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Uvod,
prehled
pojmu




Druhy infekci CNS (opakovani)

Hnisavé zanéty mozkovych blan (meningitidy)
akutni a chronické
Mozkové abscesy (hnisave utvary)

Basilarni meningitida (na bazi lebni,
tuberkuldézni puvod)

,Aseptickeé”, vetsinou virové meningitidy
Encefalitidy (zanéty primo mozku)

Abscesy a empyémy pod a nad tvrdou plenou
mozkovou a podobné



Akutni hnisavé meningitidy

Ze vsech neuroinfekci jejich lécba nejvic specha.
Prvotni je obnova zivotnich funkci, antibioticka
lécba az pak
Puvodci:
U novorozencu hlavné Streptococcus agalactiae,
listerie, enterobakterie

U batolat drive Haemophilus influenzae b, nyni diky
ockovani jeho podil vyrazné klesl

U teenagert a mladych dospélych meningokok cili
Neisseria meningitidis (skvrnky na kuzi!). Nyni je na
prvni misté i u malych déti

U starsich osob (ale nijak vyjimecne také napr. u deti)
Streptococcus pneumoniae




Klinické projevy
purulentnich
meningitid



Purulentni meningitidy klinicky

Hlavni priznaky
rychly rozvoj poruchy védomi (90 % pacientu)
bezvédomi (ruzné urovné dle skdorovacich sytému)
tézka sepse (sepse + organové selhani)
K cemu v téle dojde
zanet mozkovych plen a otok mozku
poskozeni mozkovych bunék toxiny
poruseni hematoencefalické bariéry
zvyseny tlak v nitrolebni dutiné
zhorsené zasobeni mozku kyslikem



Podrobnéjsi popis priznaku
*Podle prubéhu se da rozliSit meningitida primarni (prvotni — velmi

rychlé zhorseni stavu) nebo sekundarni (druhotna — predchazi
infekce jiného organu, nezacina tak najednou)

*/pravidla z plného zdravi vznika béhem 24-36 hodin typicky obraz
infekce

*Pacient ma kruté bolesti hlavy, je svétloplachy, zmateny, hlasi
nevolnost, ma horecku a meningealni priznaky

*Porucha védomi se popisuje u 90 % nemocnych
*Muze byt zpomaleny srdecny tep
*Mohou se vyskytnout loziskové mozkové priznaky: obrna casti tela,

epileptické zachvaty, postizeni hlavovych nervi (okohybnych,
tvarovych)

*U meningokokové a hemofilové meningitidy nalezneme na kuzi
skvrny (tzv, petechie a suftize)



Meningealni priznaky
Mohou byt dusledkem zanétu, ale také napr. urazu
Subjektivni meningealni priznaky
bolest hlavy, nevolnost, zvraceni, svétloplachost
Objektivni meningealni priznaky

Horni

priznak opozice Sije — pacient nepfrilozi hlavu na hrudni kost
Brudzinského priznak — vleze, pri pokusu o ohnuti hlavy ohyba kolena.

Stredni

Spine sign — pacient neda hlavu na kolena;

Kernig |. — pfi pasivnim posazovani dochazi k ohnuti kolenou;

AmosQv pfiznak — nemocny se podpira v sedé rukou, opreni téla na trech
koncetinach.

Dolni
Lasseguelv pfiznak — omezeni ohnuti natazenych koncetin dobpredu
Kernig Il. — pacient v lehu na zadech pri ohnuti kycli dopredu neohne kolena

dozadu



Dalsi z klinické charakteristiky

*Komplikace

eakutni stadium muze byt provazeno otokem mozku — zrakové Ci
sluchové postizeni, centralni obrny;

*ve fazi uzdravovani stale hrozi zanéty kloubu, srdecniho svalu,
bolesti hlavy, inava

*u déti poté muze byt psychomotoricka retardace c¢i vodnatelnost
mozku (hydrocefalus)

*Moznost zamény (diferencialni diagnostika)

echybi-li anamnéza a porucha védomi se zhorsuje, je nutno
vyloucit cévni mozkovou prihodu, krvaceni do mozku,
metabolické komatozni stavy (cukrovka), otravy aj.

jiné meningitidy (serozni, tuberkuldzni, houbami zptsobena),
jiné infekce CNS (abscesy, encefalitidy apod.)

