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Invazivny Streptococcus pyogenes u deti —
subor kazuistik

Invasive Streptococcus pyogenes in children — a case series

Veronika Slastanova', Barbora Pitekova'?, Jakub Gécz'

Slastanova V, Pitekova B, Gécz J. Invazivny Streptococcus pyogenes u deti — sibor kazuistik

Invazivne infekcie pyogénnym streptokokom stale predstavuja klinickd vyzvu v pediatrii pre vysokd morbiditu a mor-
talitu. Riziko zavazného priebehu infekcie je u malych deti, imunokompromitovanych pacientov a u deti so sicasne
prebiehajicou virusovou infekciou dychacich ciest. V nasom ¢élanku rozoberame sériu kazuistik detskych pacientov
s invazivnou streptokokovou infekciou. Klic¢ovi dlohu pri manazmente deti s infekciou pyogénnym streptokokom
zohrava rychla diagnostika, véasné podanie antibiotickej liecby a intenzivna podporna starostlivost.

Slastanova V, Pitekova B, Gécz J. Invasive Streptococcus pyogenes in children — a case series

Invasive Streptococcus pyogenes infections continue to pose a clinical challenge in pediatrics due to their high mor-
bidity and mortality. The risk of a severe course of infection is higher in young children, immunocompromised pa-
tients, and in children with a concurrent viral respiratory tract infection. In our article, we discuss a series of case
reports of pediatric patients with invasive streptococcal infection. Rapid diagnosis, timely initiation of antibiotic
therapy, and intensive supportive care play a key role in the management of children with Streptococcus pyogenes
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UvoD

Streptococcus pyogenes (S. pyogenes), zndmy aj ako beta-
-hemolyticky streptokok skupiny A, je jednym z najvyznam-
nejsich Iudskych patogénov. Spésobuje siroké spektrum Kkli-
nickych jednotiek od infekeii hornych dychacich ciest (napr.
faryngitida, tonzilitida) az po zavazné invazivne ochorenia,
ako su sepsa, nekrotizujaca fascitida alebo streptokokovy
toxicky Sokovy syndrom (STSS).%? V pediatrickej populacii
je obzvlast vyznamny, kedZe imunitny systém deti nie je este
plne fuknény, méze dochadzat k rychlej progresii infekcie.
Invazivne streptokokové infekcie si asociované s vysokou
mortalitou a morbiditou.®

EPIDEMIOLOGIA

Vyskyt invazivnych infekcii sposobenych S. pyogenes ma
celosvetovy charakter. Podla iidajov Eurépskeho centra pre
prevenciu a kontrolu choréb (ECDC) bol zaznamenany na-
rast po¢tu pripadov najmi v poslednych rokoch.® Najvyssi
vyskyt sa pozoruje pocas zimnych mesiacov, ¢o suvisi s vys-
$ou cirkulaciou respira¢nych virusov, ktoré predisponuju
k sekundarnym bakteridlnym infekcidm.® Riziko sekundar-
nej streptokokovej infekcie zvySuje aj prebiehajtiica varicel-
1a.®? V poslednom obdobi vo viacerych oblastiach dominuju
pripady infekcie sposobenej subtypom M1UK, ktory sa lah-
Sie $iri.® V pediatrickej populacii st invazivne formy menej
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¢asté ako u dospelych, no majt vyrazne dramatickejsi prie-
beh a vyssie riziko komplikacii. Celosvetovo sa odhaduje, Ze
invazivne streptokokové infekcie spésobia viac ako 160 000
uamrti ro¢ne. Celkova mortalita v detskej populacii sa pohy-
buje okolo 10 — 20 %. Okrem mortality je dolezité spomenut
vysoké mnozstvo morbidit — amputacie, lobektomie a dlho-
dobé neurologické nasledky po infekciach centralneho ner-
vového systému (CNS).O-

