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Infekce v téhotenstvi

prenasené na plod transplacentarne:

- primoinfekce matky: chybi imunita
rubeola, parvovirus, toxoplazma, CMV
- reaktivace latentni infekce: imunosuprese matky
CMV, HSV
- chronicka infekce matky:
hepatitida B, HIV
- dalsi (ani jedno z vySe uvedeného)
syfilis, listerie

prenasené na plod v porodnich cestach/bé&nhem porodu:

ale hlavné se prenaseji transplacentarne: syfilis, listerie
a je to CastéjSi nez prenos transplacentarni: HSV, HBV, HIV
transplacentarné nikoliv: C. trachomatis, N. gonorrhoeae, GBS

pri porodu prenos krvi matky, kontaminace stolici, agens v porodnich cestach




Vstup do tela matky (t&ch s rizikem pro plod)

- sexualné prenosné
HIV, herpesviry (HSV), lues
- jina cesta vstupu
rubeola, parvovirus, toxoplazma, listerie

Téhotna zena asymptomaticka / benigni znamky infekce
Dite tézce postizené

Rizikoveé faktory pro rozvoj infekce u plodu:
- primoinfekce Ci reinfekce/rekurence (primoinfekce je horsi)
- gestacni vék v okamziku infekce im driv, tim hap)




Infekce v téhotenstvi (téch s rizikem pro plod)

- umrti plodu
- malformace plodu (teratogenni pusobeni)
- po narozeni jako:
kongenitalni / vrozena infekce (transplacentarné prenesene)
- s pfiznaky ihned (Casna)
- asymptomaticke, priznaky opozdéné (pozdni)
neo(peri)natalni infekce (u infekci ziskanych kolem porodu)

40-day human embryo organ involved
actual length 20 mm)

MALFORMATIONS




Infekce v téhotenstvi (téch s rizikem pro plod)

Syfilis (teratogen)

Toxoplasmoza (teratogen)

Ostatni (parvovirus B19, VZV, hepatitida B, E, ...)
Rubeola (teratogen)

CMV (teratogen)

HSV, HIV

Mikrobiologicka diagnostika: Skrinink v téhotenstvi:
sérologie (Ab, Ag) Syfilis Ab (v I. (a lll. trimestru) a z pupe&nikové krve)
PCR viru Hepatitida B HBsSAQ (v I. trimestru)
HIV Ab (v I. trimestru)
(rubeola)
(toxoplazma)

GBS kultivacneé (v Ill. trimestru)




Treponema pallidum
- teratogenni pusobeni

« Poskozeni plodu :
« Primarni Ci sekundarni syfilis matky = riziko pro plod témer 100 %

» umrti plodu az v 25 % pfipadu

* ... |éCba eliminuje riziko pfenosu na dite !

Kongenitalni syfilis:

casna: jako Il. stadium
posSkozeni chrupavek, kosti, kozni léze, hepatitida

pozdni: Hutchinsonova trias: postizeni zubU, hluchota, keratitis




Toxoplasma gondii
- teratogenni pusobeni

postizeno

- treti trimestr: 60 %, méné zavazné

Kongenitalni toxoplasmoza:

Casto pozdéjSi nastup pfiznaku: chorioretinitis, mentalni retardace
Casna jako Sabinova trias: chorioretinitis,i s kalcifikaci mozku, hydrocefalus

problém v dg. v téhotenstvi muze Cinit dlouhodoba pozitivita IgM




Zardenky

- teratogenni pusobeni

Kongenitalni rubeola syndrom (CRS):
= Gregguyv syndrom: poSkozeni oCi (katarakta, mikroftalmie), srdce, hluchota

vyluCovani viru slinami, mocCi jako priklad perzistujici infekce po narozeni
pozdejSi znamky kongenitalni infekce: hluchota, mentalni retardace

postizeno
- do 11. tydne téhotenstvi: 90 % plodu
- do 16. tydne téhotenstvi: 20 % plodu
- nad 20. tyden: 0 %




Cytomegalovirus
- teratogenni pusobeni

Kongenitalni CMV = nejCastejSi kongenitalni onemocnéni (az z 90 % asympt.)
postizeni krvetvorby: anémie, trombocytopenie
chorioretinitis

Blueberry muffin baby
charakterizovan
purpurou jako pfiznakem
extramedularni
hematopoézy

vyluCovani viru slinami, mocCi
pozdejSi znamky kongenitalni infekce:
hluchota, mentalni retardace




Parvovirus B19

afinita k bunkam myokardu, erytroblastum plodu

neni teratogenni,
ale vazné nebezpeci v podobé hydrops fetalis




Perinatalni infekce

Infekce prenasené na plod v porodnich cestach/béhem porodu:

