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Nebezpeci vyskytu kmenl Neisseria gonorrhoeae

rezistentnich k antibiotikim v CR

The risk of antibiotic-resistant strains of Neisseria gonorrhoeae in the Czech Republic

Hana Zakoucka

— Souhrn « Summary

public to this disease again.
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Kapavka zptisobena kapnofilni bakterii Neisseria gonorrhoeae patii k tradi¢nim zastupcim sexudlné pfenosnych
infekci. Jejim jedinym pfirozenym hostitelem v ptirodé je clovek, a presto se dlouhodobé& nedaii jeji eradikace.
Postupny pokles poctu piipadi v 90. letech minulého stoleti vedl k bagatelizaci problému. Sou¢asny vyvoj ze-
jména v oblasti rezistence gonokokil k antibiotikiim pfinesl opétovny zajem odborné a poté i laické vetejnosti.

Gonorrhoea caused by the capnophilic bacterium Neisseria gonorrhoeae is a traditional sexually transmitted
disease. Although humans are the only natural host of this bacterium, the disease is difficult to eradicate. Owing
to the gradual decline in cases of gonorrhoea in the 1990s, the risk was played down. The current situation and
particularly the emergence of gonococcal drug resistance drew the attention of both the professional and general
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V Ceské republice patii kapavka mezi tradiéni a ¢asto
se vyskytujici sexudlné prenosné infekce (STI). Podléha,
podobné jako ostatni pohlavni choroby (syfilis, mékky vied,
lymphogranuloma venereum), povinnému hlaSeni (podle
zakona 258/2000 Sb. a vyhlasky 306/2012 Sb.). Pavodni
vysoké ro¢ni vyskyty jesté v 80. letech minulého stoleti
vystiidal pomérné prudky pokles poétu pripadd hlasenych
v CR po roce 1990 (Graf 1). Stejny trend byl jasné patrny
i v okolnich evropskych statech a vedl k pfedstave, Ze ka-
pavka prestdvd byt vazny zdravotnim problémem. V po-
sledni dob& dochazi opét k vzestupu incidence (v CR za
rok 2012, dosud nepublikovana data). Bohuzel §ifeni kme-
nl Neisseria gonorrhoeae (NG) rezistentnich i multirezis-
tentnich k antibiotikiim v celém svéteé i v Evropé prokazalo
stalou prevahu mikrobidlnich agens nad ¢lovékem. Zaroven

Graf 1: INCIDENCE KAPAVKY v CR v letech 1990-2011
(absolutni poCty)
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se tak zfejmé potvrdila obava z podhlasenosti infekcei a sa-
molécitelskych exkurzi pacientti do svéta klinické medi-
ciny.

KLINICKA REKAPITULACE

NG je patogenem zejména urogenitalniho traktu, ojediné-
le se mohou objevit projevy zptisobené ascedentni, meta-
stazujici nebo generalizovanou infekci. Obligatnim hosti-
telem v pfirod¢€ je pouze ¢lovék.

Inkubacni doba — obvykle pouhych nékolik dni (1-14 dni).

Symptomatologie — nejcastéji probiha jako akutni uretri-
tida nebo cervicitida. U muza se projevuje jako vytok
z mocové trubice (>80 %) a dysurie (>50 %). Asympto-
matické pribéhy jsou u muzt velmi vzacné (<10 % uretri-
bolest v podbfisku (£25 %) a dysurie (10-15 %), vyskyt
asymptomatickych infekci je vyrazné castéjsi (=50 %).
V souvislosti se sexualnimi praktikami (oralni a andlni sex)
je tfeba vZdy myslet i na faryngitidu a proktitidu, které
byvaji oligo- az asymptomatické (nebo zaménény za jiné
klinické jednotky). Pomérné¢ bézné se mohou vyskytnout
i ascendentni formy onemocnéni u muzi epididymitida,
prostatitida a orchitida a u Zen zanét vnitfnich pohlavnich
organu s prfechodem do pelveoperitonitidy (PID — pelvic
inflamatory disease). Vyjime¢n¢ se setkdvidme s metasta-
tickym postiZenim kloubu — artritida kolene, nebo se sep-
tickou generalizaci (<1 %) s makul6znim az pustul6znim
exantémem.

DIAGNOSTIKA

Je postavena na prikazu NG v klinickém materidlu. Vy-
Setfeni protilatek se neprovadi. Pro pfimé vySetfeni mize-
me volit metodicky odli$né postupy a nase volba ma za-
sadni vliv na dspéch pritkazu a nisledné 16¢by. Zadny z testi
neposkytuje 100% senzitivitu.
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1) mikroskopické vySetieni v barveni dle Grama je pfi-
pustné jako diagnosticky test pouze u muzské uretritidy
(citlivost 295 %). V ostatnich lokalizacich je mélo citli-
vé a ovlivnéné ostatni mikroflérou (endocervikalni vy-
tér <55 %, rektalni <40 %). Také u asymptomatickych
pacientt je citlivost nedostatecna (<55 %).

2) kultivacni vySetieni je naro¢né na spolupréci jednotky
-pacient-klinicky lékar-mikrobiolog®, ale pfinasi bene-
fit v podobé prakticky 100% specificity (kombinace mi-
kroskopie a biochemickych fenotypovych testil) a moz-
nosti otestovat citlivost kmene k antibiotikiim. Je vSak
tfeba zajistit pacienta s idedlni pribéhem onemocnéni
(nevhodni jsou zejména pacienti oligo- nebo asympto-
maticti s chronickou formou a déle samolécitelé uZiva-
jici antibiotika dle vlastni uvahy a obvykle v subinhi-
bi¢nich davkach) a také idedlni podminky pro odbér,
transport a kultivaci gonokoka (rychly transport v opti-
malni vlhkosti a teploté okolo 36 °C, kapnofilni prostredi,
obohacené kultivacni pidy).

