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Prihovor redak¢nej rady

Vazeni Citatelia, mili priatelia,

dostava sa vam do ruk dalSie dvojéislo nasho casopisu.
Spomaleny proces edicie ¢asopisu chapeme ako prirodzeny dosledok
situdcie, kedy sa objektivne oslabuje vedeckovyskumna ¢innost’ na
akademickych a vyskumnych pracoviskach. Nie, Ze by nebolo dost’
vhodnych tém, ktoré si zasluhuji popularizaciu, odborni pozornost,
alebo aj urgentné rieSenie. Skor zaznamenavame ubudanie
kvalifikovanych rieSitelov  vyskumnych 1loh a vyskumnych
projektov. Na strankach nasho casopisu sa tak uz po dlhsiu dobu
otvara stale §ir$i priestor pre prace autorov z diagnostickej praxe.
Kym institucionalizovana vedecka ¢innost’ akademickych pracovisk
ma finanéné zazemie a je tu vytvoreny adekvatny ¢asovy priestor,
povodné vedecké a prehladové prace v rutinnych laboratoriach
vznikaju v podstatne zlozitejsich podmienkach. Casovy priestor si tu
musi autor-nadSenec sam ukradnut, alebo nahradit’ po beznej
pracovnej dobe zo svojho osobného volna. Podobne aj finanéné
prostriedky mu nedovol'uju postupovat’ extenzivne a opierat sa
0 nakladné experimenty. O to vicS§iu ulohu musi zohravat' bystré
pozorovanie, invencia, analytické myslenie, ¢i hl'adanie vhodnych
partnerov pre spolupracu.

Tieto slova vnimajte prosim ako povzbudenie pre tych, ktori
chctl spravit’ pre na§ odbor viac, nehanbia sa za to, Ze ich texty su
spociatku formalne menej ucesané a kostrbaté, tabul’ky neprehl'adné,
¢i citacie nepresné. Aj autori najuspesnejSich prac museli raz zacat’.
Na druhej strane dostupnost’ informacii na internete v dnesnej dobe
neuveritelne urychluje aulahéuje aj vedecki a odbornu pracu.
Urcite to potvrdia ti, ktori =zacinali v Casoch objednavania
separatnych vytlatkov zo zahraniia a vypoziCiavania casopisov
z kniznic.

Redakéna rada casopisu a oponenti su tu pre vsetkych, ktori
maju pocit, ze vidia, ¢i zistili viac ako ostatni a chceli by sa o svoje
poznatky podelit’, hoci aj cestou nasho Casopisu.

Milan Niks$ za RR
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Invazivha  plicna  aspergiléza  z pohladu  klinického
mikrobioléga

Gaspar M., Lisalova M., Péczova M.

HPL spol. s r.0., Oddelenie mykologie, Istrijska 20,
841 07 Bratislava, SR

gaspar@hpl.sk

Uvod

Invazivna forma placnej aspergilozy (IA) je zavazné ochorenie,
ktoré sa vyskytuje predovSetkym u ludi s vyraznym deficitom
imunity (17). Obzvlast rizikovou skupinou st pacienti s akttnou
leukémiou a ti, ktori podstupili alogénnu transplantaciu krvotvornych
buniek (6), tab. ¢. 1.

TabuPka &. 1: Rizikové faktory vzniku invazivnej aspergildzy (17)
kortikosteroidna liecba
GVHD (graft-versus-host disease - reakcia Stepu voci hostitel'ovi)

dlhodoba neutropénia

deplécia T-lymfocytov

alogénna transplantacia krvotvornych buniek
imunosupresivna liecba

invazivna mykoticka infekcia v anamnéze

akutna CMV infekcia (cytomegalovirusova)
nekontrolované zakladné (hematoonkologické) ochorenie
mukozitida

konstrukéné stavebné prace v nemocnici alebo jej okoli

masivna transfiizna terapia

Letalita ochorenia je napriek diagnostickym a terapeutickym
pokrokom a moznostiam stale znepokojujuca. Podl'a niektorych
autorov dosahuje az 95 % (1). Rozhodujuca pre zachranu zivota
pacienta je v€asna, interdisciplinarna diagnostika ochorenia. Opiera
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sa o klinické priznaky, ktoré st casto netypické a neskoré,
0 zobrazovacie metody a laboratorne testy — biochemické a
mikrobiologické. U pacientov s hematologickymi malignitami
predstavuju infekcie vlaknitymi hubami priblizne 58 % invazivnych
mykotickych infekcii, z toho 90 % pripadov je spésobenych rodom
Aspergillus (19).

Rod Aspergillus — v§eobecna charakteristika

Taxonomické zaradenie: doména Eukaryota, risa Fungi, oddelenie
Ascomycota, pododdelenie Pezizomycotina, trieda Eurotiomycetes,
podtrieda Eurotiomycetidae, rad Eurotiales, ¢el'ad’ Trichocomaceae,
rod Aspergillus

Zastupcovia rodu Aspergillus patria medzi mikroskopické vlaknité
huby, ktoré sa bezne vyskytuju v Zivotnom prostredi. Nachadzame
ich v pode, v rozkladajucich sa zvySkoch rastlin a zivocichov,
vo vode a vzduchu, v ¢aji, koreni, kave, ale aj na stenach budov a
v bytovom prachu (14). Existuje priblizne 300 znamych druhov a ich
pocet a taxondmia sa vd’aka metédam molekularnej bioldgie neustale
meni. ReSpektuje sa ich zarad’ovanie do skupin podla Raper &
Fennell z roku 1965 (18), pricom meno skupiny je dané jej typickym
zastupcom, napr. Aspergillus skupina niger, kam patri A. niger, A.
tubingensis, A. foetidus, A. carbonarius, A. japonicus, A. brasiliensis,
A. awamori adalSie. Mnohé druhy maju velky vyznam
v environmentalnej a potravinarskej mykologii, niektoré z nich sa
uplatiiuji ako T'udské patogény alebo moézu kolonizovat’ dolné
dychacie cesty (DDC), takmer az u 2 — 9 % hospitalizovanych
pacientov (14). V savislosti s infekciami u I'udi bolo popisanych viac
ako 30 druhov, tab. ¢. 2. NajcastejSie izolovanymi druhmi st
Aspergillus fumigatus, A. flavus, A. niger a A. terreus (6).

Klinicky vyznamné druhy rodu Aspergillus

Aspergillus fumigatus sensu stricto si stale udrziava prvenstvo
medzi druhmi vyvoldvajucimi invazivnu aspergilézu (obr. ¢. 1).
V 80. rokoch 20. storocia bol pdvodcom priblizne v 90 % pripadov
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invazivnej plicnej aspergildzy. V si€asnosti je to v priemere 60 %
(19). Okrem toho mdze sposobovat’ infekcie hornych aj dolnych
dychacich ciest (sinusitida, plicny aspergilom) ako aj alergické
prejavy typu I a III (exogénna alergickd alveolitida a alergicka
bronchopulmondlna aspergildza). Je termotolerantny, dokdze rast’
pri teplotaich az do vyse 50 °C ajeho konidia toleruji dokonca
teplotu 70 °C.

Nedavno objavenym pribuznym druhom, patriacim do skupiny A.
fumigatus, je A. lentulus (20). Od A. fumigatus sa da za beznych
laboratérnych podmienok odlisit nizSou maximalnou rastovou
teplotou, pomalou sporuldciou a vytvaranim mens$ich konidialnych
hlavic (v porovnani s A. fumigatus). Jeho klinicky vyznam spociva
V tom, Ze ma vyrazne zniZenu in vitro citlivost’ na antimykotika, ako
st amfotericin B, vorikonazol, ale aj itrakonazol a kaspofungin (20).

TabuPka &. 2: Klinicky vyznamné druhy rodu Aspergillus (2,18,21)

A. fumigatus A. felis A. oryzae

A. flavus A. fischeri” A. restrictus

A. niger A. flavipes A. sclerotiorum
A. terreus A. glaucus A. sydowii

A. amstelodami A. granulosus A. tritici

A. avenaceus A. hollandicus A. ustus

A. caesiellus A. chevalieri A. versicolor

A. calidoustus A. insulicola A. viridinutans complex
A. candidus A. lentulus A. wentii

A. carneus A. nakazawae A. westerdijkiae
A. clavatus A. nidulans (A. nidulellus)

“Neosartorya pseudofischeri

A. flavus sa udava ako d’al$i vyznamny povodca aspergilézy, obr.
¢. 2. Primarna respiracna infekcia vznika po inhalacii spor, ktoré sa
vzhl'adom na svoju vel'kost’ zvyCajne nedostanti az do terminalnych
dychacich ciest. Byva preto popisovany ako povodca mykotickych
sinusitid a izolovany skor pri neinvazivnych pneumoniach.
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Obrazok €. 1: Aspergillus fumigatus, Sabouraudov gluko6zovy agar (SAB),
7 ditova kultara. Fotografia: M. GaSpar, HPL spol. s r.o.

Sposobuje tiez povrchové mykozy, napr. externu otitidu,
onychomykoézu a pod. Je jednym z kontaminantov potravin
(arasidy, cerealie) a produkuje mnozstvo enzymov a mykotoxinov.
Nebezpeény aflatoxin  sa dava do suvislosti so  vznikom
hepatocelularneho karcinomu.

A. niger je vel'mi rozsireny v prirode a dokaze rast’ aj v nehostinnom
prostredi s minimalnym mnozstvom zZivin. Kontaminuje napr. susené
oriesky a semenda, steny budov, archivovany material, rastie aj
na plastickych hmotach a textilnom materiali. Je producentom
roznych mykotoxinov. Ako patogén byva izolovany u pacientov
S pl'icnou aspergilozou, s pl'ucnym aspergilomom alebo otomykozou
(obr. ¢. 3).
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Obrazok €. 2: Aspergillus skupina flavus, SAB, 10 diiova kultara,
Fotografia: M. Gaspar, HPL spol. s r.o0.

Plicna aspergiloza vyvolana druhom A. terreus sice nie je Casta, ale
klinicky vyznam tohto patogéna spociva v jeho rezistencii
vo¢i amfotericinu B a v tazkom priebehu infekcie. Okrem toho sa
uplatituje v priemysle pre produkciu dolezitych organickych kyselin
a latok na pripravu lieciv.
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Obrazok ¢. 3: Aspergillus skupina niger,
SAB, 10 dnova kultira, Fotografia: M. GaSpar,
HPL spol. s r.o.

Invazivna pl'icna aspergil6za — zdroj infekcie, klinické formy
Aspergily prezivaju v prostredi vo forme spor (konidii). K ich
prenosu do ludského organizmu dochadza najcastejSie vzdu$nou
cestou — vdychnutim. Stym suvisi aj lokalizacia infekcie:
predilekénym miestom su placa (placne alveoly, priedusky),
pripadne paranazalne dutiny (1). Velkost' konidii (2 — 3 pm u A.
fumigatus) je =z hladiska vzniku infekcie dychacich ciest
,»,optimalna“, lebo umoziuje ich prienik az do plucnych alveol (14).
V zavislosti od stavu imunitného systému hostitel'ského organizmu
mozu spéry zacat’ germinovat’ do podoby hyf a vytvarat’ mycélium.
To je schopné invazivneho prerastania cez okolité Strukttry (pl'icne
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tkanivo, cievy), nasledkom ¢oho moze dochadzat ku krvacaniu,
alebo k ischemickej nekroze parenchymu a jeho rozpadu.

Je znamych niekol'ko klasifikacii invazivnej plicnej aspergilozy.
Podla Habera (14) rozlisujeme dve zakladné formy: akatnu a
chronicki nekrotizujicu pneumonitidu. Akiitna nekrotizujica
pneumonitida je rychlo progredujuca infekcia, Casto fatalna.
Pre tento patologicky proces je charakteristicka angioinvazia, veduca
k pocetnym kavitarnym infiltratom, ktoré st zvdésa klinovitého
tvaru, s bazou na pleure. M6ze dojst’ k diseminacii, predovsetkym
do centralneho nervového systému, alebo do gastro-intestinalneho
traktu (Crevo, peCen), obli¢iek a srdca (18). Klinické priznaky
neutropenickych pacientov s IA st neSpecifické. Byvaji febrilni,
zvicSa s neproduktivnym kaSl'om a pleurdlnou bolest'ou. Postupne
pribudaju  znamky plucnej konsolidicie, dyspnoe, tachypnoe,
progresivne sa zhorSujica hypoxémia az respiracné zlyhanie.
Rozpadom kavitarnych infiltraitov méze dojst ku krvacaniu a
hemoptyze  rézneho  stupfia.  Chronickd  nekrotizujica
pneumonitida je v uzSom zmysle slova pomaly progredujica forma
akutnej nekrotizujiicej pneumonitidy. Predilekénou lokalizaciou
infiltratov su horné laloky pltc. Aj tato forma je prognosticky
nepriazniva, ked’ze aj napriek liecbe dochadza k postupnej destrukeii
plicneho tkaniva v rozmedzi 7 — 24 mesiacov.

Diagnostické postupy

Diagnostika invazivnej plicnej aspergilozy je interdisciplinarny
proces vyzadujuci spolupracu viacerych odbornosti. Opiera sa
0 dostupné mikrobiologické, sérologické, histologické, radiologické
a biochemické metddy. NajdolezitejSie je na tuto infekciu
u rizikového pacienta mysliet’ a v¢as pouzit’ relevantné diagnostické
metody, aj za cenu nutnosti zrealizovania invazivneho zasahu
do organizmu. V¢asné potvrdenie infekcie vedie k vCasnej
antimykotickej lieCbe a zlepSeniu prognozy pacienta. Kombinacia
metod zvysuje pravdepodobnost’ dokazu etiologického pdvodcu a tak

10



PrehPadové prace

aj moznost' cielenej lieCby. Indikacia  Specializovanych
diagnostickych a lieCebnych vykonov patri do kompetencie
osetrujucich lekarov, respektive vedicich lekarov v zdravotnickych
zariadeniach.

Pri klinickom podozreni na IA st odporucané nasledovné vySetrenia
(4):

- HRCT pPruc (pocitatova tomografia s vysokym rozlisenim);

- antigenémia — galaktomandn, pripadne aj 1,3-f-D-glukan;

- bronchoskopia a BAL (bronchoalveolarna lavaz) -—
mikroskopické a kultivaéné alebo histologické vySetrenie,
stanovenie galaktomananu,

- plucna biopsia.

Laboratorna diagnostika IA

Pri podozreni na invazivnu plicnu aspergilézu sa odportuca zaslat’
biologicky material do mykologického laboratéria na cielené
mykologické laboratorne testy. Medzi diagnosticky najprinosnejsie
vzorky patri BAL, ,chranena“ BAL (protected specimen brush
sampling), biopticka vzorka plic a krvné sérum. Menej vhodné
biologické materialy z hladiska interpretacie st odsaty sekrét (OS)
z DDC alebo sputum.

