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ANnamnézo

» 43letd pacientka

» Blize neurcené systémoveé onemocnéni pojiva — multiorgdnové postizeni
(klouby, strevo 2), dlouhodobd terapie kortikoidy + azathioprimem

» Kvadruparéza atypickd s bizarnim fremorem bez organicke léze
(CT,MRI,likvor negativni) dif.dg disociativni porucha — chize v choditku, 1D

» Psychickd alterace
» DM steroidni
» St.p. HYE +AE+LE pro Ca endocervixu




1.hospitalizace

» 9.2.2020 prilem UVN, bolesti bricha, zvraceni - konzervativne
» 4.2 revize = cévniileus (vaskulitis ¢) —-resekce 50cm ilea, anastomoza
» komplikované hojeni -dehiscence anastomosy, ileostomie, VAC — sutura

» respiracni infekt, punkce fluidothoraxu_

» ATB: empiricky = cilené ATB + anfimykoftika
» Bez dlouhodobé UPV
» 13.3.2021 Propusténi — RHB Nem. Na Plesi




2.hospitalizace

» 27.3.—16.6 UVN CHIR+KARIM
» Parastomadlni absces =>revize, infekt v rdné
®» pronchopneumonie !l

» Septické emboly v jatrech, plicich dle CT




» Progredujici oxygenacni i ventilacni selhdni, NIV, UPV, PDTS 20.4

» Recidivujici septické ataky s elevaci ZP a rotaci ATB cilené (z bézné
kultivace aspirat — C. albicans, C.tropicalis, Ent.faecium, St.haemolyticus,
KLPN ESBL), HK opakované negativni

» CT154




» ]15.4 PCR pandetekce (BAL) — Pneumocystis jiroveci (COT)
Legionela pneumophilla (Klacid)
(legionelovy Ag — mocC negat.)
Respiracni viry negat 1

» SARS-COVID opakované negativni

» mykologické vysetreni — 3-D-glukan + opakované >200pg/ml
Aspergilovy Ag opakované negat
antfi-kandidove Ab — hranicni titr/negat.




CT plic 13.5.

» ]9.5. PCR pandetekce (BAL) - Legionela (Klacid. +CIP)




» Ddle progreduje respiracni insuficience, plicni prestavba,
chron.septicky stav, ATB terapie bez efektu (az 5ti kombinace),

» Jiny zdroj sepse neprokdzan (CT,MMM, TEE, znacené leukocyty), HK
opakované negativni

Dalsi komplikace: krvaceni z zaludecni léze
tromboza v.subclavia l.dx. po midline, PE

» ]6.6.2020 Exitus letalis



Sekcni ndlez:

= Dominantni je ndlez na plicich, ktery odpovidd prevdziné nekrotizuijici,
Cdastecné hemorhagické pneumonii, komplikované misty obrazem
difuzniho alveoldrnino poskozeni a organizujici se pneumonie. Morfologie
zanétlivych zmén je kompatibilni s obrazem legionelové pneumonie. V
tomto terénu je ddle patrné postizeni tkané specifickym zanétlivym
procesem_s pritomnosti tuberkuloidnich granulomu, v nichZ byla potvrzena
pritomnost M.tuberculosis, zde ndlez odpovidd plicni tuberkuloze.
Presvédcivy obraz pneumocystové pneumonie zastizen nebyl.
Granulomatozni zanétlivé zmény byly ddle zastizeny v
bronchopulmonalnich lymfatickych uzlindch a v jairech, kde vsak
specidlnim barvenim mykobaktéria zastizena nebyla, fudiz jednoznacné
generalizaci infekce mikroskopicky potvrdit nelze.

