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Neuroinfekce

Zavazny (zivot ohrozujici) stav
Siroka 3kala moznych piivodca
Moznost neinfekcni etiologie s priznaky CNS

infekce ( nadory, cysty, medikace, systémoveé
choroby...)

Prubéh : akutni, subakutni, chronicky v zavislosti
na lokalizaci infekce a virulenci mikroorganismu



Meningitida nebo encefalitida .. anebo absces, empyém
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zmeény chovani
difuzné difuzné i loziskové

WHO encephalitis* WHO meningitis*
Person of any age, at any time of year Batiant with & hist o
2 L AR o with an acute onset of fever and either atient with a history ot lever or
daISI doprOVOd ne prlzna ky a change in mental statust (including documented fever (>37.5°C)+ and
confusion, disorientation, coma, or one of the following signs: neck
inability to talk) or new onset of stiffness, altered consciousness;t or
7 ’ o . Ty seizures (excluding simple febrile other meningeal signs.
« paréza hlavovych nervu: borrelioza seizures) or both

« chaba obrna: polio, klist. encefalitida ~ WHO meningoencephalitis*
. , . Meeting both encephalitis and meningitis criteria.

« mozeckova ataxie: VZV

* kozni projevy: meningokok, VZV, rubeola

* respiracni priznaky: pneumokok, chfipka




Meningitida nebo encefalitida

Cesta Sireni
- per continuitatem (pneumokok)

- hematogenné (pneumokok, meningokok, polio, pfiusnice)
--> meningitida --> u virl az meningoencefalitida

- nervovymi vlakny (HSV, VZV, rabies)
--> encefalitida

Rozdéeleni:
Primarni
Sekundarni (po otitidach, sinusitidach, pneumoniich apod.)



Hnisavy nebo serozni zanet

Encefalitida Meningitida
viry bakterie, viry
klinické projevy
horeCka horeCka
bolest hlavy bolest hlavy

kreCe meningealni
priznaky

zmeény chovani

typ zanétu

serozni hnisavy

serozni
(asepticka
meningitida)




Diferencialni diagnostika

* Epidemiologie (vék, sezona, epidemiologicka
situace, vektor)

e Osobni anamnéza ( imunodeficit, shunty apod.)
* Klinicky obraz
* Likvorovy nalez — cytologie, biochemie

* Pfimy prukaz etiologického agens, prukaz
protilatek

e Zobrazovaci metody



Indikace lumbalni punkce

* Meningealni syndrom: bolesti hlavy, horecka,
zvraceni, pozitivhi meningealni priznaky

* Infekce vs neinfekcni priciny (napr. tumory)
e Cytologie, biochemie, mikrobiologie

* Snizeni nitrolebniho tlaku



Material k vysetreni

Likvor

zde vzdy neplati, Ze odbér musi pfedchazet ATB l1éCbé (meningokok)

column



Material k vysetreni

Likvor

cytologie (ne na mikrobiologii)
biochemie (ne na mikrobiologii)

normalni hnisavy
barva bezbarvy zakaleny
leukocyty <5 > 1000 [|
differencial lymfocyty neutrofily
bilkovina 0,15-0,45g/L 3-4giL |
glukoza > 2,5 nmol/L < 2,2 nmol/L l

laktat vV norme zvyseny I

serozni
bezbarvy

< 1000
lymfocyty
0,4-1g/L

> 2,5 nmol/L

V horme




Material k vysetreni

Likvor Moc¢

- mikrobiologicke vysetreni

Metody pfimého prukazu .
Mikroskopie/ sediment - pneumokokovy antigen

- (latexova aglutinace diskutabilni)

- kultivace (a aglutinace u
meningokoka)

-  PCR (patogen specificka)



Material k vysetreni

Likvor

normalni hnisavy serozni

InfekCni pfi€ina  herpesviry pyogenni viry
(loziskove) bakterie

borelie
nékdy listerie
nékdy TBC

Nastrahy v interpretaci:

« pfFili§ ¢asné odebrany likvor u hnisavé meningitidy mize mit pfevahu lymfocytll nebo byt
dokonce v normé

» lymfocyty mohou byt u TB meningitidy, u mykoplasmat, listerie

» neutrofily u enterovirové meningitidy



Material k vysetreni

Likvor

- mikrobiologicke vysetreni

Metody neprimého prukazu
-  ELISA
- Western Blot

uzite€né u Lymeské boreliozy

Sérum

» klistova encefalitida, zapadonilska horecka, ....