. ale hlavné se prenaseji transplacentarne: syfilis, listerie

. a je to CastéjSi nez prenos transplacentarni: HSV, HBV, HIV
transplacentarné nikoliv: C. trachomatis, N. gonorrhoeae, GBS

Listeria monocytogenes

* intrauterinni infekce:
predCasny porod a sepse, vzacné granulomatosis infantiseptica
* perinatalni infekce:
meningitida
Country

Ohservation seriad
Streptococcus agalactioe 565 (58%)

herichia coli - 0 %
Listeria monocytogenes 19 (2%)
Streptococcus pneumoniae 39 (4%)
Other 156 (16%)
Total 982

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




HSV

vétSinou perinatalni infekce:
diseminovana kozni infekce
encephalitis
| dalSi organy (plice, jatra)

Hepatitis B

nebezpeci fulminantni hepatitidy
profylaxe: vakcinace
+ imunoglobuliny novorozencum

HIV

Kongenitalni infekce:
smeérujici k rozvoji AIDS

25% riziko pfenosu z matky na dité
- antiretrovirova léCba téhotné (treti trimestr) snizuje riziko pod 0,5 %




gonokok, C. trachomatis

keratokonjunktivitis — kredeizace jako prevence infekce
u C. trachomatis (a nékterych dalsich STD agens) - pneumonie

Streptococcus agalactiae (GBS)

* perinatalni infekce:
sepse, meningitida, pneumonie
« "pozdni" infekce v prvnim mésici zivota




Sexualne prenosné nemoci




Paradox:

dobre kontrolovatelné nemoci
- neni rezervoar ve vnejSim prostredi

- choulostiva agens

ale pritom je nemame pod kontrolou
- neexistuje oCkovani (s vyjimkou HPV a HBV)
- pozdni diagnostika (nikoliv kvuli laboratofi)
- Casto asymptomaticky prubéh




Iniekce ch/amydia lrachomals

B manifestni M latentni

B manifestni

M [atentni

gonorrhoea

B manifestni M oligosymptomaticka

40%

zdroj: Dr. Zakoucka, Statni zdravotni ustavy,
NRL pro dg. syfilis, chlamydie




Vyskyt Pohlavnich nemoci v CR

L&V
™
A s 5 filis

s kA pavka
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Rok

zdroj: Dr. Zakoucka, Statni zdravotni ustavy,
NRL pro dg. syfilis, chlamydie




Zakladni projevy:

* vytok
* zmeény na sliznicich - viedy, vyrustky ... (na sliznicich, které byly
v kontaktu - pohlavni organy, ustni dutina, rektum)

spravna diagnoza neni mozna bez mikrobiologického vySetreni

Zakladni nozologicka jednotka = uretritis, u Zen i cervicitis
NEJSOU to infekce mocCovych cest




Vhodny material k vysSetreni

* MOC (prvni ranni)

- PCR (multiplex, tzv syndromové PCR)

* vytér z uretry, cervixu, vaginy

- mikroskopie pri okamzitém naneseni na podlozni sklicko
- kultivace (vytér v transportnim meédiu)
- PCR

* stér z Iéze (kozni)

- mikroskopie
- kultivace
- PCR

* Sérum




Virové STD

Bakterialni

Parazitarni

Mykotické

HSV2 (HSV1)
HBV

HCV

HIV

HPV

Treponema pallidum
Nesseria gonorhoeae
Chlamydia trachomatis

Haemophilus ducreyi

Trichomonas vaginalis
Phthirus pubis
Sarcoptes scabiei

Candida spp.

Herpes genitalis

Virova hepatitida B

Virova hepatitida C

AIDS

Kondylomata, bradavice, ca Cipku

lues
kapavka
lymphogranuloma venereum, uretritida...

ulcus molle

Trichomoniaza
Phtiriasis pubis
Svrab/scabies

Kandiddza genitalu




Treponema pallidum subsp. pallidum

primarni

sekundarni

latentni

terciarni

Casové obdobi charakteristicky

tydny

tydny - meésice

1 rok (2 roky)

dalSich mnoho
roku

projev

ulcus durum a
indolentni bubo

Generalizace:
kozni projevy,
condylomata lata

bez pfiznaku
bez pfiznaku

Organy:
neurosyfilis,
kardiovaskularni,
gummata

diagnostika

mikroskopie,
PCR,
protilatky

protilatky

protilatky
protilatky

protilatky




"Greatpox" = Syfilis; jeden z pfiznakd druhého stadia




Treponema pallidum subsp. pallidum

* pfima diagnostika

- mikroskopie v zastinu (v temném poli)
- PCR

* neprima diagnostika

- nespecifické (netreponemové) = VDRL (RRR, RPR, BWR)
kardiolipin pouzit jako antigen
drive pozitivni nez ty druhé (~ od 4 tydnu p.i.), pozitivita vymizi s [éCbou
riziko falesnych negativit a pozitivit

