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SOUHRN

Vavrova E, Homola L, Mach V, Linduskova J, Krbkova L. Tularemie pfenesena klistétem u étyFleté divky
Tularemie patfi mezi celosvétové rozsifené zoondzy a i pres jeji relativné nizkou incidenci v nasich podminkéch by
neméla byt v ramci diferencidlni diagnostiky opomijena. V popisované kazuistice bychom chtéli upozornit na klisté
jako mozZny vektor pfenosu ulceroglandularni formy tularemie u déti a soucasné vyzvednout vyhody metody PCR,
ktera mize byt pouzita jako ¢asnd a spolehlivda metoda detekce obtizné kultivovatelné bakterie Francisella tula-
rensis.
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SUMMARY

Vavrova E, Homola L, Mach V, Linduskova J, Krbkova L. Tick-borne tularemia in a four-year-old girl

Tularaemia is a widespread zoonosis, which should be considered in differential diagnostics of lymphadenopathy
despite of relatively low incidence of the disease. In the presented case we would like to point out a tick bite as
a possible way of transmission of an ulceroglandular form of tularaemia in children as well as underline PCR method
as an early and reliable form of detection.
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uvoD

Tularemie je celosvétové rozsifené infekéni onemocnéni
zpusobené gramnegativni bakterii Francisella (F) tula-
rensis. V Ceské republice je ro¢né zaznamenano 50 az 100
pripadt onemocnéni.? Zdrojem této infekce muze byt az
stovka rtznych zvirat, nejcastéji se jedna o zajice a hlodav-
ce, ¢lovék se pak muze nakazit primym kontaktem s témito
zviraty, jimi infikovanou vodou ¢i potravinami nebo mohou
jako vektor prenosu poslouzit krev sajici ¢lenovci jako klis-
tata, ovadi a nékteré druhy komara. Inkubaéni doba one-
mocnéni je zpravidla 2 az 10 dni, maximalné 3 tydny.®
Klinicky obraz tularemie je znac¢né variabilni, zavisi ze-
jména na vstupni brané ndkazy a konkrétnim orgdnovém
postizeni. V Ceské republice se nejéastéji setkavame s ulce-
roglandularni formou tularemie, pro kterou je typicky vii-
dek v misté vstupu ndkazy na ki ¢i sliznici a regionalné
vznikla lymfadenopatie. Tato forma i vSechny dale uvedené
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formy mohou byt zejména v tvodu doprovéazeny febriliemi,
myalgii, artralgii ¢i celkovou tnavou. Druha nejcastéjsi je
forma glandularni, ktera se od predeslé lisi absenci primar-
niho viidku. Vzacnéji se vyskytuji formy okuloglandularni,
oroglandularni, abdomindlni, plicni nebo generalizovana
s moznym az fatalnim priabéhem.

KAZUISTIKA

Na konci ¢ervna 2021 byla na Kliniku détskych infekénich
nemoci Fakultni nemocnice (FN) Brno prelozena étyrle-
ta divka s ulceroglandularni formou tularemie rozvinutou
v obli¢ejové ¢asti po prisati klistéte. Divka byla dosud zdra-
v4, plné ockovanad, alergicka na amoxicilin. K prisati klistéte
doslo v poloviné kvétna 2021v preaurikularni oblasti vpravo,
v prvnich dnech po odstranéni klistéte nebyla pozorovana
lokalni reakce. O tyden pozdéji se u divky rozvinula teplota
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Obr. 1: Klinicky nalez v dobé pfijeti do FN Brno — v misté pfisati
klistéte preaurikularné lokalizovana krusta a v jejim okoli dvé
zarudla zdufeni na podkladé lymfadenitidy

s maximem az 40 °C, otok a zarudnuti pravé tvare s vysevem
drobnych puchyrku a jednou centralni drobnou zc¢ernalou
erozi, ktera byla zpétné hodnocenou jako eschara. Stav byl
zprvu vyhodnocen jako impetigo s lokalni lymfadenitidou
a resen ambulantné terapii klaritromycinem. Pro tyden ne-
lepsici se stav byla nasledné divka s lehce vstupné zvysenymi
parametry zanétu (C-reaktivni protein 32,1 mg/1, leukocyty
10,2 x 10°/1) hospitalizovana na spadovém détském oddéle-
ni, kde byl nasazen klindamycin, po tfech dnech bez efektu
terapie byl jesté do kombinace pridan gentamicin. PostiZzena
oblast byla opakované vySetiena sonograficky, bylo provede-
no vySetfeni pocitacovou tomografii (CT) s nalezem lokal-
ni reaktivni lymfadenitidy, zvétSené parotidy a prosaklého
podkozi v dané oblasti. V priibéhu hospitalizace byly séro-
logicky vysetfeny protilatky proti borreliim, brucelam, viru
Epsteina—Barrové, lidskému cytomegaloviru, Toxoplasma
gondii i Francisella tularensis, ve s negativnim vysledkem.
Stejné tak mikroskopickym vySetienim ani kultivaci vzorku
tkané odebrané punkci zvétSené preaurikularné umisténé
lymfatické uzliny nebyl prokazan ptvodce obtizi. Po deviti
dnech hospitalizace byla pacientka propusténa do domaci
péce s naplanovanou naslednou navstévou otorinolaryngo-
logické (ORL) ambulance vys$siho pracovisté.

