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V piedchozich sdélenich jsme prinesli Fadu
diikazd o tom, Ze v soucasné dobé jiZ nelze vy-
stadit se vZitym stereotypem ,salmonela —
shigela“ a Ze bliZ§i poznéani soudobé epidemio-
logie stifevnich nékaz je podminéno systema-
tickou aplikaci $ir$i diagnostiky wychézejici
z laboratorni b&dze specidlnich mikrobiologic-
kych postupi (10). Vyplynulo to napriklad ze
sestavy 515 sporadickych infekci gastrointesti-
ndlniho traktu, kde by bylo zidstalo bez uZiti
specidlnich postuplt etiologicky nevyjasnéno
plnych 17,8 % onemocnéni vyvolanych ,novy-
mi“ mebo dosud mélo diagnostikovanymi pi-
vodci (17).

Vedle toho jsme referovali o nékolika hro-
madnych onemocnénich, jejichZ etiologické ob-
jasnéni bylo rovné&Z podminéno uZitim S$irsi
diagnostiky (11, 14, 15, 18). V soucasné dobé je
jiz k dispozici pocetnd sestava 22 epidemii,
kde se neuplatnily ani salmonely ani shigely.
V tomto sdéleni chceme podat stru¢ny piehled
o zastoupeni ,novych“ agens, o tloze specidl-
nich postuplt pii jejich odhaleni a o vztazich
jednotlivych pavodct ke klinicko-epidemiolo-
gické syndromologii ziskané komplexni klinic-
kou, epidemiologickou 'a mikrobiologickou ana-
lyzou.

PouZité metodiky

P¥i zaméfeni na $ir$i okruh pavodcd jsme
pouZili vedle klasickych bakteriologickych po-
stupd specidlni techniky, které byly predem
rozpracovany a jsou podrobnéji popsany na ji-
ném misté (10).

Koordinace zdkladni diagnostiky piisluSniki
z Celedi Enterobacteriacei a diagnostiky ,no-
vych“ & méng& obvyklych agens se fidila celo-
armddné platnymi ,Smeérnicemi pro tymovou
spoluprdci VOHEM a terénnich laboratofi na
vyzkumu soudobé epidemiologie stfevnich na-
kaz“ (16). Laboratofe zasilaly na VUHEM vzor-
ky mativni stolice (12), které slouZily k dia-
gnostice kampylobakterd, klostridii, giardii, ne-
kultivovatelnych virt a k vySetfovani kopro-
leukogramu. Vedle toho doddvaly primokultu-
ry Endo a parova séra.

Mikroaerofilni podminky pro selektivni kul-
tivaci Campylobacter jejuni jsme zajiStovali
v odsatych zavaiovacich sklenicich pPi uZiti
brucelového krevniho agaru preexponovaného
papirovému nosi¢i s antibiotiky ‘(inkubace 40
hodin pf¥i 42 °C) (9). Anaerobni kultivaci Clos-
tridium perfringens jsme modifikovali pfi do-
drZeni zdkladnich postupl navrZenych Neu-

ppvod

bauerem (20), k bliZsi diferenciaci napomohl
reverzni CAMP test (7).

Zachyt enterotoxigennich kment Staphylo-
coccus ‘aureus jsme usnadriovali primokultivaci
na selektivnim Chapmanové agaru. Pri zamére-
ni na Yersinia enterocolitica jsme paralelné
kultivovali za pokojové i chladnic¢kové teploty
a stolice predem opracovavali KOH (22).

Zvlastni pozornost jsme vénovali laktdza-po-
zitivhim kmen@m E.coli. Kmenovd individua
jsme se snaZili diferencovat podle odliSného
zkvaSovani salicinu, dulcitu a sacharézy do 8
riiznych ,biotypt“ (13) a podle sérotypu. Po-
kud néktery kmen prevaloval, vySetfili jsme jej
na produkci termolabilniho enterotoxinu v mo-
delu izolované krali¢i klicky (2) a od roku
1984 téZ s uZitim stabilizované buné&cné linie
Y, derivované z nddoru my3i nadlevinky dle
Donty a spol. (3). Produkci termostabilniho en-
terotoxinu jsme testovali v modelu sajici mysi
dle Gianelly (6). K prikazu koloniza¢niho fak-
toru CFA I. jsme uZili metodiku popsanou Evan-
sem (4). Invazivitu jsme zkoumali Serenyho
testem (21).

Preparaty pro mikroskopické vyhledavani
cyst Giardia intestinalis jsme zhotovovali ne-
zkracenou Faustovou flotacéni metodou (5).

