Program kongresu, lékaři, abstrakty
**************************************************

1.

Medicína založená na důkazech

Galský J.

Infekční oddělení Mělník

S rozvojem „vědecké“ medicíny, s propojením s ostatními přírodními vědami, s technologizací a především s množstvím informací vzniká ve 20.století názvem, ale především obsahem, nová nosologická jednotka medicína založená na důkazech (evidence-based medicine). Začátky jsou v klinické epidemiologii z 60. let, ale kořeny můžeme vidět již před naším letopočtem, v antické medicíně a později zvláště v období pozitivizmu a redukcionizmu v 19.století.

Sdělení upozorňuje na validitu důkazů, možnosti a podmínky extrapolace v praxi, na některé problémy, a na základní databáze medicíny založené na důkazech a na nástroje k hodnocení.

2.

Etické principy vědeckých studií a současná legislativa

Holub M.

III. klinika infekčních a tropických nemocí 1. LF UK a FN Na Bulovce

V současné době je základní normou pro provádění klinických hodnocení s podporou farmaceutického průmyslu i vědeckých nekomerčních studií v Evropě Helsinská deklarace 

(revize z roku 1996), která stanovuje obecný rámec etického přístupu výzkumníka k pacientovi. Speciálně pak problematiku biomedicínckého výzkumu v Evropě upravuje Úmluva o lidských právech i biomedicíně, která byla přijata v roce 1997. K této úmluvě byl posléze vydán zvláštní Dodatkový protokol, který přijal Výbor rady ministrů Evropy v roce 2004. Tento protokol stanovuje tyto základní etické principy výzkumu: 1. nadřazenost zájmu pacienta nad zájmem vědy; 2. svoboda výzkumu je zájmu společnosti, pouze pokud neomezuje práva jednotlivce; 3. výzkum na pacientech je možno provádět, pouze pokud není jiná alternativa (např. in vitro testování, in vivo experiment na zvířeti); 4. musí převažovat přínos výzkumu nad jeho riziky; 5. provádění výzkumu podléhá kontrole (státní a odborné instituce, místní etická komise apod.); 6. výzkum musí být vědecky kvalitní. Zvláštní roli pak hraje správná informace pacienta nebo jeho zákonného zástupce o cíli a rizicích výzkumu, která je doplněna podpisem informovaného souhlasu. Tento postup je v souladu s dobrou klinickou praxí (tzv. good clinical practice – GCP). Přísná regulace se speciálními pravidly se uplatňuje v případě výzkumu na dětech, gravidních ženách, psychiatrických nemocných, osobách s poruchou vědomí včetně pacientů v intenzivní péči.
3. 

Klinické studie - práce etických komisí

Plíšek S.

Klinika infekčních nemocí FN Hradec Králové a LF UK Hradec Králové
Etická komise v obecném měřítku posuzuje projekty biomedicínského výzkumu zahrnujícího lidské účastníky. Jejím cílem je chránit zdraví, práva a důstojnost všech osob zařazených do biomedicínských výzkumných projektů. Při posuzování těchto studií se etická komise řídí Helsinskou deklarací světové lékařské asociace (WMA) a Mezinárodními etickými směrnicemi pro biomedicínský výzkum zahrnující lidské účastníky  (Ženeva 1993), dále zásadami Správné klinické praxe a legislativou  ČR. Etická komise neřeší ani neposuzuje konkrétní stížnosti pacientů na nesprávné léčebné postupy mimo postupy bezprostředně souvisejícími s komisí schválenými projekty. Nezabývá se dalšími oblastmi etiky.

Etickou komisi Fakultní nemocnice Hradec Králové zřizuje ředitel FN.  Předloženou dokumentaci posuzuje buď jako komise místní nebo jako komise multicentrická (jmenovaná Ministerstvem zdravotnictví).                                                                                                                                                      Mezi typy klinických studií, které posuzuje,  patří randomizované studie, dvojitě slepé studie,                 dvojitě matoucí studie, kohortní studie, paralelně uspořádané studie, multicentrické studie.                 Většinou se setkáváme se studiemi fáze IV, které se zabývají hodnocením léčiva v podmínkách běžné lékařské praxe. Cílem těchto studií bývá především  srovnání zkoušeného léku s jinými léčivy, zjištění  lékové interakce, „cost/benefit“, možnosti použití léku v kombinaci s jinými léčivy, profil bezpečnosti, kvalita života, event. hledání odpovědí na  otázky vzniklé během fáze I až III.

4.

Bioekvivalenční a farmakokinetické studie - týmová práce

Dyrhonová M.

Infekční oddělení Mělník
5.

Nejdůležitější současné klinické studie týkající se léčby chronické hepatitidy B a C

Husa P.

Klinika infekčních chorob LF MU a FN Brno

Od počátku 90. let minulého století měla a má řada infektologických či gastroenterologických pracovišť v České republice možnost zúčastnit se několika desítek mezinárodních, multicentrických studií ověřujících účinnost a bezpečnost nových léků pro léčbu chronických hepatitid B a C. Jedná se především o studie fází 2 a 3. Přínos našich center byl oceněn řadou spoluautorstvích prezentovaných výsledků studií formou přednášek, posterů či publikací v impaktovaných časopisech. Záplava nabídek účastí v nově připravovaných studiích pro naše lékaře svědčí o vysokém kreditu, který česká, moravská a slezská pracoviště během uplynulých let u zahraničních sponzorů a monitorských organizací získala.

Naprostá většina v současnosti probíhajících, či v nedávné době skončených, studií posuzovala efekt léčby nuklesidovými či nukleotidovými analogy u nemocných s chronickou infekcí virem hepatitidy B, a to u pacientů dosud neléčených (naivních) nebo v minulosti neúspěšně léčených. V současnosti se prověřuje v rámci klinických studií dlouhodobý efekt podávání tenofoviru u naivních i lamivudin-rezistentních pacientů. Předběžné výsledky ukazují na mimořádně vysokou úspěšnost léčby tenofovirem v obou skupinách pacientů. Podobně úspěšná a bezpečná se předběžně jeví i dlouhodobá léčba entecavirem, ale zde je plánované podávání léků až 8 let a hlavním cílem je posouzení zábrany progrese chronické hepatitidy B do jaterní cirhózy a hepatocelulárního karcinomu, nutnosti transplantace jater a prodloužení délky života. Studie srovnávajících klevudin s adefovirem byla předčasně ukončena na jaře 2009 vzhledem ke zvýšenému výskytu nežádoucích účinků (zejména myopatií) u nemocných léčených komerčně dostupným klevudinem v Jižní Koreji.

Z hlediska chronické hepatitidy C byly v posledních letech nejvýznamnější klinické studie srovnávající různé dávky a různé frekvence podávání interferonu vázaného na lidský albumin (albinterferon) a ribavirinu s komerčně dostupným pegylovaným interferonem alfa a ribavirinem. Výsledky ukázaly možnost podávání albinterferonu jednou za 14 dní se srovnatelnými výsledky, jako u týdenního podávání pegylovaného interferonu. Určitým problémem je vyšší výskyt nežádoucích účinků (zejména plícních) u nemocných léčených albinterferonem. Probíhá, a zejména ve stadiu přípravy je, několik klinických studií hodnotících účinnost a bezpečnost trojkombinační léčby nemocných s chronickou infekcí virem hepatitidy C, naivních i neodpovídajících na iniciální léčbu pegylovaným interferonem a ribavirinem. V těchto studiích se do kombinace s výše uvedenými léky přidává polymerázový či proteázový inhibitor.
6.

Ministerská konference “Mikrobiální hrozba bezpečnosti pacientů v Evropě”, Praha,              15.-16. dubna 2009 v rámci předsednictví ČR v Evropské unii                                                                                           Dostál V.                                                                                                                                          Nemocnice Nový Bydžov, LDN
Dvoudenní jednání se zabývalo obecně přijímaným problémem kvality zdravotní péče - antimikrobiální rezistencí se zaměřením na prevenci a kontrolu nozokomiálních infekcí.

Stanoveny hlavní okruhy dotýkající se tohoto problému: 1. Nemocniční antimikrobiální programy s tvorbou standardů pro evropské nemocnice. 2. Dopad systémových opatření ve zdravotní péči na výskyt antimikrobiální rezistence a nozokomiálních infekcí. 3. Snížení rizika antimikrobiální rezistence a nozokomiálních infekcí pro pacienty. 

Nové projekty EU, např. ABS International, definují principy nemocniční antibiotické strategie, které vyvolají diskusi o přiměřených standardech vedoucích ke zlepšení praxe napříč Evropou.  Tyto standardy by byly zahrnuty do kritérií nemocniční akreditace.H-ABS-Program je koordinován interdisciplinárním antibiotickým manažerským týmem, který by byl podporován nemocničním managementem. Tým stanoví a pravidelně aktualizuje lokální doporučení pro diagnostiku, terapii a profylaxi infekcí ve spolupráci s klinickými odděleními i laboratořemi a definuje generický seznam základních antimikrobiálních přípravků. České předsednictví EU podporuje uvážlivé užívání antibiotik v nemocniční péči a evropské členské státy souhlasí:  “Infekce neznají hranic”.