Sucast'ou kazdej kultivacnej analyzy hore uvedenych biologickych
vzoriek je mikroskopicka analyza. Pritomnost hyf alebo
konidiovych hlavic vo vzorkich zvySuje pravdepodobnost
invazivnej placnej mykozy (14), obr. & 4. Hyfy typické
pre zastupcov rodu Aspergillus su septované, Siroké 2 — 10 um a
dichotomicky vetvené pod 45° uhlom (14). Pre porovnanie — hyfy
zygomycét su hrubsie (10 — 20 pm), nemaju septd a vetvia sa
pod va¢sim uhlom (2). Prirychlo progredujucej IA st hyfy
rovnomerne S§iroké, pri chronickych infekciach sa nerovnomerne
buldzne rozsiruji. Po liecbe mozu byt deformované. Mikroskopicky
nalez spér v biologickom materiali je skor raritou. Na zaklade
pritomnosti d’alSich elementov (charakteristicka bakteridlna flora,
epitelové bunky, leukocyty, erytrocyty, riasinkovy epitel) sa da
zhodnotit’ kvalita odberu materialu.

11
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Obrazok €. 4: hytfy v BAL, nativny preparat, zvacsenie
500x, Fotografia: M. Gaspar, HPL spol. s r.0.

Na Kkultivaciu vzoriek sa pouzivaju Sabouraudove glukézové
média (SAB a tekuty Sabouraudov bujén na pomnozenie).
K dispozicii st tiez Specialne selektivne a diagnostické média
pre identifikaciu zriedkavejSich druhov aspergilov, preockovanych
z uz narastenych kultar (Czapek yeast extract agar - CYA, Czapek
Dox agar, malt extract agar - MEA). Presné zlozenie pod sa moze
u jednotlivych vyrobcov lisit (napr. Acumedia, HiMedia, Merck,
Oxoid, HPL Servis, atd’.). SAB ma pH 5,6 & 0,2 a obsahuje glukézu,
peptén, agar a antibiotikum na inhibiciu rastu bakterialnej flory
(napr. chloramfenikol). Inkuba¢na teplota Standardne pouzivana
pre rast vlaknitych hib je 25 °C. V ramci diferencialnej diagnostiky
niektorych druhov aspergilov sa vSak moéze adekvatne zvysit.
Kultivacia je v porovnani s baktériami alebo kvasinkami ¢asovo
narocnejsia, trva v priemere 2 az 14 dni.

V pripade pozitivneho kultivaéného nalezu sa izolovany kmen
z biologickej vzorky identifikuje na uroven druhu. Hodnoti sa
makromorfologia (velkost, tvar, farba, povrch, Struktura, okraj
kolonie a ej spodina, pritomnost’ gutacii, sklerocii a pod.);

12
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mikromorfologické znaky (charakter, pripadne zafarbenie hyf,
konidionosica, tvar a velkost’ vezikuly, usporiadanie fialid, mettl,
morfologia konidii, pritomnost Hiille buniek, kleistotécii, askov
S askosporami, aleurikonidii a iné); rychlost® rastu a
termotolerancia. Na pozorovanie mikromorfologickych znakov sa
zhotovuje farbeny - laktofenolovy preparat z narastenej sporulujucej
kultary a prehliada sa pod svetelnym mikroskopom pri zvdcSeni 200
— 1000x (obr. €. 5 a 6).

Kvalitna literatira a internetové zdroje su spolu so sklisenostami
mykoldéga nevyhnutnym predpokladom uspesnej identifikécie.
Vzhl'adom na pokroky v oblasti molekularnej bioldgie (polyfazické
sekvenovanie) sa spektrum druhov neustale rozSiruje a niektoré
druhy nie je mozné beznymi laboratéornymi testami odlisit’.

Obrazok ¢. 5: Aspergillus fumigatus, laktofenolovy preparat, zvacsenie 200x,
Fotografia: M. Gaspar, HPL spol. s r.0.

13
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Obrazok €. 6: Aspergillus skupina flavus,
laktofenolovy preparat, zvacSenie 500X, Fotografia: M. Gaspar,
HPL spol. sr.o.

V pripade podozrenia, ze ide o etiologického pdvodcu infekcie, sa
stanovuje in vitro citlivost® kmena na antimikrobialne latky
(antimykotikd). Len vynimocne sa vyuzivaju kvalitativne testy
citlivosti — diskovy difuzny test (obr. ¢. 7), ktory je len orienta¢nou
metédou stanovenia citlivosti. Klinicky prinosnejSie su metody
kvantitativneho stanovenia minimalnej inhibi¢nej koncentracie
(MIC - minimum inhibitory concentration), napr. E-test.
Pre interpretaciu hodnoty MIC sa pouzivaji celosvetovo uznavané
standardy CLSI (Clinical and Laboratory Standards Institute, USA)
podla normy M38-A2 (2013), pripadne EUCAST (European
Committee on Antimicrobial Susceptibility Testing) — verzia 6.1
(2013).

Vysledok in vitro citlivosti nie je zarukou terapeutického uspechu
a je potrebné riadit’ sa klinickym stavom pacienta. Pri nezlepSujlicom
sa klinickom stave pacienta je v niektorych pripadoch postacujice
upravit, respektive zvySit davkovanie antimykotika alebo volit’
kombinaciu antimykotik (18).

14
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Obrazok ¢. 7: amfotericin B — diskovy difuzny test,
Aspergillus sp., Fotografia: M. Gaspar, HPL spol. s r.0.

U aspergilov sa odportica testovat citlivost na amfotericin B,
vorikonazol, itrakonazol, posakonazol a kaspofungin. Liekom
volby pri invazivnej aspergiloze je vorikonazol — triazolové
antimykotikum, dostupné v parenteralnej aj perordlnej liekovej
forme. Na terapiu refraktérej aspergilozy je mozné pouzit' v druhej
linii antimykotika amfotericin B (najma jeho lipidicka, menej toxicka
forma), kaspofungin alebo posakonazol (4). Itrakonazol sa
v inicialnej liecbe nepouziva, ked’ze je dostupny iba ako peroralny
preparat (3). Sucastou komplexnej liecby invazivne] aspergilozy su
niekedy aj d’alsie intervencie, napr. chirurgicka resekcia postihnutého
tkaniva s naslednou instilaciou amfotericinu B do postihnutého
miesta. V literatre sa Coraz CastejSie stretivame s narastom
rezistencie Aspergillus spp. vo¢i roznym antimykotikam. Ako mozna
pri¢ina sa udava predosla antimykotickéd liecba (18) a pouzivanie
antimykotik v pol'nohospodarstve (23). Chyba v8ak uceleny prehl'ad
0 ich rezistencii a mohlo by to suvisiet’ s faktom, ze nie vo vSetkych
laboratoriach sa stanovuje in vitro citlivost  Aspergillus spp.

15
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na antimykotika (24). A. terreus sa povazuje za primarne rezistentny
vo¢i amfotericinu B, preto je pre klinika druhové urcenie kmena
vyznamné, obzvlast v tomto pripade. Aj u kmenov A. fumigatus sa
objavuju pripady rezistencie voci itrakonazolu a nasledne skrizene aj
voc¢i dal§im triazolovym derivatom (vorikonazol, posakonazol),
na podklade mutacie génu cyp51A (22). Druh A. lentulus (zo skupiny
A. fumigatus) mava vysoké hodnoty MIC pre mnohé antimykotika —
amfotericin B, vorikonazol, kaspofungin aj itrakonazol (%),
a predstavuje hrozbu pre pacientov s IA. Su popisané pripady
rezistencie voci itrakonazolu u zastupcov zo skupiny A. niger (25)
a tiez vyskyt rezistencie vo¢i amfotericinu B u A. flavus (26).

Obrazok €. 8: Aspergillus fumigatus, E-test,
MIC = 0,094 mg/l — in vitro citlivy kmen,
Fotografia: M. Gaspar, HPL spol. s r.o.
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Ku kompletnej mykologickej diagnostike patri tiez priama
a nepriama mykologicka sérologicka analyza, ktorou sa dokazuju
antigény a protilatky. Antigén u rodu Aspergillus (galaktomanan,
GM) je mozné stanovit’ z BAL, krvi alebo inych primarne sterilnych
telesnych tekutin metdédou ELISA — Enzyme-linked immunosorbent
assay (vyrobcovia Bio-Rad, Bio-Enoche apod.), niekedy
oznacovanej ako EIA (Enzyme Immunoassay) (7). lde o imuno-
enzymaticki sendviCovll analyzu. Pocas reakcie spolu interaguju
komplex galaktomanan - monoklonalne protilatky
proti galaktomananu a peroxidazou zna¢ené monoklonalne protilatky
proti anti-galaktomananu. Opticka denzita vzoriek séra a kontrol sa
zmeria spektrofotometrom pri vinovej dizke 450 nm a 620/630 nm
(Bio-Rad). Vysledky stanovenia galaktomananu hodnotime podla
hodnoty bezrozmerného ,,indexu pozitivity“ (IP), ktory predstavuje
pomer medzi nameranou optickou denzitou vzorky od pacienta a
optickou denzitou kontrolnej vzorky. Vzorka krvného séra s IP <
0,5 je povazovana za negativnu na pritomnost GM. Vzorka s IP
vrozmedzi 0,5 - 0,69 je slabo pozitivna a vzorka s IP > 0,7 je
pozitivna na GM. Index pozitivity vaési alebo rovny 0,5 v dvoch
po sebe nasledujtcich vzorkach séra pacienta je mikrobiologickym
kritériom pre pravdepodobni aspergilozu (18). Neustale sa vedu
diskusie ohladom hodnoty cut-off IP pre BAL. Podla vyrobcu
(Platelia™ Aspergillus Ag, Bio-Rad) je touto hranicou hodnota IP =
0,5. Vyrobca vsak zaroven uvadza, ze hodnoty IP z BAL v rozmedzi
0,5 — 1,0 maju nizsiu pozitivnu prediktivnu hodnotu (PPV - positive
predictive value) nez vzorky BAL s IP > 1,0 a je treba interpretovat’
ich s rozvahou a podporit’ tento vysledok klinickymi, zobrazovacimi
a laboratornymi znadmkami svedCiacimi pre invazivnu aspergilozu.
Podla niektorych autorov (29) sa BAL s IP < 1,0 interpretuje ako
negativna na pritomnost GM a BAL s IP > 1,0 ako pozitivna. Nalez
pozitivneho galaktomananu je vhodné potvrdit® opakovanym
vySetrenim.  Pri  interpretacii = vysledkov = mykologickych
sérologickych testov je treba zohladnit’ moznost’ skrizene (falo$ne)
pozitivnych, ale aj falo$ne negativnych nalezov.
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Skrizené (falo$nd) pozitivita pri detekcii galaktomananu méze byt

pozorovana pri:

- systémovych infekciach vyvolanych inymi rodmi
mikroskopickych hub, napr. Penicillium spp., Paecilomyces spp.,
Alternaria spp., Rhodotorula spp., Histoplasma capsulatum (28);

- liecbe pacientov niektorymi beta-laktdmovymi antibiotikami
ampicilin, ampicilin/sulbaktam, piperacilin/tazobaktam,
amoxicilin/klavulanat) (7);

- kolonizacii nezrelej ¢revnej sliznice species rodu Bifidobacterium
u novorodencov (najmi nedonosenych);

- prieniku galaktomananu zo stravy cez poskodenu stenu
gastrointestindlneho traktu (mukozitida, c¢revnd GvHD) -
z mliecnych vyrobkov, mliecnych formul, nanukov;

- aplikacii roztoku Plasmalyte;

- kontaminacii vzorky pocas odberu alebo pri spracovani (vata,
vzdus$né spory Aspergillus spp., Penicillium spp.) a pod.

Falo$na negativita pri stanoveni galaktomananu méze nastat, ak je
koncentracia antigénu vo vySetrovanej Vvzorke pod najnizSou
detegovate'nou hranicou. Udava sa tiez mozny negativny vplyv
na citlivost’ stanovenia GM u pacientov, ktorym boli profylakticky
podavané antimykotikd; pri lokalizovanej forme infekcie (napr.
plicny aspergilom); za pritomnosti protilatok proti GM a podobne
(18).

Pozitivita galaktomananu v BAL pri invazivnej plucnej aspergiloze
moze predchadzat’ jeho pozitivitu v krvnom sére 0 jeden az dva
tyzdne (18), preto sa GM stanovuje najprv z BAL, alebo z BAL aj
krvi stcasne. NajrizikovejSich pacientov je potom vhodné sledovat’
v pravidelnych intervaloch, stanovenim sérového galaktomananu 2 -
3x tyzdenne (7).

Okrem vSeobecne rozsireného stanovenia GM metédou ELISA je
mozné antigén detegovat’ aj latexovou aglutinaciou (napr. Pastorex
Aspergillus, Bio-Rad). Tento laboratorny test sa vSak v rutinnej
diagnostike takmer nevyuziva, najméa pre vyrazne niz§iu citlivost’ (asi
30x) a neskorsiu pozitivitu v porovnani s metédou ELISA (18).
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Protilatky vo¢i Aspergillus fumigatus, najcastejSiemu povodcovi
invazivnej aspergilézy (19), sa stanovuji v krvnom sére napr.
nepriamou hemaglutinaénou reakciou (ELLLH.A  Aspergillus,
ELITech MICROBIO). Ov¢ie Cervené krvinky, pokryté antigénom
A. fumigatus, tvoria zakal mikrotitratnej jamky za pritomnosti
$pecifickych protilatok vo vySetrovanom sére. Ako hranicny titer
protilatok sa udava hodnota 1 : 320. Signifikantnu reakciu v zmysle
aspergilozy predstavuje titer > 1 : 640. Podl'a vyrobcu je citlivost’
tohto testu 80 % a Specifickost’ 98 %. Tato metdoda ma vsak v
skupine imunosuprimovanych hematoonkologickych pacientov
diskutabilntt vypovednu hodnotu pre ich vyrazne alterovany
imunitny systém.

