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Prehledové cldnky [REELE)

V préci je prezentovan piehled souc¢asnych znalosti o syndromu toxického Soku. Jedna se o multisystémové onemocnéni vyvolané toxiny,

které charakterizuje rychly rozvoj Sokového stavu a pomérné znac¢na smrtnost. V etiologii onemocnéni se u stafylokokového syndromu
toxického Soku uplatiiuje Staphylococcus aureus produkujici TSST-1 toxin a/nebo enterotoxiny. V etiologii streptokokového syndromu
toxického Soku se ucastni nékteré M sérotypy Streptococcus pyogenes produkujici pyrogenni exotoxiny. Prace se stru¢né zminuje o pa-

togenezi obou typl onemocnéni, klinickém obraze, diagnostice a diferencialni diagnostice, Ié¢bé a mozné prevenci.
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The overwiev of current knowledges of toxic shock syndrome. Toxic shock syndrome is a multiorgan disease caused by toxins that is

characterized by rapid onset of shock and significant lethality. Two microbes are included in the etiology of the disease. Staphylococcus

aureus producing TSST-1 and enterotoxins cause staphylococcal toxic shock syndrome. Strains of Streptococcus pyogenes that involve
some M proteins and produce pyrogen exotoxins cause streptococcal toxic shock syndrome. The pathogenesis of both types of infection,
clinical picture, diagnosis and differential diagnosis, treatment and possible prophylactic measures are described.

Key words: toxic shock syndrome, Staphylococcus aureus, Streptococcus pyogenes, toxins.

Syndrom toxického Soku je velice zavaz-
né, hore¢naté onemocneni, které je vysledkem
systémové imunitni odpovédi na pyrogenni
exotoxiny (superantigeny) produkované kme-
ny Staphylococcus aureus a nebo Streptococcus
pyogenes.

Soucasné uzivana oznaceni téchto infekcf
jsou STS, TSS (syndrom toxického $oku, toxic
shock syndrome) pro onemocnéni vyvolané
toxiny stafylokok(, SSTS, STSS (streptokokovy
syndrom toxického Soku, streptococcal toxic
shock syndrome) pro onemocnéni zptsobené
toxiny streptokokd (1-5).

Prvni popis STS jako samostatné klinické jed-
notky pochézi od amerického pediatra Jamese
Todda, ktery v roce 1978 popsal sedm pfipadd
onemocnéni u déti ve véku 8-17 let. Jednalo se
o ptiznakovy soubor zahrnujici vysokou horec-
ku, erytrodermii, zmatenost, profuzni préjem,
sok, multiorgdnové selhani.V rekonvalescenci se
u prezivsich déti objevilo olupovani kize dlanti,
chodidel a trupu. U Sesti nemocnych byl z bi-
ologického materidlu kultivovén Staphylococus
aureus produkujici dosud nezndmy exotoxin, ktery
vyvolaval epidermolyzu, ale lisil se od jiz zndmych
stafylokokovych exfoliatind A a B (1, 3,6). Toxin byl
termolabilnia pdsobil v bazéIni vrstvé epidermis.
V roce 1984 byl definitivné oznacen jako TSST-1
(toxic shock syndrome toxin 1).

Vroce 1980 doslo v USA k narlstu one-
mocnéni provazeného popsanymi pfiznaky

u mladych menstruujicich zen, které uzivaly
vysokoabsorpcni vaginaini tampony (1, 3, 5, 7).
U vétsiny z nich byl z poevnich vytér( izolovan
Staphylococcus aureus produkujici TSST-1.

Z osmdesatych let pochazeji i prvni popisy
uvedenych symptom? toxického Soku u velkého
spektra nemocnych bez souvislosti s menstru-
aci, kde loZisko infekce bylo nalezeno kdekoliv
v organizmu (3, 5, 7, 8). Byly rozpoznény dvé
formy STS, které jsou dosud oznacovany jako
menstruacni a nemenstruacni. V CR byla prvnf
onemocnénf STS popséna v r. 1983 (3).

Streptokokovy syndrom toxického Soku
popsal poprvé Cone v roce 1987 u dvou paci-
entd. Casnym rozvojem hypotenze se odlisuje
od jinych invazivnich onemocnéni vyvolanych
streptokoky skupiny A, jak bylo publikovano
v roce 1993.V dalsich letech byla prezentovéna
cetnd sdéleni tykajici se SSTS u pacientd obou
pohlavi kteréhokoliv véku a rasy (4, 5,9, 10).