7.

Touha po kráse není bez rizika

Ambrožová H., Beneš J., Džupová O., Manďáková Z.

Infekční  klinika FN na Bulovce

Uvádíme kazuistiku dosud zdravé 33 leté ženy přijaté na infekční kliniku FNB v polovině září 2007 pro nejasný horečnatý stav. Šest týdnů před přijetím prodělala implantaci prsních implantátů. Poté došlo k rozvoji febrilního stavu s teplotami až 40 st., zimnicemi a únavou, objektivní nález však byl chudý. Pacientka byla ponechána v ambulantní péči, ale nebyla podrobněji vyšetřována a příčina obtíží nebyla objasněna. Naslepo byla léčena v terénu kortikoidy a teprve po šesti týdnech horeček byla odeslána k hospitalizaci. Při přijetí byly zjištěny vysoké zánětlivé parametry, v hemokultuře Streptococcus viridans a při echokardiografii infekční endokarditida mitrální chlopně s velkou vegetací a významným embolizačním potenciálem. Po třech dnech od přijetí byla pacientka přeložena na kardiochirurgii, kde byla provedena valvuloplastika mitrální chlopně. Po doléčení u nás byla propuštěna domů v první polovině října. Kazuistika ukazuje, že kosmetické operace nejsou bez rizika.U naší pacientky nelze vyloučit souvislost jejího onemocnění s předchozím zákrokem. Rádi bychom upozornili i na špatný postup v terénu, kdy pacientka byla ponechána dlouho doma bez dostatečného vyšetření, nebyla odeslána k hospitalizaci a nakonec byla i chybně léčena kortikoidy, což mohlo výrazně zhoršit průběh i prognózu jejího onemocnění.

8.

Stafylokokový a streptokokový syndrom toxického šoku - kasuistiky

Fialová K., Džupová O.

Infekční klinika, Fakultní nemocnice Na Bulovce, Praha

Syndrom toxického šoku (STŠ) je infekční onemocnění nejčastěji vyvolané kmeny Staphylococcus aureus produkujícími toxin TSST-1 nebo enterotoxiny nebo kmeny Streptococcus pyogenes produkujícími pyrogenní exotoxiny, které je provázené horečkou, exantémem, hypotenzí, šokovým stavem a známkami multiorgánové dysfunkce. Přestože patogeneze onemocnění je u obou původců stejná, závažností průběhu a prognózou se významně liší.

V přednášce jsou prezentovány dva případy STŠ s různou závažností. První pacient prodělal STŠ pravděpodobně stafylokokové etiologie, kde zdrojem stafylokoků byla ranná infekce v místě malé operační rány. Diagnóza jistého stafylokokového STŠ podle diagnostických kritérií CDC byla zřejmá již několik hodin po přijetí. V průběhu onemocnění došlo k rozvoji mírné formy syndromu multiorgánové dysfunkce s projevy postižení plic, ledvin, jater a hemokoagulace, které byly zvládnuty bez nutnosti přístrojové podpory orgánů. 

Druhý pacient byl přijatý již v šokovém stavu a během prvních 24 hodin se rozvinul obraz multiorgánového selhání – selhání oběhu, plic, ledvin, hemokoagulace, jater. Pyogenního streptokoka jako původce stavu se podařilo prokázat až po 3 dnech hospitalizace z krve pomocí PCR. Pacient rovněž splnil diagnostická kritéria pro jistý syndrom streptokokového STŠ. Místem vstupu infekce byla zřejmě exkoriace ve vlasaté části hlavy, která unikla pozornosti v době přijetí do nemocnice. Onemocnění mělo velmi těžký průběh s různými akutními a subakutními komplikacemi, celková doba hospitalizace činila 116 dní a další týdny strávil pacient v rehabilitačním zařízení.

Příznaky akutní gastroenteritidy s dehydratací – vodnaté průjmy, horečka a hypotenze – dominovaly v časné fázi onemocnění nejen u popsaných případů, ale byly téměř pravidlem i u dalších pacientů léčených na infekční klinice s diagnózou STŠ. V lékařské veřejnosti je třeba neustále udržovat povědomí o klinických projevech STŠ a při atypickém průběhu febrilních gastroenteritid, faryngitid či exantémových onemocnění pomýšlet v rámci diferenciální diagnostiky také na STŠ.

9.
Abscedující periartritída intervertebrálního kloubu L2-3 jako příčina febrilií u 14letého chlapce
Halamíčková Z., Sedláček F.,

Infekční oddělení Pardubické krajské nemocnice a.s.

14letý chlapec byl hospitalizován na infekčním oddělení Pardubické krajské nemocnice a.s. v srpnu 2008 pro jednodenní anamnézu febrilní se zvracením, bolestmi hlavy a dolní části zad s celkovou alterací stavu. Laboratoř bez známek akutního bakteriálního infektu. CT mozku bez jasných patologických změn, provedená lumbální punkce vyloučila meningitidu. Odebrané hemokultury s opakovaným nálezem Staphylococcus aureus. Nasazena parenterální kombinovaná léčba oxacilin+klindamycin. Pro rozvoj úporných bolestí zad v oblasti Th-L přechodu se suspektním kořenovým oslabením pro L vlevo provedena MT Th-L páteře s průkazem abscedující periartritídy intervertebrálního kloubu L2-L3 s myositídou paravertebrálního svalstva v rozsahu L1-L3. Další léčba probíhala konzervativně ve spolupráci s neurochirurgem (antibiotika, klidový režim, korzet). Po 3týdenní léčbě antibiotiky parenterálně převeden na perorální antibiotickou léčbu.

Pacient byl propuštěn do domácí léčbě po 4 týdnech bez subjektivních potíží, dynamika bederní páteře téměř bez omezení s normálním neurologickým nálezem. Antibiotická terapie podávána celkem 13 týdnů. Další dlouhodobé sledování realizováno na neurochirurgické klinice dlouhodobě, neobjevily se žádné další problémy, pacient je i nyní zcela bez potíží.

Závěr: popsané hnisavé postižení intervertebrálního kloubu je jistě možné zařadit mezi septická onemocnění kloubů, u kterých je Staphyloccus aureus vcelku běžným patogenem. U dospělých se septická artritida vyvíjí obvykle v kloubu, který byl v předchorobí nějakým způsobem poškozen (artróza, úraz, operace), často hraje roli i oslabení organizmu základní chorobou jako je například diabetes mellitus, nádorové onemocnění. U dětí se naopak relativně častěji může akutní septická artritída objevit i v kloubu předtím zcela zdravém. V našem případě onemocnění předcházela větší a dlouhodobější tělesná zátěž, která mohla vést k určitému vyčerpání organizmu jako celku a ke vzniku mikrotraumat ve tkáních. Tato mikrotraumata mohla posloužit jako locus minoris resistenciae, ve kterých se Staphylococcus aureus při náhodné bakteriémii může snadněji zachytit a vyvolat závažné onemocnění.

10.

Dítě s tuberkulózní infekcí CNS

Holčíková A., Žarošská E.,

Klinika dětských infekčních nemocí FN Brno LF MN Brno 

Incidence tuberkulózy má v ČR trvale sestupnou tendenci a tak diseminace tuberkulózní infekce je v naší dětské populaci i díky vakcinaci raritní. Podíl cizinců na celkové incidenci TBC se však postupně zvyšuje a uvažuje se o ukončení plošné BCG vakcinace. Je pravděpodobné, že se infekcionisté s TBC infekcí centrálního nervového systému i u dítěte výjimečně mohou v budoucnu setkat.Autoři popisují kazuistiku 14leté dívky mongolské národnosti se závažným TBC onemocněním CNS, které navzdory včasné diagnostice a léčbě zanechalo trvalé následky. 

11.

Tuberkulózní meningitida - diagnostická úskalí a komplikace

1Kulichová J., 1,2Jilich D., 1Tomíčková D., 1,2Rozsypal H., 1,2Holub M.
1Klinika infekčních, parazitárních a tropických nemocí FN Na Bulovce, Praha

2Univerzita Karlova v Praze, 1. lékařská fakulta, III. klinika infekčních a tropických nemocí 
1. LF UK a FN Na Bulovce, Praha

Kazuistika 30letého Inda, přechodně žijícího v ČR, bez závažného předchorobí, který byl hospitalizován pro 10 dní trvající bolesti hlavy, intermitentní febrilie a dysurické obtíže. V somatickém nálezu dominovala zvětšená játra (+ 2 cm pod oblouk), váznoucí šíje (1-2 prsty) a Lasseque byl pozitivní od 60 st. Po přijetí došlo ke zhoršení stavu vědomí a pacient byl přeložen na jednotku intenzivní péče. Vzhledem k meningeálnímu dráždění byla provedena lumbální punkce s nálezem lymfocytární pleiocytózy, v biochemickém nálezu byl patrný vysoký laktát a protein. Tento nález byl vyhodnocen jako možná bazilární meningitida a pacient byl zaléčen antituberkulotiky. Během prvního týdne terapie byla diagnóza podpořena průkazem anti-TBC specifických intratekálních protilátek v likvoru a pozitivitou testu QuantiFERON( – TB Gold Test v krvi [1,2]; PCR bylo negativní a Mycobacterium tuberculosis bylo z likvoru vykultivováno až po 9 týdnech. Pacient byl po 2 měsících hospitalizace propuštěn do ambulantního sledování. Po dalších 3 měsících se objevila jako komplikace kolikvace krčních uzlin, která byla komplikována trombózou vena jugularis interna, a pro kterou byla nutná opětovná hospitalizace. Krční uzliny byly drénovány, v mikroskopickém vyšetření byly patrny kazeózní hmoty, nicméně kultivace i PCR byly negativní. Zajímavým vedlejším nálezem, který byl zjištěn již v průběhu první hospitalizace, je perzistující CD4+ T lymfocytopénie. Tato při prokázané HIV negativitě pacienta může být vyvolána TBC infekcí či případně jako idiopatická CD4+ T lymfocytopénie mohla být predispozicí  pro rozvoj tuberkulózy [2]. Pacient je nyní v dobrém stavu, dále dispenzarizován a léčen dvojkombinací antituberkulotik.
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12.