Bunkova stena zastupcov rodu Aspergillus, rovnako ako aj d’alsich
mikroskopickych  hib, obsahuje manany a glukany (13).
Pri diagnostike invazivnej aspergilozy je mozné vyuzit' stanovenie
hladiny cirkulujuceho 1,3-p-D-glukanu (Associates of Cape Cod,
Seikagaku Kogyo Corp., Wako Pure Chem. Ind. a ini vyrobcovia).
Jeho hladina je najvysSia pocas aktivnej proliferacie mikromycét,
takze nielen pri aspergiloze, ale aj pri infekciach vyvolanych inymi
mikroskopickymi hubami (Candida spp., Saccharomyces spp.,
Trichosporon spp., Acremonium spp., Fusarium spp., Pneumocystis
jirovecii, Histoplasma capsulatum, Coccidioides immitis, Sporothrix
schenckii), ¢o je do vyznamnej miery nevyhodou tohto testu
z hladiska S$pecifickosti. Aj tato metdda je zatazend moZnou
faloSnou pozitivitou alebo negativitou. Falosne pozitivne hodnoty
1,3-p-D-glukanu boli pozorované u pacientov lie¢enych niektorymi
antibiotikami  (amoxicilin/klavulanat, imipeném, gentamicin); u
pacientov na dialyze s pouzitim celulozovej membrany; pri
kontaminacii gazou; pri bakteridlnej sepse alebo laboratornej
kontaminacii. Falosna  negativita  byva u  pacientov
S hyperbilirubinémiou a hypertriglyceridémiou, alebo moze byt
spOsobena laboratornou nepresnost'ou, vzhladom na malé mnozstvo
materialu vstupujuceho do reakcie. V rutinnej praxi sa ako
samostatna diagnostickd metdda vyuziva len minimalne (13).
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Pri diagnostike invazivnej aspergilézy sa Coraz CastejSie vyuzivaju
metédy molekulirnej bioldgie, ktoré¢ st v intenzivhom vyvoji uz
nickol’ko  desiatok  rokov.  Stanovuje  sa  panfungalna
deoxyribonukleova kyselina PCR analyzou, s naslednou
amplifikdciou Specifickymi primermi pre jednotlivé druhy rodu
Aspergillus. Ide o diagnostiku priamo z biologického materialu (krv,
krvné sérum, bronchoalveolarna lavaz, biopticka vzorka). Pozitivny
PCR nélez z adekvatnej biologickej vzorky ma vysoku diagnosticki
cenu. Problematickou je ale interpretacia nalezu, ked’ze vSeobecne
akceptované a Standardizované metody stale nie su k dispozicii (8).

Hodnotenie vybranych laboratérnych testov

Mikroskopicka analyza je Casovo nenaro¢na (minuty), ale vyzaduje
dlhoro¢nt skusenost mykologa. Spolu s kultivatnou metodou
predstavuje  zlaty Standard v  diagnostike IA. Pozitivny
mikroskopicky nalez hyf vo vzorkdch ziskanych z primarne
sterilnych miest (BAL) ma vysoku vypovednt hodnotu. V mnohych
pripadoch je tazké odobrat’ kvalitny biologicky material a to vyrazne
znizuje citlivost’ tejto analyzy. Mikroskopia neumoziiuje presnt
identifikaciu  pdvodcu infekcie, ale niekedy sa zaklade
charakteristickych mikromorfologickych znakov moéze pomdct pri
stanoveni predbeznej diagnozy.

Kultivaéna analyza je zdkladom mykologickej diagnostiky, ale
Vv porovnani s kultivaciou baktérii aj kvasiniek je ¢asovo naro¢nejsia.
Citlivost tejto metddy je 50 % a menej (18). U pacientov, ktorym st
podavané antimykotikd, méze byt kultivacia faloSne negativna. Jej
Specifickost’ sa udava okolo 92 % (18) a zavisi od miesta odberu
biologického materidlu (vyssia je u vzoriek odobratych z primarne
sterilnych miest). Pozitivny kultivaény nalez Aspergillus sp.
z adekvatnych vzoriek je de facto potvrdenim etiologického pévodcu
infekcie, ale vzhladom na moznost kontaminacie sporami
z prostredia, je vhodné opakovat odber materidlu na potvrdenie
nalezu.
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Stanovenie galaktomananu metédou ELISA ma podla vyrobcu
(Platelia™ Aspergillus Ag, Bio-Rad) vyborni $pecifickost’ (81 — 100
%) aj negativnu prediktivnu hodnotu (> 95 %), s prijate'nou ¢asovou
naro¢nostou (7). Nevyhodou je vSak moznost’ skrizene (falo$ne)
pozitivnych a ojedinele aj faloSne negativnych nalezov. Citlivost’
stanovenia GM sa Vv roznych stadiach 1isi (30 — 100 %). Velké
rozdiely v citlivosti testu mézu suvisiet s vyberom sledovanej
populacie (skupiny pacientov). Najvyssiu citlivost’ (okolo 80 %)
dosahoval test v $tudiach zahrfiujacich pacientov s hematologickou
malignitou, pricom aj v ramci tejto skupiny su rozdiely - v zavislosti
od diagnozy (vyssia citlivost’ bola pozorovana u pacientov s akutnou
leukémiou, po alogénnej transplantacii krvotvornych buniek,
vyznamny je aj vplyv neutropénie a dizky jej trvania) (18). Na druhej
strane — najnizSia citlivost’ testu (okolo 50 %) bola pozorovana
U pacientov po transplantacii organu a v pediatrickej populacii (18).
Na PPV ma vplyv vel’a faktorov:
- incidencia 1A vo vybranej skupine pacientov (vys$ia PPV
u pacientov s najvyssim rizikom rozvoja IA, tab. ¢. 1);
- kritérium urcujuce pravdepodobnii IA na zaklade jedne;j,
alebo opakovanych pozitivnych vzoriek na GM (vyssia PPV
pri opakovanej pozitivite GM) (18);
- moznost' skrizenej pozitivity pri stanoveni GM (uvedené
vyssie v texte).
Podla vyrobcu a dalSich zdrojov sa udavaji hodnoty PPV
Vv rozmedzi 50 — 100 % (18).
Laboratorne stanovenie hladiny cirkulujiiceho 1,3-p-D-glukanu ma
podla réznych autorov a v zavislosti od pouZitého testu citlivost’ 55 —
93 % a Specifickost’ 77 — 100 % (18). Je to finan¢ne aj laboratorne
narocna metdoda a je potrebné kombinovat ju s inymi testami
(napriklad so stanovenim galaktomananu) (15), kedze 1,3-B-D-
glukén sa nachddza okrem aspergilov aj v bunkovej stene mnozstva
inych mikromycét.
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PCR analyza je rychla, dostato¢ne citliva (> 92 %) aj Specificka,
s vynikajucou negativnou prediktivnou hodnotou (> 99 %) (13).
Vyznamny vplyv na citlivost PCR analyzy ma zvolend metodika
pouzita pre extrakciu DNA Aspergillus sp. z biologickej vzorky (16).
Problémom je vSak interpreticia ndlezu, kedze stale chyba
Standardizacia metdd (9). Molekularno-biologické testy si vysoko
citlivé, preto moze lahko dojst’ k falosne pozitivnym vysledkom,
napr. pri kontaminacii vzorky spérami aspergilov z prostredia.

Zaver

Zakladom 1uspesnej laboratérnej mykologickej analyzy je vCasné
rozpoznanie hrozby moZznej invazivnej aspergildozy oSetrujucim
lekarom - klinikom. Vytaznost’ mykologického vysetrenia je mozné
zvysSit. v€asnym odberom vhodného biologického materidlu este
pred za¢iatkom antimykotickej lie¢by (10) a dodrzanim Standardnych
podmienok pre rychly transport. Pre klinického mikrobiologa je
velmi dolezité uvedenie adekvatnej diagnézy na ziadanke,
na zaklade ktorej sa vykonaju lekarom pozadované mykologické
laboratorne testy (kultivacia, stanovenie antigénu, protilatok, PCR
analyza). Kombinacia viacerych laboratérnych analyz zvySuje
spolahlivost’ diagnostiky invazivnej aspergilozy (9). Stanovenie
galaktomananu z BAL a krvi moze okrem samotného stanovenia
diagndzy sluzit' tiez k monitorovaniu efektu antimykotickej terapie
(3). Vysledky laboratornych testov (kultivaéného, sérologického,
rovnako ako aj PCR nélezu) je potrebné interpretovat’ vzdy v stlade
s klinickym stavom pacienta. Invazivna aspergiléza si napriek
sucasnym moznostiam mediciny vyZaduje vysoku pozornost, ktorej
pilierom je medziodborova spolupraca oSetrujucich lekarov a
klinickych mikrobiologov.
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Charakterizacia antibiotickej rezistencie u klinickych izolatov
Salmonella enterica sérovar Typhimurium U302, izolovanych na
Slovensku v rokoch 2010-2012.

Martin Sojka, Lubica Majtanova, Viktor Majtdn
Ustav mikrobiologie, Lekarka fakulta SZU, Bratislava

Uvod

Baktérie z rodu Salmonella patria k vyznamnym
patogénnom, vyvolavajicim infekcie hospodarskych zvierat, hydiny
a spolo¢enskych skupin zvierat. Nasledne vyvolavaji ochorenia
cloveka. Napriek klesajicemu trendu hldsenych pripadov humanne;j
salmonelézy v SR aj v EU po¢as poslednych rokov (EFSA Journal
2013) je stale salmoneloza jednou z najéastejSich prenosnych
choréb. V SR je Salmonella enterica sérovar Typhimurium (S.
Typhimurium) dlhodobo druhy najcastejSie izolovany sérovar.
V roku 2006 sa prvykrat identifikoval u kmenov tohto sérovaru
fagotyp U302, ktory v sticasnosti patri medzi dominantné fagotypy S.
Typhimurium v SR.

Rezistencia salmonel na antibiotikd je aktualny a zavazny
medicinsky problém. Kmene S. Typhimurium fagotypu U302 (ale aj
inych fagotypov, ako su DT104 a DT120 (Majtanova a Majtan,
2009) su Casto rezistentné na viaceré skupiny antibiotik. Rezistencia
na ATB zo skupiny B-laktamov, pouzivanych na liecbu invazivnej
salmoneldzy, je zapri¢inena produkciou ziskanych [-laktamaz.
Dodnes bolo opisanych viac nez 1000 B-laktamaz, z ktorych mnohé
boli identifikované u salmonel (Hasman et al., 2005, Rayamajhi et
al., 2007, Chuma et al., 2013, Glenn et al.,2013).

Cielom predlozenej Stadie bolo identifikovat’” v humannych
izolatoch S.  Typhimurium  fagotypu U302  rezistotypy
a charakterizovat’ vybrané gény B-laktamaz.
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Material a metody
Bakteridlne izolaty

Do stadie bolo zahrnutych 79 klinickych izolatov Salmonella
enterica sérovar Typhimurium, doruéenych do Narodného
referencného centra pre fagotypizdciu salmonel v rokoch 2010 az
2012, uktorych bol fagovou typizaciou uréeny fagotyp U302.
Fagova typizacia bola vykonana podl'a typiza¢nej schémy Anderson
et al. (1977). Kmene boli izolované zo sporadickych pripadov
salmonel6z.

Stanovenie citlivosti na antimikrobialne latky

Vsetky kmene boli testované na ich citlivost voci 11
antibiotikdm agarovym difuznym testom na Miiller-Hinton agare
podla kritérii CLSI (2007). Pouzité disky antibiotik: ampicilin (A
20pg), ceftriaxon (CRO 30pg), chloramfenikol (C 30pg),
ciprofloxacin (Cip 5pg), gentamicin (G 10pg), streptomycin (S
10pg), tetracyklin (T 30pg), trimetoprim (TMP Sug), sulfizoxazol
(Su  250ug), trimetoprim-sulfametoxazol (SxT 1,25/23,7ug),
nalidixova kyselina (NA 30ug). Escherichia coli ATCC 25922 bol
pouzity ako referencny kmen.

PCR detekcia génov kodujucich p-laktamdzy

Pomocou PCR boli detegované gény blargy, blapsg, blasyy,
bla.o)(A_l, blao)(A_z, bIaCTx_M, bIaCMy/LAT, k(')dujﬁce VYbI'al'lé B‘
laktamazy. VSetky reakcie prebiehali v celkovom objeme 12,5 pL
s pouzitim master mixu MyTaq™HS Red Mix (Bioline) s pridanim
prislusného paru primerov (5 pmol kazdy primer) a 5 ng templatove;j
DNA. Podmienky PCR reakcii: inicidlna denaturacia 95 °C, 5 min;
30 cyklov — 95 °C, 30 s, anelacia pri teplote optimalnej pre prislusné
primery (tab.1), 30 s, 72 °C, 30 s; zavere¢na polymerizacia 72 °C, 2
min.
Specifickost’ reakcii bola overena sekvenovanim PCR produktov
a naslednym porovnanim sekvena¢nych dat s databazou GenBank
v programe BLAST (blast.ncbi.nlm.nih.gov).
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cielovy gén | anelacna teplota (°C)
blarem 55
blapse 60
bIaSHV 55
blacmyiat 50
blaoxa-1 50
blagxa- 50
blacTx-m 60

Tab. 1: Anela¢né teploty primerov pre PCR detekciu génov kddujicich p-laktaméazy

Bakteridlna konjugacia

U izolatov s detegovanym génom pre f-laktamazu, inym ako
blargy, bola sledovana transferabilita rezistencie vo¢i [-laktamom
konjugaciou s citlivym klinickym izolatom Escherichia coli.
Donorovy kmen (S. Typhimurium) arecipientny kmeni (E. coli)
v koncentracii 10° buniek/mL boli kokultivované v pomere 1:1
v médiu Luria-Bertani (Merck) po¢as 24 hodin pri teplote 37 °C
na trepacke (100 rpm). Na selekciu transkonjugantov bol pouzity
Endov agar  (Imunapharm)  sampicilinom (16 mg/L).
U transkonjugantov bol vysledok prenosu jednotlivych génov
sledovany metédou PCR. Frekvencia transferu rezistencie bola
vyjadrena ako podiel po¢tu transkonjugantov a recipientov.

Vysledky a diskusia

V §tidii sa analyzuju izolaty S. Typhimurium, ktoré patria
do fagotypu U302, ktory tvoril v sledovanych rokoch u sérotypu
Typhimurium dominantny fagotyp. 46 izolatov pochadzalo z roku
2010, 7 z roku 2011 a 27 z roku 2012.
Viacsinu sledovanych izolatov (52/66%) bolo mozné oznacit’ ako
multirezistentné, ked’ze vykazovali rezistenciu minimalne voci trom
nepribuznym antimikrobialnym latkam (obr. 1), najcastejSie bola
pritomna tetrarezistencia. Citlivé na vSetkych jedenast’ testovanych
antimikrobidlnych latok boli len 2 izolaty.

28



Povodné prace

Najcastejsi rezistotyp ASSuT (ampicilin, streptomycin, sulfonamid,
tetracyklin) bol pritomny az u 28 (35%) izolatov (obr. 2).
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Obr. 1: Vyskyt rezistencie voéi viacerym antimikrobidlnym latkam uS.
Typhimurium U302 (2010-2012)
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Obr. 2: Vyskyt najcastejsich rezistotypov u S. Typhimurium U302 (2010-2012).

NajcastejSie detegovanym génom kddujucim [-laktamazu
bol gén blargm, pritomny u49 izolatov. Sekvenovanim produktu
PCR bola u tychto izolatov potvrdena pritomnost’ B-laktamazy TEM-
1. TEM-1 je schopna hydrolyzovat peniciliny a cefalosporiny
suzkym spektrom, patri medzi vel'mi Casté [B-laktamazy v Celadi
Enterobacteriaceae. Menezes et al. (2010) identifikovali gén blargm.1
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V stibore kmenov sérovarov S. Typhimurium a S. Agona. Podobne
ako tito autori, nezistili sme v stibore nasSich kmenov pritomnost’ 3-
laktamazy typu SHV.

