formé nadkaza prochdzi konjunktivou, ingesce
kontaminované vody & potravin zpUsobuje
oroglanduldrni (angindzni) nebo abdomindini
(tyfoidni) formu s moznymi ulcerativnimi zmé-
nami a krvacenim v gastrointestinalnim traktu.
Vzacnad plicni manifestace je zplsobena inhala-
ci francisel. Vyjime¢né dochazi ke generalizova-
né Ci septické formé onemocnéni, meningitidé
a endokarditidé (6, 7, 8, 9, 16, 17).

Stanoveni diagndzy tularémie byva Casto
problematické, nebot se na tuto infekci pomérné
malo mysli. Francisely jsou navic obtizné kulti-
vovatelné, vyzaduiji pro svdj riist obohacené pu-
dy a prace s nimi je nebezpeéna. K potvrzeni di-
agndzy se proto vétsinou pouzivaji sérologické
metody, zejména aglutinacni a imunoenzyma-
tické. Problémem je vSak pozdni detekce pro-
tilatek, vétsinou az za nékolik tydnl po zaéatku
onemocnéni, proto je nutno vySetfeni opakovat
(8,7,8,17).

V terapii se osvédCuje kombinace doxycyk-
linu s aminoglykosidy — streptomycinem nebo
gentamicinem. V posledni dobé se zkouSeji
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i novéjsi preparaty — fluorochinolon ciprofloxacin
a z makrolidd azitromycin (2, 5, 7, 8, 17).

Nokardidza je vzacné lidské onemocnéni,
zplsobené u nas prevazné druhem Nocardia
asteroides. Zdrojem nakazy jsou rostlinné zbytky
a plda, kde nokardie Ziji saprofyticky. K infekci
dochdzi drobnym poranénim kiZe nebo sliznic,
vzdusnou nebo vzécnéji i alimentami cestou.
Ke vzniku onemocnéni je potfebné alespon pre-
chodné sniZzeni obranyschopnosti. Nokardiéza se
manifestuje nejcastéji jako plicni forma po inhalaci
prachu obsahujiciho nokardie, kdy se mdze vy-
skytnout ojedinélé loZisko nebo dojit k miliarnimu
rozsevu. Pomérné Casto hematogenné vznikaji
komplikujici abscesy v mozku, pfipadné v led-
vingch. Po vniknuti nokardii poranénou kuzi se
objevi lokalizované podkozni loZisko.

Diagnostika je zalozena na pfimém prikazu
nokardii v biologickém materiélu, nebot jako ne-
narocné bakterie rostou velmi dobfe na krevnim
agaru i Czapek-Doxové pUdé.

V terapii se osvédéuiji sulfonamidy, pfipadné
kombinace aminoglykosid(i s betalaktamovymi
preparaty, v posledni dobé byly pouZity i fluoro-
chinolony. Pfi vzniku abscest je Casto nezbytné
chirurgické feeni (1, 2, 4, 10, 11, 12, 13, 14).

Vlastni kazuistika

Patnéctilety chlapec, student stfedni zemé-
délské skoly, prodélal ve 3 mésicich zapal plic,
pozdéji varicelu, ve 3 letech adenotomii, déle
sledovan kardiologem pro srdecni Selest bez
prokdzané srdecni vady.

Asi 7-10 dn0 pfed prvni hospitalizaci, po
UCasti na bramborové brigddé v pfedchorobi,
se objevila ryma, teplota az 40 °C. Zpocatku byl
|éCen symptomaticky antipyretiky, pro nelepSe-
ni stavu nasazen po 3 dnech Ospen. Pfes tuto
terapii horecky trvaly dal a dostavily se pfechod-
né i bolesti bficha se zvracenim. Bylo vysloveno
podezeni na infekéni mononukleézu a chlapec
byl odeslan k hospitalizaci.
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1. hospitalizace - Détské oddéleni
Nemocnice Bruntdl

Pfi pfijeti teplota 39 °C, syté rudy farynx, po-
vlekly jazyk, proséaklé, hypertrofické tonzily s Ce-
py bilateralné a peritonzilarni reakci, oboustran-
né zvétSené submandibularni uzliny, bolestivé,
nefluktuujici, vlevo prméru 3cm, vpravo az
5 cm. Byla zahéjena 8denni terapie Zinnatem,
po kterém teploty postupné klesly, nalez v krku
se upravil, ale pfetrvavaly zvétsené subman-
dibuldmni uzliny, pfechodné mimé zmendené,
pozdéji opét narlstajici, vpravo az do velikosti
7 cm. Infekéni mononukledza byla sérologicky
vylouCena. Byla doporu¢ena sterndini punkce
a excize uzliny, proto byl pacient predan k vy-
louceni onkohematologického onemocnéni na
Détskou kliniku FN Olomouc.