*diagnozu urci vysetreni mozkomisniho moku




Meningokokové
meningitidy



Klonalni kmeny
Neisseria meningitidis

® Pokud meningokok zpusobuje meningitidy, sepse a
jiné zavazné stavy, vse se to tyka tzv. klonalnich
kmend.

® Jiné kmeny jsou ale docela nevinné a udava se, ze

asi deset procent populace ma meningokoka
v krku



ProcC invazivni meningokokova infekce
nastane jenom nekdy

K invazivni infekci dojde pouze pokud je kmen vysoce
virulentni (ma vysokou miru schopnosti napadat — tedy jde

o jeden z jiz vnimavych klonalnich kmenu) a zaroven kdyz
hostitelsky organismus je vhimavy

Meningokok se prenasi vzduchem na kratké vzdalenosti a
jesté lépe primym kontaktem. Invazivni infekci napomaha

naruseni sliznice, napr. i kourenim ci predchozi virovou
infekci.

Infekce propukne casto tehdy, kdyz je télo oslabeno
neumeérnou fyzickou namahou po predchozi inaktivité



Kde se vSude vyskytuje?

*\/yskytuje se u déti predskolniho véku, a pak u
Lteenageru” a mladych dospélych

Jeste daleko vic se ale vyskytuje v nékterych zemich,
napriklad v Africe v oblasti tzv. meningitického pasu
(meningitis belt)

eZatimco u nas jde o jednotlivé pripady (ovsem
tragické, umiraji vetsinou mladi lidi), v Africe na
meningokokovou meningitidu umira mnohem vice
lidi nez treba na znamou Ebolu.



Lécba

*Je potreba zabezpecdit preziti pacienta (sledovat
krvacivost a acidobazickou rovnovahu)

eZaroven podavame antibiotika
*Lékem volby u meningokokovych infekci obecné je
stale klasicky penicilin. U meningitid se ale spise

pouziva cefalosporin treti generace (ceftriaxon),
pripadné dalsi alternativy



Prevence ockovanim

*Ockovani neni plosné, ale ockuji se ohrozené
skupiny, napf. vojaci ve vycviku nebo mladez, ktera
byla v kontaktu s invazivnim kmenem

*U meningokoku seroskupiny B je ockovani
problém. Antigeni determinanata této skupiny
neumoznuje vyvinout proti ni dostatecné chranici
vakcinu obdobnou ockovacim latkam proti jinym
skupinam. Teprve od roku 2015 mame k dispozici
vakciny proti typu B, které jsou na jiném principu.
Zatim neni dostatek dat o ucinnosti, ale bude
zrejme nizsi



Ockovaci latky:
rozdily

Typ vakciny: Stare polysacharidove vakciny mely
horsi u€innost nez konjugované

Skupinova ucinnost — podle seroskupin (ty se lisi
povrchovymi polysacharidy)

C nebo A + Cstaci v Evropé
A + C+ W135 +Y (tetravakcina) vhodna pro cestovatele

Proti B — nové vakciny, zatim mdlo zkusenosti



Polysacharidové a

konjugované vakciny

Dodnes se jesté pouzivaji bivalentni nebo
ctyrvalentni polysacharidové vakciny vuci
meningokokovym nakazam skupiny A a C nebo A, C,
Y a W135. Je u nich kratka ,imunologickd pamét”.

Tuto nedostatecnost kompenzovaly konjugované
vakciny. V soucasné dobe se pouzivaji v Evropé
predevsim monovalentni konjugované vakciny vuci
meningokokovym nakazam skupiny C.