Komplikace v průběhu varicelly

Jirsenská Z., Bartošová D., Klapačová L.

Fakultní nemocnice Brno, Klinika dětských infekčních nemocí
Autoři prezentují velice závažný průběh varicelly u dosud  zdravé 19měsíční pacientky. Průběh byl komplikován nejen streptokokovou sepsí, cholecystitidou, transmisivní coxitidou, ale  především kompletní trombotizací HŽS pravé dolní končetiny až do výše zevní ilické žíly včetně.
Vrozené trombofilní riziko nebylo prokázáno, jen rizikový polymorfismus PAI 1.

13.

Naše zkušenosti s terapií Baraclude (entecavir) 

Kleinerová J.

Infekční oddělení Prostějov 

Léčba chronické virové hepatitidy B v posledních letech prodělala výrazné změny. V roce 2009 přibyla další možnost léčby těchto pacientů a to virostatikem Baraclude ( genericky entecavir). Výše uvedený lék byl registrován v USA v květnu 2005 a u nás v roce 2009. Jde o nukleosidový analog 2´-deoxyguanosinu, podávaný jedenkrát denně v dávce 0,5 mg naivním pacientům.  Terapie nemá kontraindikace, jen je nutná zvýšená pozornost u pacientů s renální insuficiencí, kde je potřeba dávku redukovat v závislosti na clearance kreatininu.                                                                                                 Na našem pracovišti byl výše uvedený lék nasazen 3 pacientům, 2 mladí pacienti – manželský pár, u kterého nebylo možno aplikovat pegylovaný interferon, a u pacienta, který odmítl jednak biopsii a i aplikaci pegylovaného interferonu a kde se již přepokládala i možná Ci. V sdělení je zpracována sice krátká doba trvání terapie, ale i postupný pokles virové nálože.  Terapie u těchto pacientů byla volena takto proto, že při terapii entecavirem vznikají resistentní mutanty vzácně. 
14.

Kawasakiho syndrom - možná příčina krční lymfonoditidy v dětském věku

Jelínková H., Bártová I., Shejbalová H.

Klinika otorinolaryngologie a chirurgie hlavy a krku, Pardubická krajská nemocnice, a.s.
Krční lymfonoditida je častou diagnózou dětského věku a její diferenciální diagnostika je velmi široká. V přednášce představujeme vzácnou příčinu krční lymfonoditidy – Kawasakiho syndrom. Zduření krčních uzlin může být jedním z jeho prvních symptomů a je často přítomna též výrazná elevace zánětlivých parametrů svědčící pro bakteriální zánět. Časné zahájení adekvátní léčby (intravenózní aplikace imunoglobulinů) významně snižuje riziko rozvoje kardiovaskulárních komplikací onemocnění, jež mohou mít i fatální průběh. Rozpoznání onemocnění není snadné. Protože není znám původce onemocnění, diagnóza je stanovena na základě přítomnosti určitých příznaků, které jsou nekonstantně vyjádřené a objevují se v různém časovém sledu. Jedná se o soubor nespecifických symptomů – horečka, krční lymfonoditis, konjuktivitis, stomatitida, kožní změny na dlaních a ploskách a 

generalizovaný exantém. Tyto „běžné“ symptomy vykazují jistá specifika pro Kawasakiho syndrom. Uvádíme dvě kazuistiky sedmiletého chlapce a jedenáctiměsíční dívky.

15.

Salmonelóza u imunokompromitovaného pacienta                                                                               Kotulová J., Kapla J., kolektiv Infekční kliniky FN HK                                                                         Klinika infekčních nemocí LF UK a FN Hradec Králové

Salmonella enteritidis je běžnou příčinou průjmových onemocnění u lidí.

V klinické praxi se však můžeme setkat i se septickými stavy a mimostřevními fokálními infekcemi, a to především u imunokompromitovaných pacientů.

Kazuistika prezentuje případ 74letého pacienta se známou chronickou lymfocytární leukémií, který byl na naší kliniku přijat s diagnózou salmonelové sepse  s postižením GIT a plic (pozitivní záchyt Salmonella enteritidis ve stolici, hemokulturách a bronchoalveolární laváži).

Byla zahájena léčba chinolonovým ATB. V rámci septického onemocnění bylo navíc UZ a CT zjištěno víceložiskové postižení jater, známé bylo ložiskové postižení plic.

Ve spolupráci s pneumologem a gastroenterologem byla v první řadě vzhledem k anamnéze, klinickému stavu a částečné regresi ložisek během hospitalizace zvažována zánětlivá etiologie ložisek (v plicích pneumonický infiltrát, v játrech vícečetné abscesy).                                                                   CT i UZ  obraz ložisek ale nutil pomýšlet rovněž na nádorovou etiologii. Námi opakovaně navrhovaná jaterní biopsie k objasnění etiologie ložiskového postižení byla gastroenterologem zamítnuta. Pacienta jsme v dobré klinické kondici propustili do domácí péče, doma pokračoval v p.o. antibiotické léčbě. 

Při plánované kontrolní hospitalizaci byla nově zjištěna zvětšená lymfatická uzlina v levém třísle. Histologické vyšetření uzliny poukázalo na možnost agresivního velkobuněčného lymfomu, proto jsme pacienta předali do hematoonkologické péče. Klinický stav nemocného si nakonec vynutil provedení dosud odkládané jaterní biopsie, histologické vyšetření jaterní tkáně potvrdilo diagnózu agresivního B-lymfomu. Stav uzavřen jako v.s. transformace chronické lymfocytární leukémie do Richterova syndromu. Byla zahájena chemoterapie.

Cílem prezentace není pouze poukázat na závažnost onemocnění ve vztahu k imunokompromitovanému jedinci, ale upozornit i na to, že samotná infekce může být průvodním jevem jiného závažného onemocnění, na náročnost diferenciálně diagnostického uvažování v infekční medicíně a na potřebu kvalitní mezioborové spolupráce.

16.

Toxoplazmóza - kazuistiky nemocných s pozitivitou dna Toxoplasma gondii metodou PCR ve Fakultní nemocnici Hradec Králové                                                                                                                              1Prášil P., 2Plíšková L., 3Čermáková Z.                                                                                                        1Klinika infekčních nemocí                                                                                                                               2Ústav klinické biochemie a diagnostiky                                                                                                    3Ústav klinické mikrobiologie, FN a LF UK Hradec Králové 

PCR diagnostika prvoka Toxoplasma gondii je v naší nemocnici nedílnou součástí péče o vybrané nemocné s toxoplazmózou. Jde o rutinně používanou diagnostiku zejména u gravidních žen (periferní krev, plodová voda), novorozenců a imunokompromitovaných nemocných (periferní krev, likvor, mozková tkáň, uzliny…). Pozitivita DNA Toxoplasma gondii metodou PCR u těchto osob znamená vždy vážné zdravotní riziko s nutností nasazení útočné terapie. PCR diagnostika však jednoznačně nemůže zcela nahradit metody sérologické. Na našem pracovišti bylo léčeno 5 pacientů s pozitivním záchytem DNA Toxoplasma gondii. Gravidní žena (PCR pozitivita z krve v 6. týdnu gravidity), i přes adekvátně nasazenou terapii dochází v 15. týdnu gravidity k abortu. Další gravidní pacientka, která byla diagnostikována v 35. týdnu gravidity (laboratorní i klinické známky infekce plodu), porodila v termínu chlapce s kongentiální toxoplazmózou, který byl od porodu léčen s dobrým efektem a klinickým a laboratorním vymizením markerů kongenitální toxplazmózy. 8 letá dívka s podezřením na maligní onemocnění s lymfadenopatií byla diagnostikována na základě pozitivity PCR jako uzlinová forma toxoplasmózy. Nejzávažnějším případem byl 46 letý muž s chronickou myeloidní leukémií, který podstoupil allogenní transplantaci kmenových buněk s dobrým efektem stran základního onemocnění, ale stav byl komplikován epilepsií na organickém podkladě. Pro diagnostické rozpaky byla provedena biopsie z ložiska v oblasti levého hypotalamu a následně stanovena pozitivita DNA Toxoplasma gondii. Při adekvátně vedené terapii došlo k regresi ložiska a vymizení epileptického syndromu. Přímý průkaz prvoka metodou PCR je vzácný. Důležité je načasování odběru a druh odebraného materiálu ale i určitá zkušenost k indikaci tohoto vyšetření. Nevyšší výtěžnost můžeme očekávat z vyšetření patologicky postižené tkáně (mozek, uzlina), dále z amniové tekutiny při infekci plodu, záchyt DNA Toxoplasma gondii z krve je vázán na včasnost odběru, nejméně pravděpodobný záchyt je z likvoru.  