S vyuZitim zkuSenosti publikovanych Harri-
sem (8) jsme hledali mikroskopicky leukocyty
ve wzorcich nativni stolice barvenych dle
Giemsy.

Pri negativnich wvysledcich 3irSi bakteriolo-
gické diagnostiky jsme pfristupovali k virolo-
gickému vySetfeni.

Agregéaty nekultivovanych virt Norwalk-like
(27mm]) jsme hledali imunoelektronmikrosko-
pickym vySetfenim extraktli nativnich stolic
inkubovanych s rekonvalescentnimi séry. Sus-
penze stolic byly ddle vySetfovany testem ELI-
SA, Bioveta, metodikou doporucenou v setu
pro prikaz rotavirového antigenu ve stolici.
V komplement-fixa¢nim testu byl pouZivan ja-
ko antigen rotavirovy kmen SA 11 pomnoZeny
na tkatovych kulturd&ch MA — 104 (18). V ne-
utralizatnim mikrotestu byla pouZita fada an-
tigend enterovirdi (18) a polioviry. Podrobnosti
jsou uvedeny v praci DaneSe aj.(1).

Vysledky
0d poloviny roku 1981 do poloviny roku 1985

jsme zachytili celkem 22 hromadnych strev-
nich onemocnéni, kde nebyly nalezeny Kklasic-
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ké salmonely ani shigely. U 17 z nich byly
v duchu smérnic pro tymovou spolupraci k dis-
pozici materidly nezbytné pro SirS§i diagnosti-
ku meobvyklych plvodct. Zdkladni udaje jsou
v tab. 1. Ve 12 pripadech se uplatnily mikroby
uvedené ve druhém sloupci tab. 1 jako zcela
nepochybné etiologické agens, vysoce pravdé-
podobnéa pak byla 1cast E. coli 0124 v PD, sta-
fylokokd v KL, klostridii v R a toxigenniho E.
coli v T. Zcela nevyjasnénou zistala — vzdor
komplexnimu bakteriologickému a virologické-
mu vy3etFfeni — pouze epidemie S. Podrobng&jsi
popis nejzajimav@jSich z t&chto epidemii lze
nalézt v samostatnych sdélenich (11, 14, 15,
18).

Ve tretim sloupci tab. 1 je uveden Kklinicky
syndrom odpovidajici obrazu, ktery prevladal
u vétsiny postiZenych.

Ve Ctvrtém sloupci je pak mejhrubSi epide-
miologicka charakteristika informujici o podi-
lu nemocnych z celkového po¢tu exponovanych
a o trvani epidemie v hodindch (explozivni vy-
skyt) nebo ve dnech ((protaZeny vyskyt). Zdroj
ani vehikulum nékazy se vétSinou nepodafilo
odhalit. Patrani bylo ztiZeno i tim, Ze v kuchy-
nich CSLA nejsou uschovédvany vzorky stravy.

Udaje 3. a 4. sloupce tab. 1 predstavuji Kkli-
nicko-epidemiologickou syndromologii, jejiZ
vztahy k neobvyklym plivodcim posuzujeme
bliZe v diskusi.

Tab. 2 umoZiiuje pfedstavu o tom, jaky podil
mély na vysledném tsp&chu etiologického pa-
trdni techniky podmiiiujici primarni zachyt
agens, presnéjSi unCeni wvlastnosti mikroba a
vylouceni jinych kandidatd -na pFislu$ny klinic-
ko-epidemiologicky sydrom.

Tab. 1
Pivodci a syndromy v epidemiich neobvyklé etiologie
Podil ;
Epidemie Puvodce Syndrom nexr:’oi:/nfrch egﬁgﬁ; "
o
LM 1981Y) Enteroinvazivni enterocolitis febr. 14 4 dny
PD 1982Y) E.coli0 124 gastroenteritis subfebr. 28 2 dny
NS 19822%) L enterocolitis febr. 13 4 dny
Campylobacter jejuni . 5
SL 1982 enterocolitis febr. 8 7 dni
LE 1981 . gastroenteritis subfebr. 25 3 dny
Citrobacter o
P 1983 enterocolitis subfebr. 12 10h
MF 1981%) Yersinia enterocol. gastroenteritis febr. 20 5 dni
KL 1983 Stafylococcus aureus gastroenteritis subfebr. 10 12h
HP 1981 enterocolitis afebr. 30 7h
R 1982 Clostridium perfringens gastroenteritis subfebr. 4,2 4 dny
H 1984 enterocolitis afebr. 40 4h
VG 1982 Enterotoxigenni gastroenteritis subfebr. 31 6h
T 1984 E. coli enetrocolitis afebr. 10 7h
PK 1981 Enterotoxigenni enterocolitis afebr. 18 6h
VN 1981 Enterobacter enterocolitis afebr. 42 8h
S 1984 neobjasnén gastroenteritis febr. 1,2 8 dni
K 1985 Virus Norwalk gastroenteritis subfebr. 7,3 4 dny

