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Novorozenecké a kojenecké sepse jsou jednim z obavanych problému v neonatologii a v pediatrii. V ¢lanku je pojednano o nejcastéjsim
etiologickém agens novorozeneckych sepsi, kterym je Streptococcus agalactiae, streptokok skupiny B (GBS). Je uvedena kazuistika kojence

infekci a moznosti profylaktického podani antibiotik po vyléceni streptokokové sepse.
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Streptococcus agalactiae as a cause of reccurent septicemia in an immuno-competent infant

Neonatal and infantile sepsis are the most redoubtable problems in neonatology and pediatrics. In this article we discuss the most
frequent cause of neonatal sepsis, which is Streptococcus agalactiae, group B streptococcus (GBS). We present a case report of an infant
with recurrent sepsis caused by GBS. In the discussion we mention the pathogenetic mechanisms of recurrent GBS invasive infections

and possible prophylactic follow-up antibiotic treatment.
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Uvod

Streptococcus agalactiae, streptokok sku-
piny B (GBS), je nejdUlezitéjsim patogenem
zpUsobujicim invazivni novorozenecké a koje-
necké infekce ve vyspélych zemich (1). GBS in-
fekce se déli dle stafi ditéte na ¢asné (0.-7.den
Zivota novorozence) a pozdnf (7.-90. den Zi-
vota ditéte). Vétsina infekci se manifestuje
jako ¢asnd infekce. Vice nez 80% c¢asnych
infekci probihd pod obrazem sepse, méné
Castou klinickou manifestaci je pneumonie
nebo meningitida. Casné infekce je spojo-
vana s vertikdInim pfenosem pfi porodu
z kolonizované matky. Kolonizace kmenem
Streptococcus agalactiae v urogenitalnim
a gastrointestinadlnim traktu je pozitivnf
u 15-40% gravidnich. Zavedeni rutinniho
screeningu u téhotnych a intrapartalni an-
tibiotickd profylaxe vedla k vyraznému sni-
Zeni incidence ¢asnych novorozeneckych
infekci (2).

Pozdnfi infekce je méné castd. Patogeneze
pozdnich GBS infekci nenf tak dobfe popsana
jako uinfekci ¢asnych. Predpoklddé se jak
vertikalni pfenos béhem porodu s pozdnf
manifestaci, tak horizontélni prenos od kolo-
nizovanych osob pecujicich o dité. Moznym
vektorem pfenosu mize byt matefské mlé-
ko (2, 3). Pozdni GBS infekce se manifestuje
v 60% jako sepse, v 30% pak jako meningiti-
da. MlzZe se také prezentovat jako pneumonie,

septicka artritida, osteomyelitida, endokarditida,
myokarditida, perikarditida ¢i pyelonefritida (2).

Riziko rekurence GBS infekce u déti s Cas-
nou ¢i pozdni streptokokovou infekci je nizké,
jejfincidence je udavana 0,5-6% (2, 4). Vétdina
piipadd opakovanych infekci byva davéna
do souvislosti s infikovanym matefskym mlé-
kem nebo reinvazi patogenu pfi perzistujicf
slizni¢ni kolonizaci. Predisponujicimi faktory
jsou nezralost, imunodeficience, inadekvatni
antibioticka terapie, vy33f virulence bakterial-
niho kmene (4).

Kazuistika popisuje pfipad kojence se tie-
mi atakami sepse. Prvni septicky stav probéhl
jako ¢asna sepse novorozence, v hemokultu-
fe byl zachycen Staphylococcus hemolyticus.
Zbylé dva septické stavy s etiologii GBS se ma-
nifestovaly v ¢asném kojeneckém véku.