17.     

Importovaná infekce s gynekologickou komplikací - kazuistika

Kračmarová R., 1Ryšková L., Krausová J., Plíšek S.

Klinika infekčních nemocí FN a LF v Hradci Králové

1Ústav klinické mikrobiologie FN a LF v Hradci Králové
Patnáctiletá dívka byla hospitalizována na Klinice infekčních nemocí FNHK po návratu z Malajsie a ostrova Tiaman pro febrilní stav s třesavkami, cefaleou a rozvojem ulcerózně nekrotické léze lokalizované na zevním genitálu. Během pobytu absolvovala přechod džunglí, při kterém došlo u ní i jejích rodičů a dalších osob ze skupiny k mnohočetnému pobodání více druhy hmyzu, oba rodiče prodělali po návratu krátkou epizodu subfebrilní s bolestmi hlavy. Klinický obraz vedl u dívky k podezření na akvizici některé z endemických ricketsióz, naprvním místě zvažovaná Orientia tsutsugamushi ale nebyla u nás dostupným sérologickým vyšetřením verifikována.
18.

Heerfordtův syndrom - diferenciální diagnostika parotitidy, kazuistika

1Petroušová L., 2Kraft O.
1Klinika infekčního lékařství,  Fakultní nemocnice Ostrava

2Klinika nukleární medicíny, Fakultní nemocnice Ostrava

Diferenciální diagnostika zduření v oblasti slinných žláz  je společnou prací infekcionisty a otorinolaryngologa. Důležité je odlišit  především zánětlivé postižení slinných žláz (virové, 

bakteriální, autoimunní) a nezánětlivé postižení (sialolithiasy, sialoadenosy, cysty, funkční poruchy, tumory).

V našem sdělení prezentujeme vzácnou příčinu zduření příušní žlázy, Heerfordtův syndrom.

Heerfordtův syndrom  bývá také označován jako  febris eveoparotidea, plně vyjádřený zahrnuje  postižení n. facialis, uveitidu, infitrace příušních žláz . Jedná se o vzácný klinický obraz akutní sarkoidózy. 

19.

Hlavní přednáška

Infekční komplikace biologické léčby. 3 kasuistiky a úvod do problematiky

Chmelík V.

Infekční oddělení České Budějovice

20.

Patofyziologie nervového postižení u HCV infekce

Polák P., Husa P.

KICH a LF MU Brno

Virus hepatitidy C patří do čeledi Flaviviridae. Jedná se o viru primárně hepatotropní, k poškození jaterní tkáně dochází imunologickými mechanismy. V posledních dvou desetiletích se v literatuře množí kazuistiky pacientů sledovaných a léčených pro chronickou virovou hepatitidu C prezentujících rozličné neurologické a motorické deficity. Jedním z možných faktorů podílejících se na neuropatii u HCV infekce je i terapie interferonem alfa. V našem sdělení podáváme ucelený přehled současných znalostí o patofysiologii neuromuskulárního postižení hepatitídy C. Na závěr připojujeme i diagnosticky algoritmus pro každodenní praxi.

Klíčová slova: hepatitida C, neuropatie, interferon alfa.

21.

Abscedující flegmóna tváře a krku mykotické etiologie

1Polívková S., 1Džupová O., 3Vojáčková N., 2Smíšková D., 1Beneš J.

¹ 3. lékařská fakulta, Univerzita Karlova, Klinika infekčních nemocí, Praha

² 2. lékařská fakulta, Univerzita Karlova, Klinika infekčních nemocí, Praha

³ Dermatovenerologická klinika, FN Bulovka, Praha

Hluboké záněty krku jsou závažné infekce, které vzhledem k anatomické lokalizaci mohou být spojené s život ohrožujícími komplikacemi. Tyto infekce zpravidla vycházejí ze zánětlivých ložisek v oblasti faryngu, tonsil nebo zubů, rychle se šíří fasciálními krčními prostory a musí být promptně diagnostikovány a léčeny. Kultivačně se z ložiska nejčastěji prokáže smíšená aerobně-anaerobní ústní flora. Asi v 10 % případů bývá kultivace materiálu z ložiska sterilní. Vzácně mohou být izolovány houby, které se v etiologii uplatňují asi v 1 % případů.

Autoři prezentují případ 24-letého pacienta s postupně progredujícím bolestivým otokem pravé tváře a krku s celkovými příznaky a vzestupem zánětlivých parametrů. Pro neúspěch perorální antibiotické léčby v primární péči byl přijat na klinické pracoviště. Zde došlo i přes intenzivní celkovou léčbu k zhoršení lokálního nálezu s tvorbou mnohočetných abscesových ložisek s nutností chirurgické intervence. Opakované bakteriologické vyšetření neobjasnilo původce zánětu. Mikroskopicky prokázaná dermatofytická vlákna byla následně kultivačně identifikována jako Trichophyton mentagrophytes, zoofilní kmen dermatofyta. 

22.

Neočekávaná infekce u gravidní ženy                                                                                                                   1Sedláček D., 1Štruncová V., 2Bergerová T., 2Švecová M., 3Pelnář P., 2Hrabák J.                                                                                                                         1Infekční klinika, 2Mikrobiologický ústav, 3ARK LFUK a FN Plzeň 

Autoři prezentují případ 30leté gravidní imunosuprimované ženy, její závažné poporodní  infekční komplikace a následné onemocnění jejího dítěte.                                                                                      Práce upozorňuje na současné možnosti rychlé diagnostiky a na profylaktické postupy u těchto nemocných. 

Podpořeno VZ FN v Plzni MSM 0021620819819 

23.

Syndrom toxického šoku v souvislosti s piercingem 

Poulová M., Šťastník M.

Infekční oddělení  Nemocnice  Nové Město na Moravě, příspěvková organizace

Syndrom toxického šoku je  akutní, život ohrožující onemocnění definované klinickými a laboratorními kriterii, jehož původcem jsou kmeny Staphylococcus aureus produkující   TSST-1 (toxic shock syndrom toxin -1) a/nebo enterotoxiny  A-D. Tyto toxiny se uplatňují jako  tzv. superantigeny  se schopností  výrazného přímého imunomodulačního efektu.
Uvádíme neobvyklou kasuistiku  nemenstruální formy  onemocnění  u l6leté dívky  odeslané k přijetí  s diagnózou  akutní gastroenteritidy. K včasné diagnostice a terapii  onemocnění  napomohl rozvoj kožních a slizničních změn doprovázejících toto onemocnění. Pacientka  splňovala klinická kriteria syndromu toxického  šoku. Jako  zdroj infekce  byla  prokázána zánětlivá  kožní léze  vzniklá  v místě čerstvě provedeného piercingu  pravého ušního boltce. Klinická diagnóza  byla potvrzena  vyšetřením  vykultivovaného kmene Staphylococcus aureus v NRL pro stafylokoky,  kde byla prokázána produkce  TSST-1 a enterotoxinu A.Tento i další naše  diagnostikované případy  syndromu toxického šoku skrývající se pod diagnózou akutního průjmového onemocnění upozorňují na nutnost širší diferenciální diagnostiky tohoto  klinického syndromu.

24.

Hyposmie po očkování proti klíšťové encefalitidě - kazuistika

1,2Vodička J., 2Jelínková H., 3Švestková E., 4Nykodýmová P.

1Fakulta zdravotnických studií, Univerzita Pardubice

2Klinika otorinolaryngologie a chirurgie hlavy a krku, Pardubická krajská nemocnice, a.s.

3Infekční oddělení, Pardubická krajská nemocnice, a.s.

4Neurologická klinika, Pardubická krajská nemocnice, a.s.

Během posledních několika let počet vakcinací proti infekčním chorobám vzrostl. Proto lze očekávat častější výskyt i méně obvyklých nežádoucích účinků tohoto druhu prevence. Uvádíme kazuistické sdělení 59leté ženy, která po vakcinaci proti klíšťové encefalitidě pozorovala zhoršení čichu. Olfaktometrické vyšetření (Test parfémovaných fixů, Sniffin’ Sticks test) prokázalo hyposmii, která se v průběhu času významně neměnila. ORL, neurologické vyšetření a ani provedená zobrazovací vyšetření neprokázala jinou patologii vysvětlující poruchu čichu. Otázkou zůstává, zda se mohlo jednat o poruchu čichu vzniklou na jiném podkladě, například virové etiologie. 

25.