1) epidemie vy$etiené pracovniky OHEO Plzeni
%) epidemie vySetfend pracovniky OHEO Bratislava
%) epidemie vySetfend pracovniky OHEO Ceské Budg&jovice
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< Tab. 2
Utast specidlnich postupit na uspéchu etiologického pdtrdni

Specidlni 5 Pocet
piistup Konkrétni metoda epidemi
Technika Anaerobni kultivace 3
podmifiujici | Selektivni mikroaerofilni kultiva- 2
primérni ce
zachyt Chladov4 kultivace na DC 1
agens Kultivace na Chapmannu 1
Sir3i virol. diagnostika 1
Presnéjsi Toxigenita (coli, enterobacter) 3
uréeni Urceni invaziv. sérotypu E. coli 2
vlastnosti Biotypizace lakt. + E. coli 1
mikroba Uréeni epidem. sérotypu a koz-
niho testu (citrobacter) 1
Yylouéeni
g:g:t}é I:Ia;n- Uzitim $ir$i diagnostiky 6
syndrom

Diskuse

K prinosu $irsi diagnostiky

V nepriznivé situaci, kdy zistdvalo bez etio-
logického vyjasnéni obvykle aZ 40 % epidemii,
jsme asi pred 5 lety dokon¢ili rozpracovani la-
boratorni béze specidlni S§ir$i diagmostiky pro
zdchyt novych nebo dosud mélo diagnostiko-
vanych agens.

Analyza sestavy 17 epidemii zabezpecCenych
odpovidajicim vychozim materidlem potvrdila
zcela zésadni vyznam nového laboratorniho
pristupu doplnéného komplexni klinicko-epi-
demiologickou charakteristikou. Za uvedenych
podminek se totiZ podarilo objasnit plnych 94
procent hromadnych onemocnéni, kde se ne-
uplatnily klasické salmonely ani shigely.

I kdybychom zapodetli 5 epidemii z poCatec-
niho obdobi vyzkumu, které zlistaly s nejvétsi
pravdépodobnosti nevyjasnény pro nedostatek
vychozich materidli poZadovanych smeérnice-
mi, byl by i tak podil vyjasnénych vysoky, tj.
asi 72,7 %.

V kaZdém pripadé byla analyza epidemii da-
leko Gspé&3né&jsi neZ v sestavé 515 sporadickych
onemocnéni, kde vedly specidlni postupy k ob-
jasnéni ,novych“ agens jen v 17,8 %. Zcela ne-
objasn&no tu zistalo 10,7 % sporadickych one-
mocnéni a ve 38,1 % pripadid byly nalezeny
podminéné patogenni mikroby, jejichZ etiolo-
gicka ucast je u sporadickych onemocnéni vZdy
problematickd. Nejcastéji tu jde o citrobakte-
ry, jejichZ G¢ast v hromadnych onemocnénich
byva naproti tomu sndze hodnotitelnd, nebot
se vétS§inou najde identicky sérotyp u velké vét-
Siny nmemocnych {(15), event. i v inkriminova-
ném pokrmu ¢i ve vodé.

Jediny pfipad, kdy jsme nezachytili vzdor
komplexnimu pfistupu ani stopu po bakteridl-

nim ¢i virovém agens, byla epidemie S. Vzhle-
dem k tomu, Ze se svou klinicko-epidemiolo-
gickou charakteristikou vérné podobala pozdéj-
81 epidemii K (posledni v tab. 1), pojali jsme
zpétné podezfeni, Ze mohla byt rovnéZ zpiso-
bena nekultivovatelnymi wiry Norwalk (18).
Pfi epidemii S nebyla totiZ k dispozici dost
citlivd metodika potfebnd k jejich spolehlivé-
mu odhaleni.

K informativnosti klinickych syndromii

Zisk velkého poc¢tu epidemii byl dobrou pii-
leZitosti k porovnéni, do jaké miry mohou byt
nélezy meobvyklych plvodci asociovény s kli-
nicko-epidemiologickou syndromologii.