PATOGENEZA

Invazivne infekcie sposobené S. pyogenes vznikaja vtedy,
ked baktéria prenikne z primarneho loziska hlbsie (krv,
pleuralna dutina, CNS, mikké tkaniva). Patogenéza je kom-
plexna a zahfna produkciu Sirokého spektra faktorov viru-
lencie. Virulencia S. pyogenes je podmienena M-proteinom,
exotoxinmi, streptolyzinmi O a S a enzymami ako streptoki-
naza, DNaza a hyaluronidaza. Najvyznamnejsi je M-protein,
ktory inhibuje fagocytézu a ulahéuje adherenciu na epite-
lové bunky. Exotoxiny (streptokokové pyrogénne exotoxi-
ny — SpeA, SpeB, SpeC) posobia ako superantigény, ¢o vedie
k masivnej aktivacii T-lymfocytov a nadmernej produkcii cy-
tokinov. Vysledkom je systémova zapalova odpoved a vznik
STSS. Dalsie faktory ako streptolyziny O a S sposobuji
lyzu erytrocytov, leukocytov a trombocytov, ¢im prispieva-
ju k tkanivovej nekréze a sireniu infekcie. Hyaluronidaza,
streptokindza a DNaza ulah¢uji degradaciu extracelularnej
matrix a invaziu do tkaniv.

KLINICKE PREJAVY

Klinické prejavy invazivnej streptokokovej infekcie st v det-
skom veku rozmanité a zavisia od miesta vstupu infekcie
a individualnej imunitnej odpovede. Najc¢astejsie ide o pneu-
moéniu, sepsu, STSS, nekrotizujucu fascitidu a infekcie
CNS. U pediatrickych pacientov je typicka rychla progresia
ochorenia. Klinici musia venovat pozornost najméa detom
s tazkym priebehom respiraénej infekcie, ktori nereagu-
ju na $tandardna lie¢bu, alebo ak dochadza k rychlemu
rozvoju obehovej instability.® Medzi komplikacie invaziv-
nej streptokokovej infekcie patri nekrotizujica fascitida
s potrebou chirurgickej intervencie, neraz amputacie, pa-
rapneumonicky vypotok a empyém, absces v CNS, meningi-
tida a encefalitida, osteomyelitida a septicka artritida, mul-
tiorganové zlyhanie.(29

DIAGNOSTIKA

Diagnostika invazivnych infekcii spésobenych S. pyogenes
je zalozend na kombinacii klinickych priznakov a labora-
tornych vySetreni. Zlatym standardom zostava kultivaéné
vySetrenie (krv, mozgovomiechovy mok, pleuralna tekuti-
na, synovidlna tekutina). Optimalne je odoslat vykultivova-
né kmene do Narodného referen¢ného centra. Sérologické
vySetrenia (napr. anti-streptolyzin O — ASLO) maji vyznam
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najmé retrospektivne, pri hodnoteni prekonanej infekcie,
nie akutnej invazivnej formy. Zobrazovacie metdédy (rént-
gen hrudnika, pocita¢ova tomografia alebo magneticka re-
zonancia) st dolezité pri podozreni na pneuméniu s kom-
plikaciami, osteomyelitidu alebo nekrotizujicu fascitidu.
Zapalové a biochemické parametre ako C-reaktivny protein,
prokalcitonin a laktat slizia na monitorovanie aktivity in-
fekcie a zavaznosti systémovej odpovede.(#19

LIECBA

Liecba infekcie invazivnym S. pyogenes je urgentna a pozo-
stava z antibiotickej lie¢by, podpornych opatreni a v niekto-
rych pripadoch imunomodula¢nej liecby. Zdkladom terapie
st beta-laktamové antibiotika (penicilin), ktoré sa podavaju
v kombinAcii s klindamycinom, ktory inhibuje syntézu pro-
teinov a tym redukuje produkciu exotoxinov. V pripade re-
zistencie alebo kontraindikacie ku klindamycinu je mozné
pouzit linezolid. Primarne podanie linezolidu je nutné zva-
zit v pripadoch so zavaznym priebehom (hlavne ked sa vy-
zaduje podanie imunoglobulinov — IVIG). V pripade neuro-
infekcie je vhodna lie¢ba tretogeneraénym cefalosporinom.
Pri STSS alebo zavaznych pripadoch infekcie je indikované
podanie IVIG, ktoré neutralizuju superantigény a podporu-
ji imunitna odpoved pacienta ®3151%18)