Laboratorni a pomocna vySetfeni (pfi opa-
kovanych vysledcich uvedeny vstupni a vy-
stupni hodnoty): FW 70/80, CRP 82...33 mg/I,
KO: erytrocyty 4,92x10'%/l, leukocyty 14,4...
13,4x10%1, s pfevahou neutrofilli, ostatni hod-
noty v normé. Hodnoceno jako reaktivni zmény
v bilé Fadé pfi suspektnim bakterialnim infektu,
bez nezralych bunék.

ALT 3,67...2,14 pkat, AST 2,1...0,64 pkat,
bilirubin 9 umol/l, ELFO bilkovin: vyrazna mobi-
lizace bilkovin akutni faze.

Sérologie: negativni — VZV, CMV, EBVY,
HAV, HCV, HBsAg, ASLO; dalsi sérologicka
vySetfeni, jejichz vysledek nebyl v pribéhu hos-
pitalizace k dispozici: bartoneléza, leptospirdza,
toxoplazméza, tularémie, HIV.

Kultivacni vySetfeni krku: fyziologicka mik-
rofléra, nosu: Staphylococcus aureus.

RTG plic a srdce: bez patologie.

2. hospitalizace - Détska klinika
FN Olomouc

Dité hospitalizovano k objasnéni lymfade-
nopatie. Pfi pfijeti mélo nastfikié hrdlo, zvétSené
a prosaklejsi tonzily, vpravo s ¢epem, zvétSené

’

SDELENI Z PRAXE

o

Ustav mikrobiologie LF UP a FN, Hnévotinska 3, 775 15 Olomouc
e-mail: vagneri@fnol.cz

MUDr. lva Vagnerova



SDELENI Z PRAXE

submanibuldrni uzliny, vpravo paket mékkych,
nebolestivych uzlin 10x3-4 c¢m, vlevo 2x 1 cm.
Byla zahdjena terapie Augmentinem a sou-
¢asné provedena punkce, pozdéji i incize uzlin
oboustranné, s odsatim hnisu a drendzi. VySet-
fena byla také kostni dfen, sonograficky uzliny
i bficho s vylou¢enim onkohematologické dia-
gnozy. V prdbéhu hospitalizace byl dodate¢né
sdélen z Détského oddéleni Nemocnice Bruntal
pozitivni vysledek antitularemickych protilatek
(titr 640) a dité bylo (v celkové dobrém stavu,
afebrilni) pfelozeno k dolééeni na Kliniku dét-
skych infekénich nemoci FN Brno.

Laboratorni a pomocna vySetfeni: CRP
35 mg/l, KO: erytrocyty 4,93x 10"%/1, leukocyty
13,9...15,6 x 10%/1.

ALT 1,68 pkat/l, AST 0,85 pkat/I.

Sterndini punkce: pouze reaktivni zmény.

UZ krénich uzlin: bilaterainé suspekini pa-
kety uzlin s kolikvaci, nalez svéd¢ici spiSe pro
benigni zanétlivou etiologii.

UZ bficha: bez patologického ndlezu, ne-
prokdzano zvéteni lymfatickych uzlin.

Kultivace hnisu uzlin: 1. vzorek byl kultiva¢-
né negativni, ale v mikroskopii prokdzany gram-
pozitivni ty¢inky, ve 2. vzorku identifikovana
Nocardia sp., mikroskopicky se jednalo o gram-
pozitivni tyéinky az vétvici se vlakna. Tento
kmen byl pozdéji potvrzen v NRL pro aktinomy-
cety SZU jako Nocardia sp. bez druhového urde-
ni. V hnisu nebyla prokdzana mykobakteria.