Vsechny vakciny jsou vysoce imunogenni a
bezpecné.



Konkrétni ockovaci latky u nas

MENINGOCOCCAL POLYS. A+C VACCINE -
polysacharidova

MENJUGATE — konjugovana (C)

MENVEO — konjugovana (ACYW)

NIMENRIX — konjugovana (ACYW)

NEISVAC-C — konjugovana (C)

MENPOVAX A+C — v soucasnosti neni k dispozici
BEXSERO — Ctyrjednotkova proteinova vakcina (B)
TRUMENBA - dvoujednotkova proteinova vakcina (B)



Meningokok — shrnuti

® Meningokok zpusobuje meningitidy, ale i sepse a jiné
zavazneé stavy; to vse se tyka tzv. klonalnich kmenu. Jiné
kmeny jsou ale docela nevinné a udava se, ze asi deset
procent populace ma meningokoka v krku

® Seroskupina (B, C, vzacnéji A, W135, Y, Z) nema vétsi vliv
na zavaznost prubéhu onemocnéni, je vsak zasadni z
hlediska moznosti ockovat

® Meningokok se prenasi tésnym kontaktem. Invazivni
infekci napomaha naruseni sliznice, napt. i kourenim Ci
predchozi virovou infekci.

® Infekce propukne Casto tehdy, kdyz je télo oslabeno
neumérnou fyzickou namahou po predchozi inaktivité



Dalsi puvodci
meningitid
Haemphilus influenzae
Streptococcus pneumoniae

Puvodci novorozeneckych
meningitid



Haemophilus influenzae ser. b (Hib)

*Hemofily jsou kratké gramnegativni tycinky. Jsou
kultivacné narocné, nerostou samostatnée ani na
nejbéznéjsi mikrobiologické pudé — krevnim agaru protoze
nejsou schopné ziskat z krvinek rustové faktory, které
potrebuiji.

*Hemofily patri do celedi Pasteurellaceae spolecné

s rodem Pasteurella

*Meningitid a dalSich invazivnich infekci zpisobenych
hemofily ubylo diky ockovani

Je treba ale s nimi stale pocitat, a to nejen u meningitid:
zpusobuji také epiglotitidy (zanéty priklopky hrtanové,
nékdy nutny rychly zasah)



Klasifikace hemofilu

Haemophilus influenzae
epouzderny typ b (Hib)
*pouzderné typy a, c,d, e, f
*neopouzdrené kmeny

[IAA 4

Haemophilus parainfluenzae (mnohem béeznejsi a
mnohem méné patogenni)

*Haemophilus aphrophilus a mnoho dalsich druht

Haemophilus ducreyi, puvodce pohlavneé
prenasené choroby



Patogenita hemofilu

*Nejzavaznejsi hemofilové choroby jsou
epiglottitis, meningitis a sepse. Zpusobuje je
hlavné Haemophilus influenzae, serotyp b.

*Dalsi casté choroby jsou zanety stredniho ucha a
dutin (zde po Streptococcus pneumoniae a
spolecné s Moraxella catarrhalis)

*\Velmi bézna je pritomnost hemofilli v krku,
pricemz patogenni role je velmi pochybna. Zvlast v
pripadé Haemophilus parainfluenzae
nepredpokladame, ze by byl patogenem.



Hemofily na cokoladovém a krevnim agaru (na
krevnim jako satelit u ¢ary Staphylococcus
aureus)

Foto: Archiv MiU



Lécba hemofilovych meningitid

| kdyz hemofily jsou zpravidla citlivé na
amoxicilin Ci pripadné amoxicilin s kyselinou
klavulanovou (AMOKSIKLAV, AUGMENTIN), tyto
léky se hodi pro Iécbu napr. hemofilovych zanétu
stredniho ucha nebo dutin, ne vsak pro |écbu
meningitid

*s ohledem na nutnost zabezpecit prunik do

mozkomisniho moku se pouziva napriklad
ceftriaxon (ROCEPHINE)