- specifické (treponemove) - TP (hem)aglutinace TPHA, TPPA; FTA-ABS,
ELISA, WB
urCi izotypy IgG, IgM (ty diilezité pro vrozenou syfilis i pro monitoring &by u déti)
IgG pozitivni po cely zivot
kazda pozitivita se overuje v NRL




Treponema pallidum subsp. pallidum

* neprima diagnostika

- nespecifické (netreponemové) = VDRL (RRR, BWR)

- specifickeé (treponemove) - TPHA, TPPA; FTA-ABS, ELISA, WB

specificka reakce interpretace
aktivni infekce
falesna pozitivita ?
uspesna léCba




gonorrhoea
B manifestni M oligosymptomaticka

40%

Neisseria gonorrhoeae

kapavka s pomerne vysokou mirou manifestace
- uretritida a/nebo cervicitida
- komplikaci diseminovana gonokokova infekce
(az peritonitis, sepse, meningitidy)

- tonsilofaryngitida, proktitida
- novorozenecka konjunktivitida

Diagnostika:

mikroskopie (hl. uretritis; MOP [V)
kultivace (spec. podminky)

PCR




WHO PRIORITY PATHOGENS LIST
Terapie: FOR R&D OF NEW ANTIBIOTICS
Priority 1: i
Penicilinazal riority 1: CRITICAL
efluxové pumpy Acinetobacter baumannii, carbapenem resistant
Pseudomonas aeruginosa, carbap: sistan

cefalosporiny ll. Slruboctjoryes . ostapeac i, - gt

generace
+ Priority 2: HIGH

m a k rOI I d y Enterococcus faecium, vancomycin-resistant

n e b O tetl’a Cy kI | n y Staphylococcus aureus, methicillin-resistant, vancomycin
ne bo intermediate and resistant

chinolony

Helicobacter pylori, clanithromycin-resistant
Campylobacter, fluoroquinolone-resistant
Salmonella spp., fluoroguinolone-resistant

Neisseria gonorrhoeae. 3™ generation cephalosporin-resistant,
fluoroquinolone-resistant

Priority 3: MEDIUM

Streptococcus pneumoniae, penicillin-non-susceptible
Haemophilus influenzae, ampicillin-resistant

Shigella spp., fluoroquinolone-resistant




Chlamydia trachomatis
Sérotypy asociované s ruznymi onemocnénimi:

= A,B,C: trachom (nejedna se o STD)
- L: lymphogranuloma venereum
- D - K: STD: uretritis, prostatitis
cervicitis, salpingitis (i jako chron. asymptom. --> neplodnost)
tonsilofaryngitida, proktitida
reaktivni artritida
paratrachom = novorozenecka konjunktivitis
novorozenecka pneumonie

Diagnostika: Sexualné prenosna Terapie:
ikroskopie onemocneéni makrolidy
' Neisseria gonorrhoeae tetracykliny

Chlamydia trachomatis chinolony
Mycoplasma genitalium
Mycoplasma hominis
Ureaplasma parvum
Ureaplasma urealyticum
Trichomonas vaginalis




Mykoplazmata a ureaplazmata

Sexualné prenosna
onemochneéni

Neisseria gonorrhoeae
Chlamydia trachomatis
Mycoplasma genitalium
Mycoplasma hominis
Ureaplasma parvum
Ureaplasma urealyticum
Trichomonas vaginalis

Rizikovy faktor nebo samostatny puvodce infekci?
uretritidy, prostatitidy
chorioamnionitidy a predCasné porody




Trichomonas vaginalis

kolpitidy, uretritidy

Terapie:

Diagnostika:

| | (MOP\L metronidazol




HSVZ2, HSV1

primarni, rekurentni infekce -- vezikuly

HPV

Genotypy asociované s ruznymi afekcemi:

- bradavice

- kondylomata (condylomata accuminata)

- onkogenni (cervix, orofaryngealni oblast, larynx)

HCV

Prenos pohlavnim stykem neni ten hlavni (spise iv. - narkomani)

- s vysokou tendenci rozvoje chronicke infekce (min. 60 %)

- vylécitelné diky DAA (direct acting antivirals) - nutné znat genotyp HCV
uspech IéCby monitorovan kvantifikaci virové naloze




HBV

p‘fenOS nejen pohlavn im Stykem (i parenteralni, vertikalni)

Stadia / formy infekce: (velmi nachylni novorozenci: 90 % vs. 5 % dosp.)