SUBOR KAZUISTIK

Kazuistika 1

14,5-ro¢né dieta bolo privezené zachrannou zdravotnou
sluzbou (ZZS) pre dyspnoe, progredujtci kasel a febrility.
Pri prichode na nase pracovisko malo dieta klinické znamky
septického $oku (hypotenzia, zvySena telesna teplota, ta-
chykardia, tachypnoe, hyposaturacia krvi kyslikom). V tvo-
de boli realizované zakladné laboratérne a zobrazovacie
vySetrenia. USG brucha pri 16zku bolo s ndlezom kompen-
zalne zvacSenej pravej oblicky, miernej nefropatie a sple-
nomegdlie, rontgen hrudnika potvrdil bilateralnu pneumo-
niu. U pacientky sme zacali s neinvazivnou oxygenoterapiou
(8 1/min maskou) a rehydrata¢nou, protisokovou lie¢bou
podanim opakovanych bolusov 0,9% NaCl, napriek ktorym
doslo k progresii hypotenzie. Pacientka bola prijata na Det-
sku kliniku anestézioldgie a intenzivnej mediciny (DKAIM),
kde bola zahajend empirickd intraven6zna antibioticka
liecba levofloxacinom a tretogeneraénym cefalosporinom,
zabezpecené dychacie cesty s napojenim na umeld placnu
ventilaciu a katecholaminovii podporu. V laborat6rnych
parametroch bola zachytena vysoka zapalova aktivita (CRP
374 mg/1, IL-6 90750 ng/1, PCT 115 pg/1). Postupne sa u pa-
cientky objavili petéchie, dekubit v sakralnej oblasti a cya-
notické sfarbenie koncekov prstov na pravej ruke a oboch
chodidlach. Pacientkin stav vyzadoval opakované nekrekté-
mie a amputacie niekolkych prstov. Kultiva¢nym vySetrenim
bol zachyteny ako vyvolavatel S. pyogenes, stic¢asne u dietata
bola potvrdena virusova infekcia Influenza B. Po potvrdeni



Tab. 1: SGhrn nalezov z prezentovanych kazuistik
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Kazuistika 1 Kazuistika 2 Kazuistika 3
Vek (rokov) 14,5 3,5 8
Pohlavie Zenské Zenské Zenské
Trvanie symptémov (hodin) 96 132 72
Primarne organové postihnutie pneumodnia pneumodnia multiorganové zlyhanie
Komplikacie decubitus, nekréza prstov ruky fluidotorax plicna embélia

a nohy

Pridruzeny pévodca Influenza B Haemophilus influenzae, meta- -

pneumovirus

linezolid, imunoglobuliny,

Lie¢ba - P
nekrektémia, amputacia

linezolid, imunoglobuliny, drenaz
hrudnika

prezitie so zhorsenou kvalitou

Vysledok -
Zivota

vyvolavatela bola zmenenda antibioticka lie¢ba na linezolid
a pacientke boli pre zavazny priebeh infekcie podané imu-
noglobuliny.

Kazuistika 2

3,5-ro¢né dieta bolo odoslané cestou vSeobecného lekara
na Kliniku pediatrickej urgentnej mediciny LFUK a NUDCH
pre febrility. Na nasom pracovisku bola pacientka tachykar-
dicka, tachydyspnoicka, hyposaturovana s potrebou kyslika
2 1/min. Bol realizovany rontgen hrudnika s nalezom pleu-
ropneumonie vpravo. Pre nahle sa zhorsujuci stav dychania
bol u pacientky indikovany prijem na pediatrické intenzivis-
tické 16zko, kde bola zah4jena antibioticka liecba tretogene-
raénym cefalosporinom. Napriek liecbe u pacientky progre-
dovala obehova instabilita a septicky $ok, preto bola prijata
na DKAIM, kde vyZadovala katecholaminovti a ventila¢nu
podporu. Postupne doslo k stabilizacii klinického stavu.
Pre rozvoj rozsiahleho fluidotoraxu bola indikovana drenaz
hrudnika. U pacientky bola potvrdena infekcia S. pyogenes
a Haemophilus influenzae stiéasne s metapneumovirusom.
Aj v tejto kazuistike bola nasledne zmenena antibioticka
lie¢ba na linezolid a pacientke boli pre zavazny priebeh in-
fekcie podané imunoglobuliny.