Ockovani proti ,,Hib”

*Jde o ockovani proti Haemophilus influenzae, a
to proti opouzdrenym kmenum s pouzdernym
typem b

Latka je Cistény polysacharid
*Ockuje se v kombinaci

*Bylo zavedeno pred nékolika lety a po jeho
zavedeni vyznamne poklesl pocet invazivnich
hemofilovych infekci predskolaku (zanéety
mozkovych blan, plic, priklopky hltanové)



Ockovani proti , Hib“ — indikace

*Konjugovana hemofilova vakcina je urcena
k ockovani déti ve véku Sesti tydnt neockované proti
TBC)
*respektive starsich trfi mésicu, bylo-li dité po narozeni
ockované proti tuberkuloze a jizvicka po ném je
dokonale zhojena

*Ockovat dospelé osoby |ze v pripadech, jsou-li
ohrozeny rizikem komplikaci tohoto onemocnéni a
vyrobce prislusné vakciny neomezuje jeji pouziti
pro osoby starsi pét let.

*(www.vakciny.net)



Priklady vakcin proti Hib

*ACT-HIB (proti Hib)

*INFANRIX HEXA (zaskrt, tetanus, cerny kasel, Hib,
zloutenka B a detska obrna — usmrceny virus)
*INFANRIX-IPV+HIB (totéz kromeé VHB)

*INFANRIX HIB (totéz krome détskeé obrny a VHB)

*Dnes existuje rada dalsich vakcin proti Hib, situace
se casto rychle meéni, aktualni udaje jsou napr. na
www.vakciny.net



http://www.vakciny.net/

Pnemokokové meningitidy

*PUvodcem je Streptococcus pneumoniae, Cili
,pneumokok®. Drive se mu rikalo Diplococcus
pneumoniae, netvori totiz retizky, ale spise dvojice.
Také neni idealné kulaty, ma spise lancetovity (to
cesky znamena kopickovity) tvar.

*\lyznamny je jeho vyskyt u osob po odstranéni
sleziny

*(V malém mnozstvi se nachazi i ve farynzich zdravych
osob. Jinak je ale plvodcem zanétu plic,
paranasalnich dutin, stredniho ucha, a také
pluvodcem sepsi a meningitid.



Lécba a prevence
pneumokokovych meningitid

*Lécba se opet provadi vhodnymi antibiotiky
s dobrym prinikem do mozkomisniho moku

*Prevence je mozna ockovanim. Ockovani proti
pneumokokidm bylo prvni hrazené pojistovnami
(tj. bezplatné, ale ne povinné). | kdyz se proti
nému ozyvaji ruzné hlasy, lze toto ockovani
spise doporucit



Dostupné ockovaci latky

*Polysacharidova vakcina

*PNEUMO 23 (23 serotypu)
*Konjugované vakciny (dalsi imunologickd pamét a
lepsi imunitni odpoveéd u osob s nedostatecné
vyvinutou imunitou, napt. i déti do dvou let)

*Prevenar (7 serotypu) —jiz neni k dispozici
*Prevenar 13 (13 serotypu)

*Synflorix (10 serotypU + zaskrt, tetanus a davivy kasel)



Pokryti populace pneumokoku

Vakcina

Prevenar

Synflorix

Prevenarl3

Pneumo23

Afrika

39,3%

62,5%

76,9%

86—99%

Asie

48,0%

66,2%

73,9%

Evropa

67,1%

76,2%

88,0%

Latinska
Amerika

54,4%

73,6%

83,4%

severni Oceanie
Amerika
78,1% 64,5%
80,6% 71,1%
88,0% 79,1%



U novorozencu zpusobuje meningitidy
Streptococcus agalactiae (SAG, GBS)

*GBS = SAG (Group B streptococcus = skupina B dle
Lancefieldové = Streptococcus agalactiae)

*U zen v pochve bezpriznakovy, i kdyz obcas i potize.
Muze také zpusobit zanét mocového meéechyre (je-li v
moci ve vyznamném mnozstvi)

Casné novorozenecké infekce 2 a7 3 na 1000 déti
*lMlene casto jako pozdni novorozenecké infekce.
*Infekce nejcastéji zaCina mezi 20 a 48 hodinami.
*Déti Casto predcasné narozené.