Centra pro kontrolu a prevenci nemoci
v Atlanté (CDC-Centers for Disease Control and
Prevention) vydala v roce 1996 posledni verzi
klinické definice pfipadu SSTS, v niz jsou klinic-
ka a laboratornf kritéria doplnéna o pozadavek
kultiva¢niho prlkazu Streptococcus pyogenes
(4, 5). Vroce 1997 byla naposledy revidovana
také kritéria pro STS (2, 3, 5, 8).

Vyskyt menstruacni formy STS v USA byl
nejvyssi v roce 1980, kdy bylo evidovano 3-14
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pripad/100 000 zen ve fertilnim véku, nejvi-
ce byly postizeny bélosky do 30 let, smrtnost
se pohybovala mezi 5-6%. Po staZeni vyso-
koabsorpcnich vagindlnich tamponl z trhu
poklesla incidence menstrua¢niho STS na
1 pifipad/100000 Zen ve fertilnim véku/rok se
smrtnosti 3,3% v soucasnosti (3, 5). Béhem let
tak doslo ke snizeni celkového poctu ptipadd
STS, ale k relativnimu zvyseni poctu piipadd
nemenstruacni formy STS.

V CRse STS vyskytuje pravdépodobné mno-
hem castéji, nez je diagnostikovan. Pficinou je
nejen to, ze na STS se pomysli malokdy a paci-
enti byvaji Iéceni pro jinou diagndzu, ale i to, ze
nékteré pfipady nemusi mit plné rozvinutou
symptomatologii (3, 8, 11-14). V letech 1983—
2001 bylo v Cechach registrovano 70 pripadd
STS, tedy 2,4 pFipadu za rok se smrtnosti 11,4 %
(3). Dle epidemiologické databaze EPIDAT SZU
CEM (Epidemiologickd databaze, Statni zdravotni
ustav, Centrum epidemiologie a mikrobiologie)
v Praze bylo v roce 2007 evidovadno celkem 12
pipadd STS, v roce 2008 (I.-IX. mésic) celkem 4
onemocneéni (tabulka 1).

Streptokokovy syndrom toxického $oku je
nejcasteéji pozorovan v souvislosti s infekcemi
mékkych tkani a postihuje vsechny vékové sku-
piny. Neni evidovén samostatné, ale vétsinou
jako jeden z moznych klinickych obraz{ inva-
zivnich infekci vyvolanych streptokoky skupiny
A (GAS-group A streptococcus), a to jak v USA,
takiv Evropé a CRjiz od roku 1994 (10, 15, 16). Od
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Tabulka 1. \/yskyt STS (dg. A48.3) v Ceské republice — EPIDAT (1998-2008)

1998 1999 2000 2001 2002

2003

2004 2005 2006 2007 2008I.-IX.

1 3 3 2 1 6

4 5 0 12 4

roku 2002 je NRL (N&rodni referencni laborator)
pro streptokoky SZU CEM v Praze za¢lenéna
do celoevropského projektu Strep-EURO, v né-
mz jsou v ramci aktivni surveillance sledovéana
vsechna invazivni streptokokovd onemocne-
ni (16).

Z dostupnych Udaju vyplyva, Ze incidence
invazivnich GAS infekci v USA v letech 2000-
2004 byla 3,5 pfipadu/100 000 obyvatel se
smrtnosti 13,7 %. ZvIast je uvedena smrtnost
SSTS, kterd v tomto obdobi ¢inila 36% (15).
Nekteré prameny uvadeji az 70% smrtnost SSTS
(5). V Evropé i v CR byla v roce 2003 incidence
invazivnich GAS onemocnéni 1,3/100 000 oby-
vatel se smrtnosti 13,5 %, smrtnost pro SSTS
¢inila 30% (10, 16).

Syndrom toxického soku je vysledkem
systémové imunitni odpovedi organizmu na
vyplaveni toxinG produkovanych nékterymi
stafylokoky a streptokoky, které se chovajf jako
superantigeny (1, 5, 8, 10).

Superantigeny aktivujf imunitnf systém pfi-
mou vazbou na receptory lymfocytd, nikoliv
obvyklou cestou, tedy prostfednictvim anti-
gen-prezentujicich bunék. Tato nekontrolovana
aktivace lymfocytd je provdzena vyplavenim
velkého mnozstvi cytokind, zejména tumor-
necrosis faktoru alfa (TNF- a), interleukinu-1 (IL-1)
a interleukinu-6 (IL-6). Spusténim cytokinové
kaskady dochazi ke generalizované poruse mi-
krocirkulace, kterd se klinicky projevi Sokovym
stavem a multiorgdnovym postizenim, ev. se-
lhanim (1, 3, 5).