Na vysetieni v ORL ambulanci Détské nemocnice FN Brno
se pacientka dostavila jiz afebrilni, avSak dle rodi¢a s dopo-
sud nejrozsahlej$im lokalnim nalezem. V preaurikularni ob-
lasti vpravo bylo viditelné vyrazné zduteni, lehce nad timto
zdufenim primo v misté prisati klistéte se nachazela drob-
nd krusta velikosti cca 1,5 x 1,5cm, druh4, vyrazné zarudla
rezistence byla lokalizovana pod thlem mandibuly (obr. 1),
kaudalnéjsi rezistence palpa¢né jevila znamky fluktuace.
Na krku pravostranné byla palpa¢né detekovana mnoho-
¢etna drobna zdureni. Klinickému obrazu odpovidal i sono-
graficky nalez s ¢etnou kréni i obli¢ejovou pravostrannou

Obr. 2: Snimek z magnetické rezonance (transverzalni fez, STIR
sekvence) s nilezem abscedujici lymfatické uzliny preaurikularné
vpravo

lymfadenopatii. V krevnich odbérech byla hladina C-reak-
tivniho proteinu 21,9 mg/1, dale byly odbéry bez patologie.
Vzhledem k tomuto néalezu byla divka na ORL klinice hos-
pitalizovana a néasledujici den podstoupila magnetickou
rezonanci s ndlezem dvou abscesovych formaci v rozsahu
10 x 6 x 17mm preaurikularné a 14 x 14 x 11mm p#i thlu man-
dibuly, zanétlivé zvétsené pravé parotidy i submandibularni
slinné Zlazy a viceCetné pravostranné kréni lymfadenitidy
(obr. 2).

Na dals$i den byl naplanovan chirurgicky zakrok, rano
pred jeho provedenim doslo ke spontdnnimu uvolnéni hni-
su z kaudalniho loziska. V prabéhu zakroku byla provedena
incize a drenaz obou lozisek, zlutavy sekret a tkan z kaudal-
niho loziska byly odeslany k dalsimu vySetieni. Nasledovala
kazdodenni toaleta rany. Biopsie odebraného vzorku pro-
kéazala granulomatézni hnisavy zanét, kultivace byla opét
negativni. Pomoci polymerazové retézové reakce (PCR) byla
po mésici trvani obtizi jako pavodce obtizi diagnostikovana
F tularensis.

S timto néalezem byla pacientka preloZena na Kliniku
détskych infekénich nemoci, kde byla zah4jena, pro per-
oralni intoleranci, intravenézni ¢trnactidenni terapie ci-
profloxacinem v davce 15 mg/kg 2x denné. V den prekladu
byly kontrolni krevni odbéry bez patologie véetné nizkych
zanétlivych parametrd, sérologie tularemie byla pozitivni
s titrem 1 : 320. Rany byly nadale pravidelné kontrolovany
a prevazovany, posledni hnisava sekrece byla zaznamenana
z horniho loziska 19 dni po incizi. Palpa¢né i na kontrolach
ultrazvukem byla patrnd pozvolna regrese nalezu (obr. 3
pri propusténi). K aplné lokalni regresi doslo za 3 mésice
od propusténi.
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| Obr. 3: Klinicky nalez v dobé propusténi s viditelnou regresi nilezu

DISKUSE

Klisté patii v Ceské republice k vyznamnym pienaseétim
rfady onemocnéni, z téch ¢astych je mozné uvést lymeskou
borreliézu, klistovou encefalitidu ¢i lidskou granulocytar-
ni anaplasmoézu. V pripadé tularemie je sani klistéte pouze
jednou z fady moznych cest prenosu, avsak ne zanedbatel-
nou, jak potvrzuje nase kazuistika i dalsi publikace referu-
jici o tomto typu prenosu u détskych pacient.¢-» Zejména
v Jihomoravském kraji, ve kterém se tularemie vyskytuje
nejhojnéji a kde jsou ohniska nakazy jako v jediném kraji
Ceské republiky pritomna trvale, by nemélo byt onemoc-
néni v ramci diferencialni rozvahy opomijeno.©®