» /namky vaskulitidy, peri/myo/endokarditidy, Al hepatitidy i zmény ledvin
popisované u SLE zastizeny nebyly, blizsi specifikace zakladniho
onemochnéni z morfologickych ndlezU neni moznd
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Komentar

» /dkladni onemocnéni, indikace IS medikace?22?
cévniileus (vasculitis, antifosfolipidovy syndrom?), pneumonitis,

kloubni postizeni

» Diagnostika TBC




Infekce u pacientu s IS medikaci

» Bakteridlni (i podminéné patogeny) - Streptokoky, Stafylokoky,
pneumokoky, enterokoky)

» Mykofticke infekce (Candidy, Pneumocysty, Aspergilus)
» Viry HSV, CMV, HZV

» Mykobaktéria (fuberculosis, avium infracelulare, cansasi)

» Paraziti (ftoxoplazmdza, kryptosporidia, mikrosporidial)

https://infekce.lf1.cuni.cz/idsmh1.htm
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s://www. rockefeller edu/news/24686-study-identifies-genetic-mutation-responsible-
f rculosis-vulnerability/




TBC soucasny stav

= V CR cca 500 pacienty roéné, vétsina z nich je oékovanych

®» |munosuprimovani, HIV

» Ockovadni: Bacil Calmette-GuérinOv — BCG vakcina — 1905 (1921, 1945)
— 2010 plo3né povinné ockovdani novorozency

wka ve 4 dnech a preockovani v 11ti letech

1. listopadu 2010 povinné jen rizikovi novorozenci do é tydnU véku
ndikace — dotaznik, posuzuje IEékar novorozeneckého odd./PLDD)
» /Dobrovolné — po 6. mésici

Nizk& UCinnost (65 %*)



Zobrazovaci metody

« Postizeni hornich
plicnich poli

« Silnosténnd kaverna

« Hilovd
lymfadenopathie




Laboratorni diagnostika

1. Mikroskopie

—vsechny materidly-sputum, BAL,aspirat

— pred jidlem a Ustni hygienou, 3 dny za sebou, do 2 hodin dodat na OKM
— nevhodné jakékoli fransportni pUdy - vytér

— Ziehl-Neelsenovo barveni na acidorezistentni tyCky , fluorescencni barveni

— vysledek do 2hodin

» Histologické vysefreni tkani

-Bunky a zmény typické pro specificky granulomatozni zanét (Langhansovy bb,
kaseozni nekroza)

Doplnit vzdy kultivaci !




2. Kultivace = prukaz Zivych
mykobakterii

» Klasicka

— dlouhd& generacni doba - 6-9 tydnu
— Ldwenstein-Jensenova puda, Sulova puda

= Urychlend kultivace - detekce metabolickych produktt rostoucich
mykobaktétii, dny, negativni vysledek po 6 tydnech

BACTEC MGIT 960 - kultivace primo z materidlu (kromé krve), 10 dni,
negativni vysledek uzavien po 6. tydnu

BACT/Alert

Mikroskopie a kultivace se ze zakona provadi VIDY




3. Molekularni diagnostika

» Detekce specifickych Usekl NK typickych pro konkrétni mykobaktérie pomoci
znacenych genetickych sond

®» nevhodnd krev, fixované materidly a vytéry v fransportnim médiu s akfivnim
uhlim (Amies)

» pevné materidly, vytéry, hnis,... do sterilni vody

» | nezivé — vzdy kombinace s kultivacnim vysetrenim !l

» Moznd i diagnostika rezistentnich kmenU - typické sekvence DNA spojené s
rezistenci k RIF

» GeneXpert MTB/RIF — detekce MTB a rezistence k RIF, statim, do 2 hod.,
pozndmka, rychly screening

= MTB/NTM PCR (AnyPlex) — detekce M. tuberculosis i non-tuberkulosnich
mykobakterii - frva déle, bez identifikace




4. Nepﬁmé dg. 'l'e$'|'y = pro akutni diagnostiku ne

» 7jisténi stavu bunécné imunity

= Pro screening kontaktu — pac. se setkal s M.tbc

= Mantoux Il (tuberkulinovy test) — provadi pracovisté kalmetizace
- i.d. aplikace tuberkulinového proteinového antigenu (PPD)
- pozitivni po BCG/dg probihaijici infekce, velikost indurace po 72 hodindch
CAVE: IS pacienti — nestandardni reakce