Kazuistika

Chlapec se narodil ve spddové nemocni-
ci po nekomplikovaném pribéhu téhotenstvi
ve 41. + 1. tydnu gravidity, vaginalné. Porod byl
ukoncen forcepsem pro hrozici hypoxii plodu.
Bylo porozeno vitélni dité s porodni hmot-
nosti 283049, délkou 48cm. Apgarové skore
bylo 9, 10, 10 bodU. V téhotenstvi byl u mat-
ky ve vytéru z pochvy zachycen GBS, béhem
porodu nebyl dodrZzen doporuceny postup
intrapartalni antibiotické profylaxe. Matce by-
la podéna pouze jednordzova intravenozni

Pediatr. praxi | 2014; 15(2) | www.pediatriepropraxi.cz

Pediatr. praxi 2014; 15(2): 86-88

davka penicilinu G (5 mil. jednotek). Druhy den
po porodu bylo dité spavé, liné pilo, klinicky
se jevilo bledé az prosedlé. V laboratornich
vysledcich byla pozorovdna mirnd eleva-
ce CRP 25,05mg/l (0-0,5mg/l), leukocytt
21,2x10%1 (5-19,5x 10%1). Byla zahéjena pa-
renterdinf 1é¢ba ampicilinem se sulbaktamem
(ko-ampicilin) v monoterapii, 150 mg/kg/den
ve tfech dennich déavkach. V hemokulture byl
kultivacné zachycen Staphylococcus hemolyticus
s dobrou citlivosti na podavané antibiotikum
(ATB). P¥i této terapii doslo k rychlému zlep3e-
ni klinického stavu, v laboratornich nédlezech
byl patrny pokles CRP na kone¢nou hodnotu
1,97 mg/1 (0-0,5 mg/l). Ko-ampicilin byl podavan
celkem 7 dni, od tfettho dne perordiné 30mg/
kg/den ve dvou dennich davkach. Chlapec byl
propustén 7. poporodni den, v dobrém klinic-
kém stavu, pIné kojen, prospivajici.

Po propusténi bylo dité zcela bez poti-
7.V 8 tydnech véku se dostalo do spadové
nemocnice pro neklid a neztisitelny plac.
PFi pfijeti byla rektdlné naméfena teplo-
ta 39,1°C. CRP bylo 1,54 mg/I (0-0,5mg/l),
Il-6 1000ng/l (1,5-7ng/l), leukocyty
9,57 x10%1 (5-19,5 x 10%/1). Vzhledem ke kli-
nickému stavu bylo dité prelozeno na vyssi
pracovisté. Bezprostiedné po pfijeti by-
la provedena lumbalni punkce. Dité bylo
inicialné zajisténo parenteralni dvojkom-
binaci ATB (ceftriaxonem 80 mg/kg/den



a gentamicinem 5mg/kg/den). Vysetieni
mozkomisniho moku neuroinfekci nepro-
kdzalo. Kultivacni vysetifeni moci bylo nega-
tivni, sonografické vysetfeni mozku a bficha
bylo bez patologického nalezu, echokardio-
grafické vysetfeni srdce neprokézalo endo-
karditidu. V hemokultufe odebrané ve spa-
dové nemocnice byl hldsen pozitivni zachyt
GBS s dobrou citlivosti predevsim na ampi-
cilin, penicilin a cefalosporiny I. generace.
Pfi zvolené terapii doslo k rychlému zlepsenf kli-
nického stavu, poklesu parametrd bakteriélniho
z&nétu, kontrolni hemokultivace byla negativni.
Gentamicin byl podavéan parenterainé po dobu
5 dnli, ceftriaxon celkem 10 dni.

Sedmy den od propusténi rodice pfrisli
s ditétem do spadové nemocnice pro ob-
dobné symptomy jako pfi druhé epizodé
sepse, a to nezvykly pla¢, spavost, unavenost.
Teplota pfi pfijetf byla rektdlné 38,7 °C. Ve vstup-
nich laboratornich vysledcich odebranych
ve spadové nemocnici byla opét elevace
IL-6 na 1000ng/l (1,5-7ng/l), CRP 0,57 mg/I
(0-0,5mg/l). Dité bylo preloZzeno na vyssi pra-
covisté. Vzhledem k etiologii pfedchozi sepse
a dobré citlivosti na ATB penicilinové fady byl
nasazen intravenozni amoxicilin s kyselinou
klavulanovou (50 mg/kg/den ve dvou den-
nich davkach). Z hemokultury byl opét hlasen
kmen GBS s dobrou citlivosti na podévané ATB.
Pfi hledani mozného zdroje rekurence sepse
bylo provedeno sonografické vysetfeni moz-
ku a ledvin, oboji bez patologického nélezu.
Na rentgenovém snimku hrudniku nebyla na-
lezena zénétliva infiltrace, klouby byly intakt-
ni bez projevd artritidy, echokardiografické
vysetfeni bez zndmek endokarditidy. Mo¢
byla kultiva¢né negativni. V pribéhu hospi-
talizace byly provedeny vytéry z nosohltanu
k vylouceni kolonizace, které byly opakované
negativni. Dité mélo normalni hladiny viech
trid imunoglobulinG i podtfid IgG. Vysetienf
zaméfené na bunécnou
ve fyziologickych mezich. Chlapec byl
od 3.dne lé¢by afebrilni, v klinicky dobrém stavu,
na plném perordinim pfijmu. V laboratofi
byl pozorovédn postupny pokles paramet-
r0 bakteridIniho zanétu. Parenterdini tera-

