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SOUHRN

Véachalova J. Meningokok v praxi — pro¢ je prevence dilezita?

Invazivni meningokokova onemocnéni patfi mezi nejzavaznéjsi infekéni onemocnéni s vysokou smrtnosti a cet-
nym zastoupenim tézkych celoZivotnich nasledk( u preZivsich pacientd. ZakeFnosti tohoto onemocnéni je fakt, Ze
ke vzniku zavazného klinického stavu mnohdy dochazi ¢asto z plného zdravi béhem nékolika hodin, pfi¢emz poca-
tedni pfiznaky jsou vétsinou velmi nespecifické a nenasvédcuji pro rozvoj zivot ohrozujiciho stavu. | pro zkuseného
lékaFfe mizZe byt Gvodni diagnostika obtizna, o éemzZ pojednava nize predkladana kazuistika a zdraziuje vyznam
prevence, resp. ockovani.
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SUMMARY

Vachalova J. Meningococcus in practice — why is prevention important?

Invasive meningococcal disease is among the most serious infectious diseases with high mortality and a high per-
centage of severe lifelong consequences for patients who survive. The insidious nature of this disease is that a servus
clinical condition often develops within hours from apparent good health, and initial symptoms are usually nonspe-
cific and do not indicate the development of a life-threatening condition. Even experienced doctors may not recog-
nize this disease in time; therefore prevention, vaccination respectively, is crucial. The presented article is based on
case report.
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Pokud se pri sepsi rozvine prokrvaceni kury nadledvin (tzv.

Meningokokové ndkazy predstavuji mimoradné nebezpeéné
stavy s ¢asto tézkym az smrtelnym pribéhem, kdy osud pa-
cienta zavisi na rychlosti urceni diagnézy a v¢as zahajené
terapii. Klinické projevy mohou byt rtizné, od asymptoma-
tického nosiéstvi pres meningokokovou faryngitidu s moz-
nou bakteriemii az po invazivni meningokokové onemoc-
néni (IMO).®

IMO zahrnuje tfi klinické formy — meningokokovou sepsi,
meningitidu a kombinaci obou. Posledni jmenovana — kom-
binovana forma meningokokové sepse s meningitidou — je
nejcéastéji se vyskytujici, a to aZ u poloviny pacientd, se smrt-
nosti 5%. Meningokokova sepse predstavuje zhruba jednu

Vs

¢tvrtinu IMO, avsak s nejvyssi udavanou smrtnosti az 25 %.

Waterhousetv-Friderichsentv syndrom), umiraji témér
vSichni pacienti. Asi v jedné ¢tvrtiné pripada se vyskytuje
i meningokokova meningitida, nicméné s niz$i smrtnosti
kolem 2 %.?

Méné casté jsou extrameningedlni projevy charakteru
pneumonie, pleuritidy, artritidy, perikarditidy ¢i myositidy.®
U pacienttt s IMO vznika dle Vyhlasky ¢. 473/2008 Sb., o sys-
tému epidemiologické bdélosti pro vybrané infekce, povin-
nost posilani izolat z primarné sterilniho materialu (krev,
likvor, kloubni, pleurani, perikardialni vypotek, purpurové
¢ervend kozni léze) do Narodni referen¢ni laboratore (NRL)
pro meningokokové ndkazy a hlaseni vysledka do Informac-
niho systému infek¢nich nemoci (ISIN).®
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Ptvodcem IMO je gramnegativni diplokok Neisseria me-
ningitidis (meningokok). Mikrob ma polysacharidové pouz-
dro, jehoz antigeny jsou vysoce imunogenni a vyuzivaji se
na vyrobu ockovacich latek. Dale obsahuje proteinové an-
tigeny a polysacharidovy antigen bunééné membrany, kte-
ry je zodpovédny za spusténi kaskady reakei zpusobujicich
septicky Sok.?® Bohata geneticka a antigenni vybava N. me-
ningitidis je ukryta pod polysacharidovym pouzdrem. Diky
novym molekularnim metodam (multi-locus sequence ty-
ping — MLST, a nejnovéji sekvenaci celého genomu, whole
genome sequencing — WGS) je mozno urcovat tzv. hypervi-
rulentni klonalni komplexy meningokoki, které ve zvysené
mire pusobi nejzavaznéjsi klinické prabéhy IMO s vysokou
smrtnosti (az 40 %).6~9

KAZUISTIKA

Kazuistika je datovana k brfeznu 2023. Pacientem byl pt-
vodné zcela zdravy desetilety chlapec s negativni rodinnou
i osobni anamnézou. Chlapec doposud nestonal, byl pouze
ve sledovani oftalmologa pro strabismus. Byl radné ockovan
dle o¢kovaciho kalendare, navic s BCG, rotavirovou a pneu-
mokokovou vakcinou. Prvni vySetifeni probéhlo predcha-
zejici den v rannich hodinach, a to u praktického pediatra
pro kratce trvajici horecky a bolest hlavy. Stav byl zhodno-
cen jako virova infekce s doporuéenim symptomatické 1é¢by:.