Za rozvoj STS jsou odpovédné kmeny
Staphylococcus aureus produkujici toxiny TSST-1,
enterotoxiny A, B a C, vyjimecné D a E s tim, Ze
TSST-1 se uplathuje zejména u menstruacnich
piipad(i STS az v 90 %, zatimco u nemenstruac-
nich pifpadti STS je 40-60% onemocnéni zpd-
sobeno kmeny Staphylococcus aureus, které tvori
enterotoxiny. V fadé piipadd STS jsou identifiko-
vany kmeny Staphylococcus aureus produkujicf
jak TSST-1, tak i nékteré z enterotoxin (8, 12,
14, 17). Vlastni klinické projevy jsou dany piffmo
interakci mezi hostitelem a patogenem a zavisf
na mistnich faktorech (pH, hladina glukézy a hot-
¢iku), véku i stavu humoraini imunity organizmu
(1,3, 5). V literatufe je udavano, Ze u zdravych
dospélych jsou v séru pfitomny protildtky proti
TSST-1 az v 90%. Nepfitomnost protildtek proti

TSST-1 a stafylokokovym enterotoxindim je po-
klddana za jeden z rizikovych faktor( pro rozvoj
STS. Absence protildtek je vysvétlovéana tim, Ze
superantigenem zprostifedkovana produkce
interferonu gama inhibuje produkci imunoglo-
bulinli (3, 5). Pri sledovani tvorby protildtek po
prodélaném onemocnéni ¢ast pacientl viibec
postinfekenf protildtky nevytvorfa jsou vystaveni
riziku opakovaného onemocneént.

Také u SSTS jsou za rozvoj piiznakd odpo-
védné razné faktory virulence Streptococcus
pyogenes. Na vyvolani systémové zanétlivé
odpovedi provazené stimulaci produkce pro-
zanétlivych cytokint se podili faktory vazané
na povrch mikroba a zékladnf slozky bunécné
stény (zejména M protein, peptidoglykan, ky-
selina lipoteichoovad). NejduleZitéjsi roli v indukci
zanétlivé odpovédi vsak hraji superantigeny —
streptokokové pyrogenni exotoxiny A, B, C
a streptokokovy mitogenni exotoxin (4, 10, 16).
Tyto superantigeny jsou produkovany réznymi
sérotypy streptokoku. Sérotypizace kment byla
dfive provddéna sérologickymi metodami uzi-
vajicimi specifické protildtky proti M-proteintim,
jako vyznamnym faktordm virulence. Tyto kme-
ny byly pak oznaceny jako M typy. V soucasné
dobé jsou uzivany genetické metody, sekvencni
typizace. Kmeny jsou pak zafazovény pod ozna-
cenim emm.

Nejcast&jsim typem zjistovanym u invaziv-
nich streptokokovych onemocnénije nyniv CR
typ emm1 (M1), emm typy 1, 3, 12, 28 prevazuji
v USA, emm 28 ma nejvétsi zastoupeni v zemich
severni Evropy (4, 16).

Klinické pfiznaky obou typl onemocnénti
(STS, SSTS) se mohou prekryvat, mohou mit
rliznou intenzitu projevl, mohou si byt velmi
podobné (tabulka 4). Mozné vysvétleni dokladaj
také sekvencni analyzy, které odhalily az 50%
podobnost sekvenci aminokyselin stafyloko-
kovych enterotoxinll B a C a streptokokového
pyrogenniho exotoxinu A (5).

Podezfeni na syndrom toxického Soku Ize
z klinického hlediska vyjadrit, avsak etiologicky
odliit STS a SSTS pred kultivaci agens je obtizné
az nemozne.

Syndrom toxického $oku nemusi mit plné
rozvinutou symptomatologii, mtze probihat
i mirnéji, ale na druhé strané mUze rychle vést
k multiorgdnovému selhanf se smrtelnym ukon-
cenim.

V klinické diagnostice jsou uzivéna kritéria
vytvofend CDC v Atlanté pro STS a SSTS (tabulky
2, 3). V poslednich letech je vyZzadovéno dopl-
nénf téchto kritérii pro STS o kultivacni prikaz
Staphylococcus aureus a prlikaz tvorby toxin(
izolovanym kmenem spolu se sérologickou od-
povédi pacienta (1, 3).