= QuantiFERON TB Gold Plus (IGRA - stanoveni lg-gama produkovany T lymfocty
po kontakiu s M.tbc)

-z pIné krve
- vysledek do 24 hodin

- neni ovlivnén BCG ani infekci non-tuberkulosnimi mykobakteriemi




Druh materialu:

Soucasna ATB + AT lécba:

STATIM na wyZadani

[ ] Kultivace

negativni vysledek uzavien po 7. tdnu

[ ] Identifikace |

[ | Stanoveni citlivosti

odeditani kafdy tyden, pozitivni vysledek hlaSen ihned, :I

vySetfeni provadime z biologického matenidlu (vhodné je
sputum}. Nevhodnj je vzorek krve, vySetfeni neize provést
z fwovaného materidlu a wytdru v transportnim médiu
5 aktivnim uhlim

PRUKAZ DNA PCR

MTBI/NTM PCR

detekoe Mycobacterium tuberculosis/netuberkulozni
mykobakteria

GeneXpert MTBIRIF

detekce Mycobacterium tuberculosis a rezistence na
rifampicin

5 zakladnich AT (antituberkulotik)

doba 4 - 7 tydnd

U kmen rezistentnich na zakladni AT provadime
rozéifenou citlivost na AT a ATB |I. fady.

doba 4 - 7 tydnd

BACTEC MGIT 960 - kultivace

kultivace vSech mykobakderii pfimo z materidlu, vyjma
krve, priméma doba 10 dni, negativni vysledek uzavien
po 6. tidnu

V pfipadé rezistence na Il. fadu provadime rozsifenou
citivost na AT a ATB 1. fady (mikrometoda).
doba 7 - 14 dni

testy bunééné imunity podporujici dg. TBC
[ | QuantiFERON TB Gold ***

|dentifikace z kultury
doba trvani testu 4 - 6 hod.

GenoType Mycobacterium CM/AS
29 mykobakterialnich species

MTBC

species z M. tbe komplexu

krevni test pro dg. TBC, ktery neni oviivnén BCG
vakcinaci ani infekei NTM

nutno provadét pfed zahdjenim biologické laéhy

pro odbér zasilame specialni zkumavky Y

Poznamky:

| Stanoveni citlivosti

BACTEC MGIT 960 - urychlené stanoveni
citlivosti na 5 zakladnich AT

doba 7 dnii

GenoType MTBDRsl

molekulamé geneficka analyza pro identifikaci rezisience
k fluorochinolim, aminogiykosidim/cykiickjm peptidim a

etambutolu pro M. tbe komplex
ININERU

materidl plicniho pivodu nebo kultura
doba trvani testu 6 hod.
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Terapie

Dlouhodobd (mésice), kombinace antituberkulofik

isoniazid (H), rifampicin (R), ethambutol (E), pyrazinamid (Z), streptomycin (S)
Novy pacient: 2 mésice HRZE + 4 mésice HR

Pacienti z oblasti s rezistenci na H: 2 mésice HRZE + 4 mésice HRE

Pacienti diive |éceni: 2 mésice HRZES + 5 mésicU HRE

15 % u drive leéCenych (test PCR GeneXpert MTB/RIF)

ProkdZand MDR-TB - rezimy bez H a R, priddni chinolonu, makrolidu a aminoglykosidu, Uprava dle
citlivosti, délka th. min. 2 roky

va et al., Soucasny pristup k diagnostice a lecbé tuberkuldzy, Remedia 2016



Take home message

» Mykobaktérie jsou vzacnym, ale moznym etiologickym agens
plicnich, ale i mimoplicnich infektlU u IS pacientU

» Pfi podezreni — opakovany odbér kvalitniho materidlu (3dny po
sobé), aspirat,BAL

» Diagnostika (mikroskopie, PCR — nejlépe cilend na mykobaktéria,
Bactec MGIT 9260)