imunitu bylo

pie amoxicilinem s kyselinou klavulanovou
(ko-amoxicilin) byla ponechana v dané davce
14 dni. Po propusténi jsme doporucili na mésic
profylakticky penicilin V (50 tisic 1U/kg/den).
Matce, jako moznému zdroji infekce, byl
proveden vytér z nosohltanu s negativnim
nédlezem. Opakované bylo odebrdno matefské
mléko na kultivaci, kojeni matka nepferusila.

GBS nebyl kultivaéné potvrzen ani v jednom
z odebranych vzorkd. Ve vytéru z pochvy
byla u matky prokdzana pretrvavajici pozi-
tivita GBS, v moci byl nalez signifikantni bak-
teriurie stejnym patogenem. Po dohodé
s gynekology byla matka pfelécena peroral-
ni formou ko-amoxicilinu na 10 dni (2g/den
ve dvou dennich davkéch). V pfipadé pre-
trvavajici kolonizace bylo zvazovano poda-
ni autovakciny. Rovnéz otci a babicce ditéte,
ktefi byli v blizkém kontaktu s pacientem, byly
praktickym Iékafem provedeny stéry z nosohl-
tanu k vylouceni GBS kolonizace s negativnim
vysledkem.

Za tfi tydny béhem kontrolntho ambulant-
niho vysetfeni pfi stavajici antibiotické pro-
fylaktické 1écbé bylo dité v klinicky dobrém
stavu, bez zndmek infekce, prospivajici. Byly
odebrany stéry z nosohltanu, ucha, okolf pup-
ku k opétovnému vylouceni GBS kolonizace.
Vdechny byly s negativnim ndlezem. Pfi vyset-
feni matky po 10dennt terapii ko-amoxicilinem
nebyl kultivacné GBS prokézéan ve vytéru z po-
chvy ani v moci. Dal3f kontrola ditéte probéhla
s odstupem tydne po ukoncenf profylaxe. Bylo
provedeno kontrolni laboratorni vy3etfent (krev-
ni obraz, diferencidlnf rozpocet leukocytt, CRP,
ASLO), vysledky byly v mezich normy. Dité z0-
stava dispenzarizovano v odborné imunologické
ambulanci na nasem pracovisti.

Diskuze

Opakované infekce déti v novorozenec-
kém a ¢asném kojeneckém véku kmenem
GBS nejsou casté, incidence se uvadi v rozme-
7i0,5-6% (2, 4). Patogeneze se zda byt multifak-
toridIni. Zndmym faktem je, Ze po invazivnich
infekcich GBS mUze pretrvéavat kolonizace déti,
a to predevsim na sliznicich nazofaryngu, gas-
trointestinalniho traktu a kizi. Reinvaze bakterif
z kolonizovanych mist je nej¢astéji zminovanou
pricinou pfi opakovanych GBS infekcich (2, 4, 5).
Rizikovymi faktory jsou prematurita, poskozeni
slizni¢nich povrchd, vysoka bakteridlnf virulence,
nezralost nebo nedostate¢nd funkce imunitniho
systému (2, 4).

