Diftérie v kazuistikach
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Diftérie predstavuje dullezité, znovu se objevujici infekéni onemocnéni. Patfi mu
zvysend pozornost ze stran Iékafské komunity, a to nejen v primarni pédi, ale napfic¢
vSemi obory. Nejrozsitenéjsim plvodcem je bakterie Corynebacterium diphtheriae.
Existuji dvé formy onemocnéni: kozni a respiracni. Lékem prvni volby jsou penicilinové
antibiotika. Kromé tvodniho stru¢ného popisu mikroorganismu se nasledujici text
zaméfi na tii kazuistiky pacient(, u nichz bylo v kultiva¢nim vysetfeni identifikovédo
Corynebacterium diphtheriae jako etiologické agens. Prvni pfipad je respira¢ni, dalsi
dva kozni formy. Je popsan priibéh onemocnéni, nezbytnost izolace na infek¢nim
oddéleni a realizovany terapeuticky postup. Dale je uveden lokélni epidemiologicky
pfehled incidence a zavérecné zhodnoceni uvedenych pfipadl a nemoci samotné.
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Case reports of diphtheria

Diphtheria is an important, re-emerging infection that requires increased attention
from the medical community, not only in primary care but across all medical fields. The
causative agent is the bacterium Corynebacterium diphtheriae. Two forms of the disease
are distinguished: skin and respiratory. The first-line treatment consists of penicillin anti-
biotics. In addition to a brief initial description of the microorganism, the following text
focuses on three case studies of patients in whom Corynebacterium diphtheriae was
identified as the etiological agent through culture examination. The first case involves the
respiratory form, while the other two concern the skin form. The course of the disease,
the necessity of isolation in an infectious disease ward, and the therapeutic approach
taken are described. Furthermore, a local epidemiological overview of incidence is
provided, along with a final evaluation of the presented cases and the disease itself.
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Uvod

S rostoucim vyskytem zaskrtu v evrop-
skych zemich, véetné Ceské republiky, je
nezbytné zvysit povédomi odborné ve-
fejnosti o jeho vyznamu. Zvlastni diraz je
tieba klast na v¢asné rozpoznani klinickych
projevii onemocnéni, spradvnou interpretaci
laboratornich vysledk( a adekvatni lé¢ebné
strategie, které minimalizuji riziko kompli-
kaci a Siteni infekce. Nedilnou soucasti pre-
vence zUstava vakcinace a epidemiologicky
dohled, které hraji klicovou roli v kontrole
a eliminaci tohoto onemocnéni. Dulezité

je také poukazat na specifické skupiny po-
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pulace, u nichz dochézi k vy$simu vyskytu
onemocnéni, charakteristické klinické pro-
jevy a specifické aspekty pfenosu infekce,
které mohou ovlivnit preventivni a |é¢ebné
strategie (1, 2).

Nejcastéjsim plvodcem zaskrtu je gram-
pozitivni ty¢inka Corynebacterium diphtheriae
(dale jen C. diphteriae), kterd je predmétem
nize uvedeného kazuistického sdéleni. Zaskrt
v pravém slova smyslu je onemocnéni koryne-
bakteriem produkujicim tzv. diftericky toxin.
Toxin je k6dovan v genomu bakterie a vyvola-
va nekrézu bunék v okoli mikroba. Nasledkem
toho vznikaji charakteristické pablany v oblasti

/ Med. Praxi. 2025;22(2):129-132 /

SDELENIi Z PRAXE (
DIFTERIE V KAZUISTIKACH

DECLARATIONS:

Declaration of originality:
The manuscriptis original and has not been published
or submitted elsewhere.

Ethical principles compliance:

The authors attest that their study was approved
by the local Ethical Committee and is in compliance
with human studies and animal welfare regula-
tions of the authors’ institutions as well as with the
World Medical Association Declaration of Helsinki
on Ethical Principles for Medical Research Involving
Human Subjects adopted by the 18" WMA General
Assembly in Helsinki, Finland, in June 1964, with
subsequent amendments, as well as with the ICMJE
Recommendations for the Conduct, Reporting,
Editing, and Publication of Scholarly Work in Medical
Journals, updated in December 2018, including pa-
tient consent where appropriate.