Gén blapsg bol pritomny u Styroch izolatov, vSetky boli
izolované v roku 2010. Hoci izolaty zaradené do S$tidie pochadzali
zo sporadickych pripadov salmoneldz, u troch z nich bol stanoveny
rovnaky pulzotyp (X2) (tdaje sa neuvadzaju) a vykazovali rovnaky
rezistotyp (ACSSuT). Stvrty izolat bol navyse rezistentny aj proti
kyseline nalidixovej abol uneho urfeny pulzotyp X2a. Tieto
vysledky naznaCuji blizku pribuznost izolatov nestcich blapse
V nami sledovanom subore.

Z B-laktamaz  kodujicich  rezistenciu na  P-laktdmy
S rozSirenym spektrom st vyznamné CMY a AmpC B-laktamazy
kodované génom blacwy.

Obr. 3: Vyskyt B-laktamaz u S. Typhimurium U302 (2010-2012)
(ND - ziadna z B-laktamaz nebola detegovana)
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Gény Dblaoxa1 ablacuyiar boli potvrdené u jedného kmena
izolovaného vroku 2010. Percentudlny podiel pritomnosti
jednotlivych B-laktamaz sa uvadza na obrazku 3. Len u jedného
izolatu bola dokdzani pritomnost viac ako jedného sledovaného
génu pre P-laktamazy (blacmynar Spolu s blagy). Porovnanie
sekvencie PCR produktu detekcie genov z rodiny CMY/LAT u tohto
izolatu ukazalo podobnost’ s génom blacyy2 U E. coli. Gén blacmy
detegovali Sugawara et al. (2010) u multirezistentnych kmetiov S.
Typhimurium au2 kmenov ho identifikovali tiez spolu s génom
bIaTEM.

Simultdnna pritomnost’ viac nez jedného génu -laktamazy je znama
abola uz popisana (Sanders a Sanders, 1992, Spanmu et al., 2002,
Eftekhar et al., 2005).

Dal§im cielom prezentovanej §tidie bolo overenie
konjugacného transferu P-laktamaz. U Siestich izolatov, u ktorych
bola dokdzana pritomnost’ inej B-laktamazy ako blargy (tabulka 2),
bol sledovany prenos rezistencie voc¢i ampicilinu na klinicky izolat E.
coli. Gény blapsg boli konjugaéne prenosné s nizSou frekvenciou (10°
* a7 10°) ako gén blaoxa (cca 10). U izolatu s dvoma pritomnymi
génmi kodujucimi B-laktamazy, bol dokazany len prenos génu
blarem. Rezistencia na ampicilin kodovana blargy bola prenesena
na E. coli K12 ztroch izolatov S. Typhimurium fagotypu U302 aj
Walkerom et al. (2001). Eftekhar et al., (2005) opisali konjugaény
prenos B-laktamaz TEM a SHV u 72% klinickych izolatov E. coli
v komunite, ako aj v nemocni¢nom prostredi.

Gény B-laktamaz u naSich vybranych kmenov boli prenosné
s roznou frekvenciou (tab. 2). Konjuga¢ny prenos génov rezistencie
na nepatogénne resp. citlivé kmene je vSak vyznamny a hra dolezita
ulohu v epidemiologii rezistencie.
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izolat | Rezistotyp | TEM|PSE |OXAL1[CMY/LAT FT Gén

113/10| A,C,S,Su,T - + - - 3,2x10° | blapse
115/10] A.C,S,Su,T - + - 27x10° | blapse
173/10] A.C,S,Su,T - + - 1,4x10° | blapse
381/10 | A,C,S,Su,T,NA| - + - - 6,9x10° | blapse
266/10 A,S,Su - - + 1,6 x10° | blaoxat
304/10 AS + - - + 25x10° | blarem

Tab. 2: Konjugaény prenos génov rezistencie voéi B-laktimom (FT — frekvencia
transferu)

Zaver

S. Typhimurium treba hodnotit ako vyznamného zoonotického
patogéna so signifikantnym stupniom antibiotickej rezistencie, ktory
disponuje schopnostou konjugacne prendsat’ rezistenciu na d’alSich
potencialnych povodcov klinickych infekénych ochoreni. Je preto
potrebné venovat’ aktualne cirkulujucim kmetiom S. Typhimurium
trvala pozornost.

Tento ¢lanok bol vytvoreny realizaciou projektu ,,Centrum
excelentnosti environmentalneho zdravia“, ITMS ¢. 26240120033,
na zaklade podpory operacného programu Vyskum a vyvoj,
financovaného z Europskeho fondu regionalneho rozvoja“.
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Prehl’ad situacie vo vyskyte toxigénnych kmeriov Clostridium
difficile u pacientov FNsP F. D. Roosevelta Banska Bystrica
za roky 2009-2012

Karnisovd R
'Oddelenie klinickej mikrobiolégie FNsP FDR Banské Bystrica
okmlekari@nspbb.sk

Uvod a literarny prehPad

Koza asliznice jednotlivych funkcéno-anatomickych systémov
ludského tela su kratko po porode, vd’aka afinite k Specifickym
receptorom epitelovych buniek postupne osidlované
mikroorganizmami suhrne nazyvanymi fyziologickd mikrofléra.
V hrubom ¢reve ¢loveka Zije vo vzajomnej rovnovahe viac ako 400
druhov baktérii, zktorych st viac ako 95% striktné anaeroby.
Rovnovaha je vysledkom sthry réznych mechanizmov, hlavne
kompeticie o vizbové miesta a ziviny, produkcie bakteriocinov,
metabolitov inhibujtcich rast a iné. Pocet baktérii distadlnym smerom
narasta, odhaduje sa na 10°-10" v 1g stolice. Crevna mikroflora sa
podiel'a na spracovani potravy, zabezpecCuje peristaltiku, produkuje
vitaminy a stimuluje imunitny systém (2,7,12).

Vonkajsi zasah do ¢revného ekosystému uzivanim antiinfektiv,
imunosupresiv, cytostatik, komorbidity gastrointestinalneho traktu,
choroby metabolizmu, nadory a autoimunne ochorenia spdsobuji
zmeny Vv kvantite a v druhovom zastiipeni ¢revnej mikroflory, ktora
sa tak modze stat’ zdrojom endogénnej infekcie. V nemocni¢nom
prostredi  ktomu  prispievaji  diagnostické,  terapeutické
a profylaktické vykony, operacie s narusenim integrity brusnej steny
a ¢reva a Vv neposlednom rade aj vek pacienta, jeho mobilita, dizka
hospitalizacie, pocet pacientov na izbe, hygienicko-epidemiologicky
rezim na prislusnom oddeleni a personalno- technické vybavenie.

Stcastou c¢revnej mikroflory ¢loveka a mnohych zvierat je
gram- pozitivna anaerébna pali¢ka Clostridium difficile (CD).
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Spory CD st odolné voci t¢inkom antibiotik, vysokym teplotam, UV
ziareniu a dezinfekénym latkam na béaze alkoholu, a tak nachadzaju
Vv nemocnicnom prostredi podmienky vhodné na prezitie.
Toxinogénne kmene CD po prechode do vegetativneho Stadia
produkuju toxiny bielkovinovej povahy. Toxin A (enterotoxin)
atakuje membranu enterocytov, toxin B (cytotoxin) prenika
cez poskodeny Crevny epitel do podslizni¢nych vrstiev za vzniku
ostrovéekovitych ulceracii pokrytych pablanami s néslednou
poruchou funkcie creva. Poskodenie c¢reva moéze byt rdézneho
rozsahu a oznacuje sa Clostridium difficile infection (CDI). Aj ked’
oba toxiny posobia synergicky, u pacientov s typickymi priznakmi
CDI boli zo stolice izolované v Cistej kultire aj kmene bez produkcie
toxinu A. Z toho sa usudzuje, Ze hlavnym faktorom patogenity je
toxin B. Pri pokusoch na potkanich modeloch kmene CD
produkujuce iba toxin A mali vyrazne niz$iu virulenciu (4,7).

Za normalnych okolnosti ¢revna mikrofléra premenou cholatu
zI¢ovych kyselin na deoxycholat inhibuje klicenie spor CD aich
zmenu na vegetativnu, potencialne toxinogénnu formu (11).

CDI patri medzi nozokomialne nakazy, ktoré podlichaju
povinnému hlaseniu. Infekcia je uzko spojena s:

- uZzivanim Sirokospektralnych (ATB) antibiotik
(aminopeniciliny, cefalosporiny, linkosamidy,
fluorochinolony)

- imobilitou Creva, alebo s celkovou imobilitou pacienta

- poruchami slizni¢nej imunity v ¢reve

- vekom >65 rokov (3,5).

Na zaklade klinickych priznakov rozoznavame tieto
nozologické jednotky(3,4,8):

1. Postantibioticka  kolitida: mierna forma  ochorenia

s necharakteristickou hnackou, ustipi po vysadeni ATB,
ktoré ju vyvolalo, potvrdena ucast’ CD je 15-25%.

2. Pseudomembranézna kolitida: priznakmi st malo objemné,
ale Casté hnacky, tenezmy, meteorizmus, s/bez hortucky,
laboratorne leukocytoza. V Creve sa tvoria ostrovéeky
ulceracii pokryté pablanami, potvrdena ucast’ CD je 90-95%.
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3. Toxicky megakolon: rozvija sa paralyticky ileus, sepsa
a septicky Sok s ohrozenim zivota, potvrdena ucast’ CD je »
95%.

Pre aktualne posudenie zdravotného stavu pacienta a rizika
umrtia pacienta slazia bodovacie systémy. Systém ATLAS boduje 5
kritickych rizikovych faktorov (vek, teplotu, leukocytozu, hladinu
albuminu v krvi a systémové poddvanie ATB pocas 24 hodin).
Skorovaci systém CSI boduje 3 parametre (hladinu kreatininu v krvi,
leukocytozu a hladinu albuminu v krvi) (5).

Ochorenie vyvolané toxinogénnymi kmefimi CD ma dopad
nielen na zdravie a zivot chorého jedinca, ale z dévodu predlzenia
hospitalizacie a lieCby aj na zvySenie nakladov na zdravotni
starostlivost. Lokalne epidémie aj so smrtelnymi pripadmi st
zaznamenavané celosvetovo VO vyspelych krajindch
(4,7,8,11).Vroku 2012 bolo podla infektologickych udajov
v nemocniciach Slovenskej republiky zaznamenanych viac ako 60
pripadov hnaciek vyvolanych CD (5).

NajcastejSou  formou  pritomnosti CD  u pacienta je
bezpriznakové nosi¢stvo. V komunite st najpocetnejSou skupinou
bezpriznakovych nosi¢ov novorodenci a deti do 2 rokov (>64%), ¢o
je podmienené nepritomnostou sliznicnych receptorov pre oba
toxiny a vysokymi sérovymi hladinami IgA a IgG proti obom
toxinom (4). Vysledky niekol’kych s$tadii  realizovanych
na gynekologickych a novorodeneckych oddeleniach v Londyne
dokumentuju, ze novorodenci ziskavaji CD jednak pocas porodu
od matiek, ktoré st vaginalnymi nosi¢kami, jednak prenosom
z prostredia (vahy, podlahy, inkubatory) (1,10).

Pocet bezpriznakovych nosicov v zdravej dospelej populacii
dosahuje podla r6znych tidajov hodnoty 2-5% (4,5,11). V komunite
sa kolonizacia CD uskutociiuje nielen prostrednictvom priameho
kontaktu s akutne chorymi osobami, ale aj spoérami, ktoré
kontaminuju zeleninu, vodu, méso a pod. (11).
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Kyne a kol. sledovanim sérovych hladin IgG proti toxinu A zistili,
ze uasymptomatickych nosiCov st hladiny tychto protilatok
signifikantne vyssie, ako u pacientov s klinickym CDI.  IgG proti
toxinu A korelovali s hladinou IgG proti toxinu B. Nizke hladiny IgG
proti toxinu A boli prognosticky nepriaznivé pre priebeh ochorenia
(6).

Jednotlivé kmene CD sa odliSuju svojou virulenciou. V roku
2001 bol u pacientov so zavaznym priebehom CDI z nemocnice
v Pittsburgu izolovany a za pomoci molekularne biologickych metdd
charakterizovany kmenn BI/NAP1/027. Vyznacoval sa vysokou
kontagiozitou, extrémnou hyperprodukciou oboch toxinov
a rezistenciou na antibiotika a dezinfekéné latky. Charakterizacia
pomocou RNA analyzy (ribotypizacia) sa potom stala doélezitym
prostriedkom pri epidemiologickom sledovani CD. VysSie uvedeny
aneskor opisané dalSie klinicky vyznamné ribotypy CD boli
postupne izolované aj v eurdpskych krajinach (4,5,8,11).

Ucast’ imunitného systému na vzniku a priebehu ochorenia je
zjavnd. Hyperimtiinne I'udské sérum sa efektivne pouziva pri liecbe
CDI a v blizkej budicnosti sa ofakava aj priprava peroralnej resp.
parenteralnej vakciny (4).

Laboratorny dokaz kmetia CD a jeho schopnost produkovat
toxiny A a B je spolu s klinickym stavom a dopliujucimi
biochemickymi a hematologickymi parametrami kIicovy nielen
pre v€asné stanovenie diagnézy, ale hlavne pre adekvatnu lieCbu.
Jednotlivé laboratorne metddy sa liSia trvanim samotného testu,
citlivostou a Specifickostou, priCom maju svoje vyhody a
obmedzenia. Jar¢uSka akol. odportéaji pouzit kombinaciu
minimalne dvoch rozdielnych testov (5), priCom urcenie toxinov A aj
B je povazované za optimalne (8).

Uvadzame stru¢ny prehl'ad laboratornych metdd pouzivanych
v diagnostike CDI:
1. Dokaz cytopatogénneho efektu na tkanivovych kultarach a
neutralizaény test: zlaty Standard, c¢asova narocnost’,
vyhradeny pre $pecializované a referen¢né laboratoria.
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2. Dokaz glutamat dehydrogenazy: vysoko Specificky enzym
pre CD, jednoduchy test, vysokd negativna prediktivna
hodnota.

3. Dokaz toxinov A a B metédou ELISA alebo
imunochromatograficky : jednoduchy, rychly test, 60-80%
citlivost’ a 99,6% Specifickost’.

4. Anaerdbna kultivacia: ¢asova naro¢nost’, moznost’ uchovat’
kmen pre molekularnu typizaciu.

5. Real-time PCR: vysoko citliva metdoda, dbokaz génov
kodujucich  tvorbu  toxinov, dokaz epidemiologicky
zavaznych ribotypov (7,8).

Liecba CDI zavisi od stupiia resp. od zavaznosti klinického stavu
pacienta. Rozhoduje tiez, ¢i ide 0 prvl epizddu, prvli rekurenciu
pripadne druht a d’al$iu rekurenciu.