V novorozeneckém a ¢asném kojeneckém
véku je protilatkova imunita z velké asti zavisla
na transplacentarné prenesenych protildtkach
od matky. Opakované byla diskutovana role ma-
tef'skych GBS specifickych protildtek v patogene-
ziinvazivnich infekci. Pravé nedostate¢nost tvor-
by téchto protildtek u matky midze byt ddlezZitym
predisponujicim faktorem vzniku infekce u dité-
te. Tyto Zeny byvaji kolonizovany GBS a jsou na-
chylnéjsi k opakované kolonizacii po jejf eradika-
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Ci (2, 5). V této souvislosti se nabizf otdzka moz-
nosti adjuvantniho podanf intravendznich imu-
noglobulint (IVIG) spolu s ATB v terapii ¢asnych
a pozdnich novorozeneckych infekci. Ve dvou
dostupnych kazuistikdch byly empiricky jednora-
zove IVIG podany i pes jejich normalini &ijen leh-
ce snizenou hladinu. Autofi pfiklddali podani IVIG
vyznam (5, 6). Metaanalyza z roku 2013, zkouma-
jici vliv adjuvantniho podani IVIG u invazivnich
bakteridlnich infekci u novorozencd a kojencd,
vsak neprokézala, ze by jejich podani ved-
lo k lepsim vysledklm terapie. Podani IVIG
u invazivnich GBS infekci nelze tedy rutinné
doporucit (2).

Dal$im moznym patogenetickym mechaniz-
mem pii opakujicich se GBS invazivnich infekcich
je reinfekce od zevniho zdroje. Timto zdrojem
jsou predevsim osoby pecujici o dité, nejcasteji
matka. GBS je ¢asty mikrob osidlujici urogeni-
talni i gastrointestindln{ trakt dospélych muz{
azen. Tento kmen mUze byt také izolovan z ob-
lasti nazofaryngu ¢i kize (7). Cetnost této ko-
lonizace je udavéna velmi variabilné. Pomérné
prekvapivé vysledky v tomto sméru pfinesla
studie, kterd kolonizaci gastrointestinalniho
a urogenitadlniho traktu zkoumala v populaci
mladych vysokoskolskych studentt. Pozitivni
kolonizace byla prokdzdna u31% muzd
a34% zen (1). Na tuto skute¢nost je tfeba u GBS
infekcf myslet, pfi nejasném zdroji infekce vysetfit
i vSechny blizké kontakty ditéte. Dllezitym vekto-
rem prenosu mUze byt infikované matef'ské miéko,
tento zpUsob pfenosu byl opakované popsan (3,4,
6). Jedna z hypotéz predpoklddd, ze z primamé ko-
lonizované sliznice novorozence nebo kojence do-
jde pfi kojenf k pfenosu bakterif do matefskych mlé-
kovodU. Nasledné dochazi k pomnozeni bakterie
a k pfenosu na dité béhem kojeni, ¢imz vzni-
kd zacarovany kruh (3, 8). Byl vak popsan
i pfipad ditéte, u kterého doslo k infikovani ma-
tefskym mlékem, prestoze bylo krmeno pouze
nazogastrickou sondou (3). Matky jsou ve vétsiné
pifpadl asymptomatické, bez projev( mastitidy.
Na tuto moznost prenosu infekce by se u koje-
nych déti nemélo zapominat. Kojeni by se mélo
prerusit az do negativnich vysledkd kultivace (3).
U naseho pacienta nejsme z dostupnych vysled-
ki jednoznacné schopni urcit patogeneticky
mechanizmus vzniku ani jednoho ze septickych
stavl. Novorozenecka sepse byla ve spadové
nemocnice uzaviena jako sepse stafylokokové
etiologie, vzhledem k nélezu Staphylococcus ha-
emolyticus v hemokultivaci. Tento patogen vsak
nenf typickym ptvodcem novorozeneckych
sepsf. Je otdzkou, zdd se nemohlo jednat pouze
0 kontaminaci pfi odbéru hemokultury. Vzhledem
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k GBS pozitivité matky a nedodrZeni doporuce-
ného postupu intrapartaini ATB profylaxe nelze
vyloucit, Ze GBS byl neprokdzanym patogenem
jiz pfi prvni sepsi. U druhého septického stavu
v osmi tydnech véku ditéte byl GBS kultivacné
potvrzen. Nejpravdépodobnéjsim zdrojem infekce
byla ditéti jeho GBS pozitivni matka, pfesny zplsob
prenosu nejsme schopni urcit. K poslednimu sep-
tickému stavu doslo pouze s tydennim odstupem
po ukonceni antibiotické terapie. Takto kratka doba
mezi jednotlivymi septickymi stavy byla u GBS
infekci popsana opakované (3, 4, 5). Tyto pfipady
byly spojovény s perzistujici sliznicni kolonizacf
nebo s infikovanym matefskym mlékem.