Preferujeme-li pro takové srovnadni jedno-
znaCné objasnéné epidemie, byla naprosta sho-
da mezi obrazem febrilni enterokolitidy s vy-
raznymi pocatetnimi bolestmi bFicha a méné
napadnym prijmem v obou piipadech kampy-
lobakteriozy. Epidemie E.coli 0124 probé&hla
jako vcelku typicka febrilni enterokolitida. Po-
dobny pribé&h méla i yersiniéza, i kdyZ bylo
u nékterych pacientd pozorovano podcatecni
zvraceni. Shoda byla téZ mezi ndlezy toxigen-
nich enterobakterit v UVN a PK na jedné stra-
né a typickym klinickym obrazem explozivni
toxikozy na strané druhé. Néalezy Kklostridii
v HP a H byly asociovany s pfevaZujicim obra-
zem afebrilni enterokolitidy — podobné& jako
v sestavé sporadickych onemocnéni (17). Obé&
citrobatkerové epidemie v LEM a P byly spoje-
ny se smiSenym obrazem subfebrilni ¢i afebril-
ni enteritidy aZ gastroenteritidy — téZz jako
v sestavé sporadickych pripadd (17).

Pokud jde o 4 epidemie, jejichZ agens bylo
hodnoceno jako vysoce pravdépodobné, nebyl
urcity podil subfebrilnich .obrazii typicky pro
Cistou stafylokokovou gastroenteritidu v KL
ani pro obraz Cisté intoxikace E.coli v T. Ty-
picky dyzenteriformni nebyl ani obraz spojeny
s nalezem E. coli 0124 v PD, kde nebyl prove-
den test ma invazivitu. Zcela vyjime¢né posta-
veni m4 febrilni gastroenteritida v R, kde jsme
znaného virového agens (15). Lze shrnout, Ze
klinicko-epidemiologickd syndromologie byla
v souladu s mnalezenymi mikroby vSude tam,
kde byla jejich etiologicka tc¢ast nepochybna.
Prakticky vyznam tohoto zjiSténi je znacny.
V Casové ¢i materidlni tisni 1ze na podkladé
syndromologie zaostFit pozornost a do urcité
miry limitovat sloZité postupy SirSi diagnostiky
ve sméru maximéalni Sance na zachyt odpovi-
dajiciho agens podobné&, jak jsme to vidéli
v sestavé sporadickych onemocnéni ((17). Na
zdkladé asociace ptivodct s klinicko-epidemio-
logickou syndromologii lze prijimat v napja-
tém pocCate¢nim stadiu hromadného onemoc-
néni hypotézu o uplatnéni uZsiho okruhu pi-
vodci a podle toho piijimat adekvatni opatie-
ni namirfend k preruSeni hlavniho ¢lanku pro-
cesu (uplatnéni obligdtné ¢i fakultativné kon-
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zumovaného vehikula, nebo diraz na kontakt-
ni ndkazu). Svou roli hraje v tomto raném sta-
diu i koproleukogram, ktery ndm jiZ tFikrat
prozradil, Ze se za salmoneliformnim klinickym
obrazem ve skuteCnosti skryvd invazivni Shi-
gella sonnei. Takové rozhodovani je redlné jiz
1 aZ 2 dny pied ziskdnim vysledkii bakteriolo-
gického wySetfeni, ze kterého pak vyplynou
eventudlni koneéné korekce o koncepci proti-
epidemické préace v ohnisku.

K dalsi perspektivé vyzkumu

Rozbor sestavy sporadickych (17) i hromad-
nych onemocnéni naznacil, Ze hlavni rezervy
zlstadvaji s nejvétsi pravdépodobnosti v bliZ-
§im poznéani Géasti riznych enteropatogennich
viri a podminéné patogennich agens, priemz
nelze zanedbat ani anaeroby.

Bude tFeba patrat po kultivovatelnych ade-
novirech a hlavné ziskat prfedstavu o skutetné
udasti nekultivovatelnych Norwalk-like vird,
které jsme neddvno prFistihli v epidemii febril-
ni gastroenteritidy spojené s vyskytem kontakt-
nich nédkaz (18). Rotaviry postihuji daleko spi-
Se déti, 1 kdyZ mechybi zpravy o jejich uplatné-
ni u dospélych (19).