V dalsich hodinach doslo k poklesu teplot, nicméné chla-
pec zacal zvracet. Nasledujici den teploty odeznély, avsak pri-
daly se bolesti svalii, kloubu a zavraté. Rodice udavali zmé-
nu chovani, popisovali, Ze ,,mluvil z cesty“. Proto byl chlapec
vySetfen na pohotovosti. Lékatrem byl konstatovan pozitivni
meningealni syndrom horniho i dolniho typu a krvacivé kozni
projevy charakteru petechii az sufuzi na trupu a koncetinach.
Z dalsich vysetreni byl dostupny vysledek C-reaktivniho pro-
teinu 220 mg/l. Vzhledem k témto naleztum byl aplikovan
penicilin nitrosvalové a pacient byl odeslan prostednictvim
rychlé zdravotnické sluzby na Kliniku infekénich nemoci
a cestovni mediciny Fakultni nemocnice Plzen. Pti prevozu byl
navic zjistén pozitivni antigenni test koronaviru SARS-CoV-2,
byl zajistén zilni vstup, odebrana hemokultura a nitrozilné

Tab. 1: Rizikové faktory pro vznik onemocnéni(™)
Vék

<1 rok (nezraly imunitni systém)

<5 let (détsky kolektiv — pfedskolni zafizeni)

13-25 let (Zivotni styl, psychickd a fyzicka z4atéz)
Zivotni styl
Alkohol

Koufeni

Kolektivy — sport, diskotéky, univerzity

Zdravotnici, cestovatelé

Vyjmenované rizikové skupiny

Pacienti s porusenou nebo zaniklou funkci sleziny, indikovanou nebo
provedenou splenektomii

Pacienti s provedenou autologni nebo alogenni transplantaci kmeno-
vych hemopoetickych bunék

Pacienti se zavaznym primarnim nebo sekundarnim imunodeficitem
vyzadujici dispenzarizaci na specializovaném pracovisti

Pacienti po prodélaném invazivnim meningokokovém nebo pneumo-
kokovém onemocnéni

Pacienti lé¢eni eculizumabem

byl podan dexamethason, metamizol a infuze krystaloidnich
roztoki. Béhem transportu byl pacient kardiopulmonalné
kompenzovan, bez alterace védomi, stéZoval si na bolest hla-
vy a tlak na hrudi. Meningealni priznaky byly nadale zjevné.
Pri prijeti na Kliniku infekénich nemoci a cestovni mediciny
dominoval vyznamny neklid a strach, mél mirné alterované
védomi. Kratce po prijeti byla provedena lumbalni punkce,
odebrana krev, véetné hemokultur, a vytéry z hornich cest dy-
chacich. Pro podezieni na IMO byl podan cefalosporin III. ge-
nerace nitroZilné v maximalni davce.

Laboratorni nalezy prokazaly vyznamnou elevaci zanét-
livych parametrtt a koagulopatii odpovidajici sepsi. Likvor
vyznacoval purulentni nalez s mikroskopickym nélezem
meningokoka. Do terapie byl pfidan krystalicky penici-
lin nitrozilné a pacient byl preloZen na jednotku intenzivni
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Obr. 1: Séroskupiny Neisseria
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Obr. 2: Perzistence dostateéného titru protilatek po aplikaci vakciny Men A, C, Y, W (Nimenrix).® Malé déti ve véku 12—23 mésict byly oé¢-
kovany jednou davkou vakciny Nimenrix a byly sledovany v prodlouzenych studiich az po dobu deseti let.”) Byla rovnéz hodnocena odpovéd’
na jednu posilovaci davku vakciny Nimenrix podanou deset let po zakladnim oékovani. Protilatkové titry (rSBA) byly stanoveny jeden mésic

po zakladni davce a jeden mésic po posilovaci davce.

“INékterym subjektdm byla podana dal$i davka Men C vakciny pfed 6. rokem sledovani.

rSBA — test sérovych baktericidnich protilatek za pouziti krali¢iho komplementu; GMT — geometrické praméry titrd

a resuscitaéni péce Détské kliniky, kde byl invazivné zajistén
a hemodynamicky monitorovan. Skiagram hrudniku nepro-
kazal loziskové zmény, jen mirné akcentovanou bronchovas-
kularni kresbu a rozsireni srde¢niho stinu doleva. Elektro-
kardiogram potvrdil sinusovou tachykardii. Echokardiografie
prokézala mirny perikardialni vypotek, bez znamek srde¢ni
tamponddy. Z likvoru i hemokultury byla nasledné kultiva¢né
potvrzena N. meningitidis. K progresi hemorhagické diatézy
nedoslo, koagula¢ni markery se upravily, chlapec byl trvale
obéhové i ventilaéné stabilni, bez nutnosti obéhové podpory.
Laboratorné doslo k poklesu zanétlivych parametrt. Po pre-
kladu na standardni lizko byla doplnéna magneticka rezo-
nance mozku s ndlezem odpovidajicim meningoencefalitidé
bez priikazu nitrolebni komplikace. Ultrazvukové vySetreni
bricha odhalilo ascites v dutiné bri$ni v ramci sepse, ktery
postupné regredoval, jina zanétliva komplikace prokazana
nebyla. Celkovéa hospitalizace pacienta trvala 21 dni.