70% asymptomatic
30% symptomatic

Acute hepatitis 1% fulminant => hepatic transplantation

90-95% 5-10%

HBsAg+
HBsAg -
Anti-HBs+ & HBc+

Chronic infection

(3-5%/year) Liaw, Lancet 2009




HBV

Stadia / formy infekce: (velmi nachylni novorozenci: 90 % vs. 5 % dosp.)

NEUY4
- akutni infekce HBsAg+ anti-HBc+ (IgM)/-

- chronicka infekce

- aktivni (chr. hepatitida) HBsAg+ HBeAg+ anti-HBc+ anti-HBe-
- nosicstvi HBsAg+ HBeAg-  anti-HBc+ anti-HBe+

- hepatocelularni karcinom

- "Uzdrava" anti-HBc+, anti-HBs+
(v jadfe hepatocytl virus preziva
jako episom --> latentni infekce)

Diagnostika: Diagnostika:

pomoci antigenu a protilatek ...a HBV DNA
HBsAg I-HBs

gelozivotni prikaz infekce probihajici/probéhlé)

HBeAg




bune 5,30:260=2

Pneumocystis Pneumonia = Los Angeles

In the period October 1980-May 135 oung men, all active homosexuals, were
weated for biopsy-confirmedCBneumocystis carin Dreumonia at 3 different hospitals
in Los Angeles, California, Two of The patients died. Al 5 patients had laboratory-
confirmed previous or current Cylomed Iuwrm (CMV) infectiyn and candidal mucosal

infection. Case reports of these patients follow.

zdroj: Morbidity nad mortality weekly report.

Dnes 37 milionu paC|entu Center for Disease Control (CDC).

(2/3 v Africe)

s People who inject drugs

4%, 7%
v CR cca 3500 piipadd '

. Gay men and other men who
B, have sex with men

A 8%

e Transgender people*
w 0.4%

Clients of sex workers
and other sexual partners
of key populations

16%




Diagnostika:

- protilatky (ELISA): nejdrive za 3 tydny (potvrdit imunoblotem)
- Ag p24: za 2 tydny
- RNA: za 10 dni




Prabéh u neléeného pacienta:

Immune
activation

CD4* T-cel

counts in blood

Viremia

Mucosal
CD4* T-cells

Chronic _ AIDS

Years Months

zdroj: Grossman et al. Pathogenesis of HIV infection:
what the virus spares is as important as what it

CD4 pozitivnl' T |ymeCyty destroys. Nat Medicine 2006.
norma: 500 - 1400/mm?
AIDS: < 200

(rychlost progrese onemocnéni zavisi na virové nalozi a po€tu CD4)




Terapie:

Cil: potlacit replikaci HIV, virovou naloz v krvi dostat pod detekcni limit
Kdy léCbu zahajit: ihned (nehlede na pocet CD4+ bunék)

inhibitory RT -
- nukleosid(tid)ovy HIV ||fe C Cle

- nenukleosidovy:

zidovudin (1987)

lamivudin

tenofovir 0G4 tad * 4

chemokine
receptor

inhibitory RT
nukleosid(tid)ovy

" inhibitory RT
- nenukleosidovy




Terapie:

Cil: potlacit replikaci HIV, virovou naloz v krvi dostat pod detekcni limit
Kdy léCbu zahgjit: ihnned (nehledé na pocCet CD4+ bunék)

inhibitory RT
- nukleosid(tid)ovy
- nenukleosidovy:
zidovudin (1987)
lamivudin
tenofovir

inhibitory
fuze

inhibitory
integrazy

HIV life cycle

Fusion of
membranes

Binding ¥
to CD4 and
chemokine

receplor < Particle

maturation

i nucleus

J"""’f Clrcular
torms

Genomié\“-"

ranscripts ;

cART (drive HAART):
podani v dvoj-, troj-kombinaci (dva nukleosidové inhibitory + tfeti lék)

inhibitory
proteazy:
lopinavir
atazanavir




NebezpecCi vyskytu oportunnich infekci ve stadiu AIDS:

Pneumocystis jiroveci

NTM (M. avium complex) a M. tuberculosis
Nocardia

opakované pneumonie

CMV (retinitis, oesophagitis)

Toxoplasma gondii
Cryptosporidium

Cryptococcus neoformans

Salmonella septicaemia
HBV




Posledni slide

Infekce v t€hotenstvi a agens STD se prekryvaji, ale ne zcela

Toxoplasma Treponema

Rubeola HIV N. gonorrhoeae
Parvo B19 HBV T. vaginalis
listerie HSV2

... ale vubec se neprekryvaji s infekcemi mocovych cest