3. hospitalizace - Klinika détskych
infekénich nemoci FN Brno

Dité bylo pfijato v celkové dobrém stavu
k terapii oroglandularni formy tularémie, pfi pfijeti
paket uzlin submandibuldrné vpravo o priméru
6 cm, vlevo 4 cm. Bylo pfeléceno 14 dni Strep-
tomycinem a 3 tydny Deoxymykoinem. Po do-
date¢né informaci o pozitivnim zéchytu nokardif
z hnisu uzlin na Ustavu mikrobiologie LF a FN
Olomouc byla 1é¢ba doplnéna 2tydenni aplika-
ci Biseptolu. V pribéhu hospitalizace doSlo jen
k velmi pomalému zmen3ovani uzlin a pacient byl
propustén do domdci péce s jaterni dietou a do-
bihajici terapii Deoxymykoinem a Biseptolem.

Laboratorni a pomocna vySetfeni: FW 90/
121...45/83, CRP 7,4, KO: erytrocyty 4,62 x 10"/
|, leukocyty 14,7x 10%I. ALT 4,4...2,0, AST 1,4...
0,77, bilirubin 10,8 ymol/I.

UZ krku: zanétlivé zménéné uzliny subman-
dibularné vpravo o priméru 6 cm se susp. koli-
kvaci, vlevo 4 cm, pfi kontrolnim vySetfeni jen
lehka regrese jejich velikosti.

Diskuze

Tularémie se vyskytuje v nasi zemi vétsinou
sporadicky, s vyjimkou endemickych loZisek na
jizni Moravé. Stanoveni diagndzy byva nékdy
problematické, nebot s vyjimkou napadnéjsi ul-
ceroglandularni formy z(istava toto onemocnéni

¢asto mimo diferencidlné diagnostické rozvahy.
K tomu pfispiva i skuteénost, Ze francisely jsou
pouze obtizné kultivovatelné a tvorba protilatek
je pomald. Zaéinaji se tvofit za 8-10 dnl po za-
¢atku onemocnéni a detekovatelnych hladin do-
sahuji vétsinou az za 4-5 tydn(. Je proto tfeba
zdUraznit nutnost opakovaného sérologického
vySetreni (3, 6, 7, 8, 9, 15, 16, 17).

V terapii se nejlépe osvédCuje, i podle na-
Sich vlastnich zku$enosti, kombinace preparatu
doxycyklinu s aminoglykosidy (streptomycinem
nebo gentamicinem). Jejich podani v monote-
rapii nebo v kombinaci s jinymi preparaty, napf.
aminopeniciliny s inhibitory betalaktamaz, mi-
va pouze ¢astecny efekt. V posledni dobé se
zkou$eji i novéjsi antimikrobni pfipravky — flu-
orochinolon ciprofloxacin nebo z makrolidu
azitromycin, avSak v nasi praxi jsme je zatim
nepouzili (2, 5, 7, 8, 14, 17).

Nokardidza, vétSinou zplsobend druhem
N. asteroides, bézné se vyskytujicim v pidé, je
pomérné vzacné lidské onemocnéni. Dochazi
k nému drobnym poranénim kize nebo slizni-
ce, které se pak manifestuje vznikem lokalizo-
vaného podkozniho loziska, tvorbou pustul,
pyodermii nebo celulitidou. Po inhalaci prachu
obsahujiciho nokardie se mize rozvinout za-
vazna plicni forma, nékdy komplikovana se-
kundarnimi mozkovymi a ledvinovymi abscesy.
Méné ¢asto se infekce objevi po vniknuti no-
kardii do organizmu alimentarni cestou. K roz-
voji nokardidzy je vétSinou tfeba alespon pre-
chodného sniZeni imunity, i kdyZ jsou popsany
zejména kozni formy onemocnéni u osob jinak
zcela zdravych (1, 4, 10, 11, 12, 13).

Stanoveni etiologického agens se opird
o pfimy prikaz nokardif v biologickém materidlu.