Conflict of interest:
Not applicable.

Consent for publication:
Not applicable.

Cit. zkr: Med. Praxi. 2025;22(2):129-132
https://doi.org/10.36290/med.2025.022
Clanek pijat redakci: 26. 2. 2025

Clanek pijat k tisku: 2. 4. 2025

MUDr. Marianna Augustinova
marianna.augustinova@fnol.cz

)

MEDICINA PRO PRAXI 129


https://doi.org/10.36290/med.2025.022

) SDELENI Z PRAXE
DIFTERIEV KAZUISTIKACH

hornich cest dychacich. Onemocnéni se vy-
skytuje ve dvou formach - kozni a respiracni.
Kozni forma je vysoce nakazlivé a v nékterych
piipadech mize projit do respiracni varianty.
Pfi opozdéné ¢i nedostatecné |é¢bé respi-
ra¢niho zaskrtu vznika riziko pfechodu do
maligniho stadia. Naopak kozni forma jen
vyjimecné dosahuje této zédvazné faze (1, 3).

Obr. 1. Vied na zacdtku hospitalizace (oteviend
rdna, mokvajici, bild spodina)

—
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Obr. 2. [éze na konci hospitalizace, témerf zhojend

Existuji netoxigenni kmeny, kde gen
pro tvorbu toxinu neni pfitomen nebo ne-
ni funk¢ni. Pravé jejich cetnost nasledkem
proockovanosti populace narlista a mize
zpUsobit rdzné modifikovany projev invaziv-
ni infekce podobné, pravému” zaskrtu. Pro
komplexni pochopeni problematiky je nutno
zdUraznit, ze soucasna vakcinace cili na toxin,
nikoli na samotnou bakterii. Z tohoto divodu
muze i ockovany jedinec s dostate¢nou hladi-
nou protilatek v krvi vykazovat urcité symp-
tomy onemocnéni. V soucasnosti je zndmo asi
115 netoxigennich druhd. Manifestace nemoci
zavisi na konkrétnim jedinci, jeho imunitnim
stavu a dalsich vyznamnych faktorech jako
jsou vék, komorbidity, prosttedi, hygienické
navyky a dalsi. Tento fakt naznacuje, ze pa-
togenita C. diphteriae neni zdaleka dana jen
produkci difterického toxinu (1, 3).

Kromé vyse uvedeného ma patogen
schopnost perzistence v tkanich, ¢imz by
mohlo byt vysvétleno asymptomatické no-
si¢stvi. Perzistentni nosi¢stvi neni z medicin-
ského hlediska v populaci Zadouci vzhledem
k moznosti konverze netoxigenniho kmene na
toxigenni. Na zakladé tohoto poznatku bychom
méli smérovat i [é¢bu a opakované vysetieni ke
kontrole nosi¢stvi (1, 3).

Dalsi bakterie ze stejného rodu schop-
né nosi¢stvi toxigenniho genu jsou
Corynebacterium ulcerans a Corynebacterium
pseudotuberculosis, jejiz rezervoarem jsou zvi-
fata a syrové mléc¢né vyrobky. Nutno okra-
jové zminit, Ze narusta incidence C. ulcerans
u ¢lovéka se zadchytem produkce difterického
toxinu a moznosti vyvolat zdvazné kozni nebo

respira¢ni onemocnéni (3, 4).

Historie

Bakterie byla objevena a popsana v pri-
béhu 19. az 20. stoleti, v¢etné informaci, které
poskytly zéklad aktivni imunizaci. Nejvétsim
problémem byla v minulosti smrtnost déti,
a to az do doby zavedeni povinné vakcinace

Tab. 1. Epidemiologicky piehled poctu pfipadd onemocnéni zdskrtern v CR a v Olomouckém kraji mezi

rokem 2020-2024

po druhé svétové valce. Toho ¢asu umiralo asi
10 % nakazenych. Infekce nezmizela nadobro.
Incidence v Evropé véetné Ceské republiky
posledni léta narusta (1, 3, 4).

