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Nasi pratelé mikrobi (-ologoveé)

Vztahy mezi riaznymi obory mediciny mivaji fadu podob, od piatelskych
pies neutrédlni, az po diplomaticky feceno napjaté. Zalezi nejen na dobg¢, ale
hlavné na predstavitelich téchto obort. Je mozné zaujaté¢ diskutovat, zda
mikrobiologie je zaklad, ze kterého vznikla epidemiologie, ¢i naopak prvotni
jsou poznatky epidemiologie, slouzici ochrané zdravi a zivota lidi, ktere byly
pozd¢ji podporeny objevem mikrobi a jejich dosud jen nedpiné probadanych
vlastnosti. Povazuji proto za vhodné pfipomenout novatorsky pohled RNDr.
Milana Pejcocha, zveiejnény v SMD:

Vznik resistence na antibiotika u bakterii

Lidé se vétSinou domnivaji, Ze resistence na antibiotika vznika tim, Ze si
bakterie na antibiotika postupné "zvykaji". Ve skutec¢nosti je tomu vétSinou
jinak. Jednim z mechanismua vzniku resistence je mutace v genomu bez
piitomnosti antibiotika. Naslednou selekci, pod selek¢nim tlakem antibiotika,
vznikne populace bakterii resistentnich na antibiotikum.

Nenudite se ? Zkusime to jinak.

Bakterie se norméalné mnozi a vesele si patogeni. Zeptate-li se takové
bakterie co d¢la:

- No trochu se snazim vyvolat onemocnéni.

- Jak to d¢late ?

- Ale, mam na to takové faktory virulence a patogenity. No, to jsem si ptipravila
uz doma. Tady to mam nachystany v aktovce.

- A na ¢em momentalné pracujete ?

- Déldm anginu. Zabere mi to spoustu ¢asu. Vénuju se tomu i ve svém volném
¢ase, ¢asto i v noci, ale bavi mé to a mohu fict, Ze se tim plIn¢ realizuju.

A v tom tadleta bakterie dostane mutaci. Je z toho cela prekvapen4, nevi na
co to je, nikdy predtim se s tim nesetkala, nevi co s tim ma d¢lat. Kolegyné jsou
zvédaveé a ptaji se, co to jako ma.

- No, chytla jsem resistenci.
-Anacotitoje?
- Zatim na nic. Ale tieba se mi to n¢kdy hodi.

A bakterie chodi a povidaji si, Ze ta s tou resistenci je nafoukand, vzdycky
musi mit néco extra, jenom aby se mohla vytahovat. K nicemu ji to neni, jenom
tim oblbuje chlapy, stejn¢ ani podprsenku nenosi.

A do tohodle ptijde penicilin. Je to ndramna pohroma. Bakterie chodi
schliplé, jsou celé otravené, nechutna jim jist a hromadné hynou. Ta s tou



mutaci je ale na koni. Chodi s nosem nahoru, hubu namalovanou, minisukné
sotva pal mikronu, a posmiva se tém zdrchanym:
- Vidite to, nany pitomy, na co je mi resistence.

A bakterie hynou, vSude samej exotoxin a smrad, a naSe bakterie mé
najednou spoustu mista na rozmnozovani. Nikdo ji neprekazi, mize se mnoZzit o
sto Sest.

- Tak jdem na to ! A mnozi se a mnozi, az oci piechazeji. Vsude samé mladé
bakterie a vSechny po mamince - vSechny resistentni: Tonik, Fanous a Helenka a
tadyhle Petiik a Rtiza - vSechny maji mutaci po mamince.

- Ale neboj se, Kadliku, bude$ mit mutaci svoji, jen co budes v puberté, budes
taky mutovat, ale ted’ si nech mutaci od maminky. To nevadi, Ze je ti krapet
velka. Tady se to trochu zabere, tady krapet zalozime, vSak rostes$ jako z vody -
to bude dobré, nez pajdes do Skoly.

Décka jsou resistentni jako buci, niceho se neboji, nemaji zddnou kézen,
rostou z nich doslova gauneti, lezou do krevniho obéhu a kde mtzou, vytvori
absces. Jeden kluk malem pielezl i hematoencefalickou bariéru.