Nejcasteji uvadeénymi rizikovymi faktory
pro rozvoj STS jsou: pfitomnost toxigennich

Tabulka 2. Syndrom toxického $oku (STS) — definice pfipadu (CDC, 1997)

Klinicka kritéria

horecka >389°C

exantém (ras)

difuzni makularnf erytrodermie

hypotenze

dospéli: systol. TK < 90 mmHg nebo ortostaticky kolaps

déti: systol. TK < 5. percentil dle véku u mladsich 16 let

olupovaéni kiize

1-2 tydny po zac¢atku, zejména na rukou a nohou

multisystémové
postizeni

(3 nebo vice systému)

gastrointestindIni (zvraceni nebo prijem na zacatku nemoci)

svalové (zdvazné myalgie nebo zvysenf kreatinkindzy na > dvojndsobek horniho li-

mitu normy)

slizni¢ni (hyperémie sliznice vaginélni, orofaryngeéini nebo konjunktivalni)
ledvinné (zvyseni urey nebo kreatininu na > dvojndsobek horniho limitu normy)
jaterni (zvyseni bilirubinu, ALT nebo AST na > dvojndsobek horniho limitu normy)
hematologické (trombocyty < 100 000/mm?)

CNS (dezorientace nebo alterace védom{ bez loZiskovych neurologickych pfizna-
kd, které nelze vysvétlit hore¢kou nebo hypotenzi)

Laboratorni kritéria

Negativni vysledky kultivace likvoru, krve, vytérd z krku (hemokultura mize byt pozitivni — Staphylococcus
aureus), sérologie leptospirdzy, horecky Skalistych hor a spalnicek.

Klasifikace ptipadu

Pravdépodobny pfipad: splfuje laboratorn( kritéria a jsou pfitomny 4 klinické pfiznaky z 5 uvedenych.
Konfirmovany pripad: splnuje laboratorni kritéria a je pfitomno vsech 5 klinickych priznakd véetné olu-

povani kdze.
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Tabulka 3. Streptokokovy syndrom toxického $oku (SSTS) — definice pffpadu (CDC, 1996)

Klinicky popis

SSTS je velmi zavazné onemocnéni spojené s invazivni nebo neinvazivni infekci streptokoky skupiny
A (Streptococcus pyogenes). SSTS se mlize rozvinout pfi infekci streptokoky skupiny A na jakémkoliv misté
organizmu, ale nejcastéji ve spojeni s infekcf kize. Klinicky prbéh onemocnéni je charakterizovéan toxic-
kym a rychle progredujicim rozvojem pfiznaku s az 50% smrtnosti.

Klinicka kritéria

Klinicky se onemocnéni manifestuje v prvnich 48 hodinach hospitalizace (nozokomialni pfipady — v prv-

nich 48 hodinach nemoci).

B hypotenze dospéli: systol. TK < 90 mmHg

déti: systol. TK < 5. percentil dle véku u mladsich 16 let

B multiorgadnové postizeni (2 nebo vice organd):

a) ledvinné (zvyseni kreatininu > 177 pmol/l, nebo na = dvojnasobek horniho limitu normy pro dany
vek, u nemocnych s preexistujicim rendlnim postizenim zvysent kreatininu na > dvojnasobek dolni-

ho limitu normy)
b)

koagulace (trombocyty < 100000/mm?, nebo diseminovana intravaskulérni koagulace definovana

prodlouzenou srazlivosti, nizkou hladinou fibrinogenu a pfitomnosti fibrin degradacnich produkt()
Q) jaterni(zvyseni bilirubinu, ALT nebo AST na > dvojnédsobek horniho limitu normy pro dany vék, u ne-
mocnych s preexistujicim jaternim postizenim na > dvojnasobek dolniho limitu normy)

d)

ARDS (acute respiratory distress syndrome) definovany akutnim rozvojem difuznich plicnich infiltra-

td a hypoxémii pfi absenci kardidlniho selhdvani, nebo difuzni propustnosti kapildr manifestujici se
akutnim rozvojem generalizovaného edému nebo pleurdinim ¢i peritoneédlnim vypotkem s hypal-

buminémif
e)

koznf (generalizovany erytematozni makularni exantém, ktery se mdze olupovat), nekréza mékkych

tkanf zahrnujici nekrotizujici fasciitidu nebo myositidu nebo gangrénu

Laboratorni kritéria

Kultiva¢ni prikaz Streptococcus pyogenes.