Listerióza - kazustika klinicky závažného případu

1Wasserbauerová Š., 1Halamíčková Z., 1Teterová H., 1Sedláček F., 2Geier. P.

 1Infekční oddělení Pardubické krajské nemocnice a.s.

2Neurologická klinika Pardubické krajské nemocnice a.s.

Listerióza je bakteriální onemocnění, které se vyskytuje spíše sporadicky. Objevují se ale zvýšené až epidemické výskyty, v České republice například na podzim roku 2006. Listeria monocytogenes je ubikvitární mikroorganizmus, odolný i vůči nízkým teplotám. K nákaze dochází převážně alimentární cestou, onemocnění ohrožuje relativně více rizikové skupiny, jako jsou například gravidní ženy, velmi malé děti, starší lidé a osoby s imunosupresí.

V kasuistice je zpracován případ mladé ženy (41 let), přijaté pro teploty, bolesti hlavy, nauseu a zvracení. Předchorobí bylo bez nápadností, kromě lupénky vážněji nestonala. Vstupní laboratorní nález bez závažnější patologie, provedená lumbální punkce prokázala lymfocytární pleocytózu bez průkazu infekční etiologie. Na magnetické rezonanci (MR) mozku byl nález ložiska v prodloužené míše - na podkladě tohoto nálezu a dále i pro zhoršení klinického stavu byla pacientka přeložena na Neurologickou kliniku Pardubické krajské nemocnice k monitorování, v léčbě zajištěna mimo jiné i antibiotiky a antivirotiky. Ani kontrolní lumbální punkce neprokázala infekci v oblasti CNS včetně negativity PCR listérií v moku. Na kontrolní MR mozku došlo k progresi ložiska, neurologický nález se zhoršil až do obrazu „locked-in“ syndromu s nutností ventilační podpory. Pacientka byla dále přeložena do Fakultní nemocnice v Hradci Králové, kde byla provedena zevní komorová drenáž pro akutní hydrocefalus. Vyšetření xantochromního moku prokázalo Listeria monocytogenes. Stav pacientky se přes další léčbu nezlepšil a asi měsíc od počátku onemocnění zemřela.

Listeriová rhombencefalitída je relativně vzácná klinická forma onemocnění, které se může objevit i u jinak zcela zdravých osob. Je třeba na nic myslet v diferenciální diagnostice 

zánětlivých syndromů v oblasti CNS s to i tam, kde je mikrobiologický nález v mozkomíšním moku negativní. Podezření na toto onemocnění by měla akcentovat i skutečnost zvýšeného výskytu listeriózy v populaci.

26.
Hlavní přednáška

Pandemie HIV/AIDS

Staňková M.

AIDS centrum FN Na Bulovce, III. klinika infekčních a tropických nemocí 1.LF UK Praha

Přes veškeré úsilí zdravotnických služeb a širokou mobilizaci vědecko-technických prostředků postihuje HIV pandemie stále další milióny mužů, žen a dětí na celém světě.. Zdaleka již není jen problémem týkajícím se zdravotnictví, ale zasahuje téměř do všech oblastí lidské činnosti. Podle údajů agentury UNAIDS žije ve světě kolem 40 mil. lidí infikovaných a celkový počet zemřelých se odhaduje  na pravděpodobných 40 miliónů. V posledních letech dochází nejen ke změně geografického charakteru epidemie, ale i k významné feminizaci  a tím i k zvyšování počtu nově infikovaných dětí. Do popředí vystupuje stále více i problematika tzv. „AIDS sirotků“, dětí, které zůstaly bez rodinného zázemí.

Antiretrovirová terapie významně změnila klinický průběh HIV infekce – onemocnění dříve jednoznačně fatální se stalo onemocněním chronickým, život HIV pozitivních osob se podstatně zkvalitnil a prodloužil, nicméně v řadě zemí terapie není pro všechny dostupná.

V ČR byli první  dva HIV infikovaní občané diagnostikováni v roce 1984, v současnosti je infikováno 1210 mužů, 353 žen a 4 děti. Zásadním rizikovým faktorem u nás je transmise sexuální.V posledních letech stoupají u nás - stejně jako ve světě -  počty nově infikovaných osob, což svědčí o selhávání preventivních programů, ale také o tom, že lidé se přestali bát HIV infekce a spoléhají na terapeutické možnosti.

Bohužel ani zdravotnická veřejnost není dostatečně informována o HIV/AIDS problematice. Stále častěji se setkáváme s pozdní diagnostikou, HIV pozitivita pacientů je často prokazována až na základě oportunních infekcí.

Proto jsme se rozhodli zařadit do programu naší konference i kasuistická sdělení z oblasti HIV/AIDS.

27.

Toxicita a lékové interakce antiretrovirotik

Rozsypal H. 

III. klinika infekčních a tropických nemocí 1. lékařské fakulty Univerzity Karlovy v Praze a FN Na Bulovce, AIDS centrum Praha

Kombinovaná antiretrovirové terapie (cART) je vysoce účinný způsob léčby HIV infekce, nicméně je limitován některými okolnostmi, jako jsou rezistence, toxicita a non-adherence. Cílem přednášky je podat přehled důležitých nežádoucích účinků a lékových interakcí antiretrovirotik. Toxicita některých léků se objevuje časně – arbitrárně do 6 týdnů, jindy pozdně – po měsících i letech užívání. Některé nežádoucí účinky jsou specifické pro určitý lék, jiné jsou vázány na celou skupinu. Mnohé nežádoucí účinky nukleosidových inhibitorů reverzní transkriptázy (hematotoxicita, hepatotoxicita, laktátová acidóza či neurotoxicita) se vykládají potlačením syntézy mitochondriální DNA a narušením funkce mitochondrií. Vliv inhibitorů proteinázy i ostatních skupin léků na tukový metabolizmus a rozložení tělesného tuku byl již do podrobností rozeznán a ozřejmily se i rozdíly mezi jednotlivými léky. Podařilo se omezit nežádoucí účinky abacaviru zlepšením předpovědi hypersenzitivního syndromu testováním haplotypu HLA B*5701. Inhibitory proteinázy, nenukleosidové inhibitory reverzní transkriptázy a antagonisté CCR5 mají vysoký potenciál k lékovým interakcím na úrovni cytochromových enzymů. Porozumění zákonitostem biodegradace léků a ovlivnění aktivity těchto enzymů dovoluje omezit nechtěné efekty benzodiazepinů, statinů, řady antiarytmik, antiepileptik a dalších léků. Akutní toxicita i narůstání a hromadění dlouhodobých nežádoucích účinků jsou vážnou překážkou současné cART a je jednou z okolností, které vyvíjí tlak na výzkum nových léků.  

28.

Novinky v léčbě infekce HIV/AIDS v roce 2009                                                                         Sedláček D., Štruncová V., Matoušková D., Braunová J.                                                                       Infekční klinika LFUK a FN Plzeň                                                                                                       
Výzkum antiretrovirových přípravků je v poslední době zaměřen zejména na nové cíle replikačního cyklu HIV. Současně však byly připraveny nové léky ze stávajících skupin antiretrovirotik, jež jsou pro vylepšené vlastnosti označovány jako přípravky II. generace (blokují i řadu rezistentních mutant HIV). Ze skupiny nenukleosidových inhibitorů reverzní transkriptázy (NNRTI) je to etravirin, ze skupiny proteázových inhibitorů (PI) je to darunavir. Nové cíle replikačního cyklu HIV zasahují např. raltegravir (inhibuje virovou integrázu) a maraviroc (blokuje chemokinový koreceptor CCR5). Pro zlepšení adherence léčby je nutná simplifikace léčebných režimů - minimalizace počtu denních dávek a celkového počtu tablet (např. ATRIPLA).



                                             Probíhají studie s druhou generací antiretrovirotik, účinných i proti rezistentním quazispecies HIV. Ze skupiny nukleosidů (NRTI)  je to např. elvucitabin, MIV-210, racivir, SPD754); z NNRTI (+/-calanolid A, GW5634, MIV-150, TMC128), PI (GW640385 a RO033-4649), z inhibitorů fúze (FI) a připojení (EI) jsou to AMD070, BMS-378806, INCB9471, PRO 140, vicriviroc /SCH-D/, TAK-220 a TNX-355. Dále je výzkum zaměřen a inhibitory genů HIV (např. TAT) nebo jejich součástí - antisense oligonukleotidy (např. HGTV43), inhibitory tzv. zinkových prstů a inhibitory maturace. 


                                                                                                                            Probíhají však také studie zaměřené na zlepšení imunitního profilu HIV pozitivních osob pomocí více než tuctu imunomodulačních látek (např. IL-2, IL-7, IL-10, IL-12).

Podpořeno VZ FN v Plzni MSM 0021620819819 

29.

Proaterogenní stav u HIV infekce

Snopková S., 1M. Matýšková M., 1Čech Z., Povolná K., Husa P., 1Penka M.