- Tak se na to podivejte ! Z penicilinu si uz lautr nic nedélaji, je to stradna
vychova, kam ten svét jenom spéje.

A tak probiha patologicky proces a lymfocyty B i T maji prace nad hlavu,
aby ho zvladly. D¢laji pres ¢as, berou si praci i domd, ale makroorganismus to
nedoceni a leje do sebe studeny pivo i kdyz ho boli v krku".

No, neni to nazorny vyklad a literarni perla ? Freneticky potlesk ovsem
provazel 1 dalSi prednasky na slavnostnim seminaii jihomoravskych
epidemiologa v Brné roku 1988. Pocinaje osobnim vyznanim redaktora SM,
ktery ve své derniéfe podnikl svéraznou "Exkursi do déjin naSi moderni
epidemiologie”, pies nazorny a bohaty piehled Dr Ptivorové o byvSich
poznatcich o "Prudkych nemocech nakaZzlivych, jich Siteni se, ochrané proti nim
a o0 desinfekci v domécnosti”, nasledovany dalSim ptispévkem Dr Pej¢ocha na
téma "Piiroda jako trvaly zdroj probléma v epidemiologii”. Pod ndzvem
"Medicina a toponomastika” analyzoval profesor Dr Votava anatomické
terminy v mistnich jménech slozenych. Dospél k prekvapivému zjisténi, ze horni
polovina lidského téla se statisticky vyznamné castéji podili na nazvech
pomistnich jmen (napi. Holovousy, Podébrady aj), nez dolni polovina (napi.
Bosonohy). O vysokou odbornou Uroven seminare se postarala Dr Blazikova,
ktera hovorila o "Lymeské borrelioze z pohledu klinika". Autoram piispévku
stale srde¢n¢é dékuji, kéz je Muza zliba jeste nastokrat ! A Ze jsou ti nasi "kluci”
stale resistentni jako buci !

V této souvislosti dalSi SMS upozornil na moznost jineho typu antimikrobni
terapie. Dnes v praxi uzivanad antibiotika pusobi bud’ bakteriostaticky, nebo
baktericidné. Inhibuji nékteré dulezité Zivotni pochody bakterii, jako je



napiiklad syntéza bilkovin, nebo replikace DNK. Prohloubeni poznatka o
mechanismech a regulaci virulence bakterii vedlo k mySlence o vyuZiti inhibice
virulence bakterii bez omezeni jejich rastu . Pokusy na zviratech bylo zjisténo,
Ze sta¢i mala molekula blokujici faktory virulence Vibrio cholerae k tomu, aby
nedoslo ke vzniku infekce.

Choroboplodnost  Vibrio cholerae je dana hlavné dvéma faktory
virulence — cholerovym toxinem a fimbriemi TCP (toxin coregulated pilus),
které jsou potiebné ke kolonizaci stieva. Rast vibrii ve stievé stimuluje kaskadu
pochoda vedoucich az k tvorbé aktivatoru transkripénino genu ToxT. Tento
aktivator neovliviiuje Zivotaschopnost vibrii, ale je nezbytny pro jejich virulenci.
Aktivuje totiZ transkripci gena kodujicich choleratoxin, TCP i nékolika dalSich
faktora virulence.

Hung DT se spolupracovniky detailn¢ prozkoumali celou fadu malych
molekul az nasli tu, kterd inhibuje aktivaci gend choleratoxinu (Hung DT,
Shakhnovich EA, Pierson E, Mekalanos JJ. SCIENCE 2005; 310:670-4). Jedna
z vybranych molekul, kterou pojmenovali jako ,virstatin®, branila tvorbé jak
TCP, tak choleratoxinu. V laboratornich podminkach neovliviovala rast vibria,
ale velice potlacovala jeho kolonizaci stieva. Podani virstatinu myskam, jejichz
stievo jiz bylo kolonizovano V. cholerae, snizilo pocet vibrii v homogenatech
stieva o tii rady.