Klasifikace pFipadu

B Pravdépodobny pfipad: splfiuje klinicka kritéria a Streptococcus pyogenes je izolovan z mist bézné neste-

rilnich. Nenf prokdzana jina etiologie nemoci.

m Konfirmovany pfipad: splfiuje klinickd kritéria a Streptococcus pyogenes je izolovan z mist normalné steril-
nich (napf. krey, likvor, kloubni, pleurdlni nebo perikardialni vypotek).

Tabulka 4. Charakteristika STS a SSTS

Znak Stafylokokovy syndrom Streptokokovy syndrom
y toxického Soku toxického Soku

Vek 15-19 let 20-50 let, seniofi

Pohlavi 3 x Castéjsiu zen Zeny i muzi

Lokalizované invazivni ne ano

menstruacni a

onemocnén(

nemenstruacni forma

nekrotizujic fasciitida, myositida

Generalizovana erytrodermie

ano, olupovani kiize

spise ne
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nych se STS dochézi paty az desaty den nemaocdi,
nékdy pozdéji k Supenfi az olupovani kize, ze-
jména na koncetindch (obrézek 3). Laboratorni
nédlezy odpovidaji zavazné bakteridlni infekci
(leukocytdza, posun doleva v diferencidlnim
rozpoctu leukocytd, vysoky Greaktivni protein,
vysokd sedimentace) s orgdnovym postizenim,
ev. poruchou hemokoagulace. Pfed zahajenim
antibiotické lé¢by plati zdsada odbéru biologic-
kého materidlu ke kultiva¢nimu vysetreni (krey,
likvor, vaginaini vytér, vytéry z krku, nosu, stér
z operacni rany, popaleniny, opafeniny, kozni
odérky, puchyre, furunklus).

Obrdzek 1. STS - menstrua¢ni forma. Splyvajici
scarlatiniformni exantém na trupu, erytém

Obrdzek 2. STS - nemenstrua¢ni forma. Erytém
na zadni plose dolnich koncetin, splyvajici scar-
latiniformni exantém

Nauzea, zvraceni nebo prijem

> 90% pacientd

spise vyjimecné

Porucha védomf (zmatenost)

casto

spise vyjimecné

Bolest v misté infekce

ne

nejcastéjsi priznak

Bakteriémie spise vyjimecné 60 % pacientl
) TSST-1, enterotoxin A, streptgkokovy pyrogenm .
Toxin exotoxin A, B, C, mitogenni
B,C(E) )
exotoxin
Mortalita 3-5% 30-70%

stafylokokd, uzivani vaginélnich tampon(, nos-
ni tamponady, tamponady ran, nepfitomnost
protildtek proti TSST-1 a stafylokokovym ente-
rotoxindm v séru pacientl (3, 5).
Nemenstrua¢niforma byva pomérné ¢asto
spojena s chirurgickym vykonem, jako poope-
racni rané infekce. STS je charakterizovan nahlym
zacatkem, horeckou, bolestmi svald a kloubt
a rychle nastupujici hypotenzi. Sou¢asné se ob-
jevuje zvracenf a prdjem a velmi ¢asné i koznf

projevy (tabulka 2). Exantém muze mit rizny
charakter, nejcastéji scarlatiniformni, petechialnf
nebo makulopapuldzni se splyvanim eflores-
cenci (obrazky 1, 2). Pfitomna konjunktivitida
a prosaknuti mekkych tkanf spolu s jiz uvede-
nymi pfiznaky by mély vést k podezfeni ze STS
a zahjenti écby. Dilezitym poznatkem u poo-
peracnich STS, které se objevuiji vétsinou druhy
den po vykonu, je benignivzhled opera¢nirany
az u40% nemocnych (3). Téméf u viech nemoc-
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Obrdzek 3. STS - nemenstruacni forma. Supeni
kbze

Obrdzek 4.55TS - CT obraz stehen obou dolnich
koncetin. Vyrazna asymetrie stehen. Vlevo edém
svalll a mezisvalové tkdné i podkozniho tuku

Nejzavaznejsi komplikaci STS je multiorgéno-

vé selhani. Nejcastéji je uvadéno akutni selhanf
ledvin, Sokova plice, diseminovana intravaskular-
ni koagulace. Z dalsich komplikaci se jedné o kar-
diomyopatie, encefalopatie, poruchy vnitiniho
prostiedi. U 40-50% postizenych mUze dojit
k relapsu onemocnént, vétsinou do 2 mésicl
po prvni epizodé. Tyto ataky viak nebyvajf tak
zavazné. Po odeznéni nemoci muze dlouho pre-
trvavat ndpadnd Unava, svalova slabost, poruchy
koncentrace, paméti apod. (1, 5).