Pokud jde o podmin&né patogenni baktérie,
bude tieba usilovat o vhodny laboratorni pri-
kaz patogenity, pokud vibec tkvi podstata ve
vybaveni mimofddnymi faktory wvirulence, a ne
jen ve wvzdjemném vztahu podmin&ny pato-
gen — makroorganismus, nebo dokonce jen
v uplatn&ni infek&ni davky. Prlikaz protildatek
se ndm na tomto poli viibec neosvédcil a to
véetn& negativnich vysledkdi u rekonvalescen-
ti po hromadné citrobakterové subfebrilni en-
teritidé :(15).

Vzhledem k nadé&ji, Ze nalezneme dalSi spe-
cidlni postupy pro zéchyt dosud neidentifiko-
vanych bakteridlnich ¢i virovych agens, bude-
me shromaZdovat vzorky nativni stolice z ne-
objasnénych epidemii a vySetfovat je retro-
spektivng v event. novém zaméreni.

Z organizacniho hlediska je na$ vyzkum tr-
vale naruSovan prohiesky proti signalizaci epi-
demii, nedodrZovanim smérnic pro tymovou
spolupraci a dale i tim, Ze jiZ nejsou v CSLA
uchovéavany vzorky stravy.

Pozdni signalizace je na zdvadu hlavné pfi
analyze alimentdrnich intoxikaci @a toxikoin-
fekci, u nichZ je tieba vzhledem k explozivni-
mu pribshu a rychlému odeznivani klinické-
ho obrazu zajidtovat odb&r materidlu co nej-
Casnéji.

Nedostatek vzorki mativni stolice, primokul-
tur Endo a péarovych sér primarné znemozZiiuje
odkryti rady agens, jak vyplyvd z metod.

Prikaz mikroba v inkriminovaném pokrmu
¢i v jiném vehikulu ndkazy je nezbytny pro po-
chopeni mechanismu prenosu a pro [prijeti ra-
cionalnich opatfeni k jeho pferuSeni. Navic se
pozaduje, aby byl obvinény mikrob — prede-
v8§im pak podminény patogen — soucasné nale-

zen i v daném wvehikulu ndkazy, mé-li byt
oznacen jako etiologické agens lege artis.

K organizacéné-metodickym aspektiim studie

Bé&hem uplynulych péti let se podafilo sebrat
reprezentativni materidl vychéazejici z tymové-
ho a systematického sledovani sporadickych
i hromadnych onemocnéni s uZitim komplexni-
ho klinicko-epidemiologického pfistupu a $irsi
diagnostiky kandidatd na p@ivodce soudobych
stfevnich infekci. V literatufe lze nalézt jen
ojedinélé zpravy o komplexnim zpracovani ma-
teridlti u prileZitosti mimofddnych ndlezli ne-
obvyklych mikroorganismi, nikoli v8ak v ram-
ci systematického a cileného sledovani.

Uvedeny piistup potvrdil sprdvnost vytycene
koncepce Sirsi diagnostiky, kterd jiZ preSla do
povédomi terénnich lékafli @ kompenzuje me-
dostatky vZitého stereotypu zaméfeného dosud
prevazné na Kklasické salmonely a shigely.

Béhem vyzkumu se zformoval zdatny FeSitel-
sky tym epidemiologii, bakteriologti, virologd a
parazitologli, ktery je schopen soustavné ¢in-
nosti ve prospéch vojsk CSLA. Vysledky, které
postupné ziskavd, predstavuji redlnou bazi pro
bliZ§i poznéni epidemiologickych rysi,novych
nebo dosud malo diagnostikovanych agens a
jejich zarazeni do systému racionalni represe
a prevence infekci gastrointestindlniho traktu.

Souhrn

V sestavé 17 hromadnych infekci gastroin-
testindlniho traktu s negativnim nalezem sal-
monel a shigel byly aplikovény specidlni tech-
niky &irsi mikrobiologické diagnostiky pro za-
chyt kampylobakterdi, yersinii, enteroinvaziv-
mnich a toxigennich E. coli, anaerobnich klostri-
dii a enteropatogennich wirdi. SkuteCnost, Ze
byla v 16 pripadech odkryta etiologicka ucast
novych nebo dosud malo diagnostikovanych
agens, potvrdila sprdvnost nového pristupu
prekracujiciho klasicky stereotyp salmonela-
-shigela. Ukdzala se vysoké informativnost kli-
nicko-epidemiologickych syndromid pro efek-
tivn&jsi praci v ohnisku. V dal$im vyzkumu bu-
de vénovana vé&tsi pozornost virim a podming-
né patogennim baktériim.
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