S ohledem na stale narustajici antibiotikorezistenci mikrobt a na to, Ze
v poslednich letech pokulhava vyvoj novych antibiotik, je objev Hungovy
skupiny zvlaste¢ vyznamny. Zda se, Ze vyhledavani latek, které zabrani tvorbé,
nebo aktivizaci faktora virulence mikrobt, miaZe vést k ndlezu nové generace
antimikrobnich  pasobkt. V podstaté by to znamenalo, Ze latky s
mantiviruletnim® uc¢inkem mohou cilengji pasobit na urc¢iteho patogena, nez
soucasnad antibiotika. Je ovsem mozne, ze u mikrobd dojde take k vyvoji
rezistence na antivirulentni preparaty. Pak by kombinace konvencnich antibiotik
spolu s antivirulentnimi preparaty mohla byt tou nejlepsi a nejucinnéjsi terapii.
Navic tim, ze antivirulentni preparaty obvykle nebudou potlacovat rast
patogena, muze castéji vzniknout imunitni odpovéd, kterd bude ochranou pied
opakovanou infekci. (N ENGL J MED 354;3, January 19, 2006, s. 296-7)

Ve SMD212 a SMS ¢.25 byl také uveden jak pro epidemiology, tak pro
mikrobiology zajimavy poznatek::

Rada lidi se denné nékolikrat pievléka &i svliéka. Mimo prace fotomodelek a
striptérek se mladez rada svléka v tane¢nim reji, ¢i drogovém rausi. Malokdo si
v8ak uvédomuje dusledky takoveho pocinani, nejen mravni, ale hlavn¢
mikrobiologické. Dermatologové z Londyna a mikrobiologové z Leidenu
pripravili a uskutecnili neobvyklou studii. V kamrliku o rozmérech 0,90 m x
1,15 m x 2,35 m uvedli do chodu Stérbinovy aeroskop a pozadali 38 muzu a 34
zen aby se tam postupné uplné svilekli. Hlavnim cilem studie bylo zjistit
mnozstvi mikrobd, které se pti tom dostavalo do prostiedi z téla svlékajicich se
lidi. Ocekavali, ze n¢které osoby budou intenzivnéjSimi rozsévaci mikrobu, ale



chtéli mit presveédéivy dukaz. Zjistili, ze muzi pti odkladani spodniho prédla
produkuji pramérné 2,5 x az 5 x ve&tsSi mnozstvi Zivotaschopnych bakterii nez
Zeny ¢inici totéz. To souhlasi s nevyvratnym faktem, Zze muzi jsou daleko vice
mikrobialné kolonizovani nez Zeny. Potvrdily to také stéry z raznych oblasti
téla. S vyjimkou nosu nasli na viech mistech téla muza vétsi pocet zarodka nez
u Zen. Nejvétsi rozdil kolonizace mikroby byl na dolni poloviné téla, coz
vyzkumnici piisoudili télesnym odliSnostem muzi od zen. Pomoci regresni
analyzy vysledku vySetreni urcovali mista na téle s nejvyssim poctem bakterii. U
dam tésn¢ souviselo ,rozprasovani“ mikrobd do okoli s jejich poctem na
holenich. U muza byla nejvyznamnéjSi souvislost rozsevu mikrobt s jejich
poc¢tem na stehnech a na bfiSe. Pro¢ pravé tato mista ? Tésné prilehajici
puncochy zen stiraji vétsi vlio¢ky deskvamovaného epitelu s mikroby pravé na
nohach. U muza se uplatnuje tieni mezi Sourkem a stehny, pii némz se uvoliuje
veétsSi mnozstvi bunék kontaminovaného epitelu. To muze byt také pri¢ina toho,
Ze muZzi jsou vydatnéjSimi rozsévaci S aureus nez zeny. Mély by se proto Zeny
stranit muza, zvIasté nejsou-li obleceni ? Studie prokazala, ze k Siteni mikroba
nemusi ¢loveék kaslat, kychat, dotykat se jinych, ani defekovat ¢i chovat se jinak.
Jeden z muzu ve studii uvolnil pti sviékani do vzduchu nejméné 3.658 mikrobu,
znichz 360 bylo potencialné choroboplodnych. Dvé Zeny byly piimo
vystavnimi kousky nosi¢ek hemolytickych streptokokt skupiny B. Odhalovani
téla je dnes mnohem castéjSi a popularnéjsi nez pred pouhymi 70 lety. Néktery
koumak mezi mikrobiology se mozna pusti do detailn¢jSiho studia tohoto jevu.
( Lancet Infec Dis., Vol. 4, Febr 2004, s. 126).

