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V posledních letech dochází k patrným ob-
jelktivním změnám v etiologické Struktuře hro-
madných střevních infekcí a intoXikací. Zamě-
ření na klasické salmonely, shigely a toXigenní
stafylokoky již Zdaleka nestačí. Stále naléhavě-
ji je obviňována řada mikroorganismů Ze sku-
piny tzv. podmíněných patogenů (oportunistů1.
V popředí stojí biologicky aktivní kmeny E. coli
(dyzentériformní, enterotoxigenní, dyspeptic-
ké], kterým jsme věnovali samostatné sdělení
[9]. V üvahu připadají i další species čeledi En-
terobacteriaceae včetně Yersinia 'enterocolitica,
dále anaerobní Clostridium perfringens, Campy-
lobacter jejuni, Bacillus cereus, rotaviry a ně-
které enteropatogenní nekultivovatelné viry, pa-
razit Giardia in'testinalis a další. Přistupuje Zá-
važt'ná skutečnost, že Zůstává v podmínkách

ČSLA až 40 0/0 epidemiií etiologicky nevyjas-
něno.

Z uvedeného vyplývá naléhavý požadavek
Získat podklady pro představu o skutečné frek-
venci dosud běžně nediagnostikovaných původ-
ců, a to především v hromadných onemocně-
ních, která vždy představují u vojsk závažnou
mimořádnou událost. Úkol byl koncepčně i or-
ganizačně metodicky důkladně připraven [8}
a řešení se ujal široký tým pracovníků VÚHEM
a terénních Zařízení hygienicko-epidemiologic-
ké služby ČSLA Za Spoluúča'sti některých civil-
ních pracovišť.

Hlavním cílem tohoto sdělení je ilustrovat
nové přístupy k soudobé epidemiologii střev-
ních nákaz na hromadném onemocnění, jehož
neobvyklá etıiolo-gie mohla být objasněna jen
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díky uplatnění širší diagnostiky náročné na
dobrou spolupráci klinika, epidemiologa a
mikrobiologů.

Materiál a metody

Hromadné onemocnění popsané ve výsled-
cích postihlo současně několik oddělení ÚVN
zásobovaných Ze společné kuchyně. Podrobněj-
ší analýzu jsme provedli na psychiatrickém od-
dělení, kde měl výslkyt hromadnější charakter.

Vzorky Stolice byly Zaslány jednak na běž-
ných DC tamponech, sami jsme navíc Získali od
posledníc-h 11 nemocných objemnější vzorek
nativní stolice s užitím papírové fólie dle vlast-
ního návrhu [Voj. zdrav. Listy 51, 1982, č. 4].
Ten umožnil obohatit rutinní bakteriologické
postupy o Zaměření na Clostridium perfringens
[kvantitativní určení), Campylobacter jejuni,
Giarzdia intestinalis, enteropatogenní viry a na
výskyt leukocytů ve stolici.

Bakteriologické vyšetření jsme Zaměřili na
širší okruh agens s hlavním Zaměřením na mi-
kroorganismy nejčastěji spojené s obrazem
afebrilní enterokolitidy. P'o účasti klasických
i podmíněných patogenů Z čeledi E'nterobacte-
riaceae jsme pátrali na běžných kultivačních
půdách a podezřelé kolonie jsme podrobovali
určování na pestré řadě. Pro event. Záchyt en-
terotoxigenního stafylokoka jsme očkovali ma-
teriál na selektivní Chapma'nův agar. Pro Zá-
chyt Bacillus cereus byl na plotny s krevním
agarem klade-n dis'k s Polymyxinem B. Anaerob-
ní kultivace [13] byla provedena pouze u vzor-
ků nativní stolice a některých podezřelých po-
travin.

Zvláštní pozornost jsme věnovali lak'tóZa-po-
zitivním kmenům E. coli. Kmenová individua
jsme se snažili diferencovat hlavně dle odliš-
ného zkvflašováıní salicinu, dulcitu a s-acharózy
do 8 různých „biotypů“ označovaných kódem
0-7 [9]. Dále jsme se pokoušeli určovat séro-
typ. Prevalující kmeny byly podrobeny vyšetře-
ní na enterotoxigenitu.

Navíc byly použity speciální postupy pro Zá-
chyt Yersinia enterocolitica [1] a Campylobac-
ter jejuni [11]. _

S využitím Zkušeností publikovaných Harri-
sem [7] jsme m'ikroskopicky hledali leukocyty
ve vzorcích nativní stolice barvených podle
Giemsy.