Ak to dovol'uje zdravotny stav pacienta, je potrebné vysadit’
ATB liecbu, resp. zmenit Sirokospektralne ATB za ATB s uzS$im
spektrom. Z antibiotik tc¢inkujucich na vegetativna formy CD sa
najCastejSie pouziva metronidazol a vankomycin. Z novsich,
selektivne pdsobiacich ATB na CD st to fidaxomicin a rifaximin,
ktoré  sa  nevstrebavaji  z  gastrointestinilneho  traktu.
Popri symptomatickej liecbe  sa  intravenézne  podavaju
imunoglobuliny, perordlne probiotikd a netoxické kmene CD
(4,5,11). V zahrani¢i bola s tuspechom pouzita aj fekalna
transplantacia (11).

Samozrejmostou je izolacia pacienta a prisny hygienicko-
epidemiologicky rezim s pouzivanim sporocidnych dezinfekénych
prostriedkov na baze chléru alebo aldehydov.

Vlastné vysledky a ciel’ prace

V praci uvadzame prehlad o pozitivite produkcie toxinov A aB
Clostridium difficile v stolici pacientov hospitalizovanych na
oddeleniach a vysetrenych vo vybranych ambulanciach FNsP F. D.
Roosevelta v  Banskej Bystrici za roky  2009-2012.
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Udaje o vysledkoch vySetreni sme ziskali z archivu
laboratorneho informaéného systému OKM.

Material a metédy

V obdobi 2009-2012 sme vysetrili 2480 stolic od pacientov
hospitalizovanych na oddeleniach a vysetrovanych vo vybranych
ambulanciach FNsP F. D. Roosevelta v Banskej Bystrici. Pritomnost’
toxinu A a B v stoliciach pacientov sme dokazovali kvalitativnou
metodou ELFA (enzymovo viazana imunoflorescencna analyza)
na pristroji radu VIDAS. Stolice boli vySetrované ihned’ po doruceni
do laboratéria.

Vysledky a diskusia

V sledovanom obdobi sme vysetrili 2480 stolic, z ktorych 409
(16,5%) bolo pozitivnych na pritomnost’ toxinu A a B Clostridium
difficile. Viacsina materidlov pochadzala z internej kliniky,
infekéného oddelenia a infekénej ambulancie, oddelenia dlhodobo
chorych a gastroenterologickej ambulancie FNsPFDR. Subor
vySetrenych stolic sice nebol velky, ale percentudlne pocty
pozitivnych nalezov su porovnatelné s literarnymi udajmi
uvadzajucimi vyskyt toxigénnych kmeniov CD u hospitalizovanych
pacientov v pocéte 20-40% (4,5,7,11), navySe, ak iSlo prevazne
0 pacientov s rizikom vzniku CDI.

Pocty stolic vySetrenych na pritomnost’ toxigénnych kmenov
CD, pocty pozitivnych ndlezov a ich percentudlne zastipenie
Z jednotlivych oddeleni aambulancii FNsP FDR B. Bystrica
za prislusné roky su uvedené v tabul’ke 1.

Od pacientov hospitalizovanych na internej klinike sme vysetrili
681 stolic s 12,3% pozitivitou toxinov A aB. Za zmienku stoja
najcastejSie  diagnézy uvadzané na ziadanke 0 vySetrenie.
Z patofyziologického hl'adiska suponuju, alebo su rizikové pre vznik
CDI: K30: dyspepsia, K50: Crohnova choroba, K51: ulcerézna
kolitida, K74: fibroza a cirh6za peCene, K76: iné choroby pecene,
K80: zI¢ové kamene, K92: iné choroby traviacej ststavy.
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Tieto diagndézy boli uvddzané aj na ziadankach o wvySetrenie
z gastroenterologickej ambulancie, kde sme vysetrili spolu 162
stolic. Tu vSak bolo % zachytu toxigénnych kmenov nizsie (6,8%),
ako bol celkovy priemer (16,5%).

Na infekénom oddeleni su v prevaznej miere hospitalizovani
pacienti s gastroenterologickymi diagnézami prelozeni z inych
oddeleni nemocnice s cielom zamedzit’ Sireniu klostridii, ktoré tito
pacienti vylucuju stolicou. Ich zakladné ochorenie si nevyzaduje
potrebu Specializovanej starostlivosti, terapie, ¢i pristrojovo-
technického vybavenia. Infekéné oddelenie zaslalo za sledované
obdobie 607 stolic, v ktorych sme tvorbu toxinov zaznamenali
u 12,3% vySetrenych vzoriek.

V poslednom obdobi sa opisuje vzostup vyskytu toxigénnych
kmenov aj v komunite (4,5,11). Prevazne z dévodu diferencidlne;j
diagnostiky infekéna ambulancia zaslala na vySetrenie 254 stolic.
Na ziadankach o vySetrenie bola uvadzana diagnéza A09: Hnacka
a gastroenteritida pravdepodobne infekéného poévodu. Pritomnost
toxigénnych kmenov sme v tychto materialoch zaznamenali v 7,5%.

Jednym z rizikovych faktorov vzniku a zavazného priebehu CDI
su polymorbidity a vyssi vek (3,4,5,11). Priemerny vek pacientov
oddelenia dlhodobo chorych, ktoré za sledované obdobie zaslalo 376
stolic (do poctu boli zahrnuté aj vzorky pacientov z hospicu, ktory
patri do spadu laboratéria) bol 79,3 rokov. Okrem diagnoz
charakteristickych pre tuto vekovu skupinu (choroby srdca,
obehového anervového systému, zhubné anezhubné nadory,
infekcie mocovych ciest) boli na Zziadankach o vySetrenie casto
uvadzané: K30: dyspepsia, K86: hypovolémia, K86: iné poruchy
rovnovahy tekutin, elektrolytov a acidobazickej rovnovahy, K92: Iné
choroby tréviacej sustavy. Oddelenia dlhodobo chorych ma svoje
epidemiologické $pecifika (pocet pacientov na jednej izbe, spolo¢né
umyvadla, sprchy a toalety, vzhl'adom k veku a zakladnej diagnoze
obmedzenia pri dodrziavani hygienickych navykov a iné).
Pravdepodobne preto sa % pozitivity toxigénnych kmetiov pocas
sledovaného obdobia na tomto oddeleni pohybovalo v rozpiti
od 16,7% do 56,8%.
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Tab. ¢ 1.PoCet wvySetreni a percentudlne zastipenie pozitivnych nalezov
na jednotlivych oddeleniach FNsP F. D. Roosevelta v Banskej Bystrici
2009 2010 2011 2012 Spolu
Infekéné | po€.vys. 62 160 166 219 607
odd. %pozit. | 9(14,5%) | 20(12,5%) | 37(22,3%) | 33(15,1%) | 99(16,3%)
Infekéna | poc.vys. 25 62 68 99 254
amb. | %pozit. | 1(4,0%) | 3(4,8%) | 4(59%) | 11(11,1%) | 19(7,5%)
Interna | po€.vyS. 53 126 214 288 681
odd. %pozit. | 8(15,1%) | 17(13,5%) | 37(17,3%) | 22(7,6%) | 84(12,3%)
Gast.ent. | poC.vyS. 11 80 46 25 162
amb. | %pozit. 0 8(10,0%) 1(2,2) 1(4,0%) 11(6,8%)
Odd.dlhod. | po€.vys. 28 102 128 118 376
chorych | %pozit. | 7(25,0%) | 17(16,7%) | 51(39,8%) | 67(56,8%) | 142(37,8%)
Onkolog. | po€.vys. 6 20 6 42 74
odd. Y%pozit 0 4(20,0%) 0 10(23,8%) | 14(18,9%)
Hemat. | poC.vys. 3 20 50 33 103
odd. Ypozit 0 4(20,0%) | 12(2,0%) 6(18,2%) | 22(21,4%)
Plucne | po€.vys. 10 9 21 20 60
odd. Y%pozit. | 3(30,0%) 0 5(23,8%) 7(35,0%) | 15(25,0%)
Detské | poC.vys. 5 6 8 29 48
odd. %pozit. 0 0 1(12,5%) 3(10,3%) 4(8,3%)
Odd.akut. | po€.vys. 12 33 20 37 102
mediciny | %pozit. | 1(8,3%) 0 2(10,0%) 6(16,2%) 9(8,8%)
Chir. poc.vys. 0 6 3 10
odd. %pozit. 0 0 1(16,7%) 1(33,3%) 2(20,0%)
Pocet vys.vzoriek
spolu 215 619 733 913 2480
Pocet a % pozit.
vzoriek spolu 29(1,4%) | 73(11,8%) | 140(19,1%) | 167(18,3%) | 409(16,5%)
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Na pltcnom oddeleni st najcastejSie hospitalizovani pacienti
S diagnézami: J18 =zipal plac vyvolany neSpecifikovanym
mikroorganizmom, J20: akutny zapal priedusiek, J44: ina zdihava
obstrukéna plucna choroba, R50: horicka nezndmeho pdvodu.
Pacienti tohto oddelenia z dovodu zakladného ochorenia, kde je
povodca  identifikovany s casovym  oneskorenim  uzivaju
sirokospektralne antibiotika, resp. kombinacie skupin antibiotik, co
sa uplatiluje v patogenéze CDI. Zo 60 stolic vySetrenych
za sledované obdobie bolo na pritomnost’ toxinov CD pozitivnych
25%.

Hematologické a onkologické oddelenie zaslali za sledované
obdobie na vySetrenie 177 stolic. Pritomnost’ toxinov A a B sme
na hematologickom oddeleni (103 stolic) potvrdili v 21,3%
a na onkologickom oddeleni (74 stolic) v 18,9%. Vzhladom
na zavaznost’ diagnoz a charaktere terapie pacientov
hospitalizovanych ~ na uvedenych  oddeleniach  tieto  Cisla
neprekvapuju. Polet materidlov zaslanych na vySetrenie z
chirurgického oddelenia bol netimerne maly a chybal aj udaj o pocte
operacii s narusenim integrity brusnej steny a ¢reva. Pozitivny dokaz
toxinov A a B: 2/10 zaslanych stolic nemozno preto povazovat za
objektivny Statisticky udaj.

V epidemiologickych prehladoch ziskanych z internetovej
stranky Regionalneho uradu verejného zdravotnictva v Banskej
Bystrici sme zistili, Zze v roku 2009 nebol v nasej nemocnici oficialne
evidovany ziaden pripad CDI, v roku 2010 to boli 3 pripady, v roku
2011 1 avroku 2012 12 pripadov CDI (13). Tato skutocnost
dokumentuje nedodrziavanie poziadavky povinného hlasenia CDI
ako nozokomialnych nékaz aj zo strany zdravotnickych zariadeni
V nasej spadovej oblasti.

Pre relevantné udaje o skuto¢nom vyskyte toxigénnych kmenov
CD u pacientov na jednotlivych oddeleniach a ambulanciach by bolo
potrebné ziskat' viac vstupnych udajov ako sl: pritomnost’
kolonizacie CD kmeniom u pacienta pred hospitalizaciou (toxigénny
v.S. netoxigénny), 0Udaj o uZivani ATB 3 mesiace pred
hospitalizaciou, vysledok vysetrenia stolice po uzivani antibiotik
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pocas hospitalizacie. Zaujimavy by bol aj udaj o pritomnosti
sérovych protilatok IgG proti toxinu A (resp.toxinu B) a d’alSie.

Scielom overit vplyv spravnosti odberu a podmienok
transportu biologického materidlu do laboratéria na vysledok
vysetrovania pritomnosti toxinov A a B CD sme sledovali aj vplyv
teploty (atym nepriamo podmienky transportu resp. uskladnenia
stolice). Pri uskladneni stolice pri teplote 4°C, odportcanej
vyrobcom testovacej supravy, ostavala aktivita oboch toxinov
zachovana bez vicsich strat aj po 10 ditoch. Naopak po uskladneni
stolice pri laboratornej teplote (24°C) resp. po inkubacii pri 37°C
doslo k poklesu hodnoét toxinu uz o 24 hodin o viac ako 50%.

Zaver

Vyskyt vysoko virulentnych kmeniov Clostridium difficile
VO svete a narastanie skupiny pacientov, u ktorych mozno o¢akavat
ochorenia  vyvolané tymto mikroorganizmom opodstatiuje
poziadavku cieleného a efektivneho testovania toxinu A aB
Clostridium difficile v stolici pacientov, u ktorych mozno infekciu
CD ocakavat. Spravny odber a transport materialu a cielena
diagnostika produkcie toxinov Clostridium difficile umoziuje v¢asné
stanovenie spravnej diagnozy a naslednu adekvatnu liecbu pacientov
s CDLI.
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Sprava z Kongresu Klinickej Mikrobiolégie, Infekénych Nemoci
a Epidemiologie
(KMINE, Olomouc, 2013)

V dioch 17.-19. 10. sa v Olomouci konal Kongres Klinickej
Mikrobiologie, Infekénych Nemoci a Epidemiologie (4.roénik),
organizovany tento raz spolu s XXI. Moravsko-slovenskymi
mikrobiologickymi diiami. Kongres sa konal v prijemnom prostredi
NH Hotel Congres pod zastitou rektora Univerzity Palackého
v Olomouci Prof. RNDr. Miroslava Maslang, CSc., riaditela
Fakultnej nemocnice v Olomouci Doc. MUDr. Romana Havilka
a primatora Statutarneho mesta Olomouc Martina Novotného.
Prezidentom a ,,dusou‘ kongresu bol Prof. MUDr. Milan Kolat, PhD.
Hlavnym ciel'om kongresu bolo pokra¢ovanie v tradicii spoloc¢nych
odbornych konferencii infektologov, mikrobiolégov
a epidemioldgov, tak ako to pozname z uznavanych eurdpskych
kongresov  klinickej  mikrobiologie  ainfekénych  ochoreni
(ECCMID).

Program celého podujatia sa niesol vuzkom prepojeni
infekéného lekarstva, mikrobioldgie a epidemioldgie, zahiial vSak aj
hranicné oblasti intenzivnej mediciny, klinickej farmakologie
a imunolégie. Program kongresu bol rozdeleny do 17 blokov,
v ktorych  zaznelo spolu 88 odbornych referatov a bolo
prezentovanych 33 posterov.