Narust Cisel je zptsoben hned nékolika fak-
tory:importem z endemickych zemi, vahavost
v ockovania vyvanutiimunity u starsi o¢kované
populace (1).

Detekce a lécba

Zékladem je kultivace materidlu na spe-
cidlni ptdé, pii odeslani vzorku je vhodné
upozornit laboratof na podezieni na zaskrt.
V pfipadé pozitivity laboratof odesila materidl
do Nérodni referenc¢ni laboratore pro pertusi
a diftérii (dale jen NRL), kde se metodou PCR
zjistuje pfitomnost genu kédujiciho tvor-
bu difterického toxinu, tzv. tox gen. Kdyz je
gen pfitomen, nasleduje dalsi specidlni test
ke stanoveni exprese genu, teda samotné
tvorbé toxinu (1).

V ptipadé vysokého podezieni na respi-
racni zaskrt nebo pii zachytu nemociv malig-
nim stadiu je nutné ihned zahdjit [é¢bu difte-
rickym antitoxinem a antibiotiky, nec¢eka se na
vysledek kultivace a ovéreni produkce toxinu.
Vysoké podezieni plyne z epidemiologické
anamnézy a klinickych projev(i nemoci. U koz-
ni formy prevazné staci pouze antibioticka
1é¢ba. Zakladni antibiotikum je penicilin, u za-
vaznéjsich prabéhd kombinace bakteriosta-
tického a baktericidniho antibiotika. K sanaci
bacilonosi¢d a kontakt( s nakazenym jsou
vyhodné makrolidy, napfiklad azithromycin
nebo klarithromycin. Po 1é¢bé je pacientovi
doporuceno pravidelné ockovani (1).

Kazuistiky

Vsechny uvedené pfipady se odehraly
v roce 2024, v ¢ase narUstajicich poctl pripadu
v Ceské republice. Nemocni byli hospitalizova-
ni na Infek¢nim oddéleni Fakultni nemocnice
Olomouc. Vétsina pacientd byla z prostiedi s niz-
$im socioekonomickym statusem.

Bakterie ANO, gen pro toxin

Rok CR celkové Refspiraéni Kozniforma | Nespecifikovano OIT':nouI:ky kraj NE, produkce toxinu NE -
S &t . . e
orma ZCEXOVENOROY | prvni kazuistika
2020 0 0 0 0 0 o
2021 0 0 0 0 0 Jednalo se o zdravou, fadné o¢kovanou
2022 5 1 4 0 0 Zenu (23 let), kterd byla odeslana praktickym
2023 7 2 5 0 2 lékafem na infek¢ni oddéleni z dvodu po-
2024 29 0 26 3 3 zitivniho stéru z krku na C. diphtheriae. P¥i
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odbéru epidemiologické anamnézy jsme se
dozvédéli o ¢astych navstévach nemocnice
v rdmci studentské praxe. Projevy onemoc-
néni zacaly jako angina s pocitem skrabani
v hrdle, ktera postupné progredovala do ob-
tizného polykani. Nasledné se pfechodné
objevila i kré¢nilymfadenopatie. Pablany v krku
nebyly pfitomny. V ordinaci praktického Iékare
byl nasazen peroralni amoxicilin/klavulanat, na
ktery pacientka klinicky dobfe reagovala.

V zacétku hospitalizace byla nemocnd izolo-
vana v ramci infek¢niho oddéleni. Pro rezidualni
klinické obtize s bolesti v krku se nasadil kla-
rithromycin na 7 dni. Zanétlivé parametry byly
v Uvodu jen mirné zvysené, pfi kontrole normal-
ni. Pozdéji jsme obdrzeli vysledky ze Statniho
zdravotniho ustavu (dale jen SZU). PCR test na
tox gen byl negativni. Dva kontrolni stéry z krku
byly rovnéz negativni. Pacientka byla v dobrém
klinickém stavu propusténa domu bez nutnosti
dalsiizolace. Tonzilitida se béhem nasledujiciho
roku jiz neopakovala.