3) prikaz nukleovych kyselin je nepochybné nejcitlivéj-
§i z dostupnych metod (>96 %) a také vyrazné méné
naro¢ny na podminky odbéru a transportu do laborato-
fe. V zéavislosti na prevalenci kapavky v testované po-
pulaci a kvalité pouZitého testu je PPV do 90 %. Falesné
pozitivni nélezy se mohou objevit zejména u vzorkd
odebranych z orofaryngu a rekta (sdileni cilové sekven-
ce s nepatogennimi neisseriemi). Tento fakt je divodem
peclivého zvazeni klinického nalezu a anamnézy u kon-
krétniho pacienta a pripadné konfirmace vysledku tech-
nikou s jinou cilovou sekvenci v genomu.

4) ELISA nebo imunofluorescence pro pfimy prikaz NG
se v CR neuZiva.

Indikace vySetieni — volba testu je zavisla na klinickém
a anamnestickém nélezu. Pro kultivaéni vySetfeni, mimo-
radné cenné moZnosti provést testy citlivosti k antibiotikiim,
jsou vhodni symptomaticti nemocni. Nutna je precizni spo-
luprice klinického pracovisté s laboratofi. Detekci DNA
naopak volime v situaci, kdy neni moZzné zajistit vhodné
podminky — pfi podezfeni na uZiti antibiotik pied odbé-
rem, nejasné symptomatologii, nedostupnosti promptniho
laboratorniho zpracovani.

EPIDEMIOLOGIE

V poslednim desetileti vzrista celosvétoveé procento kme-
ni NG rezistentnich k antibiotikiim, kterda byla postupné
pouZivana jako 1€k prvni volby pfi empirické 1é¢bé kapav-
ky (penicilin, tetracyklin, fluorochinolony atd.). Tento trend
je jasné pozorovan jak v Evropé, tak ostatnich oblastech
svéta zatizenych vysokym vyskytem STI (americky konti-
nent, jihovychodni Asie). Vzhledem k této hrozbé byl v EU
v roce 2004 spustén program surveillance rezistence go-
nokokt k antibiotikiim EURO-GASP, ktery pokracoval az
do roku 2012. V prvni etapé 2004—2008 organizované ESS-
TI (the European Surveillance of STI) se zicastnilo 16 zemi
EU, v roce 2009 bylo t¢astniki 17 (graf 2). Ceské republi-
ka se do programu nezapojila, presto z kazuistickych sdé-
leni kolegti z klinickych i laboratornich pracovist vime, Ze
je situace u nas velmi podobna stavu v okolnich statech.

Soucasna 1é¢ebna doporuceni pro gonokokovou infek-
ci zahrnovala cefalosporiny III. generace (cefixim, resp.
ceftriaxon). Prvni popsané selhéni této terapie je z Japonska
z roku 2000. Nasledovaly pfipady nedspésného podani
cefiximu (Norsko 2010, Anglie a Rakousko 2011). V roce
2011 byl zaroven zachycen kmen NG rezistentni k ceftri-
axonu ve Francii a bylo také zaznamenano klinické selha-
ni 1é¢by timto antibiotikem (Svédsko). Pravé vyskyt kme-
nu NG HO41 vysoce rezistentniho k ceftriaxonu v Japonsku
vyrazné€ zvysil zajem o gonokoky v celém svété. Média se
predhanéla ve varovanich a zviditelfiovani nového ,,super
bug* problému. Bez ohledu na aktudlni medializaci pracu-
je odborna vefejnost na monitorovani situace a prizpiso-
beni terapeutickych doporuceni pro prvoliniovou lécbu. Za
varovny je povazovani vyskyt vice nez 5 % rezistentnich
kment v kolujici populaci (graf 2).

Graf 2: PRUMERNY VYSKYT REZISTENTNICH KMENU
NEISSERIA GONORRHOEAE v evropskych zemi,
zucastnénych ve studii v jednotlivych letech 2004-2009
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Zdroj: European Centre for Disease Prevention and Control (ECDC).
Gonococcal antimicrobial susceptibility surveillance in Europe 2009.
Stockholm: ECDC; 2011.

ZAVER

I kdyZ je diagnostika kapavky v CR na standardni tirovni,
je tfeba sméfovat budouci aktivity k jejimu zlepSeni jak
v oblasti metodologické (standardni zptisob testovani cit-
livosti na antibiotika), tak i statistické. Ukolem mikrobio-
logickych pracovist je prosazovat vyuZziti kultivacnich me-
tod s testy citlivosti k antibiotikim tam, kde je to mozné.
Nahradni molekularni diagnostiku ponechédvat pro piipa-
dy s nejistou nebo dokonce predpoklddané neuspéSnou
kultivaci. Je ke zvazeni, zda neni vhodné respektovat do-
poruceni ECDC a indikovat zaroven oba diagnostické pfi-
stupy (kultivaci i detekci NK) s priméarné provedenou kul-
tivaci a pfi jejim nedspéchu zatrazeni testi DNA. Zaroven
bude ziejmé nutné zvysit vytéZnost epidemiologickych hla-
Seni (podle vyhlasky 306/2012 Sb.) v oblasti sledovani
antibiogramti kment, které zpusobily jednotlivé infekce.
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