Témy blokov zahfnali problematiku bakterialnej rezistencie,
postavenia karbapenémov v sucasnej medicine, novSich antibiotik —
nazorov expertov na linezolid, ertapenem, tigecyklin, doripenem,
fidaxomicin, ceftarolin, daptomycin, multirezistencie gram-
pozitivnych baktérii, etickych apravnych aspektov narastajicej
bakterialnej rezistencie, anaerobnych baktérii, sepsy a tlohy ¢revnej
mikroflory pri zavaznych infekciach, infekénych komplikacii
septickych stavov, vnutrobrusnych infekcii, Clostridium difficile,
epidemiologie infekénych ochoreni, virusovych ochoreni aich
prevencie, zoondz a mykologickej diagnostiky.
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Tak, ako to na velkych podujatiach byva, nemozno stihnat
vSetky prednasky, hoci téma, alebo prednaSajiici znejii slubne.
Z tych, ktoré mimoriadne zaujali, treba uviest aspofi niektoré
prispevky: Mgr. Sittova prezentovala metodu molekularnej detekcie
ESBL priamo v klinickom materidli od pacienta, ktora dovoluje
pri zavaznych ochoreniach detegovat’ producentov SHV a CTX-M
enzymov do 6 hodin, Ing. Hrabdk z Plzne so spolupracovnikmi
priblizil vo viacerych prispevkoch rozrastajuice sa diagnostické
moznosti technologie MALDI TOF - MS v klinickej mikrobioldgii,
vydarené boli  bloky venované komplexnému  pohladu
na karbapenémy (prof. Kolaf, doc. Urbanek, dr. DLubusska,
Dr. MareSovd), diagnostike anaerobnych baktérii (dr. Bartonikova,
dr. Krej¢i, Dr. Chmelafova a dr. Kudlackova), upttali prednasky
Dr. Adamkovej o vankomycin-rezistentych enterokokoch
(nebezpecenstvo  neidentifikovaného  enterdlneho  nosiéstva
u rizikovych pacientov) a doc. Zemli¢kovej o MRSA (stabilizovany
stav. vCR). Mimoriadne zaujimavy askvelymi prednagkami
ozdobeny bol blok ,.Sepse a stievni mikroflora (dr. Radkova, dr.
Kula, dr. Sklienka, prof. Sef¢ik a prof. Benes). Ukazuje sa, ze érevna
mikrofléra vyznamnym sposobom zasahuje do etiopatogenézy sepsy
ajej zmeny vplyvaji aj na rozvoj a prognoézu tohto ochorenia.
Excelentnym spdsobom boli zhrnuté aj aktualne pohl'ady na moderné
antibiotikd (linezolid — prof. Benes, ertapeném — dr. Adamkova,
tigecyklin — prof. Kolaf, fidaxomicin — dr. Ny¢, ceftarolin — dr.
Horova, daptomycin — dr. Paterova a kolistin — mgr. Chrapkova).
Zo Slovenska v Olomouci zazneli prednasky doc. Drgofiu,
dr. Hanzena, doc. Hupkovej, doc. Ondrisku a dr. Baranovej.

Po mnohych referatoch nasledovala vreld a konStruktivna
diskusia, ako sme na to uz pri ¢eskych podujatiach zvyknuti. Nielen
odbornym, ale aj ,,umeleckym* zazitkom boli prednasky prof. Jirku
Benesa. Snubili sa v nich najnovSie poznatky z infektologie,
mikrobioldgie, farmakologie a imunoldgie s rozhladenostou,
skusenost'ou, ale aj pokorou skaseného klinika pred velkost'ou a eSte
stale nedoziernost’ou biologického a medicinskeho poznania.
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Popri narocnom odbornom programe bol sprijemnenim
kongresu sprievodny spolocensky program — prechddzka mestom
Olomouc. Olomouc patri medzi skvosty moravskych historickych
miest a pamiatkova rezervacia je po Prahe druhou najvyznamnejSou
v Ceskej republike. Mimoriadne zaujimava bola aj prehliadka
teoretickych ustavov Lekérskej fakulty Univerzity Palackého s
milym a nadSenym prof. Kolafom ako sprievodcom. Teoretické
ustavy, ich najmodernejSiec vybavenie acely chod, napriklad
Mikrobiologického ustavu, mozu slovenské lekarske fakulty
a odborné instittcie len obdivovat’ a olomouckym kolegom uprimne
zavidiet'.

Zaverom mozno konStatovat, Ze 4.rocnik KMINE a XXI.
Moravsko-slovenské mikrobiologické dni boli vydarenou odbornou
akciou.

Daniela Ohlasova
Medy s.r.0., KoSice
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Akademik profesor MUDr. Jan Stefanovi¢, DrSc. 85-roény

Diia 19. novembra 2013 oslavil Prof. MUDr. Jan Stefanovic,
DrSc., akademik SAV, vyznamny pedagog, mikrobiolog
a spoluzakladatel’ imunologie na Slovensku, osemdesiate piate
narodeniny. Vyznamnému jubileu bol venovany odborny seminar
organizovany Sekciou klinickej mikrobiologie Slovenskej lekarskej
komory, Slovenskou spoloc¢nostou klinickej mikrobioldgie
a Slovenskou spoloc¢nostou klinickej imunologie a alergioldgie
Slovenskej lekarskej spolocnosti. Popri zéastupcoch organizujucich
odbornych spolo¢nosti sa tu zisli aj prezidenti Slovenskej lekarskej
komory a Slovenskej lekarskej spolo¢nosti, predstavitelia Lekarskej
a prirodovedeckej fakulty Univerzity Komenského v Bratislave,
Slovenskej zdravotnickej univerzity arad dalSich vyznamnych
osobnosti slovenskej mediciny.

Profesor Jan Stefanovi¢ sa narodil v Moravskom Lieskovom
19. novembra 1928. Maturoval na gymnaziu v Banskej Bystrici
(1948) a d’alej Studoval na Lekarskej fakulte Univerzity Komenského
v Bratislave, kde promoval v roku 1953.

S Lekarskou fakultou UK v Bratislave ostala spojena aj cela
jeho d’alsia profesionalna cesta. Este pred promoéciou zacal pracovat’
na Ustave chémie LFUK, zagiatkom roku 1955 sa stal asistentom
Ustavu mikrobiolégie a imunologie LFUK. Povojnovy rozvoj
modernej mikrobiologie, a najmé na baze tohto odboru vznikajuca
nova vedna disciplina — imunologia, rozhodli o osude mladého
lekara.
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Ako zalinajici asistent absolvuje Studijny pobyt
na Imunologickom oddeleni Mikrobiologického tustavu CSAV
Vv Prahe, vedenom vtedy doc. MUDr. Janom Sterzlom, DrSc., a stava
sa internym aspirantom tohto tstavu. Dynamicka atmosféra svetovo
uznavaného prazského pracoviska nadchla mladého doktora
Stefanoviéa prave pre imunoldgiu. Ako zaGinajiici imunolég
absolvuje neskor Studijny pobyt v Pasteurovom ustave v Parizi
na oddeleni vedenom prof. Grabarom. Nasleduju dalSie vedecké
staze vo Velkej Britanii, Dansku a Svédsku, kde ma moZnost
pracovat’ na Spickovych vedeckych pracoviskach a ziskava pocetné
medzinarodné kontakty. Systematicky buduje tuzke vztahy
S vyznamnymi ¢eskymi imunolégmi a mikrobiologmi. Prave tieto
mu neskor poskytuji nadhlad a umoznujii orientaciu v rychlo
a komplexne sa rozvijajucej imunologii. Od roku 1961 prebera
vedenie samostatného Ustavu mikrobioldgie a imunolégie LFUK,
kde postupne zhromazd'uje tim schopnych spolupracovnikov. S ich
pomocou rozSiruje a upeviuje medzinarodné kontakty a sucasne
buduje tseky orientované na imunochémiu, celularnu a humoralnu
prirodzent imunitu a transplanta¢nt imunolégiu. Jeho tsilie vrcholi
zaloZzenim samostatného Ustavu imunolégie Univerzity Komenského
v roku 1981.

Vedecka orienticia profesora Stefanovida sa spociatku
sustred’'ovala predovSetkym na imunochémiu a jeho prvé uspesné
prace suviseli so zahrani¢nymi staZzami na poprednych svetovych
pracoviskach. Boli venované katepsinom a degradacnym procesom
Studovanym na krali¢ich lymfocytoch a makrofagoch. S budovanim
vedecko-vyskumnej bazy Katedry mikrobiolégie a imunologie
LFUK sa postupne jeho vedeckd profilacia rozsirila o fagocytozu,
fagocytarne funkcie séra, komplement, enzymatické systémy séra
a nakoniec aj o transplanta¢ni imunolégiu. Ako vedecka osobnost
participoval na pocetnych vyskumnych projektoch. Nim vedené
pracovisko koordinovalo vyskum v oblasti prirodzenej imunity
v celom byvalom Ceskoslovensku.
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Prirodzene, vedecka Cinnost’ prerastala aj do pocetnych spoluprac
sinymi klinickymi odbormi, kam sa nové poznatky imunoldgie
a mikrobiologie postupne prakticky premietali.

Publikaént ¢innost’ profesora Stefanovi¢a mozno vy¢islit’ len
tazko, svedéi o mnej takmer 400 odbornych publikacii
a nespocitatelny pocet prednasok. Kandidatsku dizertacni pracu
natému ,Ugast proteolytickych enzymov a séra v imunitnych
pochodoch organizmu* obh4jil MUDr. Jan Stefanovi¢ v roku 1960,
vroku 1961 habilitoval v odbore lekarska mikrobiologia
a imunolégia a v roku 1971 bol menovany za profesora. Doktorski
dizertacni pracu ,Imunologické aspekty degradacnych systémov
organizmu‘ obh4jil v roku 1982. V roku 1987 sa stal akademikom
SAV, ¢lenom-korespondentom CSAV bol od roku 1988.

Ako pedagég bol profesor Stefanovi¢ vzdy vynikajicim
prednasatel'om, ktory dokazal nadchnut’ svojich posluchdcov, neraz
uputat’ aj vtipnou poznamkou, ktora sa nezmazatelne vryla
do pamidti. Bol tiez tolerantnym, trpezlivym a velkorysym
examinatorom. Vyznamne sa podiel’al na zaloZzeni dcérskeho Ustavu
mikrobiolégie a imunolégie LFUK v Martine v roku 1964
a imunolégiu v zaciatkoch vyucby tohto odboru systematicky
prednasal aj poslucha¢om Prirodovedeckej fakulty UK v Bratislave.
Jeho meno sa spéja s viac ako 20 kniznymi publikaciami a u¢ebnymi
textami z lekarskej mikrobiologie a imunologie.

Odbornt pracu a usilie spojené s budovanim imunologie
na Slovensku si nemozno predstavit oddelene od mnozstva
spoloGenskych aktivit, ktoré bolo potrebné na dosiahnutie
ambicidoznych cielov realizovat. Takmer 30 rokov, nepretrzite
od roku 1961 az do roku 1990, viedol profesor Stefanovi¢ Katedru
mikrobiologie a imunolégie LFUK v Bratislave. Od zalozenia
Subkatedry klinickej imunolégie Instititu pre d’alSie vzdelavanie
lekarov a farmaceutov v Bratislave (dnes SZU) v roku 1972 bol
po mnoho rokov jej veducim. Po zalozeni Imunologického ustavu
Univerzity Komenského v roku 1981 az do jeho zlt¢enia s Katedrou
imunolégie LFUK v roku 1990 viedol profesor Stefanovi¢ aj toto
vyskumné pracovisko. V rokoch 1963 — 1965 bol profesor

o1



Spolocenska rubrika

Stefanovi¢ prodekanom LFUK a v rokoch 1974 -1978 prorektorom
Univerzity Komenského. Po dlhii dobu pdsobil aj ako hlavny
odbornik Ministerstva zdravotnictva pre lekarsku imunolégiu.
Profesor ~Stefanovi¢ sa vyznamne angaoval v innosti
Ceskoslovenskej  imunologickej  spolonosti CSAV, pricom
vykonaval aj funkciu predsedu tejto vedeckej a odbornej spolo¢nosti.
Posobil v redakénych radach viacerych odbornych casopisov, bol
¢lenom pocetnych komisii SAV a CSAV aélenom komisie
pre obhajoby kandidatskych a doktorskych dizertaénych prac.

Popri vlastnom raste venoval profesor Stefanovié¢ osobitn{i
pozornost’” odbornému rastu svojich spolupracovnikov a ziakov.
Na pracoviskach, ktoré viedol, obhgjili postupne 32 pracovnici
kandidatske a 5 doktorské dizertacné prace. Pod jeho vedenim
postupne v odbore habilitovalo 8 z jeho spolupracovnikov a ziakov,
4 sa neskor stali profesormi. Profesor Stefanovi¢ cielavedome
propagoval odbor aj medzi Studentmi a aktivne podporoval
Studentski vedecku cinnost. Na katedre, ktorti viedol, pracovalo
vzdy viacero Studentov vramci Studentskej vedeckej a odbornej
¢innosti. Mnohi z nich ostali vedeckej praci a odboru verni aj
po promocii.

Aj ked sa vedecko-odbornd €innost' a meno profesora Jana
Stefanovi¢a najéastejSie spaja s imunologiou, treba pripomenut’, ze
ako pedagdg, vedec a odbornik, profesor Stefanovi¢ vzdy bol,
a dodnes je aj mikrobiologom. ESte na zaciatku jeho, predovSetkym
imunologicky orientovanej vedeckej kariéry, sa venoval aj
problematike streptokokovych infekcii a diagnostike sekundarnych
streptokokovych ochoreni, ¢o si vtedy aktualne vynutila spolo¢enska
poziadavka. Neskor to bola problematika bakteridlnych ochoreni
uropoetického systému, Stidium gramnegativnych nefermentujucich
baktérii ako vyvolavatelov zavaznych ochoreni a problematika
infekcii sposobenych stafylokokmi.

Profesor Stefanovi¢ takmer 30 rokov odborne garantoval
¢innost’  diagnostického Mikrobiologického oddelenia Katedry
mikrobioldgie a imunoldgie LFUK v Bratislave a viac ako 20 rokov
externe viedol diagnostické Mikrobiologické oddelenie Statneho
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ustavu narodného zdravia. V rokoch 1988 — 1990 viedol Katedru
lekarskej mikrobiologie Slovenskej postgradudlnej akadémie
mediciny. Na poli mikrobiolégie profesor Stefanovié¢ aktivne posobil
v Mikrobiologicko-epidemiologickej spolo¢nosti SLS. Dodnes
poziva mimoriadnu Uctu a ma nezastupitelné miesto v radoch
Slovenskej spolo¢nosti klinickej mikrobiolégie SLS a Sekcie
klinickej mikrobiologie Slovenskej lekarskej komory.

Odborna, vedecka, pedagogicka, a aj spolocenska Cinnost’
profesora Jana Stefanovi¢a bola vzdy vnimana pozitivne a bola
opakovane vysoko ohodnotena. Popri pocetnych oceneniach
odbornych spolo¢nosti je profesor Stefanovi¢ nositel’'om Medaily J.E.
Purkyné (1973), Statneho vyznamenania Za vynikajucu pracu (1978),
Ceny ministra zdravotnictva SSR (1979), Narodnej ceny (1984),
Radu prace (1988) a od roku 2008 aj Radu LCudovita Stara 1. triedy.
Jeho pracu aktudlne opét ocenila Slovenskéd lekarska spolo¢nost,
ked z rik jej prezidenta, prof. MUDr. Petra Kristatka,, CSc. prebral
prof. Stefanovi¢ medailu vydani ako pripomienku na zaloZenie
Spolocnosti Iékaisko slowanskej v Pesti.