V SMS67 zprosince 2008 je uvedena moznost vyuzivani blokatord
virulence bakterii. Hromadici se potize s bakteriemi rezistentnimi na antibiotika
vedly k predpoveédi, ze se vratime do doby ptred objevem antibiotik. Jednou
z moznosti jak tomu predejit mtze byt zavadéni novych antibakterialnich
preparata, ucinkujicich jinak nez konven¢ni antibiotika. Nov¢jsi studie faktora
virulence a toxina bakterii umoznily lepSi poznani zpasobu, jakymi patogenni
bakterie ovliviwuji procesy v bunkach hostitele. Toho lze vyuZit pro vyvoj
novych antibakterialnich 1éku, které zneSkodni patogenni bakterie. Vime, Ze
Siroké spektrum Gram-negativnich bakterii vyuZiva u¢inny mechanismus
virulence v podob¢ sekre¢niho systému typu Il (T3SS), ktery jim umoznuje
injikovat do cytosolu lidské, zviteci ¢i rostlinné hostitelské bunky sve
efektorove proteiny. Onemocnéni jako dymeéjovy mor, bacilarni uplavice,
salmonelozy, brisni tyfus, plicni infekce, sexualn¢ pienosné chlamydiozy i
prajmy z velké ¢asti vyuzivaji T3SS mechanismu ke vpravovani bakterialnich
proteind do bunék hostitele. V posledni dob¢ se podatilo vybérovym skriningem
najit fadu inhibitora T3SS. Chemickym Upravam a testovani optimalni G¢innosti
byla podrobena v n¢kolika in vitro a ex vivo studiich jedna skupina inhibitora —
salicylované acylhydrazidy (salicylidene acylhydrazides). Zkousky probéhly u
fady druhu bakterii, v¢etn¢ Yersinia spp., Chlamydia spp., Salmonella spp. a
Pseudotuberculosis aeruginosa. Dosud znadmé vysledky ukazuji, Ze T3SS



inhibitory se mohou stat novymi antibakterialnimi léky. ( Keyser P., Elofsson
M., Rosell S., Wolf-Watz H.: Virulence blockers as alternatives to antibiotics:
type 111 secretion inhibitors against Gram-negative bakteria. Journal of Internal
medicine, Vol. 264, 2008, ¢. 1, s. 17-29).

Nelze také pominout zajimavou informaci ze SMS133 o ,Zivém
antibiotiku“. Jde o zpravu jedné skupiny vyzkumnikd, ktera oznamila, Ze
Bdellovibrio bacteriovorus, delta-proteobakterie, ktera vnikd do G- bakterii a
usmrcuje je, vcéetné Salmonella ssp a jinych lidskych patogent, maze byt uzita
jako zivé antibiotikum. Oralni davka predatorského kmene B.b., ne vSak
nepredatorského kmene, snizovala pocet zarodki salmonel ve stievé kurat, ktera
byla ¢elendzovana Salmonella enteritidis fagotypu 4 kolonizujici strevo.. | kdyz
davka B.b. méni slozeni bakterii ve stievé ptakt, nemé jiny neptiznivy vliv na
jejich zdravi a bdellovibrio se mezi nimi nepiendsi. (Jane Bradbury : The
Lancet.com/Infection, Vol. 11, August 2011, s. 592)

Trojici nebezpec¢nych ptivodct nemocni¢nich nakaz (NN) tvoii meticillin-
resistentni Staphylococus aureus (MRSA), Clostridium difficile a Acinetobacter
baumannii (ACB). Velky poprask vyvolalo zjisténi, Ze jedno ze zakladnich
opatieni proti NN, dezinfekce rukou alkoholovymi roztoky (alcohol-based
handrubs), vyskyt NN spiSe zvySuje nez snizuje. V roce 2007 upoutal ACB
pozornost odbornikid hned ze tii davodi: (1) je velmi nebezpec¢nym oportunnim
patogenem zvlasté¢ u kriticky nemocnych pacientt, vyzadujicich mechanickou
ventilaci; (2) ACB ma mimoradné a¢inny mechanismus, kterym nabyva a rychle
uplatiiuje geny resistence; (3) velmi odolava jak cisticim, tak dezinfekénim
postuptam.