U vybraných kmenů E. coli a enterobakterů
jsme pátrali po enterotoxigenitě s využitím zná-
mých Zvířecích modelů. Na produkci termola-
bilního toxinu jsme usuzovali Z hromadění te-
kutiny v luminu izolované klíčky králičího je-
juna [3] po vpravení lyZátu Ztoldinové kul-
tury, na přítomnost termostabilního toxinu pak
Z obdobného jevu po vpravení supernatantu
Stejné kultury do žaludku sajících myšek [6].

V'irologické vyšetření bylo Zaměřeno dvojím
směrem. Rek'onvalescentní séra byla vyšetřena
nepřímou imu'nofluorescenční metodou na pří-
tomnost protilátek vůči rotavirům na systému
buněk infikovaných bovinním kmenem Rotavi-

ru Lincoln [dr. B. Korych]. Průkaz nekultivova-
telných enteropatogenních virů byl veden tech-
nikou imun'oelefktronové mikrobiologie s pozo-
rováním imunok'omplexů. Metodiky byly obdob-
né ja'ko při Studiu virové hepatitidy v roce 1979
[2]. Preparáty pro vyhledávání cyst Giardia in-
testiˇnalis byly Zhotoveny nezkrácenou Fausto-
vou flotační metodou [5].

Výsledky

Popis epidemie. V časovém úseku od 18 do
6 h následujícího dne onemocnělo 30 Z počtu
71 pacientů [t-ab. 1]. V popředí klinického

Tab. I

Přírůstek nemocných 7) čase

Přírůstek nem.
kumulativně

Nové
případy

Absol. čas Počet hodin
v h od oběda*)

1 8—20 7 4
20—22 9 4 8
22—24 l 1 1 1 19
0—3
3—6

'13,3%
26,6%
63,3%

13,5 Á 8 27 90 %
16,5 3 30 100 %

*) Střední interval mezi 12 h a hodinou registrace nemocných
dané Skupiny

obrazu byl průjem bez krve a hlenu S průměr-
ným počtem asi 5 stolic provázených křečemi
v břiše. Nikdo nezvracel ani neměl teplotu. Šlo
o syndrom afebrilní enteritidy s rychlou rekon-
valescencí.

Explozívní charakter a úzká variační šíře
12 hodin nás především vedla k hypotéze
o uplatnění polední hrachové kaše, která byla
pro chut'ové vlastnosti inkriminována též sub-
jek'tivně. Na logaritmic'ko-pravděpodob-nostní
síti [15] jsou na ose y [graf 1 ] naneseny ku-
mulativní počty jednotlivých skupin nemocných
a na ose x log hodin uplynuvších od oběda
[údaje na tab. 1].

Výrazné normální rozložení souboru jedno-
Značně svědčilo pro simultanní alimentární ná-
kazu s odhadem průměrné inkubační doby
10 ± 2,5 hodiny. Nedostatek aberancí konco-
vých průsečíků od nejlepší přímky vyloučilo
uplatnění kontaktního mechanismu přenosu
v úvodu i po spontánním vyhasnutí epidemie.

Pozn. Vzorky inkriminované hrachové kaše
se pro balkteriologický rozbor nezachovaly, sy-
rový hrách a koření i vuřty obsahovaly pouze
sporulující mikroby. Vyšetření kuchyňského
personálu a prostředí provedené s jedno-denním
Zpožděním přineslo negativní výsledky.

Komplexní bakteriologické vyšetření [viz me-
tody). U všech 30 pacientů jsme vyloučili
všechny známé kandidáty na původce toxikóz,
tj. především Salmonely, shigely, toxigenní sta-
fylokoky, Bacillus cereus, Clostridium perfrin-
gens, enteroko'ky a dále i jiné méně pravdě-
podobné baktérie [Yersi›nie, Campylobacter
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Obr. 1. Lyzăt Enterobacter cloacae (č. kmene 270]
u izolovaných kličkăch králičího ieiuna

Lyzát nativní
L. povařený [15 min]
L. opracovanÿ Sérem králika očkovaného autologním
kmenem č. 270
L. Opracovaný sérem neočkovaného králíka
L. opracovaný sérem králíka očkovaného heterolog-
ním enterobakterem č. 277
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apod.]. Pokud jde o Zaměření na enterotoxigen-
ní E. coli kvasící urychleně laktózu, nebyly na
půdě Endo rozeznáfny žádné odlišné morfoty'py.
Ve 20 pr'imokulturách byl vyšetřen biotyp u Cel-
kového počtu 80 náhodně vybraných kolonií.
Predominoval kód ,,6“, sérologicky netypova—
telné kmeny tohoto biotypu nebyly však toxi-
genní V |králičím ani v myším modelu.