Klinika infekčních chorob LF MU a FN Brno

1OKH LF MU a FN Brno
Kombinovaná antiretrovirová terapie (cART) je provázena řadou vedlejších efektů. Lipidový profil dostává proaterogenní charakter, objevuje se řada metabolických i hemostatických změn, které jsou u všeobecné populace spojeny s akcelerací předčasné aterosklerózy, metabolickým syndromem a zvýšeným kardiovaskulárním rizikem. CART indukuje vznik proaterogenního lipidového profilu a některé změny koagulačních faktorů, a tímto mechanizmem patrně urychluje proces aterosklerózy. 

Komplexní patofyziologie aterosklerózy s následujícím kardiovaskulárním onemocněním

je dlouhodobý,  multifaktoriální proces. Moderní farmakoterapie užívá kombinaci virostatik teprve dvanáct let. Nejsou proto k dispozici rozsáhlejší klinické studie, které dlouhodobě komplexně sledují vliv těchto léčiv na akceleraci předčasné aterosklerózy u HIV+. Výsledky většiny dosavadních studií jsou zatím kontroverzní. Některé prokazují zvýšení KV riziko u HIV naivních, jiné v závislosti na délce užívání cART, některé studie neprokazují zvýšení KV rizika vůbec. Studie u HIV+ jsou z tohoto hlediska dosud krátkodobé, není znám jednoznačný marker, který by identifikoval subklinicky probíhající aterosklerózu, není zcela jednoznačná ani prediktivní síla jednotlivých sledovaných markerů. Dosud bylo identifikováno asi 200 krevních biomarkerů, ale jen některé jsou vhodné pro rutinní klinické použití. 

V naší práci jsme u souboru HIV+ pacientů rozšířili stanovení běžných hematologických a biochemických parametrů (včetně lipidového spektra) i o vyšetření např. hladiny PAI-1 a ProC® Global, což jsou parametry, které mají velmi těsný vztah ke zvýšenému KV riziku a riziku trombózy. Naším cílem bylo zjistit hodnoty těchto parametrů u HIV+ pacientů, a zjistit, zdali je významný rozdíl těchto hodnot mezi HIV+ bez cART a těmi, kteří jsou aktuálně léčeni režimy cART.

Pro orientaci o riziku trombózy u HIV+ jedinců jsme vyšetřovali a zpracovali hodnoty funkčního testu ProC Global. ProC Global je screeningový test pro stanovení antikoagulační kapacity systému proteinu C. Předpokládá se, že jeho snížení je v závislosti na riziku vzniku trombózy. Průměrná hodnota PCG NR v souboru sledovaných HIV+ pacientů byla podstatně nižší, než je udávána jako fyziologické rozmezí. To jsme si ověřili na náhodně vybraném vzorku zdravé populace. Přitom nejnižších hodnot PCG dosahovali pacienti s nejvyšším počtem kopií HIV-1 RNA/ml plazmy.

Inhibitor aktivátoru plazminogenu PAI-1 je uložen hlavně v trombocytech a endotelu. Velká část koronárních příhod souvisí se sníženou fybrinolytickou aktivitou v důsledku zvýšené koncentrace PAI-1. V naší práci jsme zjistili významně vyšší hodnotu hladiny PAI u pacientů aktuálně léčených cART.

Závěr: V našem sledovaném souboru vykazovaly jisté známky  proaterogenní aktivity oba soubory – HIV-pozitivní bez cART i HIV-pozitivní aktuálně léčeni cART. U naivních pacientů dominovala porucha koagulace s pozitivními hodnotami PCG, u pacientů léčených cART dominovala porucha fibrinolýzy s pozitivními hodnotami PAI-1. Proces akcelerace proaterogenních změn je pravděpodobně u naivních pacientů nejvíce ovlivněn vysokou virémií a hladinou prozánětlivých cytokinů, zatímco u léčených pacientů s dobrou virovou supresí jsou  proaterogenní změny akcelerovány metabolickými změnami – dyslipidenií a inzulinovou rezistencí. Do budoucna je třeba hledat jednoduchý marker nebo jednoduchou kombinaci několika markerů, které by měly co největší výpovědní hodnotu jak u HIV-pozitivních, tak také u všeobecné populace.   

30.

Léčba hepatitidy C u HIV/HCV koinfikovaných pacientů z AIDS-centra Praha

Aster V., Rozsypal H., Machala L., Staňková M.
III. klinika infekčních a tropických nemocí, 1.L.F.U.K. Praha, FN Na Bulovce, Praha

Východiska: 30 % HIV infikovaných pacientů na světě je koinfikováno virovou hepatitidou C. U HIV/HCV koinfikovaných pacientů dochází k trojnásobně rychlejší progresi chronické virové hepatitidy C (CHVHC). U HIV/HCV koinfikovaných je SVR 27-44%. Léčbu HCV infekce je nutno zahájit včas. Omezujícími faktory jsou imunodeficit, horší compliance a toxicita kombinované antiretrovirové terapie (cART). Pečlivý monitoring léčby CHVHC je nezbytný, včetně monitoringu imunity. cART je často vhodné přechodně vysadit či modifikovat. 

Soubor a jeho definování: V AIDS-Centru Praha je sledováno více, než 600 pacientů. 11 % má pozitivní anti-HCV.

V letech 2004 až 2009 bylo léčeno 10 pacientů pro CHVHC. 6 mělo genotyp 1b, 2 1a a 2 3a. Zastoupení mužů i žen bylo 50%. Věk pacientů byl 18-60 let. 4 z nich byli heterosexuálové, 2 hemofilici, 1 homosexuál, 2 extoxikomani, u jedné pacientky byla akvizice HIV infekce neznámá. 

Použitá metodika: Všech 8 HIV infikovaných pacientů s CHVHC bylo léčeno pegylovaným interferonem alfa-2b a ribavirinem ve standardním dávkování. Délka léčby byla u 6 pacientů 1 rok, u 1 pacienta ½ roku a u 1 pacienta byla léčba prodloužena monoterapií IFN o ½ roku. 1 pacient podstoupil neúspěšný retreatment. 6 pacientů užívalo současně s anti- HCV léčbou cART. U 3 pacientů byla cART zpočátku léčby CHVHC vysazena, u jednoho pacienta znovu zahájena. U 1 pacientky byla anti-HCV léčba vysazena týden po 1. aplikaci pegylovaného interferonu vzhledem k závažným nežádoucím účinkům.

Výsledky, závěr: U 6 z 10 léčených bylo dosaženo pozitivní ETR. SVR byla hodnocena u 7 pacientů, z nichž 4 dosáhli SVR. Pacienti s HGV koinfekcí měli častěji pozitivní virologickou odpověď na anti-HCV léčbu. Léčba CHVHC u HIV infikovaných pacientů je plně indikována a je nutno ji zahájit včas vzhledem k rychlejší progresi nemoci ve srovnání s HIV negativními pacienty. Největším úskalím léčby je citlivé zvážení nutnosti přechodného vysazení či modifikace antiretrovirové terapie. Ve sdělení bylo využito výsledků z grantového projektu IGA MZCR č. NR/9288-3.
31.

Toxoplasmóza mozku jako fatální komplikace dosud nediagnostikované infekce HIV
1Kapla J., 1Plíšek S., 1Hermanová Z., 1Prášil P., 2Staňková M., 2Helcl M.
1Klinika infekčních nemocí LF UK a FN Hradec Králové, 2 Infekční klinika FN Na Bulovce

Mozková toxoplasmóza je nejčastější oportunní parazitární infekcí CNS u pacientů s AIDS. Manifestuje se ve stádiu hlubokého imunodeficitu (počet CD4+ T lymfocytů<100/ul), a to obvykle jako ložiskové postižení mozku. Diagnostika toxoplasmózy mozku má v pokročilé fázi infekce HIV svoje úskalí. Sérologie na toxoplasmózu má vzhledem k nekonstantní tvorbě protilátek limitovanou vypovídací schopnost. Výtěžnost PCR na DNA T. gondii v likvoru je nízká, nehledě na možnou rizikovost lumbální punkce při fokálním postižení CNS. Diagnózu podpoří nálezy na MRI, event. SPECT, ale obvykle ji potvrdí až histologické vyšetření mozkové biopsie. V diferenciální diagnostice přichází v úvahu především primární lymfom mozku, progresivní multifokální leukoencefalopatie či abscesy. Při včasné diagnóze a terapii má onemocnění dobrou prognózu.

Autoři upozorňují na případ 40letého muže s anamnézou měsíc trvajících opakovaných epi paroxysmů při CT a MR verifikovaném ložiskovém postižením mozku. Pro neurologem uvažovanou nádorovou etiologii provedena subtotální extirpace tumoru. Stav nemocného poté rychle zhoršen do bezvědomí s kvadruparézou a nutností umělé plicní ventilace. Na MR byla významná progrese ložiskového postižení mozkové tkáně. Patologem byla histologie hodnocena jako pseudotumorózní forma toxoplasmózy mozku, proto kontaktován infektolog a potvrzena dosud nediagnostikovaná infekce HIV ve stádiu hlubokého imunodeficitu (CD4+ T lymfocyty 10/ul, viral load HIV-1 RNA 90 200 kopií/ml). I přes týdny trvající terapii Sulfadiazinem, Daraprimem, Dalacinem a kombinovanou antiretrovirovou léčbu u nemocného trvalo hluboké koma, nález na MR bez jakýchkoli známek regrese ložiskového postižení CNS. Průběh komplikován několika bakteriálními a mykotickými sepsemi, pneumonií a CMV infekcí. Pacient po 3 měsících od stanovení diagnózy zemřel.