Kazuistika 3

8-ro¢né dieta bolo privezené ZZS pre prechodnt poruchu
vedomia s poruchou reci a dezorientaciou vdoméacom pro-
stredi. V predchorobi ruptura stehnového svalu na gym-
nastike (7 dni dozadu), imobilizacia na 16zku a dva dni bo-
lest hrdla a zvysena telesna teplota. Pri prichode na nase
pracovisko boli pritomné klinické znamky sepsy (hypo-
tenzia, zvySena telesna teplota, tachykardia, tachypnoe,
hyposaturacia krvi kyslikom). Pokus o zavedenie perifér-
neho Zilového vstupu ako aj odber biologického materialu
bol opakovane netispesny, preto bol zavedeny intraosealny
vstup a zacata protiSokova liecba. Pre ndhle sa zhorsuju-
ci stav vedomia a vitalnych funkcii bola pacientka prijata

prezitie, Gprava ad integrum exitus

na DKAIM. V priebehu niekolkych mintut doslo k zastaveniu
krvného obehu s pritomnostou bezpulzovej elektrickej ak-
tivity. Bola zahajena kardiopulmonalna resuscitacia (KPR),
pocas ktorej bol opakovane podany adrenalin (celkovo
17x). Napriek komplexnej lie¢be a rozsirenej KPR pacient-
ka exitovala. Na zdklade anamnézy (trauma + diskrepan-
cia v objemoch dolnych koncatin, dyspnoe) sme vyjadrili
podozrenie na plicnu embéliu, ¢o bolo nasledne potvrde-
né aj echokardiografickym vySetrenim poc¢as KPR, kde bol
nélez zlyhania pravej komory (dilatacia). Post mortem bol
ako vyvolavatel sepsy kultiva¢nym vySetrenim potvrdeny S.
pyogenes.
Stthrn kazuistik je uvedeny v tabulke 1.

ZAVER

Invazivne infekcie sp6sobené S. pyogenes predstavuja za-
vazny klinicky problém, a to aj v pediatrickej populacii.
Napriek tomu, Ze baktéria je beznym poévodcom faryngitid
a povrchovych infekeii koze, v urcitych pripadoch méze
viest k zivot ohrozujacim stavom, ako st sepsa, STSS alebo
nekrotizujica fascitida. Riziko tazkého priebehu ochorenia
je vyssie u malych deti, imunokompromitovanych pacien-
tov a u deti so sucasne prebiehajicou virusovou infekciou
dychacich ciest alebo varicellou. Kltu¢ovit dlohu pri ma-
nazmente invazivnej streptokokovej infekcie zohrava rychla
diagnostika, véasné podanie antibiotickej lie¢by a intenziv-
na podporna starostlivost. Kombinovana antibioticka tera-
pia penicilinom s klindamycinom, v pripade potreby dopl-
nena o IVIG, predstavuje zdkladny terapeuticky pristup.®®
Dolezita je aj epidemiologicka surveillance a désledné hla-
senie pripadov, ktoré umoznuju sledovat trendy vyskytu
a prispiet k vyvoju preventivnych stratégii. Napriek pokroku
zostava mortalita vyznamna a zdoraznuje potrebu dalsieho
vyskumu v oblasti vakcinacie a novych terapeutickych moz-
nosti. Mimoriadne délezité je aj dostupné ockovanie proti
vybranym virusovym ochoreniam, ako je chripka, covid-19
alebo varicella.©®? |
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