ACB se vyznacuje mimoiadnou schopnosti pretrvavat v nemocni¢nim
prostiedi, na lazkovinach, noc¢nich stolcich, telefonnich ptistrojich, klavesnicich
pocitaca, vylevkach umyvadel, formularich chorobopist, nebo ve ventila¢nich
pristrojich. Zde ¢iha na mozny pienos, ktery se vsak uskutecnuje hlavné rukama
personalu. K jejich dezinfekci se ¢asto uZivaji popularni, rizné koncentrované
roztoky etyl- nebo isopropyl-alkoholu, obvykle v kombinaci s chlorhexidinem a
s organickymi emolienty.

V posledni dobé se v8ak ukazuje, Ze ACB nejen snasi nizkeé koncentrace
etanolu, ale dokonce jej i metabolizuje, ba n¢kdy se pak rychleji mnozi a nabyva
veétsSi virulence. Pracovnici Narodniho ustavu zdravi (NHS Trust) v Londyné
testovali tfi kmeny ACB, prevalujici v Anglii. VSechny byly necitlivé na
amidoglykosidy a cefalosporiny treti generace, dva kmeny byly navic necitlivé
na karbapeny. Kultivovali je ve standardni chudé, nebo obohacené pude, k niz
pridavali 0,1 % az 10 % bud’ etylalkoholu, nebo nekterého ze ¢tyi komercnich
alkoholovych desinficiens rukou — Skinman, Softalind, Spirigel, nebo Purell.
Ukazalo se, Ze etylakohol mize zvysit replikaci ACB a Ze pridavek kteréhokoli
z uvedenych preparati v mnozstvi 1 % a menSim do kultivaéni pudy



signifikantné zvysil rast ACB. Efekt byl nejvyraznéjsi v Zivinami chudé pade,
mozna proto, Ze pridavek alkoholu zajistil mikrobu dalSi zdroj uhliku.

Ve zdravotnickych zafizenich byvaji obvykle nadoby (dispensory)
s alkoholovym desinfekénim roztokem pripevnény na zed’ v umyvarnach, nebo
na stojanech v pokoji pacientd. Pii manipulaci s dispensory a pti myti rukou
casto dochazi k rozstiikovani kapic¢ek roztoku do okoli, coz muzZe prispivat
k persistenci multirezistentnich kmena ACB v prostiedi.
(Dixon B.: There’s the rub: infection control that spreads
Infection.thelancet.com Vol 8 February 2008, s. 91).

infection.

Tabulka 1. P¥eZivani klinicky vyznamnych bakterii na povrchu nezivych objekta

Bakterie

Doba piezivani

Acinetobacter spp.

3 dny az 5 mésicu

Bordetella pertussis 3az5dna
Campylobacter jejuni az 6 dnu
Clostridium difficile (spory) 5 mésica
Chlamydia pneumoniae,C. < 30 hodin
Chlamydia trachomatis <30 hodin

Chlamydia psittaci 15 dnt
Corynebacterium diphtheriae 7 dnt az 6 mésica
Corynebact. pseudotuberculosis 1-8dna

Escherichia coli

Enterococcus spp., véetné VRE a VSE
Haemophilus influenzae

Helicobacter pylori

Klebsiella spp.

Listeria spp.

Mycobacterium bovis

Mycobacterium tuberculosis
Neisseria gonorrhoeae

Proteus vulgaris

Pseudomonas aeruginosa

Salmonella typhi

Salmonella typhimurium

Salmonella spp.

Serratia marcescens

Shigella spp.