*Infekce dychacich cest, sepse, hnisavé meningitidy (ty
mohou zacit i pozdéji)



Streptococcus agalactiae (SAG, GBS)

e Jde o streptokoka, ktery na rozdil od jinych infikuje
predevsim urogenitalni systém. To ovsem plati pro clovéka
— u jinych ZivoCichu zpusobuje jiné infekce

® Mozna si vsimnete druhového jména a-galactiae, tedy
bez-mlécny. Tato bakterie opravdu zpusobuje zanéty
mlécne zlazy s poruchou tvorby mléka, avsak vétsinou je
to u krav.



Screening "SAG"

*Provadi se posevni vyter. Nutno znacit, ze jde o screening
*\/ laboratofri

enormalni kultivace na bézné patogeny, plus

*specialni selektivné pomnozovaci bujon

*nebo specialni chromogenni puda

*oboje s cilem zvysit Sanci na zachyt streptokoka mezi béznou

vaginalni mikroflorou.
*\/ pripade pozitivity se téhotna neprelécuje (na rozdil od
pripadu, kdy se S. agalactiae zachyti pred téhotenstvim)
*Doporucuje se antibioticka profylaxe pri porodu, pokud
neni veden cisarskym rezem.



Infekce Listeria monocytogenes
*Muze k infekci dojit jak pred porodem,
tak i pri ném

°| zde Zena muze byt zcela bez potizi.

*Cca po péti dnech obraz hnisavé
meningitidy, podobny infekci
Streptococcus agalactiae

*Nebo jiné zavazné infekce (zanéety plic,
meningitidy)



Screening a lécba listeridzy

*Screening se neprovadi

*Mikrob se vSak zachyti pri bézném kultivacnim
vysetreni.

*Pro lécbu je doporucena vysoka davka
ampicilinu.

eZcela neucinné jsou cefalosporiny, stejné jako
v pripadé enterokokd.




Diagnostika a lécba
purulentnich
meningitid
Aseptické meningitidy



Vysetrovani u purulentni
meningitidy

*Pri podezreni na mozkomisni meningitidu je
nutno sledovat znamky infekce a pacienta
urychlené transportovat na vhodné pracoviste
(typicky infekcni JIP)

*Také se odebira krev a mozkomisni mok na
biochemicka vysetreni. Sleduje se acidobazicka
rovnovaha krve, krvacivost a podobné

*Mozkomisni mok (a pripadné i krev) se odesle |
na mikrobiologii



Likvorologicke odliseni purulentni
meningitidy od aseptické

purulentni asepticka
znak norma meningitida meningitida
bufiky 0-6/ul ™11 (>1000) T 1(100-500)

M1 (>100) 1 (50-100)

proteiny | 20-50 mg/ 100 ml

J (<30) ~ (30-40)

glukosa 40-80 mg/ 100 ml



Bakteriologicka diagnostika
purulentnich meningitid

*Vzorek: Mozkomisni mok (Pri odbéru mérit tlak
likvoru a prohlédnout jeho vzhled!)