Prestoze jsou tyto bakterie ristové nendro¢-
né, vysledky kultivaci jsou Casto fale$né negativni,
nebot aerobni nokardie rostou pomérné pomalu,
a kultivaci je proto tfeba prodlouzit. | v nasem pfi-
padé byl jejich zachyt problematicky. V prvnim
vzorku — punktétu uzliny — byly v pfimé mikrosko-
pii nalezeny grampozitivni §tihlé tyCinky, avSak
jeho 3denni kultivace za aerobnich i 10denni za
anaerobnich podminek (k vylouéeni aktinomyko-
zy) byla negativni, stejné jako materidl odebrany
soucasné do specidlnich lahvicek pro hemokultu-
ry. Druhy vzorek — hnis z incize uzliny - byl rovnéz
kultivatné negativni, ale tentyz materiél inokulo-
vany do lahviéek pro hemokultury signalizoval po
dvou dnech rist za aerobnich podminek. Mikro-
skopie potvrdila nalez grampozitivnich vétvicich
se tycinek. Po vyoCkovani materidlu byla po Ctyf-
denni kultivaci detekovéna tvorba suspektnich ko-
lonii, které po pfeockovani a prodlouzené kultivaci
na krevnim (obrazek 1) a Czapek-Doxové agaru
(obrazek 2) jevily charakteristicky vzhled — byly
nazloutlé a vrostlé, po delsi dobé pokryté bélavym
popraskem, charakteristické zemité viné a s ty-
pickou mikroskopickou morfologif (obrazek 3).
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Obrézek 1. Rust nokardii na krevnim agaru
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Obrazek 2. Rust nokardii na Czapek-Do-
Xové agaru
aw!ar» '

Obrazek 3. Nokardie barvené dle Grama

o

V terapii nokardidzy se pouzivaji sulfon-
amidy, zejména preparét cotrimoxazol. Podle
literrnich Udajl se také osvédcuje aminogly-
kosid amikacin v kombinaci s betalaktamovymi
preparaty — aminopenicilinem s inhibitory beta-
laktamaz, cefalosporiny 3. generace, pfipadné
karbapenemy, novéji byly vyzkouseny i fluo-
rochinolony. U zévaznych forem a imunokom-
promitovanych pacientd je nutno terapii vzdy
prodlouzit az na nékolik mésica. Existuji vSak
i sdéleni, ktera uvadéji Uspésnou kratkodobou
|éEbu imunokompetentnich jedincd s kozni ma-
nifestaci nokardiézy pomoci sulfonamidd nebo
dokonce i spontanni zhojeni bez antibioterapie
(1,2, 4,10, 11,12, 13, 14).

Projevy tularémie i nokardiézy mohou byt
podobné, je pro né charakteristicka tvorba gra-
nulomatdzniho zanétu. V literatufe nebyl nalezen
Udaj o podobné soucasné probihajici infekci, je
vSak zminéna sekunddrni nokardiova infekce
preformovanych tuberkuldznich kaveren (11, 13).
Otazkou v této kazuistice z(istdva neobjasnény
zdroj a cesta prenosu ndkazy. Jako velmi prav-
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dépodobné se jevi U¢ast na bramborové brigadeé,
kdy zdrojem oroglandularni formy infekce mohlo
byt vdechnuti prachu nebo pozfeni potravin kon-
taminovanych franciselami a nokardiemi, at uz
soucasné nebo nasledné. Jako nereélnd se jevi
sekundarni kontaminace zkolikvovanych uzlin
nokardiemi, nedoslo totiZ k jejich dplnému prova-
leni navenek. Pfipadné zaneseni infekce do uzlin
pfi jejich biopsii je zcela jisté vylou¢ené, nebot se
provadi za pfisné aseptickych podminek, a navic
jiz prvni vzorek z biopsie ukazoval v pfimé mikro-
skopii grampozitivni ty€inky.

Zavér

Na zakladé popsané kazuistiky Ize konstato-
vat, Ze je i nadale nutno pocitat se sporadickym
vyskytem tularémie, zejména u pacientl s ne-
jasnym uzlinovym syndromem. Po vylou¢eni he-
matologického onemocnéni je nezbytné provést
kompletni mikrobiologickou diagnostiku, zalo-
Zenou nejen na detekei protilatek, ale soucasné
doplnénou o kultivaci hnisu z postizenych uzlin.
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