Je-li dUlezitym patogenetickym momen-
tem u opakovanych GBS invazivnich infek-
cf perzistujici mukokutdnni kolonizace, pak
se nabizf otazka eradikace patogenu. Nejvice
pozornosti bylo v minulosti v této oblasti vé-
novano rifampicinu (4, 6, 8, 10). U¢innost rifa-
mpicinu v eradikaci kolonizace byla proka-
zadna na krysich modelech (11). Presto studie,
kterd zkoumala vliv rifampicinu na eradikaci GBS
kolonizace u déti a jejich matek, pfinesla rozpo-
ruplné vysledky (9). Rifampicin nelze tedy v eradi-
kaci GBS doporucit. Z dalSich ATB byly v publiko-
vanych kazuistikdch pouzity penicilin, amoxicilin
¢i cefalexin v rlizném déavkovani a délce terapie
(3, 4, 5). Zadny z téchto postup(l nelze brat ja-
ko obecné doporuceni. V nasem pfipadé jsme
se inspirovali praci Shody T a spol. (5) a profy-
lakticky jsme podali V-penicilin sirup v davce
500001.U./kg/den po dobu 4 tydnd.

Dullezitym tématem k diskuzi je také terapie
GBS pozitivnich matek v poporodnim obdob.
Soucasna doporucent, zaloZzena na screeningu
téhotnych v 35. a7 37. t.g. a ndsledném intrapar-
talnfm podani ATB matkam s pozitivni kultivaci,

vyrazné snfZila incidenci ¢asnych infekci. Matky
z(stavajf ve vétsiné pifpadd kolonizovany a mohou
byt nadale zdrojem infekce pro své déti (2). Plosna
lé¢ba matek s pretrvavajici GBS pozitivitou viak ne-
niindikovana. Je to hned z nékolika ddvod. Riziko
horizontélniho pfenosu nenf vysoké. Incidence
pozdnich infekci je mald, udavé se 04 pfipadd
na 1000 narozenych détf (2). Lé¢ba viech matek
by s velkou pravdépodobnosti vedla k nardstu
bakteridIni rezistence. Jsou vsak pfipady, kdy je
antibiotickd terapie pIné indikovana (3, 4, 6), stej-
né tak i v nasi kazuistice. Ve fazi vyvoje jsou nyni
GBS vakciny, které by v budoucnu mohly najit své
misto v prevenci novorozeneckych a ¢asnych ko-
jeneckych sepsi. Viyzkum vakcin vychézi z jiz zmi-
novaného faktu, ze zeny kolonizované kmenem
Streptococcus agalactiae nemaji dostate¢né hladi-
ny GBS specifickych protildtek a tento nedostatek
predstavuje ddleZity predisponujici faktor vzniku
infekce u ditéte. Pravé vyvoj vakcin, jejichz podani
by pfispélo k nardstu titru protildtek u matek, by
mohl byt velmi Uc¢innou moznosti prevence (12).

Zaveér

Patogeneze rekurentnich GBS invazivnich
infekci nenf zcela objasnéna. Stejné tak doposud
neexistuji jednoznac¢nd doporuceni v diagnos-
tice, lé¢bé ani profylaxi. Pfistupy k pacientdm
jsou spise empirické, ¢asto inspirované pou-
ze jednotlivymi kazuistikami. Urcité se jedna
o oblast, kterd si zaslouZi pozornost a dalsf po-
drobngjsi studie. Opomijenou skutec¢nosti je,
Ze matky mohou byt zdrojem infekce pro dité
i v poporodnim obdobi. Ddlezitym vektorem
prenosu muze byt infikované matefské mléko.
U viech kojenych déti s GBS infekci by mélo byt
mléko kultivacné vysetieno a do negativnich vy-
sledkd kultivace kojenf pfechodné pozastaveno.
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