Diferencidlné diagnosticky pfichazi v tvahu
predevsim spala a dalsi streptokokové infekce,
respira¢ni infekce provézené horeckou a vy-
razkou (respiracni viry, mykoplazmata), erytro-
dermie zpUsobené stafylokokovymi exfoliatiny
(RitterGv syndrom), ale i Kawasakiho syndrom,
Stevens-Johnsondv syndrom, sepse, septicky
ok, ale i bézna gastroenteritida (1, 3, 5, 14).

U invazivnich streptokokovych infekci za-
hrnujicich SSTS (podle soucasné platné me-
zindrodnf dohody) patff k rizikovym faktordim
poruseni klize a snizeni obranyschopnosti
organizmu. Dominujicim rizikovym faktorem
je poranéni, a to i mirného stupné, ale i tupé
trauma s tvorbou hematomu ¢ pohmozdénim
svald, rzné chirurgické vykony jako hysterekto-
mie, vaginalni porod i porod cisafskym fezem,

operace kosti se zavedenim htebd, plastické
operace prsU, liposukce a dalsi (4, 9). Mezi rizi-
kovymi faktory jsou uvadény i virové infekce,
které narusuji integritu sliznic a kiize, zejména
chfipka a varicella. Dale sem patfi alkoholizmus,
intravendzni narkomanie, popaleniny, diabetes
mellitus, nddorova onemocnénti, kortikoterapie
aimunosupresivni lé¢ba. Ve vetsiné pfipadl se
viak jednd o dosud zdravé jedince, bez pred-
chozi imunosuprese (4, 10, 16).

SSTS obvykle souvisi s myositidou nebo
fasciitidou. Méa velice rychly rozvoj priznakd.
Nejcastéjsim prvnim symptomem je lokalizo-
vana nebo difuznf bolest s horeckou a Sokem,
kterym predchdzi precitlivélost nebo objek-
tivni zndmky infekce mékkych tkani. Bolest je
vyrazna a jeji intenzita nenf adekvétni vzhle-
dem k minimalnimu objektivnimu nélezu. Az
80% nemocnych ma lokalizovany edém i
erytém s rychle progredujici epidermolyzou
prechdzejici do nekrotizujici fasciitidy nebo
myositidy (obrdzek 4). Velmi rychle se rozviji
sokovy stav, do 4-8 hodin po prijeti. Vice nez
polovina nemocnych ma soucasné poruchu
védomi, jsou dezorientovani, mdze se rozvi-
nout kéma. Difuznf exantém scarlatiniformniho
charakteru je popisovan pouze u 10 % postize-
nych. U 20% pFipadd se mlize SSTS rozvinout
i v neptitomnosti infekce mékkych tkanf, napf.
pfi endoftalmitidé, peritonitidé, puerperalni
sepsi, myokarditidé, ale i jako komplikace strep-
tokokové faryngitidy (3-5). Laboratorni nalezy
odpovidajf tézké bakteridlni infekci (leukocy-
tdza s vyraznym posunem doleva v diferen-
cidlnim rozpoctu leukocytl, vysokd hodnota
Creaktivniho proteinu, pokud je onemocnénf
zachyceno po vice nez 24 hodinéch trvani, rov-
néz sedimentace mUZe byt jen mirné zvysena
pfi krdtce trvajicim onemocnéni). Soucasné
jsou zjistovany zvysené hodnoty zejména rendl-
nich a jaternich testd, poruchy hemokoagulace.
K prikazu plvodce je nutné pred podanim
antibiotik odebrat odpovidajici biologicky ma-
teridl ke kultivacnimu ev. mikroskopickému vy-
setfenf (krev, vytéry z krku a nosu, vaginy, z koz-
nich 1ézi, z chirurgicky odstranéné postizené
tkédné atd.). Dalezitym pfinosem v diagnostice
jsou moderni zobrazovaci metody, pfedevsim
magnetickd rezonance s charakteristickym ob-
razem postizeni mékkych tkanf (10).

Na SSTS je nutné myslet u kazdého pacienta
prijatého v Soku, ktery mé horecku a v anamné-
ze recentni trauma s vyraznou bolesti v misté
poranén.