Oficialny odchod profesora MUDr. Jana Stefanoviéa, DrSc.,
akademika SAV do dochodku v roku 1991 si mnohi ani neuvedomili.
Oslobodenie od nie vzdy vitanych Gloh a povinnosti mu otvorilo
novy priestor pre tvorivi pracu. Spriatelil sa s modernymi
informacnymi technoldgiami a tie mu umoznili vnorit’ sa s novou
energiou do tokov najnovsich vedeckych informacii. Popri tom sa
Profesor Stefanovi¢ ochotne zucastiiuje na vedeckych konferenciach,
pOsobi ako odborny konzultant a prispieva do odbornych ¢asopisov.
Netinavne sa venuje zostavovaniu d’alSich a d’alSich monografickych
spisov. Mnohym, ktori v dnesnej hektickej dobe uz stracame
prehl’ad, v utriedenej podobe sprostredkuje najmodernejsie poznatky
z oblasti starnutia a imunity, upresiuje vyznam mikroorganizmov
pre prirodzeni imunitu, alebo nam priblizuje najnovsie pohlady
naulohu mikroorganizmov pri  vzniku Tudskych ochoreni.
S Citatel'om sa popri tom nenapadne deli aj o svoje uvahy o vede,
0 jej poslani, ¢i o etickych principoch mediciny.
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Monografia  Lexikén  bakteriolégie, ¢i  najnovs§i  spis
»Mikroorganizmy c¢loveka v zdravi achorobe® st urené do ruk
vsetkych lekarov na Slovensku a predstavuju jedinecny sposob, ako
priblizit najmodernejSie poznatky klinickej mikrobioldgie lekarovi
Vv praxi.

Vsetkych, ktori sme mali moznost’ pocas vécSej, ¢i menSej Casti
zivotnej pute spojit’ vlastné kroky s krokmi jubilanta, osobitne tesi,
7e svojich 85-tich rokov sa prof. Stefanovi¢ doziva vo vzacnom
zdravi, optimizme a neutichajicich zivotnych aktivitach. Ma
moznost’ oslavit ich v pohode, spolu s manzelkou, uspesnymi
det'mi, pySny na svoje vnucata.

Véazeny pan profesor Stefanovié, dovolte nam osobne,
vmene vSetkych ¢lenov  Slovenskej spolocnosti  klinickej
mikrobiolégie SLS, Sekcie klinickej mikrobioldgie SLK, za Vasich
pocetnych spolupracovnikov a ziakov z radov mikrobiolégov
a imunologov, ale aj za vSetkych lekarov na Slovensku, pod’akovat
sa Vam za nenahraditelni pracu, ktorti ste vykonali Vv prospech
odborov mikrobiologie aimunologie a zazelat Vam do dalSich
rokov zivota vel'a osobnej pohody, zdravia a Zivotného elanu.

Milan Niks a Juraj Hanzen,
za SSKM SLS a SKM SLK
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K osemdesiatinam profesora MUDr. Pavla Bakossa, DrCs.

V tomto roku oslavil popredny vysokoskolsky pedagog
a vyznamna osobnost’ slovenskej epidemioldgie prof. MUDr. Pavol
Bakoss, DrSc. svoje 80. narodeniny v plnom zdravi a pracovnej
aktivite.
Prof. MUDr. Pavol Bakoss, DrSc. pochddza z Levoce, narodil sa
4.7.1933 v rodine evanjelického farara. Stidium na Lekarskej fakulte
v Bratislave ukonc¢il vroku 1957. ESte ako Student sa zapojil
do studentskej vedeckej prace na Ustave epidemiologie, vtedy este
oddeleni Ustavu hygieny, ktorého prednostom bol prof. Mucha.
Ustavu epidemiolégie LFUK pracovisku zostal verny cely svoj
profesijny zivot. Zaujali ho otazky Sirenia infekénych chordb
a moznosti ich prevencie. Prva izolacia leptospir na naSom uzemi
aspolupraca s doc. Kmetym orientovali jeho vedeckovyskumni
¢innost’ na leptospirdzy, ktoré vtom Case predstavovali zavazny
problém. V 60. — 70. rokoch na Ustave epidemiologie pracovalo
viacero odbornikov, ktori rieSili Ciastkové problémy poznania
leptospir  a epidemioldgie  leptospiréz. Hovorilo sa  vtedy
0 leptospirologickej skole v Bratislave. Tejto problematike sa vtedy
venovali aj MUDr. B. Chorvat, MUDr. 1. Plesko, neskor MUDr. S.
Bazovska, ale len prof. Bakoss spolu s prof. Kmetym zostali
leptospiram verni. Rozbehol sa systematicky vyskum prirodnych
ohnisk leptospirdz, $tidium vlastnosti leptospir, diagnostika ochoreni
a spolupraca s veterinarnou sluzbou a neskor pracoviskami SAV.
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Zodpovedny a cielavedomy pristup, vysoké pracovné nasadenie
prof. Bakossa vyustili do obhajoby kandidatskej dizertacnej a neskor
habilita¢nej prace v roku 1968. Vo svojej vedeckej praci sa venoval
otazkam diagnostiky a epidemioldgie tohto ochorenia, ako aj Stadiu
variability antigénnej Struktary leptospir ,,in vitro“ a,in vivo®,
vplyvu antibioticke] terapie na tvorbu protilatok pri leptospirézach,
za ¢o sa mu dostalo niclen domace ale aj medzinarodné uznanie.
Ohodnotenim vedeckého a odborného potencialu profesora Bakossa
bolo jeho C¢lenstvo v medzinarodnych komisidch a odbornych
spoloénostiach. Bol  ¢lenom  Medzinarodnej  taxonomickej
subkomisie pre leptospiry. V rokoch 1970 - 1987 aktivne pracoval
v Komisii vlady SSR pre boj proti zoonézam a spolu s profesorom
Kmetym sa vyznamne podielal na opatovnej, aspon ciastocne
obnovenej ¢innosti tejto komisie po roku 1990.

Vdaka vybornym jazykovym znalostiam (franctzstina, anglictina,
nem¢ina, rustina) uplatnil svoje mimoriadne pedagogické a odborné
vedomosti aj v zahrani¢i. Absolvoval §tudijny pobyt na Pasteurovom
institate v Tunisku av rokoch 1981-1984 pdsobil na Univerzite
v Constantine (Alzirsko).

Vroku 1982 bol menovany za doktora vied avroku 1986
zariadneho profesora epidemiologie. Ako vedici Ustavu
epidemiologie LFUK (v rokoch 1986 - 2000) sa vyznamnou mierou
podielal na rozSirovani koncepcie vyucby epidemiologie
0 epidemiologiu chronickych civilizaénych chordb. Ocenenim jeho
odbornosti a vedeckej osobnosti bolo a jeho predsednictvo
v grantove] komisii VEGA pre lekarske a farmaceutické vedy,
dlhoroéné clenstvo vo Vedeckej rady Lekarskej fakulty UK
a predsednictvo v  komisii pre obhajoby doktorandskych
a doktorskych dizertacii v odbore epidemioldgia. Je dlhoro¢nym
¢lenom  Mikrobiologicko—epidemiologickej  spolo¢nosti  SLS
a opakovane bol jej predsedom. Bohata je aj jeho redakénd Cinnost’.
Posobil v redakénej rade odborného casopisu ,,Epidemiologie,
mikrobioldgie a imunoldgie”. Svoje originalne vedecké vysledky
aodborné prednasky prezentoval na mnohych zahrani¢nych
a domacich konferenciach a sympoéziach.
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Vyucoval nielen na nasej fakulte ale aj na inych univerzitnych
pracoviskdch vramci medziodborového §tadia.  Didaktické
schopnosti, schopnost’ jasne pomenovat’ problém a hl'adat’ adekvatne
rieSenia a sposoby prevencie ochoreni uplatnil prof. Bakoss nielen
V pregradudlnej vyucbe ale aj v postgradualnej vyucbe, prednasal na
Slovenskej Postgradualnej Akadémii Mediciny a vramci Skoly
verejného zdravotnictva.

Profesor Bakoss je autorom aspoluautorom  mnohych
vysokoskolskych ucebnic atextov epidemiologie pre naSich
Studentov, v anglickom  jazyku, vo  franclzskom  jazyku
(pre studentov ~ Univerzity v Constatine), napisal  kapitoly
do viacerych monografii a odbornych publikacii v ramci inych
odborov (infektologia, interné lekarstvo ainé). Bol editorom
celostatnej ucebnice epidemiologie, kde v spolupraci s klinickymi
pracovnikmi — odbornikmi v diagnostike a lie¢be jednotlivych
skupin ochoreni (kardiovaskularne, cerebrovaskularne, diabetes,
nadorové a chronické pltcne choroby) rozpracoval moznosti ich
prevencie na populacnej irovni spoznanim rizikovych faktorov.

Pre prof. Bakossa su prizna¢né vlastnosti ako korektnost’, serioznost’
a zodpovednost’, ktoré ovplyviuju cely jeho Zivot a pracu.

Prof. Bakoss Vv sucasnosti pracuje na tstave ako emeritny profesor.

Vazeny pan profesor, na$ ucitel’, dovol'te, aby sme v mene
nas vsSetkych Vam za VaSu pracu Gprimne podakovali. VaZzime si
Vase rady podlozené dlhoroénymi skusenostami a ochotu pomdct’
nielen v odbornej problematike. Zelame Vam pevné zdravie a vela
peknych chvil’ aj na naSom pracovisku.

Margita Spalekova a Jana Jarekova,
za kolektiv Ustavu epidemiologie LF UK
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Spomienka na prof. MUDr. Emila Kmetyho, DrSc.

V septembri tohto roku by sa bol dozil nestor slovenskej
epidemiologie prof. MUDr. Emil Kmety, DrSc 90. narodenim. Je
priznacné, Ze si pripominame tohto vyznamného slovenského vedca,
vysokoskolského pedagdga a dlhoro¢ného predsedu
Mikrobiologicko-epidemiologickej spolo¢nosti SLS prave v ¢asopise
Slovenskej spolo¢nosti klinickej mikrobiologie SLS.

Prof. Kmety patril medzi vyrazné osobnosti slovenskej
mediciny. Uz ako medik a neskor ako cerstvo promovany lekar
(r.1948) sa na vtedajsom Ustave hygieny pod vedenim prof. Muchu
zaGal zapajat do vyskumu leptospirdz, v tom case epidemicky sa
vyskytujucej infekcii, najmd na vychodnom Slovensku. Postupne
zaviedol laboratornu diagnostiku tejto prirodne ohniskovej nakazy
a neskor sa spolu s d’alsimi pracovnikmi stavu venoval odhalovaniu
jej pramenov - rezervoarovych zvierat na celom tizemi Slovenska.
Potvrdil existenciu 18 sérovarov leptospir na nasom tzemi, z toho
Styri dovtedy nezname sérovary (istrica, bratislava, sorexjalna, jalna).
Na medzinarodnom vedeckom leptospirologickom fore si vysluzil
velké uznanie za prinos v taxonomickom zaradovani leptospir,
najmd zavedenim metodiky sérovarovej diferenciacie pomocou
faktorovych sér. V tejto problematike postupne patril medzi
najvyraznejSie vedecké osobnosti a vyjadrenim wuznania jeho
odbornej prace bolo dlhoroéné ¢lenstvo, dokonca niekol’ko rokov aj
predsednictvo v Taxonomickej subkomisii pre leptospiry (1986 —
1990).
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Zasluhy na poli vyskumu leptospir6z ho priviedli ku clenstvu
v Paneli zoondz Svetovej zdravotnickej organizacie (SZO).
Pracovisko podjeho vedenim bolo Spolupracujucim centrom
FAO/WHO pre epidemiologiu leptospirdz a viaceri spolupracovnici
dosiahli na poli vyskumu leptospir6z vyznamné vysledky, hovorilo
sa dokonca o leptospirologickej Skole v Bratislave. Na jeho velky
prinos pri §tadiu tychto nakaz sa nezabudlo ani v ostatnom obdobi :
pri nedavnom pomenovani jedného z genotypov leptospir —
Leptospira kmetyi.

Odborné aktivity prof. Kmetyho boli medzinirodné, uz
koncom 60. rokov absolvoval niekol’komesaény pobyt v CDC
v Atlante, neskor vykonaval expertiznu ¢innost’ na Kube. Vysoki
odbornost” a znalost’ viacerych cudzich jazykov vyuzival na Casté
prednasky V zahrani¢i anadvdzovanie kontaktov s poprednymi
odbornikmi. Bol c¢lenom viacerych odbornych  spolocnosti
v zahrani¢i, stal sa c¢estnym c¢lenom Rakuaskej spolocnosti
pre mikrobioloégiu, hygienu a preventivnu medicinu ako aj
Spolo¢nosti NDR pre mikrobioldgiu a epidemioldgiu.

Prof. Kmety sa postupne zaoberal aj stidiom d’alSich infekcii
prendSanych zo zvierat na ¢loveka. Vzdy mal akysi Siesty zmysel
pre upriamenie pozornosti na novy aktualny problém. Uz v 60.
rokoch minulého storoCia inicioval na ustave vyskum tularémie,
vtom obdobi epidemicky sa vyskytujicej infekcie a neskor uz
Vv polovici 80. rokov aj Studium lymskej borelidzy, znamej infekcie
ale snovo objavenym vyvolavatelom len v r. 1981. Zaviedol
sérologickil  diagnostiku tohto ochorenia s typovym kmeniom
aneskdr aj sendemickym izolatom. Stadiou premorenosti jej
vektorov - kliestov prispel k objasneniu prenosu nakazy ale aj
ku stanoveniu tzv. ekologického indexu pre vyjadrenie rizika
expozicie. VySetrenim infestacie kliestov baktériami Borrelia
burgdorferi z celého uzemia Slovenska poukazal na celoplo$né
riziko vyskytu tejto nakazy unds. Kratky Cas sa zaujimal aj
0 bartonelozy. V duchu prioritnej orienticie na zoondzy bol
iniciatorom zaloZenia Komisie vlady SSR pre koordinaciu prace
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na tiseku zoonodz a urcity €as bol aj jej podpredsedom. V tom case,
vrokoch 1970 - 1986, sa vykonavala surveillance 14 zoondz
a vysledky sluzili pre vypracovanie opatreni protiepidemickych ako
aj veterindrnych. Vysledky boli kazdoro¢ne publikované, pricom on
sam bol redaktorom aj editorom. Neskor od roku 1990 bol znovu
iniciatorom obnovenia systematického sledovania zoon6z zriadenim
Subkomisie pre zoondézy UPNK SR. Podarilo sa dokompletizovat’
a vydat’ komplexné spracovanie sledovania tychto nakaz az do roku
1993. Neskor vsak tieto aktivity zanikli aj pre nedostatok ustretovosti
zaClenit do siete referencnych pracovisk aj laboratéria rezortu
Skolstva a SAV. V ostatnych rokoch, najmid pri Stadiu leptospir,
spolupracoval najmd s pracovnikmi Veterinarnej univerzity
vo Viedni.