*Po prijeti do laboratore: Mozkomisni mok, ktery
prijde do laboratore s podezrenim na meningitidu se

*prohlédne pod mikroskopem — hned

*vysetri antigenni analyzou — hned

*vySetii pomoci prukazu nukleové kyseliny, ma-Ii
laborator prislusné vybaveni — hned

*nasadi na kultiva€ni pady — vysledek této metody je
hotov az dalsi den



Mikrobiolog ma tri rychlé moznosti:
1. Mikroskopie likvoru

*Nachazi se velké mnozstvi bilych krvinek, predevsim
polymorfonuklearnich neutrofilu

U meningokokové meningitidy se nachazeji
gramnegativni koky ve dvojicich. Casty je
intracelularni vyskyt

U hemofilové meningitidy by Slo o kratkeé
gramnegativni tyCinky
*U pneumokokové meningitidy, popr. u meningitidy

pusobené S. agalactiae G+ koky ve dvojicich nebo
kratkych retizcich



2. Antigenni analyza, 3. PCR

® Pouziva se souprava na aglutinaci mozkomisniho
moku, ktera je zamérena na prukaz nejbéznéjsich
puvodcuU. V soucasnosti je alternativou multiplex
PCR

Foto O. Z.




Antigeny detekované pri antigenni
analyze likvoru

*Neisseria meningitidis A

*Neisseria meningitidis B -teenagefri, batolata
*Neisseria meningitidis C

*N. meningitidis Y/W135

Haemophilus influenzae b batolata (drive)
*Streptococcus pneumoniae seniofi
*Streptococcus agalactiae novorozenci

*Zelené vzdy uvedena vékova skupina, u které je

vvvvvv



Kultivace je vyznamna, ale pomala

Foto O. Z.

’

Meningokoky jsou ve srovnani
S jinymi neisseriemi strednée
choulostivé: gonokok je jeste
choulostivejsi, naopak ustni
neisserie vydrzi vic. Na rozdil od
gonokoka rostou meningokoky i
na bohatsich typech krevnich
agard.




Dalsi moznosti laboratorni
diagnostiky u meningokoku

*K druhovému urceni neisserii se pouzivaji biochemické
testy. Jednotlivé druhy se lisi tim, Ze Stépi Ci neStépi ruzné
typy substratu.

*Poté, co je neisserie urcena jako meningokok, nasleduje
opét patrani po antigenu konkrétni seroskupiny (A, B, C,
popripadé W135/Y).

*U ostatnich puvodcu se postupuje obdobné (kultivace, u
hemofila také antigenni analyza k ovéreni , Hib“)

www.ratsteachmicro.com



Lécba purulentnich meningitid

evytvoreni i. v. vstupu

eudrzeni dychacich cest (laryngealni maska, intubace, kyslik,
uméela plicni ventilace)

|éky proti otoku (manitol)
*rychly a Setrny transport do nemocnice (JIP)
*antibiotika

*snizeni nitrolebniho tlaku (ICP) agresivni léCbou — rizena
hypokapnie

*kortikosteroidy (dexamethason) — vyznamné sniZuji postizeni
sluchu u meningitidy vyvolané Haemophilus influenzae typ b u déti a
rovnéz letalitu u pneumokokové meningitidy dospélych
*Antikoagulacni preparaty v pripadé DIK (diseminované
intravaskularni koagulace)



Lécba invazivni
meningokokové infekce
*zajistény transport —i. v. vstup, zajisténi
dychacich cest a dalsi
*penicilin jiz pri transportu
especializovana JIP
erychla diagnostika (sepse vs. meningitida)

10% smrtnost i dnes



Ochrana pred profesionalni nakazou

*kapénkova infekce
*Ustenka + rukavice

eantibiotika kontaktum vcCetné zdravotniku:
V-penicilin na 7 dni (epidemiologické hlaseni)

eoCkovani?



,Aseptické” (vetSinou viroveé)
meningitidy

*Obvykle neprobihaji tak prudce a maji sklon se
samy uzdravit

Jinak ale priznaky jsou relativhé podobné

*Mozkomisni mok neni zakaleny a nevytéka pod
tlakem

*Krome viru (ECHO viry, coxsackieviry, virus priusnic,
virus infekcni mononukleozy, viry oparu) je mohou
zpusobovat i houby a puvodce tuberkuldzy, v tom
pripade je |écba priciny nezbytna



Konec prezentace