Laboratorni diagnostika bakterialnich
meningitid

Mikroskopie — vysoka specificita, nizka senzitivita
Latexova aglutinace — nizka senzitivita
Kultivace

PCR - panel nej¢astéjSich puvodcu , pfipadné panbakterialni
PCR



Material k vysetreni

Hemokultura
- Casta bakterémie
- vyznam i v situacich, kdy nelze odebrat likvor

PocCkejme si na povidani o hemokulturach na konec



Hlavni puvodci neuroinfekci

bakterie

. agalactiae
. coli
. monocytogenes

. pneumoniae
. meningitidis

. Influenzae

M. tuberculosis
B. burgdorferi
M. pneumoniae
T. pallidum




Hlavni puvodci neuroinfekci

bakterie

S. agalactiae
E. coli
L. monocytogenes

S. pneumoniae
N. meningitidis
H. influenzae

M. tuberculosis
B. burgdorferi
M. pneumoniae
T. pallidum

protozoa

Toxoplasma
Naegleria (améby)

mozkova malarie

viry (neurotropni)

enteroviry (a polioviry)

virus klistové encefalitidy
herpesviry HSV, VZV, EBV, HHV6
virus zapadonilské horecCky

virus vztekliny

virus spalnicek, zardenek, priusnic
virus Zika

JC virus

helminti

neurocysticerkoza T.
solium
hydatidy echinokoka

mykoticka agens

C. neoformans




Hlavni puvodci neuroinfekci

bakterie

| Purulentni meningitidy
. agalactiae

- col ATB lécba:

- cefotaxim ¢i ceftriaxon
. pneumoniae - ampicilin na listerii

. meningitidis

. Influenzae

. monocytogenes

TABLE 2.1. Causative organisms o 1eningitis”
United Kingdom [ | Z]

Streptococcus agalactioe
erherichin cali

Listeda monocgytogenes

Streptococcus pneumoniae

Other 156 (16%)

Total 982

*Studies were performed in different time periods, with varying vaccination st




Hlavni puvodci neuroinfekci
bakterie

Purulentni meningitidy

. agalactiae
. coli

. monocytogenes

. pneumoniae
. meningitidis
. Influenzae

TABLE 2.2. Causative organisms o 1eningitis beyond neonatal age

France [20] Denmark [21] France [21]

Haemophilus influenzae
Other
Total

1805 (50%)




Hlavni puvodci neuroinfekci

bakterie , C
Purulentni meningitidy

. agalactiae
. coli

. monocytogenes

. pneumoniae
. meningitidis
. Influenzae

TABLE 2.3. Causative organisms [Bf adult bficterial meningitis

Denmark [25] Turkey [26] United Kingdom [27] Czech Republic [ 18] MNetherlands [4]

Listeria monocytogenes
Other
Total




Hlavni puvodci neuroinfekci

bakterie

Purulentni meningitidy
. agalactiae

. coli
. monocytogenes

. pneumoniae
. meningitidis

. Influenzae

. tuberculosis Asepticke meningitidy
B. burgdorferi
M. pneumoniae

_ pozvolnéjsi rozvoj
T. pallidum




Hlavni bakterialni puvodci hnisavé
meningitidy

Vékova podminenost

Novorozenci : ]
enterobakterie (E.coli, klebsiely...), listerie

Kojenci a batolata :

Starsi deti a dospivajici :
(B,C..)
Dospeli : ...listerie



Neisseria meningitidis , klinické projevy

Pritomnost v nosohltanu
Lokalni rhinitida
Bakteremie — meningokcémie

Priznaky intoxikace endotoxinem, meningitida
jako Casta komplikace

Waterhouse-Friedrichsenuv syndrom



http://srs.dl.ac.uk/Annual_Reports/AnRep99_00/Meningitis_Figure_1.jpg

Viyber antibiotik pro léCbu hnisavych meningitid

Cefalosporiny lll. generace — ceftriaxon, cefotaxim
(cave listerie !)