DISKUSE

Meningokok parazituje na sliznicich dychaciho epitelu ¢lo-
véka. Je popsano vic nez deset séroskupin, z nichz Sest ptiso-
bi celosvétové vétsinu meningokokovych nakaz.® Jedna se
o séroskupiny A, B, C, W, X, Y, z nichz proti péti jsou dostup-
né o¢kovaci latky (A, B, C, W, Y). V Ceské republice pievazuji
séroskupiny B a C (obr. 1).09 Séroskupiny W a Y maji vyssi
smrtnost a moznost atypického prabéhu. Zdrojem nakazy

je vyhradné ¢lovék, bud nemocny, nebo asymptomaticky no-
si¢. Nakaza se §ifi vzdusnou cestou, inkuba¢ni doba je 2-7
dni, vyjimec¢né az 10 dni.®

Ve zdravé populaci je cca 10% nosi¢tt meningokoka.®
Prevalence nosicu je zavisla na véku. Nejnizsi nosicstvi, cca
1%, je u déti do C¢tyt let. Stoupa u mladistvych ve véku 15-19
let na 25 %, u mladych dospélych do 25 let az na 35 %. Pt ku-
mulaci nosi¢stvi 20 % a vice nosic¢t ve skupiné se vyznamné
zvy$uje pravdépodobnost vzplanuti onemocnéni.™ Rizikové
faktory pro vznik onemocnéni uvadi tab. 1.0®

U¢innou prevenci chranici pred rozvojem meningokoko-
vych ndkaz je o¢kovani. Zajistuje nejen individualni ochra-
nu jedince, ale pfinasi i vyznam pro ockovanou populaci
tim, Ze snizuje vyskyt nosi¢stvi a chrani osoby, které oc¢kova-
ni podstoupit nemohou. V evropskych zemich prevazuje sé-
roskupina B, celosvétové se vsak zvySuje vyskyt séroskupin
W a Y. V Ceské republice stale dominuji séroskupiny B a C.
Tyto skuteénosti reflektuji vakcinaéni strategie, kdy konju-
govana monovakcina proti séroskupiné C (Men C) byla na-
hrazena konjugovanou tetravalentni Men A, C, Y, W.

Podkladem pro vakcinaéni strategii v kazdé zemi jsou
validni epidemiologicka data. V Ceské republice je speci-
fickd vékovad nemocnost IMO zpusobeného séroskupinou
B nejvyssi ve vékové skupiné 0—-11 mésict, nasleduje vékova
skupina 1-4 roky a 15-19 let. Témér 70 % IMO zptisobenych
séroskupinou B se vyskytuje do 11. mésice véku, proto je nut-
né zah4jit ockovani Men B u kojenct co nejdiive. Specificka
vékova nemocnost IMO zptisobeného séroskupinami A, C,

Tab. 2: Vakciny proti meningokokovym nakazam, které jsou k bfeznu 2024 dostupné v Ceské republice(’s-1®

Vakciny proti séroskupinam A, C, Y, W

Ockovani pIné hrazené ze zdravotniho pojisténi, pokud je zahajeno
mezi 1.-2. rokem a mezi 14.—16. rokem véku

Vakeiny proti séroskupiné B

Ockovani plné hrazené ze zdravotniho pojisténi, pokud je zahajeno
do prvniho roku a mezi 14.—16. rokem véku

Nimenrix Bexsero”
MenQuadfi Trumenba
Menveo

*vyssi vyskyt febrilnich reakci, pfi simultannim podavani v prvnim pilroce Zivota se doporuéuje profylakticky podavat paracetamol
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Y a W je opét nejvyssi u kojenctt do 11 mésict, dale u déti
1-4 roky a u adolescenttt ve véku 15-19 let.® K zajisténi
optimalni ochrany je nutnd kombinace Men B a Men A, C,
Y, W vakeiny. Ceska vakcinologicka spole¢nost Ceské lékai-
ské spole¢nosti J. E. Purkyné ve spolupraci s NRL pripravu-
je a pravidelné aktualizuje doporuéeni pro oc¢kovani proti
meningokokovym ndkazam. Rovnéz se podili na apravach
legislativy a thrady meningokokovych vakecin.(®®"¥ Vakciny
proti meningokokovym nakazam, které jsou aktualné do-
stupné v Ceské republice, shrnuje tab. 2.05 Obr. 2 uvadi az
desetileté trvani dostate¢ného titru protilatek po aplikaci
vakeiny Men A, C, Y, W (Nimenrix).(®
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ZAVER
Meningokokové infekce predstavuji preventabilni Zzivot
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