Toxoplasmóza mozku, není-li  včas diagnostikována a adekvátně léčena, může mít fatální průběh. Proto by měla být vždy součástí diagnostických rozvah u pacientů s ložiskovým postižením CNS, stejně jako dosud nediagnostikovaná infekce HIV, která může být příčinou poruchy imunity umožňující manifestaci této oportunní infekce.

32.

Atypická mykobakterióza u HIV+ pacienta

Braunová J., Sedláček D., Matoušková D., 1Mukenšnabl P., 2Chudáček Z.
Infekční klinika FN Plzeň, AIDS Centrum Plzeň                                                                                               1Šiklův patologicko-anatomický ústav, 2Radiodiagnostické oddělení

Kasuistika 38-letého pacienta, který se v roce 2005 dostavil na naše pracoviště  již s pokročilou HIV infekcí. Následující 2 roky byl z vlastní vůle bez léčby. V roce 2007 přichází na kontrolu s příznaky plně rozvinuté infekce ve stadiu AIDS. Po zahájení antiretrovirové léčby se velmi pravděpodobně rozvinul imunorestituční syndrom v důsledku infekce atypickými mykobaktériemi. Klinicky se onemocnění manifestovalo výraznými bolestmi břicha a velkou rezistencí v abdominální dutině. V rámci diferenciální diagnostiky indikována diagnostická laparoskopie. Z uzliny, získané laparoskopicky bylo jako etiologické agens prokázáno M. avium-intracellulare, multirezistentní ke všem podávaným antituberkulotikům. Pacient umírá za 2,5 roku po stanovení diagnózy a 6 měsíců po zahájení antiretrovirové léčby. 

33.

Rabdomyolýza u akutního retrovirového syndromu

Povolná K., Snopková S., Husa P.

Klinika infekčních chorob, LF MU a FN Brno
                                                                                                                                                                   Akutní retrovirový syndrom postihuje 50-70% HIV infikovaných pacientů. Klinická manifestace probíhá většinou pod obrazem chřipkovitého onemocnění mnohdy s exantémem nebo pod obrazem syndromu infekční mononukleózy. V případě pacienta z naší kazuistiky však stav v úvodu imponoval jako rabdomyolýza s horečnatým stavem zahrnujícím známky multiorgánového selhání. Laboratorně byla přítomna hepatopatie, koagulopatie, nefropatie, ukazatele protrombotického stavu a výrazná myolýza. Vyjádřena však byla i obvyklá krční lymfadenopatie, prchavý exantém a soor dutiny ústní. Na základě serologického vyšetření byla zjištěna  pozitivita protilátek proti HIV s vysokou aktuální virémií (1,47 mil kopií na ml) a pozitivním antigenem p24. Proto byla ihned zahájena cART a současně bylo pokračováno v intenzivní rehydratační terapii krystaloidy. Na zavedené léčbě došlo k promptnímu ústupu klinické symptomatologie doprovázené poklesem elevovaných laboratorních hodnot. Pac. byl ve 4. týdnu hospitalizace propuštěn ve stabilizovaném stavu do ambulantního sledování. Po 3 měsících cART byla zaznamenána normalizace laboratorních parametrů.

34.
Kaposiho sarkom u muže infikovaného HIV bez laboratorních známek imunodeficitu

Rozsypal H. 

III. klinika infekčních a tropických nemocí 1. lékařské fakulty

Univerzity Karlovy v Praze a FN Na Bulovce

AIDS Centrum Praha

Je známou skutečností, že Kaposiho sarkom (KS) u HIV pozitivních pacientů předchází výskyt velkých oportunních infekcí. Uvedená kazuistika však dokládá výskyt Kaposiho sarkomu u homosexuálního muže s řadou let trvající HIV infekcí, však bez laboratorních známek buněčného imunodeficitu (CD4+ téměř vždy >500 /mm) a nízkou virovou náloží HIV, po léčené primární syfilis a s chronickou hepatitidou B. Objevení se tmavě červených skvrn na bércích s otokem levého hlezna vedlo k suspekci na diagnózu KS, ale při minimálním imunodeficitu a nepříznačném histologickém nálezu, byla nejprve zvažována lymfoklastická vaskulitida, při současné chronické hepatitidě B byla vylučována smíšená kryoglobulinémie i bacilární angiomatóza. I při hodnotách CD4+ 726 /mm byla vzhledem k diseminaci kožních projevů zahájena antiretrovirová terapie (tenofovir, lamivudin, lopinavir) rovněž s efektem na chronickou hepatitidu B. Již za dva měsíce byl plošný rozsah lézí nezvětšen a mnohé uzly se jevily více demarkované, další užívání léků pak vedlo k zřetelnému zlepšení. Druhá kožní biopsie byla kompatibilní s klinickou diagnózou. 

Kazuistika poukazuje na možnost výskytu Kaposiho sarkomu i jiných nádorů v závislosti na délce HIV infekce, obtížích s histologickým potvrzením diagnózy a výborném efektu izolované antiretrovirové léčby. Výskyt nádoru při prakticky normálním počtu CD4+ lymfocytů otvírá otázku hledání pomocných ukazatelů progrese HIV infekce.

35.                                                                                                                                                     Ložiskový útvar jater nejasné etiologie u HIV- pozitivního pacienta                                                    Snopková S., 1Bohatá Š., 1Neubauer J., Povolná K., Husa P.                                                                  Klinika infekčních chorob LF MU a FN Brno                                                                            1Radiodiagnostická klinika LF MU a FN Brno

V popisu následujícího případu bychom chtěli demonstrovat nález cystického útvaru v játrech, který  imponoval jako parazitární cysta. Pacient 59 let věku, HIV-pozitivní více než 6 let, 5 let léčen cART. Řadu let cestující po Evropě a severní Africe jako „batůžkář“.Bez jakýchkoli závažných komorbidit v minulosti i současnosti, dlouhodobě výborné imunologické parametry, vynikající virová suprese. V únoru 2009 náhle septické horečky, třesavka, zimnice, tlak v pravém hypochondriu. Laboratorně známky akutní bakteriální infekce s elevací sérových hodnot jaterních transamináz. Při přijetí hodnoceno jako susp. akutní cholangoitida. Zahájena terapie parenterálně cefuroxim + ciprofloxacin. Následující den provedeno UZ vyšetření, kde nalezena objemná formace v pravém laloku jaterním, cystického vzhledu, s vícečetnými septy a silnou stěnou, s laločnatými okraji 11x6 cm. Po 2 dnech výše uvedené terapie normalizace teplot a velmi rychlý postupný pokles laboratorních markerů zánětu. Kultivace biologického materiálu opakovaně negativní, serologická i parazitologická vyšetření rovněž opakovaně negativní. CT vyšetření potvrdilo velikost a charakter cystické formace s podezřením na parazitární etiologii. Vzhledem k anamneze častého cestování do venkovských oblastí jsme předpokládali možnost ascendentně infikované echinokokové cysty. Zahájena terapie antiparazitárními léčivy. Pacient klinicky již v tuto dobu bez potíží, bez známek akutní infekce. Po 18-ti dnech regrese formace na UZ vyšetření. Ukončena plánovaná kúra aplikace antiparazitárních léčiv. Regrese ložiska svědčila proti parazitární etiologii. Na kontrolním CT vyšetření za 6 týdnů výrazná regrese velikosti tekutinové formace uložené subkapsulárně v pravém laloku jaterním. Provedena punkce ložiska pod CT kontrolou s následným odsátím 5ml putridního hutného obsahu z formace. Vzhledem k obsahu hnisu byl nález uzavřen jako absces jaterní. Kultivace i mikroskopické vyšetření odsátého obsahu neobjasnilo etiologii ložiska

36.

Non-hodginský lymfom při hlubokém imunodeficitu v důsledku infekce HIV

Snopková S., 1Vášová I., 1Šálek D., Povolná K., Husa P. 

Klinika infekčních chorob LF MU a FN Brno

1II. hematoonkologická klinika LF MU a FN Brno

Žena 55 let věku, ve druhé polovině roku 2008 progredovala nápadná únava, vyčerpanost, nechutenství. Vahový úbytek během několika měsíců 10 kg. V prosinci 2008 bolesti břicha v pravém hypogastriu. Podrobila se appendectomii, kde následně velmi špatné hojení operační rány, histologicky zjištěn high-grade non-hodginský B-maligní lymfom. Odeslána na hematoonkologickou kliniku, kde v rámci dalšího vyšetřování před chemoterapií zjištěna HIV-pozitivita. Chemoterapie odložena, došetřena v AIDS centru. Zjištěna HIV-pozitivita ve stadiu C3 s extrémně hlubokým imunodeficitem (CD4+lymfocyty 27 bb/mm3, p24 pozit., VL 437000 kopií/ml).Již přítomná rezistence na NNRTI. Zahájena cART a následně také chemoterapie. Chemoterapie provázena špatnou tolerancí, protrahovanou těžkou neutropenií, opakovanými febrilnímu komplikacemi. V červnu 2009 hospitalizována pro akutní enteritidu v důsledku inf. clostridium difficile. Po terapii toto sanováno. Dosud pacientka absolvovala náležitou chemoterapii, kontrolní PET/CT v červnu 2009 se závěrem difuzně vyšší koncentrace glc v celé zachycené kostní dřeni, obraz aktivace po chemoterapii, jinak celotělový scan negativní. Nadále přetrvává extrémně hluboký imunodeficit, bylo dosaženo částečné virové suprese, zatím bez přesvědčivé imunologické restituce. Vývoj do budoucna vysoce rizikový.