Ampicilin

Krystalicky penicilin
Karbapenemy — meropenem
Chloramfenikol
Ko-trimoxazol....



Lymeska borrelioza

Stadium

lokalizované

diseminované

casoveé obdobi
tydny

tydny - mésice

meésice - roky




Lymeska borrelioza

Stadium

lokalizované

diseminované

casoveé obdobi
tydny

tydny - mesice

meésice - roky

charakteristicky projev

erythema migrans

borreliovy lymfocytom
artritis

karditis

akutni neuroborrelidza

- asepticka meningitis

- neuritida n. facialis

- polyradikuloneuritida
(Bannwarthtv syndrom)

acrodermatitis chronica
atrophicans
artritis
pozdni neuroborrelidéza
- encefalitida




Lymeska borrelioza

Stadium Casové obdobi  charakteristicky projev diagnostika
lokalizované tydny erythema migrans klinicky obraz

borreliovy lymfocytom klinicky obraz

artritis laboratof
karditis

akutni neuroborrelidza
- asepticka meningitis
- neuritida n. facialis

diseminované - polyradikuloneuritida
(Bannwarthdv syndrom)

tydny - mesice

acrodermatitis chronica klinicky obraz
atrophicans laboratof
meésice - roky artritis
pozdni neuroborrelidéza
- encefalitida




Lymeska borrelioza

* pfima diagnostika

- PCR v kloubnim punkatu,
...V biopsii kuze, v likvoru
(problematicka je nizka senzitivita vySetfeni) ’

* neprima diagnostika

- protilatky v kloubu, v séru, v likvoru (intrathekalni syntéza) ELISA + WB
(fajn pro neuroborrelidézu, Spatné pro erythema migrans)

* ATB leCba
erythema migrans neuroborrelioza
- doxycyKlin - cefriaxon Ci cefotaxim

- amoxicilin - penicilin G



Hlavni puvodci neuroinfekci

viry (neurotropni) Aseptické meningitidy
a encefalitidy

enteroviry (a polioviry)

virus klistové encefalitidy

herpesviry HSV, VZV, EBV, HHV6

virus zapadonilské horeCky

virus vztekliny

virus spalniCek, zardenek, pfiusnic
virus Zika

JC virus




Klistova
meningoencefalitida (MEK) S
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Graf 1: KliEtovs ancealitida, CR, roky 1871-20H0, polet phipadi

Graf 4: Kliztové encefaliida v CR v roce 2019 - podle okresu
pravdépodobné nakazy
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Po anglicku:
Tick-borne encephalitis (TBE) && g

Distribution of confirmed tick-borne encephalitis case notification rate per 100 000
population by country, EU/EEA, 2018

"eCoc

-

Notification rate (M/100000)

LIK a

e
rbert




Klistova
meningoencefalitida (MEK) virus kligtové encefalitidy,
Borrelia burgdorferi,

e o, . Francisella tularensis,
subtypy prenasené Ixodes ricinus, Coxiella burnetii.

resp. Ixodes persulcatus a nepasterizovanymi vyrobky Anaplasma, Rickettsia helvetica

Hokkalco

zapadni - evropsky | | dalnovychodni  [& . g




Klistova
meningoencefalitida (MEK)

vsechny vekove skupiny snad jen vyjma Igojenci]
nejvyssi incidence od 45 do 70 let, ale v CR vyrazna i u Skolnich déti

prubeh infekce: ID 3 - 30 dni (s prumérem 14 dni)
asymptomaticky
e abortivni
« dvoufazovy s meningitis
« dvoufazovy s meningoencefalitis (65 % vSech dg. pfipadu v r. 2019)
« dvoufazovy s encefalomyelitidou (chabé obrny, véts. jedné horni koncetiny)

mortalita pod 1 %

* neprima diagnostika

protilatky v seru



Herpeticka encefalitida

HSV1, 2

hemoragicka, nekrotizujici
vétSinou fokalni - temporalni lalok
(nemusi se jednat o primoinfekci)

Prima diagnostika

PCR v likvoru (likvorovy cytologicky nalez neg.)