U 19 Z počtu 30 vyšetřených pacientů [63,3
procenta] byl na krevním agaru, půdě Endo a
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DC nápadný bohatý nález morfologicky výraz-
ných laktóZa-pozitivních kolonií mukoidniho
charakteru. Na pestré řadě byly identifiková-
ny jako Enterobacter cloacae S následující cha-
rakteristikou: La'któza +, glu'kóza a tvorba ply-
nu +, manitol +, pohyblivost +, sirovodík +
(ev. ± ], urea-, KCN +, indol +, Simons citrát
+, želatina +. Taxonomické Zařazení bylo po-
tvrzeno v Národní referenční laboratoři (dr. E.
Aldová].

Dále jsme provedli Srovnání Záchytnosti en-
terob'akterů ve velké Sestavě 450 Zdravých lidí
vyšetřovaných na bacilonosičství. E.aerogenes
a E. cloacae dohromady jsme nalezli jen u 17
osob, tj. u 3,8 0/0. Rozdíl oproti 63,3 0/0 v sesta-
vě našich nemocných je tedy statisticky vysoce
významný [p < 0,01).

Tři kmeny od nemocných byly podrobně vy-
šetřeny ve 3 opakovaných pokusech s užitím
izolované kličky králičího jejuna. Živé kultury
i buněčné lyZáty Zbavené živých baˇktérií genta-
mycinem byly vesměs pozitivní. Enterotoxin byl
spolehlivě inaktivován pouze při užití varu po
dobu 15 min. Byl neutralizovatelný sérem krá-
líka očkovaného buněčným lyZátem autologní-
ho i heterologniho kmene (foto). Test na pro-
dukci termostabilního toxinu v modelu Sající
myši byl opakovaně negativní.

Virologické vyšetření Zaměřené na event.
účast rotavirů [7 rekonvalescentních sér] a dá-
le na nekultivovatelné viry [11 stolic a 11 rez/
ko'nvalescentních sér] bylo ve všech případech
negativní. Při parazitologickém pátrání nebyly
nalezeny cysty Gifardia intestinalis.

V žádné Z 11 nativních stolic jsme nenalezli
leukocyty. Rekonvalescentní séra odebraná po
3 týdnech neagl'utinovala dle očekávání suspen-
Zi enterobaktera na sklíčku ani v rourkách.

Diskuse

K etiologické úloze nalezeného enterobakte-
ra (E. cloacae].

Ani Zjištění enter'otoxigenní aktivity nemohlo
Samo o sobě rozptýlit určité rozpaky nad etio-
logickou úlohou Enterobactera cloacae, i když
byl nalezen v časové Souvislosti S Onemocněním
u vysokého podílu pacientů a převládal v je-
jich primokultuře. Významné Ovšem je, že byl
u Zdravých jen v mizivém procentu.

Rozhodující podporu vidíme v komplexnosti
užitých metod, které byly u nás pro účely širší
diagnostiky postupně rozpracovány [10]. Vedle
jiných známých původců toxikóz bylo možno
vyloučit enterotoxizenní E. coli a to dokonce
i převládající příslušníky laktóZa-pozitivního
porostu. který se běžně posuzuje jako komen-
Zální flóra [ „negativní nález“]. Díky pochopení
viˇrologů byl Zís'kán cenný negativní výsledek.
pokud jde o rotaviry a nekultivovatelné virové
původce klinicky podobných lidských infekcí.
Vyloučena byla i účfast Giardia intestinalis, kte~
rá byla v posledních letech přistižena jako etio-
logické ašzens hromadné afebrilní entero'koliti-
dy [4, 12, 14, 16].



ROČNÍK LI, 1982, č. 5

Bez zajímavosti není ani nepřítomnost leu-
kocytů ve Stolici našich nemocných. Sami jsme
viděli ve Shodě S literaturou pozitivní nálezy
u nemocných dyzentérií a invazivními kmeny
E. coli [9,10]. V epidemii u jednoho útvaru
jsme nalezli leukocytózu ve stolici většiny pa-
cientů. Dovolila již dva dny před získáním ko-
nečného bakteriologického výsledku pojmout
oprávněné podezření, že je původcem Salmone-
liformního klinicko-epidemiologického syndro-
mu ve Skutečnosti Shigella sonnei.