Diapazon zaujmu prof. Kmetyho o infekéné choroby bol Siroky,
zaujimal sa nielen o zoondzy. Len Styri roky po tom, ¢o v USA
vypukla velkd epidémie legionarskej choroby, sa prof. Kmety
S0 spolupracovnikmi rozhodol pre Stiidium tejto nakazy aj u nas, ako
jednej z prvych krajin v strednej a vychodnej Eurdpe. Pomahal
pri zavadzani diagnostiky ludskych ochoreni, stanovilo sa riziko
legionelovych infekcii v nemocni¢nych a komunitnych podmienkach
a sledovali sa aj otazky ekoldgie a pramenov nakazy vysetrovanim
roznych druhov zvierat.

Dnes pracovisko Ustavu epidemiolégie pokraduje v jeho
odkaze, dve z infekcii (leptospirdzy a legioneldzy) sa vysetruji len
na tunajSom pracovisku pre potreby celého Slovenska a pokracuje sa
vo vykonavani a publikovani surveillance leptospirdz a tularémie.

Pedagogické zadiatky prof. Kmetyho su spité este s Ustavom
hygieny a rokom 1952, kedy bol prof. Muchom povereny vyucbou
epidemiologie ako samostatného predmetu. Neskor vyucoval
na spojenom Ustave mikrobiologie a epidemiolégie a v roku 1962,
ked’ sa vytvorili dva samostatné tstavy sa prof. Kmety stal vediicim
Gstavu, resp. Katedry epidemiologie, prvej v byvalom Cesko-
Slovensku. Nedavno sme si pripomenuli uz polstoro¢nicu existencie
ustavu, ktorého prednostom bol prof. Kmety az do roku 1986.
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Bol excelentny prednasatel, napisal nickol’ko ucebnic nasho
medicinskeho odboru a neskor spolu so spolupracovnikmi aj
celostatnu  ucebnicu vSeobecnej epidemioldgie, zvlast cenna
pre medikov i postgradualne $tadium bola Specialna epidemiolégia.
Cely profesijny Zivot prezil na Lekarskej fakulte UK v Bratislave,
vrokoch 1960 - 1964 zastaval funkciu prodekana pre vyskum,
niekol’ko rokov prednasal epidemioldgiu na novozalozenej LFUK
v Martine (r. 1962) asedem rokov zastaval aj funkciu veduceho
tamoj$icho ustavu epidemiologie.

Angazoval sa vniekol’kych odbornych domacich a

zahrani¢nych spolo¢nostiach, bol ¢lenom Predsednictva Slovenskej
lekarskej spoloCnosti, predsedom a podpredsedom vyboru
Mikrobiologicko-epidemiologickej spolo¢nosti SLS ¢i rotujuci
predseda vtedajSieho federalneho vyboru oboch narodnych
spolo¢nosti. Pre vysokli odbornost bol ¢lenom vo viacerych
vedeckych radach.
Prof. Kmety bol nesmierne pracovity, cielavedomy, plny invencii
a vedel nadchnit' pre pracu aj inych. Dokazal povzbudit, ale
na druhej strane nestrpel lenivost’ a tvrdenie, Ze sa nieco neda. Bol
vel'mi prajny ateSil sa zuspechov inych, najviac vSak svojich
najbliz§ich spolupracovnikov. Za jeho prednostovania vyrastol
na pracovisku d’alsi profesor a doktor lekarskych vied, piati docenti
a Siesti kandidati vied.

Jeho zivot bol vSestranny a pestry. Vo volnom c¢ase sa
venoval svojej zahradke, bol vasnivy tenista a miloval vaznu hudbu.
Neraz hovorieval, Ze chcel byt dirigentom velkého orchestra.
Podarilo sa mu to v prenesenom slova zmysle a vinej podobe,
zvladal niekolko aktivit naraz. Bol velmi vtipny, rdd rozdaval
humor. Jeho vtipné poznamky v Medicinskom monitore pod nazvom
Extrasystolica radi Citali nielen jeho sucasnici ale aj mladsi
kolegovia. Este ako 70 ro¢ny emeritny profesor bol nesmierne
aktivny a zalozil vr. 2002 klub Sapientia na Lekarskej fakulte UK
v Bratislave a jeden rok bol jeho predsedom. VSetky jeho aktivity
boli pretaté nahlym umrtim 11.1.2003.
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Spolocenska rubrika

Dovolim si za seba i spolupracovnikov — vyslovit
pod’akovanie a vd’alnost’ za to, Zze sme mohli s prof. Kmetym
pracovat’ a odborne rast’, zostane pre nas navzdy vzorom skutoc¢nej
osobnosti a velkého ¢loveka.

Margita Spalekova
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Z rokovania vyboru SSKM

Zapisnica
zo zasadnutia Vyboru SSKM SLS zo 6. decembra 2013 v
Bratislave

Pritomni: MUDr. R. Botek, Mgr. Juraj Gasparovi¢, PhD., MUDr. J.
Hanzen, doc. MUDr. A. Liptakova, PhD., prof. MUDr. A.
Liskova, PhD., doc. RNDr. V. Majtan, CSc. mim. prof.,
doc. MUDr. M. Niks, CSc., doc. RNDr. Frantisek
Ondriska, PhD., MUDr. A. Petrovi¢ova, CSc., MUDr. A.
Purgelova, doc. RNDr. D. Stanekova, CSc.

Nepritomni: Doc. MUDr. S. Bazovska, CSc., RNDr. LCubica

Perd’ochova

Prizvani: RNDr. D. Lackova, PhD.

Program:

1. Kontrola zapisnice z predchadzajuceho zasadania

2. Stanoviska Vyboru ku pripomienkovanym materialom
MZ SR ( Purgelova, Niks)

3. Clenska zakladia a aktualny zoznam SSKM SLS pre

volby 2014 (Purgelova)

Ocenenia ¢lenom jubilujucim v roku 2014 (Purgelova)

Informacia o odbornej konferencii venovanej jubileu

prof. Stefanovi¢a (Hanzen)

6. Volby ¢lenov Vyboru a Dozornej rady SSKM SLS
v roku 2014 — clenovia volebnej komisie a skrutatori
(Botek)

7. Priprava VII. Kongresu SSKM SLS v oktébri 2014
(Purgelova, Niks, Hanzen)

8. Rodzne

o &

1. Kontrola zapisnice z predchddzajuceho zasadnutia:
Uznesenie 01-06-13 splnené
Uznesenie 02-06-13 splnené
Uznesenie 03-06-13 splnené
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Uznesenie 04-06-13 splnené

Uznesenie 05-06-13 MUDr. Hanzen informoval vybor, Ze
pripomienky k Zoznamu vykonov VSZP
boli v septembri akceptované.
Od 1.1.2014 bude wupraveny Zoznam
vykonov uverejneny na www stranke
VSZP. Hlavny odbornik oslovi vsetky
pracoviska  klinickej  mikrobioldgie
S poziadavkou o pripomienkovanie
upravené¢ho materialu.

Uznesenie 06-06-13 splnené

Uznesenie 07-06-13 plni sa

Uznesenie 08-06-13 splnené

2. Stanoviska Vvyboru SSKM SLS k pripomienkovanym materidlom
MZ SR:

Vybor vzal na vedomie informaciu MUDr. Hanzena, Ze sa
SLK podarilo presadit do akreditovaného programu
postgradualneho vzdelavania pre praktickych lekarov aj
problematiku SValLZ a to tak, Ze je tam explicitne uvedeny
tyzden vzdelavania v klinickej mikrobiologii. Poziadavka
na zaradenie tejto Casovej dotacie bola predkladana
scielom vyskolit praktickych lekarov v interpretacii
vysledkov klinickej mikrobiologie — v tom bakteriologie,
mykologie, parazitologie, virologie — priamej i nepriamej
diagnostiky a vysledkov testov citlivosti na antibiotika
a antimykotikd so zameranim na primarnu sféru
a ambulancie $pecialistov.

3. Clenské zakladiia a aktualny zoznam &lenov pre volby 2014:
Vedeckd tajomnicka informovala, o aktudlnom stave Clenskej
zakladne odbornej spolocnosti ku ditu 18. novembra 2013.
Celkovy pocet ¢lenov SSKM SLS je 261.
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RozloZenie ¢lenskej zékladne je podla dosiahnutého VS
vzdelania nasledovné:
titul MUDr. ma 131 ¢lenov (50%), RNDr. 79 ¢lenov (30%),
Mgr. 24 ¢lenov (9%), MVDr. 16 clenov (6%), Ing. 6 Clenov
(2%), PharmDr. 3 ¢lenovia (1%), phMr.1 ¢len, prom. biolog
1 ¢len.
V zmysle Uznesenia 07-06-13 vedecka tajomnicka oslovila
vSetkych  Clenov odbornej spolocnosti so Zziadostou
0 spolupracu pri priprave kandidatskej listiny pre najblizsie
vol'by do organov odbornej spoloc¢nosti.
Uznesenie 01-12-13: Vedecka tajomnicka oslovi navrhnutych
¢lenov odbornej spolocnosti a poziada o sthlas sich
kandidatirou do nadchadzajtcich volieb. Takto pripravent
kandidac¢nu listinu predlozi Vyboru SSKM SLS na schvalenie.
Termin: 15. 01. 2014

4. QOcenenia ¢lenom jubilujucim v roku 2014:

Vedecka tajomni¢ka informovala vybor, Ze v roku 2014
dosiahne zivotné jubileum 41 ¢lenov SSKM SLS. Vybor
schvalil udelenie nasledovnych oceneni: medaila k 150.
vyro€iu SLS — prof. MUDr. Danica Kotulova, PhD., zlat4
medaila SLS — doc. RNDr. Viktor Majtan, CSc., mim.
profesor, bronzova medaila — RNDr. Cubica Perdochova,
doc. RNDr. Danica Stanekova, CSc., pozdravné listy:
MUDr. Jan Calpas, MUDr. Rudolf. Jani¢ina, RNDr., Ing.
Josef JanoSek, MUDr. Jan Kazar, DrSc., MUDr. Jana
Matheiselova, MUDr. Anna Mikovi¢ova, MUDr. Maria
Adamkova, MUDr. Rudolf Baldz, MUDr. Eva Csolleyova,
MUDr. Zuzana Szovenyiova, MUDr. Vladimir Zajac
Uznesenie 02-12-13: vedecka tajomnicka zasle zoznam
jubilujicich c¢lenov SSKM SLS vedicemu redaktorovi
Casopisu SKM.

Termin: 31. 12. 2013
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5. Informécia o odbornej konferencii venovanej jubileu prof.
Stefanovica:

MUDr. Hanzen informoval vybor o dostojnom priebehu
konferencie venovanej zivotnému jubileu prof. MUDr. Jana
Stefanovi¢a, DrSc. Na podujati sa zucastnilo takmer 100
ucastnikov a zazneli tu prednasky na vysokej odbornej trovni.
Doc. MUDr. Nik§, CSc. informoval ¢lenov vyboru
0 odovzdani oceneni za najlepSiu publikaciu v roku 2012
v ramci odborného programu tejto konferencie.
Uznesenie 03-12-13: Prihovor, ktory zaznel pri prilezitosti
Zivotného jubilea prof. MUDr. Jana Stefanovi¢a, DrSc. bude
uverejneny v casopise SKM.

Termin: 31. 01. 2014

6. Volby &lenov vyboru arevizorov SSKM SLS vroku 2014 —
¢lenovia volebnej komisie a skrutatori.
Vybor prerokoval podrobnosti priebehu volieb do organov
odbornej spolo¢nosti, ktoré sa uskuto¢nia vroku 2014.
Navrhol 4 ¢lenov volebnej komisie, ktorych vedecka
sekretarka oslovi a poziada o ich sthlas.
Termin: 31. 01. 2014

Uznesenie 04-12-13: Vybor sa uzniesol na nasledovnych
terminoch priebehu volieb: 5. maja — odoslanie kandida¢nej
listiny ¢lenom odbornej spoloc¢nosti spolu S navratkou.

Termin zaslania navratky — do 20. maja 2014 v¢itane,
pre akceptovanie terminu navratky bude rozhodovat datum
peciatky na obalke. Kandidatka s kratkou charakteristikou
navrhovanych bude uverejnend na www stranke SSKM SLS
jeden mesiac pred volbami.
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7. Priprava VII. Kongresu SSKM v oktébri 2014

Vybor prerokoval navrhy na ¢as a miesto konania konferencie
a navrhované odborné témy.
Uznesenie 04-12-13: Vybor sa uzniesol, ze VII. Kongres
SSKM sa uskuto¢ni vtermine 17. — 19. oktobra 2014
vo Vysokych Tatrach — navrh hotel Patria na Strbskom plese.
Vybor sa wuzniesol, ze nosnymi odbornymi témami
konferencie budu:

1. antibakteridlna terapia (garant: doc. Niks),

2. nemocni¢né nakazy (garant MUDr. Hanzen),

3. hepatitidy (garant. Mgr. Gasparovic),

4. varia (garanti doc. Majtan, prof. Kmet')

8. Rodzne

a. MUDr. Botek informoval, Ze ¢lanok do Zdravotnickych
novin, v ktorom sa malo zdo6raznit’ postavenie klinickej
mikrobioldgie v procese diagnostiky infekénych ochorent,
sa autorom nepodarilo pripravit v pozadovanej forme.
Vybor zrusil zavizok MUDr. Boteka a doc. Liptakovej
na skoncipovanie uvedeného textu. MUDr. Hanzen
uviedol, Ze Zdravotnickym novindm medzi¢asom
poskytol interview s podobnou problematikou, pri¢om sa
vSak nevyjadroval v mene Vyboru SSKM SLS.

b. vedecka tajomnic¢ka odovzdala ¢lenovi dozornej rady
(Mgr. Gasparovicovi) Vysledky hospodarenia SSKM SLS
k 31.12. 2012.

C. Vedeckd tajomnicka informovala vybor, Zze MUDr.
Jani¢ina ukoncil pracovny pomer na OKM vo Zvolene.
Odbornym garantom diagnostickej ¢innosti pracoviska je
MUDr. Pencékova.

d. Vybor prerokoval a vzal na vedomie list prezidenta SLS
vo veci kreditovania odbornych podujati. Vybor bude
pri pozadovani kreditov za odborné podujatia postupovat’
podl'a legislativy platnej v SR. SSKM SLS bude evidovat’
podujatia, ktoré sama organizuje Vv systéme SLK,
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aby lekdrom clenom spolocnosti ul'ahCila evidenciu
ziskanych kreditov v systéme kontroly kontinudlneho

vzdelavania lekarov v SR.
e. vybor zobral na vedomie list MZ SR ¢. 35/2013

Planovany termin d’alSieho zasadnutia vyboru SSKM SLS
je 14.3.2014

V Bratislave, 6. decembra 2013

Zapisala: MUDr. Anna Purgelova,
vedecka tajomnicka SSKM SLS

Doc. MUDr. Milan Niks, CSc.
predseda SSKM SLS

Overil: MUDr. Juraj Hanzen,
¢len Vyboru SSKM SLS
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