Nejobavanéjsi komplikaci, ktera je popi-
sovana aZ u 55% nemocnych, je ARDS (acute
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respiratory distress syndrome) bezprostfedné
navazujicf na hypotenzi. RendIni selhanf, které se
rozviji u vsech pacientl do dvou az tif dnt od
zacatku nemoci, vyzaduje u ¢asti nemocnych
hemodialyzu. Castd je i diseminovana intra-
vaskularnf koagulace, vyjimecné Waterhouse-
Friderichsendv syndrom (4).

Diferencidlné diagnosticky je zvazovan
stafylokokovy syndrom toxického Soku, sepse
jiné etiologie v¢etné sepse meningokokové
a pneumokokové, event. i leptospirdza. Uvadi
se i horecka Skalistych hor a u cestovatelt do
rozvojovych zemi také bfisni tyfus (4). Tato one-
mocnéni v nasich podminkdach prakticky nepfi-
chézi v ivahu.

Diagnostika

Na zékladé klinického obrazu je nutné na
STS i SSTS myslet, odebrat biologicky materidl
a zahdjit 1é¢bu. Klinickd diagnoza je pak potvrze-
na kultiva¢nim prakazem Staphylococcus aureus
nebo Streptococcus pyogenes. Postizenou tkan Ize
vysetfit i mikroskopicky, ndlez grampozitivnich
kok& poméhé k ¢asné diagnoze.

Produkci TSST-1 a enterotoxind kmeny
Staphylococcus aureus izolovanymi z biologické-
ho materialu stanovuje v CR NRL pro stafylokoky
SZU v Praze (3, 18). P¥i klinickém podezieni z one-
mocnéni STS a kultivaci Staphylococcus aureus
z biologického materidlu odesild pfislusna mi-
krobiologickéa laborator kmen mikroba k prikazu
produkce toxind do této NRL. Diagndza STS je tak
potvrzena nejen souborem vyzadovanych klinic-
kych pfiznakd, ale navic ovérena i prikazem toxi-
genniho kmene Staphylococcus aureus. Jiz nékolik
let je vyzadovéno doplnént, Definice piipadu STS
podle CDC" z roku 1996, zminené v Uvodnf ¢asti,
o prlikaz produkce toxind izolovanymi kmeny
Staphylococcus aureus. Dosud nebyla revize dia-
gnostickych kritérii obecné prijata (1, 3, 7).

Sekvencni typizaci streptokokovych kmen(
izolovanych z biologického materidlu u invaziv-
nich streptokokovych infekci provadi v rdmci
celoevropského projektu Strep-EURO pracov-
nici NRL pro streptokoky v SZU CEM v Praze.
Pii klinickém podezfenti ze SSTS nebo jiné inva-
zivni streptokokové infekce je izolovany kmen
Streptococcus pyogenes odeslan pfislusnou mi-
krobiologickou laboratofi do NRL pro strepto-
koky k emm typizaci (16).

Lécba

Obé popsand onemocnéni vyzaduji bezod-
kladné zahajenf Iécby Soku a okamzité podanf
antibiotik. V piipadé STS déle likvidaci loZiska,
v némz dochdzi k produkci toxinu (odstranénf



vaginalnich tampon, tamponad, revize chirur-
gickychran, i kdyZ nejevi zndmky lokalnfinfekce,
vycisténi a drendz abscesu).

U SSTS je indikovéna agresivni chirurgicka
intervence se snesenim tkarovych nekréz, fas-
ciotomif (3,4, 5, 7,10, 13).

Zah3jenf antibiotické |écby vyZaduje dlklad-
nou, ale rychlou klinickou rozvahu. Vzhledem
k tomu, ze klinicky obraz nenf vzdy jednoznac-
ny a piiznaky STS i SSTS si mohou byt velmi
podobné, je vhodné zahdjit terapii trojkombi-
naci protistafylokokového antibiotika (v nasich
podminkach oxacilin) s krystalickym penicili-
nem a klindamycinem. Po ziskanf kultivacnich
vysledkd s prlkazem etiologického agens je
mozné ponechat pouze dvojkombinaci anti-
biotik (oxacilin a klindamycin u STS, penicilin
a klindamycin u SSTS). Antibiotika jsou podavéna
vzdy intravendzné ve vysokych davkach v trvani
10-14 dn0, pfi komplikacich déle.