Pokud jde o povahu toxinu provdu'kovaného
etiologickým Enterobacter cloacae, zaujaly pře-
devším vysoké nároky na tepelné zneškodnění
aktivity. Obvykle stačí 60°C po dobu 30 min.
Pokusy zorientovat se v event. příbuznosti
S analogickým toxinem E. coli ztroskotaly na
technických obtížích a hlavně na nevyhovující
reprodukovatelnosti neutr'alizfačních pokusů.

Inkubační doba asi 10 hodin, vyplývající z na-
šeho rozboru, přibližně odpovídá době, která
byla potřebná k dilataci izolované králičí klíč-
ky iniikované Suspenzí našeho enterobaktera.
Vidíme v tom další podpůrný argument pro je-
ho etiologickou roli v popsané epidemii.

Jestliže jsme nalezli v literatuře zmínku
o etiologickém uplatnění toxigenní'ch entero-
bakterů při Sporadických průjmech u etiop-
ských dětí [17], představuje naše pozorování
první nález epidemické enterobakterové toxi-
kózy u dospělých při uplatnění komplexní
mikrobiologické diagnostiky včetně virologické
a parazitologické.

K perspektivám ve výzkumu soudobé
epidemiologie Střevních nákaz

Prezentovaná nozokomiální epidemie entero-
bakterové toxi'kózy je dalším příspěvkem k dlou-
hodobému výzkumu soudobé epidemiologie
střevních ná'kaz a navazuje na naše dřívější
Sdělení o uplatnění biologicky aktivních kmenů
E. coli ve vojenských epidemiích [9]. Šlo jed-
nafk o dva enteroinvazivní kmeny Sérotypu
0124 —— původce dyzentériformních hromad-
ných onemocnění a dále o enterotoxikózy S vy-
soce pravděpodobnou účastí toxigelnního E. co-
li, kvasícího rychle la-któzu a Sérologicky nety-
povatel'ného. V jedné další epidemii jsme na-
lezli původce v anaerobním Clostridium per-
fringens, které vyvolalo obraz afebrilní ente-
rokolitidy. Druhý den již nebyl původce ve Sto-
lici nemocných prokazatelný.

Ukazuje se, že koncepce širšího zaměření na
podmíněné patogeny S možným eflpidemickým
uplatněním je užitečná a při odpovídajícím
podstatném rozšíření laboratorní báze zcela
reálná. Lepší orientace v etiologické Struktuře
epidemii bude ovšem možná jen za předpokla-
du, že se uskuteční pravidelná a cílevědomá
týmová Spolupráce kliniků, epidemiologů a
mikroˇbiologů. Musí být rozvinuta již v Samém
počátku epidemie, což předpokládá i výrazné
zlepšení včasné Signalizace z terénu. Pro Získá-
ní uceleného obrazu uplatňujeme širší diagnos-
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ti'ku též při vyšetřování Sporadických střevních
infekcí, avšak pouze pro Smluvní pracoviště.
Další zájemce vítáme.

Lze očekávat, že pětiletý výzkum založený
na Sjednocujících organizačně metodických
směrnicích přinese užitečné informace o účas-
ti „nových“ agens, která zatím často uni'kají
v přežívají-cích laboratorních stereotypech za-
měřených na klasické Salmonely a Shigely. Lze
očekávat všeobecnou využitelnost výsledků ne-
jen pro hlubší vědecký přístup, ale vbrzku i pro
racionální represivní i profylaktickou činnost.

Souhrn

Při uplatnění nové koncepce širší diagnosti-
ky byla zachycena explozivní nozokomiální epi-
demie S obrazem afebrilní enteritidy, kterou
vyvolal po 10hodi~nové průměrné inkubaci En-
terobacter cl/oacae produkující termolabilní en-
terotoxin. Kmen byl nalezen u 63,3 0/0 pacientů,
zatímco byly v nezávislé Sestavě zdravých za-
chyceny různé enterobaktery pouze u 4 0/0 osob.
Komplexní bakteriologické vyšetření neodhali-
lo další agens, vyloučena byla i účast entero-
patogenních virů a Giardia intestinalis. Zdůraz-
ňuje Se týmový přístup k výzkumu Soudobé
epidemiologie Střevních nákaz, který daleko
překračuje přeživající Stereotyp salmonela-Shi-
gela a opírá Se o Významně rozšířenou labora-
torní bázi.
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