Bakterie ANO, gen pro toxin
ANO, produkce toxinu NE -
druha kazuistika

Dalsi pacient byl muz (23 let) pfelozeny na
infek¢ni oddéleni z dermatovenerologické klini-
ky. Primarné hospitalizovan s recidivou cetnych
pyodermickych koznich projevi. Vzhledem
pfipominaly ektyma. Aktudlni dvoji kultiva-
ce z postizenych mist potvrdila pfitomnost
Corynebacterium diphtheriae, dale i Streptococcus
pyogenes a Staphylococcus aureus. Pacient sub-
jektivné pocitoval vyraznou bolest, pricemz koz-
ni defekty se hojily velmi pomalu. V anamnéze
uvadél opakované mechanické poskozenikuize.
Pobyval v azylovém domé s nevyhovujicimi hy-
gienickymi podminkami.

Zakladni laboratorni vysledky byly v normé,
CRP vysel v ivodu pouze mirné zvyseny a na-
sledné se normalizoval. Nemocny byl umistén
do samostatného izola¢niho pokoje a denné
lokaIné osetfovan. Antibioticka terapie byla za-
hajena klindamycinem s ohledem na citlivost
i dalsich dvou bakterii pfitomnych v kultiva¢-
nim nalezu. Po zahajenilé¢by doslo k rychlému
hojeni ran a Ustupu bolestivosti. NRL potvrdila
pozitivni PCR na pfitomnost tox genu v obou
kultivacich, coz vyzadovalo pokracovéni v izo-
la¢nim rezimu i pfes dobry klinicky stav pacienta.
Poté se dalSim vy3etfenim Zjistilo, Ze prvniizolat
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toxin neprodukoval. Pacient pozadoval propus-
téni a po konzultaci s mistnim hygienikem byl
propustén do doméci izolace. Nasledné byla
i z druhé kultivace hlasena negativita produk-
ce toxinu. Dotycny byl telefonicky informovan
o ukonéeni domaci izolace. Kultivace z nosohl-
tanu byla negativni, nosi¢stvi se nepotvrdilo.
Zajimavosti bylo, ze ve stejnou dobu byl
na traumatologickém oddéleni hospitalizo-
van dalsi pacient, ktery se udajné nachazel
v blizkém kontaktu s vyse uvedenym muzem
béhem pobytu v azylovém domé. Rovnéz mél
ve 3patné se hojici bodné rané vykultivova-
né C. diphteriae s pozitivhim tox genem bez
produkce toxinu. Pravdépodobné tedy doslo
k vzadjemnému pfenosu patogenu v nepftizni-
vych hygienickych podminkach ubytovny.

Bakterie ANO, gen pro toxin
ANO, produkce toxinu ANO -
treti kazuistika

Treti ptipad byl muz (45 let) s historii dro-
gové a alkoholové zavislosti, prechodné se
potykal s bezdomovectvim a byl |é¢en i na
psychiatrii. Pfed nékolika mésici se poranil na
noze, nacez se mu v oblasti zevni strany pra-
vého nartu u maliku vytvoril defekt ve tvaru
ohraniceného viedu s bilou mokvajici spodi-
nou (Obr. 1). Pfidaly se horecky, zimnice, tie-
savky. Pacient popisoval nesnesitelnou bolest.
Byl hospitalizovan na koznim oddéleni a lécen
lokalné. Hospitalizaci pfed¢asné ukoncil, ale
doma nebyl schopen o postizené misto peco-
vat a vrétil se na kozni oddéleni se zhorSenym
nalezem. Kromé lokalni terapie se zahdjila
i systémova lé¢ba amoksiklavem. V primarni
kultivaci bylo nalezeno pét rliznych bakte-
rii — hojné C. diphtheriae, déale Staphylococcus
aureus, Klebsiella pneumoniae, Citrobacter ko-
seri a Anaerococcus sp. Z NRL byla potvrzena
pfitomnost tox genu s produkci difterického
toxinu. Ve stéru odebraném za 14 dni porad
pretrvavalo toxin produkujici C. diphtheriae.
Pacient byl pfelozen na infekéni oddéleni's izo-
laénim rezimem. Laboratorni nédlezy byly bez
pozoruhodnosti. Nasadili jsme klindamycin
a pokracovali v pravidelnych prevazech.