V1éehe STS je doporucena kombinace oxa-
cilinu s klindamycinem, ktery in vitro snizuje
mnozstvi toxinu TSST-1 (zfejmé zédsahem do
proteosyntézy) produkovaného Staphylococcus
aureus az 0 90% (3). U osob alergickych k peni-
cilinovym antibiotikdm Ize uzit pouze klinda-
mycin nebo cefalosporiny I. generace, u STS
vyvolaného meticilin rezistentnim stafylokokem
vankomycin.

U invazivnich streptokokovych infekci veet-
né SSTS je indikovéna kombinace krystalického
penicilinu s klindamycinem. Podle literarnich
zdrojl nemusi byt Ié¢ba samotnym penicilinem
¢i cefalosporiny zcela Ucinnd. Klindamycin inhi-
buje produkci prozanétlivych cytokind, inhibuje
syntézu exotoxinU a superantigenl i syntézu
penicilin vézajicich proteind. Podani obou anti-
biotik soucasné je zdGvodnovano také rostouci
rezistenci streptokokd k linkosamidovym (16 %)
a makrolidovym (20 %) antibiotikdm na rozdil od
trvale stoprocentnf citlivosti streptokokd k peni-
cilinu (4, 10). U alergickych nemocnych Ize uzit
vankomycin nebo cefalosporiny I. generace.

K dalsim Ié¢ebnym mozZnostem patfi podanf
intravendznich imunoglobulint (IVIG) v ¢asné
fazi STS i SSTS. Tato lé¢ba viak neni obecné ru-
tinné doporucovana (1, 4, 7,10, 19). Podéani IVIG
je u STS odlvodnéno tim, Ze pacienti s timto
onemocnénim nemaji v séru protilatky proti
TSST-1 a podéni imunoglobulint mdze pribéh
nemoci pfiznivé ovlivnit (1,3, 19). Lé¢ebné pouzi-
tf u SSTS vychézi ze zZjisténi, Ze pacienti s tézkym
pribéhem nemoci maji nizké hladiny protilatek
proti M-proteinu i exotoxindm. Pinos lé¢by imu-

noglobuliny je dan jednak tim, ze IVIG vazou
toxiny, a déle i tim, Ze suprimujf vystupriovanou
prozénetlivou imunitni odpoved organizmu.
Jednorédzové vysoké davka (2 g/kg) by méla byt
poddana na zacatku nemodi, pri pozdéjsim poda-
ni neni efekt IVIG jednoznacny (4, 10, 19).

Kortikoidy nepfindseji prokazatelny efekt
v |é¢bé a stejné nejednoznacny je dopad eli-
minacnich metod, které by meély sniZit hladiny
cirkulujicich toxinC (1, 3,4, 10).

V pfipadech SSTS je zmifovéna i lécha hy-
perbarickou oxygenoterapif, jejiz pfinos je viak
sporny a v klinické praxi nenf pouzivana (4, 10).

Prevence

Specificka preventivni opatieni u STS nejsou
zndma. Po odeznéni onemocnéni se zendm
nedoporucuje uzivani vaginalnich tampont -
k zabranéni relapst menstruacni formy STS (3).

Pii vyskytu SSTS je rodinnym kontaktéim
nékterymi autory doporucovéna antibioticka
profylaxe na zakladé zjisténi, Ze maji az dvéste-
krdt vyssi riziko onemocnéni (10).

Zavaznost streptokokovych invazivnich in-
fekci vede k vyvoji icinné vakciny zaméfené na
M-protein, jako duleZitou soucdst patogenity
streptokokd. Cilem je vyrobit vakcinu s dosta-
te¢né sirokym zastoupenim jednotlivych typd.
V preklinickych studiich je 26valentni vakcina,
kterd by méla zabranit vice nez poloviné inva-
zivnich streptokokovych infekci (10, 15). Dalsimi
kandidaty jsou vakciny cilené na ostatnf slozky
streptokokd, které jsou ve stadiu experimentdl-
nich studif (15).

Zavér

Onemocnéni STS a zejména SSTS jsou velice
zavazna, rychle progredujici a ohrozZujici Zivot.
ProtoZze se vyskytuji pomérné vzacné a mohou
imitovat rlizna jing, castéji se vyskytujici one-
mocnéni, nejsou zvazovéana v diferencialné di-
agnostickych rozvahach. Pro zachranu pacienta
je pfitom zasadni v¢asné rozpoznani projevi
nemoci a okamZité zahajeni Ié¢by. K tomuto cili

by mélo pfispét i predklddané sdélent.
Tato prdce byla podporena vyzkumnym
zdmeérem LF UK v Plzni — MSM 0021620819
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