Terapie

aciklovir 3 tydny
zasada zni: nemuzete-li vyloucit herpetickou etiologii, podejte jej vzdy



Mozkove abscesy

Toxoplasma gondi .
Nocardia asteroides B & -
Listeria monocytogenes (i meningitis) 4% Hey
Staphylococcus aureus \ " y
Streptococcus intermedius
ustni streptokoky

Anaeroby

Inicialni volba ATB : cefotaxim + vankomycin + metronidazol

Cryptococcus neoformans (i meningitis)
Aspergillus
Zygomycety



Lateral
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Ventricular 7
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Infekce shuntu

5 -30 % pricinou selhani funkce

Klinicka manifestace : ventrikulitida, peritonitida, nefritida,
sepse... zkraceni dlouhodobeého preziti..

Infekce v prubéhu vykonu, ascendentné nebo hematogenné
Pritomnost biofilmu
Problematicka eradikace antibiotiky



Infekce shuntu : soucasné moznosti
bakteriologicke diagnostiky

Etiologie : min. 50 % koagulaza neg. stafylokoky, 25 % S.aureus,
Mikroskopie CSF

Kultivace

Analyza 16S rDNA



Material k vysetreni

Hemokultura



Diagnostika infekce krevniho fecCisté:

« plna krev k hemokultivaci
= zlaty standard mikrobiologické diagnostiky IKR

Odebrat Tradiéni postup
Jaky material krev

"parové hemokultury"

Vjakem usporadani 5. 5 3x dvé lahvigky

pfi vzestupu teplot
opakované

V jakém okamziku

1 hemokultura # 1 lahviCka
= vSechny lahviCky odebrané v ramci dg. septickeé prihody



Diagnostika infekce krevniho fecCisté:

« plna krev k hemokultivaci
= zlaty standard mikrobiologické diagnostiky IKR

Odebrat Tradiéni postup Novy postup

Jaky material krev Krev

"paroveé hemokultury" jeden jediny odbeér
2x az 3x dvé lahvi€ky 1x Etyfi az Sest lahvicek

V jakem usporadani

pri vzestupu teplot

V jakem okamziku .
opakované

pfi podezfeni na infekci

1 hemokultura # 1 lahviCka
= vSechny lahviCky odebrané v ramci dg. septickeé prihody



Zasadni pro navysSeni senzitivity hemokultury je
odbeér dostateCného mnozstvi krve

v 1 mLkrve je pouze 1 az 10 bakterii

 zadouci objem krve je 40 az 60 mL up ta1.6x107
(10 ml na lahvicku; celkem 4 az 6 lahviCek)

"0'.' £

« odbér jediné lahvicky je nanic ' " °‘°

Erythrocytes Leucocytes

Opota et al. Microbial diagnosis of bloodstream infection:
towards molecular diagnosis directly from blood. 2015.




Jednorazovy odbeér (single sample strategy)
- zasadni pro navyseni specificity vySetreni

A\

Namitka: bakterie jsou v krvi jen
nekdy a nejpravdepodobneji to je pri
vzestupu teploty

-




of blood (e.g., ’ arge volumes

10 to 20 mL) z(f)t:lozg (eLg];.,
060m
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limit Detection
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Lamy et al. How to optimize the use of blood
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dobu kratSi nez 24 hodin je | e
vyjimecna




ProC preferujeme jednorazovy odbér:
je zasadni pro navySeni specificity

sparové odbéry” 3x za sebou

Jediny odbér

kontaminace 3 % |
\

kontaminace 3 %

kontaminace 3 %

950 % pozitivit je faleSnych 25 % pozitivit je faleSnych



1- 2 dny 1 den

MALDI TOF

pozitivni == kultivace = identifikace

/ a mikroskopie

5 dni

negativni

citlivost na ATB
0-2 dny

v fadu hodin

*  molekularni metody (PCR)