Staphylococcus aureus, véetné MRSA

1,5 hodiny az 16 mésica

5 dnt aZ 4 mésice

12 dnt

<90 minut

2 hodiny aZ vic nez 30 mésict

1 den aZ nékolik mésicu

déle nez 2 mésice

1 den az 4 mésice

1az 3dny

1laz 2 dny

6 hodin-16 meésict, na suché podlaze 5 tydna
6 hodin az 4 tydny

10 dnu az 4,2 roku

1den

3 dny az 2 mésice, na suché podlaze 5 tydnua
2 dny az 5 mésicua

7 dnti aZ 7 mé&sich




Streptococcus pneumoniae 1az 20 dni
Streptococcus pyogenes 3 dny aZ 6,5 mésice
Vibrio cholerae laz 7 dnt

Piezivani kliniky vyznamnych kvasinek na suchém povrchu nezivych objekta

Candida albicans 1az 120 dna
Candida parapsilosis 14 dnu

Torulopsis glabrata 102 — 150 dnt
Piezivani klinicky vyznamnych vird na suchém povrchu nezivych objektd
Adenovirus 7 dnt az 3 mésice
Astrovirus 7 az 90 dnd
Coronavirus 3 hodiny
SARS-coronavirus 72 az 96 hodin
Coxsackie virus déle nez 2 tydny
Cytomegalovirus 8 hodin

Echovirus 7 dna

HAV 2 hodiny az 60 dnt
HBV déle nez 7 dnt

HIV déle nez 7 dnt
Herpes simplex virus, typ 1i 2 4,5 hodiny aZ 8 tydna
Influenza virus 1laz2dny

Norovirus a kogic¢i kalicivirus (FCV) 8 hodin az 7 dna

Papillomavirus typ 16 déle nez 7 dna

Papovavirus 8 dnu

Parvovirus déle nez 1 rok

Poliovirus typu 1 4 hodiny aZ méné nez 8 dnt
Poliovirus typu 2 1 den az 8 tydnu

Pseudorabies virus <7dnt

Respiratorni syncicialni virus az 6 hodin

Rhinovirus 2 hodiny az 7 dnt
Vakciniavirus 3 tydny az mén¢ nez 20 tydna

Dne 10. za#i 2012 oslavi své 80. narozeniny MUDr. Jozef Péci, velka
osobnost mezi slovenskymi i ¢eskymi epidemiology. Prislovecna byla a je jeho
odvaha poprat se s vselikymi potizemi, ktereé zivot ptinaSi. Znam jej uz vice nez
pul stoleti a prece mne stale obohacuje novymi podnéty, casto tak prekvapivymi,
Ze nikdy nezevsedni.




Nechci a ani nemohu podat vycet jeho odbornych aktivit a Gspécha. Mé
piani by pak vypadalo jako nekrolog a k tomu méa nas jubilant daleko. Rozeny
Poeta natus si zaslouzi hrsticku nestrojenych verSikua, které ani zdaleka neoplati
jeho basnicke vyboje:

»Mnoho krasnych slov bylo a bude vyiéeno k oslavé zaslouzileho kmeta.

Nemalo narku a slz bylo prolito, Ze po mladi je veta.
Byt sedi uz za chrbtem staroba kleta a nespInéna zastava lecktera junacka
meta, kdo zbran¢ by slozil a prestal se rvat — je sketa®.

Nas pamétnikt zdarného rozvoje ¢s. epidemiologie je stale méng. Nastésti
dosud o nas neplati konstatovani, ze ,,pamétnik je muz v letech, ktery se stale
jeste otédci za kazdou sukni, jenze si nemize vzpomenout pro¢*. Je mi trochu
lito, Ze pro Jozovy peclivé vyholené lice nelze pouzit krasny a moudry povzdech
slovutného mikrobiologa, profesora M. Votavy:

Loucim se s mladim, misto div¢ich vnad - Sedy plnovous hladim

Mily JoZo !

Mé prani psané v mnozném cisle neni vyrazem mé nafoukanosti, ale
vyjadiuje minéni mnoha dalSich, ktefi T¢ znaji osobné a tieba jen z doslechu.
Zasluhujes podékovani a obdiv za odvedenou praci. Proto tim srde¢néji Ti mohu
poslat piani vsech, aby Tvé zdravi bylo zelezne (doufam, ze uz dlouho nekoutis
1), aby Tva mysl byla stale jasna a tipytila se jako stiibro a aby Tve zlaté srdce
dale nads vSechny oblazovalo. Vzdyt ,,Vinum bonum laetificat cor hominis.
Vinum sume vetus, si vis veterascere laetus ! Dobré vino rozveseluje srdce
¢loveka. Popijej staré vino, chces-li vesele starnout !

Vlada a spol.