V pripadé vysloveni podezieni na tularemii je vhodné
neotdlet s provedenim prislusnych testii, avSak samotna
diagnostika tularemie ma sva tskali. V soucasnosti nejdo-
stupnéjsi metodou diagnostiky jsou sérologicka vysetfeni,
jejich nevyhodou je vsak fakt, Ze k pozitivité dochazi s od-
stupem 10 az 20 dni od prvnich pfiznaki onemocnéni, coz
muze vést k oddaleni spravné diagnézy i nasazeni pottebné
terapie. V praxi se pfipadné riziko chybné diagnozy z davo-
du ¢éasného odbéru sérologii res$i opakovanim vysetieni.®
V soucasnosti se v diagnostice dostavaji do popredi metody
molekularni biologie, konkrétné metoda PCR, kterou lze de-
tekovat nukleovou kyselinu F. tularensis v infikované tkani.
Zdrojem tkané pro analyzu byva v nasich podminkach nej-
Castéji exstirpovana zanétlivé zménéna lymfaticka uzlina.
Pouha punkce lymfatické uzliny se obecné nedoporudéuje
pro mozny vznik pistéli.” Hlavni nevyhodou metody PCR
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je tedy invazivni ziskavani materidlu a vys$s$i naroky na vy-
baveni diagnostické laboratore. Jako vzorek k PCR detekei
u ulceroglandularni formy tularemie mtiZe poslouzit krusta
ulcerace ¢i pouhy stér odebrany z mista ulcerace, takovyto
zpusob detekce by pro svoji Setrnost mohl predstavovat vel-
kou vyhodu pravé u détskych pacient.®” Kultivace F. tula-
rensis se pro jeji specifické naroky a mozné riziko nakazy
laboratornich pracovnikit v diagnostice prili§ nepouziva,
navic u ni byla v porovnani s PCR metodou prokazana nizsi
senzitivita.® Jako dopliujici vySetfeni v ¢asné diagnostice
Ize v soudasnosti vyuzit pratokovou cytometrii, kdy u pa-
cientu s tularemii, obdobné jako i u jinych intracelularnich
patogent, bylo prokazano zvyseni mnozstvi CD3+ lymfocytu
s fenotypem CD4-CD8- nad 8 %. Tyto zmény v krevnim obra-
ze predchazeji pozitivité sérologii v priméru o 7 dni. U déti
vsak kvili prirozené zvysenému mnozstvi téchto dvojité ne-
gativnich T lymfocytt neni metoda prilis vhodna.®

F tularensis je prirozené rezistentni k penicilintum i ce-
falosporintum I. a II. generace. V ramci terapie je mozZno
uzit aminoglykosidy, konkrétné gentamicin ¢i streptomycin,
s dobrym efektem zejména u septickych forem, nevyhoda
téchto antibiotik spoc¢iva v nutnosti parenteralniho podani
ariziku ototoxicity ¢i nefrotoxicity. U détinad 8letje svyhodou
pridat do terapie tézsich septickych forem jesté doxycyklin.
Doxycyklin v monoterapii je jednou z alternativ 1é¢by lokali-
zovanych forem tularemie u starsich déti. V poslednich dese-
tiletich dosahuje dobrych vysledka v terapii ulceroglandular-
ni formy u déti i dospélych fluorochinolon ciprofloxacin.®
V klinickych studiich zaznamenané postizeni kloubu juve-
nilnich zvitat po aplikaci ciprofloxacinu nebylo u déti dosud
spolehlivé potvrzeno a vzhledem k jejich dobrym vysledktim
v terapii téz8ich rezistentnich infekci se, vzdy po peélivém
zvazeni rizik, jejich uziti u déti postupné spiSe rozsiruje.>"
Vzhledem ke krat$i dobé terapie a mensimu riziku relapst
byl i u nasi pacientky s ulceroglandularni formou tularemie
podan ciprofloxacin s dobrym efektem.® U v8ech zminénych
skupin antibiotik je nutna délka terapie minimalné 10 dni.

Pii 1é¢bé tularemie bohuzel neni vyjimkou selhdni prvni
linie antibiotické terapie, v takovém pripadé je mozna za-
meéna za jinou skupinu antibiotik z jiZ jmenovanych.!® V né-
kterych pripadech, zvlasté pti pozdnim stanoveni diagnozy,
je u ulceroglandularni formy nezbytné chirurgické reseni,
tedy incize a nasledné drenaz, pripadné exstirpace postize-
nych lymfatickych uzlin.

ZAVER

Tularemie prenesena klistétem patri u détskych pacientt
spise k raritdm, coz potvrzuje i fakt, Ze v kazuistice popiso-
vany pripad byl za poslednich deset let na Klinice détskych
infekénich nemoci FN Brno jedinym svého druhu. V ramci
diferencialni diagnostiky lymfadenopatii vzniklych v sou-
vislosti se sanim klistéte je vSak vhodné nezapominat ani
na tuto nemoc. |
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