Na rentgenu nohy byla popsana osteoly-
za v oblasti pravé hlavi¢cky patého metatarzu.
Ortopedem doporucena prodlouzena konzer-
vativni terapie antibiotiky a kontrola na ambu-
lanci po propusténi.
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S odstupem 14 dni antibiotické l1é¢by jsme
opét provedli stér z mista defektu s 24 a 48ho-
dinovou pauzou od posledni dévky antibioti-
ka, pficemz viechny vysledky vysly negativ-
ni. Nasledné byla z dlivodu diagnostikované
osteomyelitidy pravé nohy znovu obnovena
terapie klindamycinem. Vied se v pribéhu
Casu epitelizoval, neprodukoval sekret a ne-
byl bolestivy (Obr. 2). Pacient byl propustén do
domaciizolace. Podle doporuceného postupu
po konzultaci s hygienikem byla po 2 tydnech
naplanovéna dalsi kontrola vcetné stérd z no-
sohltanu ke zjisténi pfipadného nosi¢stvi. Stéry
ve spole¢né domacnosti. Pacient ani jeho ro-
dina se na dalsi kontroly doposud nedostavili.

Diskuze

Jednim z klicovych aspektll prevence za-
Skrtu je otazka odeznivajici postvakcinac¢ni
imunity, zejména u starsi populace. Vzhledem
k této skutecnosti je namisté zvazit pravidel-
nou revakcinaci. Podle oficialnich doporu-
¢eni by méla byt booster davka aplikovana
kazdych 10 let, avSak v sou¢asné dobé neni
u dospélych hrazena ze zdravotniho pojisté-
ni. ZvySena pozornost by méla byt vénovéana
zejména zdravotnikim a cestovatelim do
oblasti s endemickym vyskytem zaskrtu.
Nelze pfehlizet ani roli netoxigennich kme-
nd, které mohou vyvolat invazivni infekce
s klinickym obrazem podobnym pravému
z4askrtu. Jak ukazuji kazuistiky, tyto kmeny
mohou zpUsobit nehojici se kozni léze, ze-
jména u pacientt ze socialné slabsich komu-
nit. Z tohoto ddvodu je nezbytné, aby Iékafi
u pacientd s chronickymi koznimi defekty
z téchto skupin zvazovali cilenou mikrobio-
logickou diagnostiku (1, 2).

Dalsim dulezitym faktorem je skutec-
nost, Zze oc¢kovani je zaméfeno proti toxinu,
nikoliv proti samotné bakterii. To znamen3,
ze i ockovany jedinec muze fungovat jako
asymptomaticky nosic a pfispivat k dalSimu
Sifeni patogenu. Proto by mély byt testovany
osoby, které byly v kontaktu s nakazenym.
V pfipadé C. ulcerans je vhodné provést testo-
vani i u domacich zvifat, kterd mohou slouzit
jako rezervoar infekce (1).

Pozornost bychom méli vénovat i interpre-
taci laboratornich vysledka. Pozitivni PCR na
pfitomnost tox genu nemusi automaticky zna-
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menat, ze bakterie skute¢né produkuje toxin.
Je vzdy nezbytné doplnit diagnostiku o testy
potvrzujici samotnou produkci toxinu (1).

Z hlediska terapeutického managementu
plati, ze pacient prestava byt infek¢ni 48 hodin
po zahdjeni antibiotické terapie. To viak nezna-
men4, ze by 1é¢ba mohla byt pred¢asné ukon-
¢ena. Pro minimalizaci rizika relapsu a dalsiho
pfenosu infekce je nutné dodrzet kompletni
délku antibiotické terapie a zaroven respekto-
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Zavér

Diftérie se opét vyskytuje v CR v nards-
tajicim trendu a v rizné zavaznych formach.
Existuji toxigenni a netoxigenni kmeny s moz-
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