37.

Akutní virová hepatitída typu A u HIV pozitivních pacientů (kasuistika 4 hospitalizovaných osob s touto diagnózou)

Jilich D.

Klinika infekčních, tropických a parazitárních infekcí FN Na Bulovce, Praha

III. klinika infekčních a tropických nemocí, 1. lékařská fakulta, Univerzita Karlova v Praze                   a FN Na Bulovce

AIDS centrum Praha

V roce 2008 došlo v České republice k celostátní epidemii akutní virové hepatitídy typu A. Tento trend pokračuje i v roce 2009. V období od ledna 2008 do května 2009 bylo diagnostikováno celkem 2 145 osob s tímto onemocněním.

Tato epidemie se nevyhnula ani populaci HIV-pozitivních osob. HIV pozitivita, především u MSM (men having sex with men) a intravenozních narkomanů je považována za významný rizikový faktor pro získání infekce VHA. Toto je potvrzeno skutečností, že na našem pracovišti byly v tomto období hospitalizovány celkem 4 osoby s touto infekcí. Incidence, která byla v daném období v celé populaci 15,88/100000 osob, je více jako 24krát nižší, než je tomu v řadách HIV-pozitivních osob, kde dosahovala přibližně 382/100000 osob.

Ve všech čtyřech případech se jednalo o mladé muže ve věku od 25 do 39 let, tři z nich ze skupiny MSM, v jednom případě šlo o intravenozního toxikomana. Medián jejich aktuální hodnoty CD4+Lymfocytů byl 489/ul (rozmezí 97-680). 3 z nich aktuálně užívali kombinovanou antiretrovirovou terapii. Klinický průběh onemocnění byl u všech čtyřech osob nekomplikovaný, léčebný postup konzervativní. Doba hospitalizace byla v průměru 9,25 dne (rozmezí 6-13 dní).

Účinnou prevenci proti virové hepatitidě typu A je vakcinace, která by u imunodeficientních osob měla být prováděna na specializovaném pracovišti. Zvýšené riziko výskytu VHA v populaci HIV pozitivních osob je významným argumentem pro prosazování vakcinace u osob z rizikových skupin.

38.

Exogenní Cushingův syndrom jako nežádoucí účinek inhalační léčby flutikasonem podávané společně s lopinavirem a ritonavirem

Jilich D., Machala L., Kreze A., Rozsypal H., Staňková M.

Infekční klinika FN Na Bulovce, Praha

V referované kasuistice je popsán případ mladé HIV pozitivní ženy, u které společné podávání fluticasonu a antiretrovirového přípravku obsahujícího ritonavir a lopinavir způsobilo rychlý vývoj exogenního Cushingova syndromu.

Fluticason je vysoce účinný kortikoid užívaný inhalačně k terapii astmatu a alergické rinitídy a jeho podávání je spojeno s nízkým výskytem nežádoucích účinků. Současné podávání fluticasonu s inhibitory cytochromu P450, kterými jsou inhibitory HIV proteázy ritonavir i lopinavir, může způsobit útlum jaterního metabolismu fluticasonu a vzestup jeho plasmatických hladin. Kumulace fluticasonu v organismu pak vede k útlumu sekrece ACTH a následně i kortizolu.

U popisované pacientky se po 12 týdnech společného podávání výše uvedených přípravků rozvinul hirsutismus s typicky cushingoidním habitem a amenorea. Byly přítomné výrazně snížené hladiny sérového kortizolu < 5,5 nmol/l (referenční rozmezí 250-650 nmol/l) i ACTH. Po vysazení léčby jako fluticasonem, tak i inhibitory HIV proteázy, byla zahájena dočasná substituční léčba klesající dávkou hydrocortisonu, která byla ukončena po 20 týdnech, kde došlo k normalizaci klinického nálezu i laboratorních hodnot.

39.
Život na houpačce aneb polymorbidita HIV+ pacienta

1Zjevíková A., 1Kolčáková J., 1Olbrechtová L., 2Šmehlík P.
1Klinika infekčního lékařství, FN Ostrava 

2Oční klinika, FN Ostrava

Přestože onemocnění způsobené virem lidského imunodeficitu je již nejméně dvě desetiletí dobře léčitelné a trvání celoživotní terapie se dá předpokládat na desítky let, je úspěšná léčba ve značné míře závislá na spolupráci pacienta. Motivace pacienta k léčbě je nedílnou součástí práce lékaře zaměřeného na HIV problematiku. Non compliance pacienta zejména v době po zjištění diagnózy HIV pozitivity, kdy počáteční fyziologickou ochrannou reakcí je stádium popření, přináší zhoršování zdravotního stavu nemocného a urychluje progresi onemocnění do stádia AIDS. Zhoršený stav imunity se projevuje opakovanými atakami infekcí, což zhoršuje kvalitu života o zvyšuje náklady vynaložené na léčbu. Dalším důsledkem nepravidelné medikace je urychlení vzniku rezistentních mutant viru HIV. 

V kasuistice uvádíme průběh onemocnění HIV pozitivního pacienta, dnes 45letého muže, který prodělal opakované bakteriální sepse, myotické esofagitidy a průjmy s akutním renálním selháním a dále i jednostrannou CMV infekci pravého oka. 

Vzhledem ke své sexuální orientaci opakovaně žádal vyšetření protilátek a-HIV. V září 1989 byl výsledek vyšetření ještě negativní, pozitivní byl zjištěn v květnu 1990. Další vyšetření bylo provedeno v září 1996 a za měsíc bylo zahájeno sledování a léčba pacienta v našem AIDS centru. Stádium psychologického popření diagnózy vedlo ke ztrátě dlouhých šesti let, kdy se rozhodovalo o rychlosti zhoršování jeho zdravotního stavu. 

Během sledování byl pacient celkem 19x hospitalizován a v nemocnici strávil téměř 450 dnů. O stavu jeho onemocnění hovoří počet CD4+ lymfocytů, který v počátku sledování zřídka přesahoval 200 a v posledních pěti letech kolísá mezi 50-100. Hodnota RNA-HIV 

kopií byla kolem 500 000/ml při vstupním vyšetření a prakticky nikdy výrazněji neklesla. Stádium onemocnění bylo od počátku hodnoceno jako symptomatické non AIDS.

V červenci 2006 byla na podkladě mykotické esofagitidy diagnostikována progrese onemocnění do stádia AIDS. 

Již před změnou klasifikace onemocnění pacient prodělal 2x sepsi – etiologicky nejprve Salmonella sk. D a pak E. coli a těžké průjmové onemocněné s renální insuficiencí způsobené Campylobacterem jejuni. Rezistence HIV na antiretrovirotika byla zjištěna v květnu 2003 (ABC, AZT, d4T). Ke zhoršení průběhu onemocnění přispěla i chronická virová hepatitida B  diagnostikovaná v říjnu 2004.  Při sledování hemangiomu v oblasti pravého jaterního laloku byla v leden 2006  zaznamenána mapovitá ložiska v játrech. Cílená biopsie pod CT kontrolou objevila změny odpovídající chronické hepatitidě a vyloučila hepatocelulární karcinom.

Další komplikací odpovídající základnímu onemocnění byla CMV vitritida a

chorioretinitida. Od 2/07 pacient pozoroval zhoršení vidění pravým okem. Visus pravého oka 6/24 s postupným zlepšování, stabilizací očního nálezu a jednostrannost postižení nás odradilo od nasazení terapie ganciklovirem. V 10/07 následoval pokles visu vpravo na 6/36 a  progrese vitritidy a chorioretinitidy. Bylo přistoupeno k provedení vitrektomie (23G PPV) s aplikací gancikloviru do sklivce pooperačně a dále v týdenních intervalech - celkem 4x  (vždy 2 mg). Po operaci se zlepšil visus na 5/15 i oční nález. Za 3 týdny po operaci došlo opět k rozvoji vitritidy a špatně se hojíla rohovková eroze s následnou keratopathi, přičemž visus vpravo poklesl na 2/60 a za další týden na pouhý pohyb. Nitrooční tkáně přes rohovku nebyla nepřehledné, proto byla aplikace gancikloviru ukončena.

Dále byl opakovaně hospitalizován pro wasting syndrom a prodělal operaci skrotální kýly. Pokud spolupracuje, je jeho celkový stav uspokojivý. Jeho spolupráce je stále kolísavá.
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