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Sdéleni z praxe

Syndrom toxického $oku (STS) je akutni, zivot ohrozujici onemocnéni vyvolané nejéastéji stafylokokovym toxinem toxického $oku.

Rozlisuji se dvé formy: menstruacni a nemenstruacni pfi stafylokokové infekci v jiné lokalizaci. Predmétem ¢lanku je etiopatogeneze,
klinicky obraz a terapie STS a dale kazuistika jeho menstruaéni formy.
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Toxic shock syndrome (TSS) is an acute life-threatening illness most commonly precipitated by stafyloccal toxic shock toxin. Two forms
are recognized: menstrual and non menstrual TSS. The paper deals with ethiology, pathogenesis, clinical presentation and therapy of
TSS folllowed by a case report of the menstrual form.
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Syndrom toxického $oku (STS) je akutni
hore¢naté onemocnéni postihujici vice orga-
novych systém. Je vyvolany nejcastéji toxi-
ny Staphylococcus aureus, které se vyznamné
uplatnuji v patogenezi. Je charakterizovan
rychlym rozvojem vysokych teplot, hypotenze,
charakteristickymi vyrazkami, bolesti ve svalech,
zvracenim a prijmem a je zatizen vyznamnou
letalitou.

Onemocnénf bylo popsano Toddem a spo-
lupracovniky v r. 1978 u déti (1), v roce 1980 pak
jinymi autory u menstruujicich Zen v souvislos-
ti s uzivanim vysokoabsorpcnich vaginélnich
tampon( (2).

Incidence se v USA odhaduje na 1,2—
6,2:100000. Méné nez pétinou se na ni podilf
nemenstrua¢nf forma (3).

Predpokladem rozvoje STS je infekce ne-
bo kolonizace kmenem Staphylococcus aureus
produkujicim toxin syndromu toxického Soku
(TSST-1) nebo néktery z enterotoxinC. Toxiny
prostupuji z primdrniho zdroje infekce sliznicemi
nebo tkdnémi do krevniho obéhu a v organizmu
fungujf jako tzv. superantigeny schopné masivné
stimulovat T lymfocyty. Zatimco bézné antigeny
jsou prostrednictvim antigen prezentujicich bu-
nék schopny aktivovat 1 ze 100 000 az 1 000 000
Tlymfocytl, superantigeny vstupuji do interakce
pfimo s T lymfocyty a dokdzi aktivovat 5-30%
znich (4). To vede k masivnimu uvolnéni zanétli-
vych mediatorl (napf. TNF-q, I1-2, IL-6), které jsou
zodpovedné za rozvoj soku a multiorgdnové
dysfunkce (5).

Podle lokalizace infekéniho loZiska se rozli-
suje menstruacni forma spojend s pouzivanim
vysokoabsorpcnich vagindlnich tampond a for-
ma nemenstruacni, pfi které dojde k rozvoji STS
v souvislosti se stafylokokovou infekci v jiné loka-
lizaci (operacni rana, loZiskové kozni a podkoznf
léze, hluboké abscesy, empyém, pneumonie,
osteomyelitida, paratonzildrni absces, sinusitida
nebo i pfi pfitomnosti nosni tamponéady) (6).

K rozvoji toxického Soku muze dojit i pfi in-
vazivnich infekcich vyvolanych Streptococcus pyo-
genes, ktery rovnéz mdze produkovat exotoxiny
(pyrogenni toxin A, B, C nebo streptokokovy su-
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perantigen). Pak hovoifme o tzv. toxic shock - like
syndromu’, nebo SSTS (streptokokovém STS).
Letalita se u menstruacni formy snizila z pQ-
vodnich 5,5% na dnesdnich 1,8%. Letalita nemen-
struacni formy je vyssi, kolem 10-20% (3, 6).

Charakteristicky je ndhly zacatek s horec-
kou doprovazenou skarlatiniformnim az sply-
vavym, nesvedivym exantémem, zarudnutim
dlanf a plosek nohou, zvracenim a prdjmem.
Casné se rozviji $ok a multiorgdnové dysfunkce.
Diagnosticka kritéria shrnuje tabulka 1.

Tabulka 1. Kritéria STS dle Centers for Disease Control (www.cdc.gov) — posledni verze z poc¢atku r. 2011

Klinicky obraz

horecka: > 38,9 °C
exantém: difuzni makularni

olupovdni kiiZe: zejména na dlanich a ploskdch nohou 1-2 tydny po néstupu exantému
hypotenze: systolicky tlak < 90 torr, u déti do 16 let systolicky tlak pod 5. percentilem
multisystémové postiZeni (3 nebo vice z ndsledujicich orgdnovych systému):
GIT. zvraceni nebo prijem pfi zacatku onemocnéni
svalstvo: tézkd myalgie nebo zvysend hladina kreatinkindzy v séru (alespori na dvojnasobek

normy)

sliznice: hyperemie vaginalni nebo orofaryngealni sliznice nebo spojivek

ledviny: zvyseni hladiny urey nebo kreatininu v séru alespor na dvojnasobek normy nebo mocovy
sediment s ndlezem pyurie (> 5 leukocytl na 1 pl moci)

jatra: zvyseni hladiny celkového bilirubinu nebo ALT ¢i AST v séru nad dvojndsobek normy
hematologie: pocet trombocytd pod 100 000/ml krve

CNS: kvalitativni nebo kvantitativni porucha védomi bez loziskového ndlezu pfi absenci horecky

a hypotenze

Laboratorni diagnosticka kritéria

Negativni vysledky ndsledujicich vysetreni (pokud byla provedena):
hemokultury a kultivace z mozkomisniho moku (hemokultury mohou byt pozitivni na Staphylococcus

aureus)

negativni sérologické vysetfeni na horecku Skalistych hor, leptospirézu nebo spalnicky

Klasifikace pripadu

diagndza pravdépodobnd: pacient spliuje laboratorni kritéria a ma 4 z 5 vyse uvedenych priznakd
diagndza potvrzend: pacient splfiuje laboratorni kritéria a ma vsech pét pfiznakl
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Na STS by mélo byt pomysleno pfi kazdé
té7ké systémové zanétlivé reakci nejasné etio-
logie, ale zejména v situaci bouflivé systémové
odpovédi na relativné nevyznamny grampozi-
tivni infekt.

Kromé anamnézy, klinického obrazu a labo-
ratornich zndmek sepse a jednotlivych organo-
vych dysfunkci se na stanoven{ diagnozy podili
piimy prikaz Staphylococcus aureus v loZisku
infekce (bakteriemie se vyskytuje pouze u cca
3% pacientd). Produkci toxinl pak vysetfuje
Nérodni referencni laboratof pro stafylokoky
ve Statnfm zdravotnim Ustavu v Praze.

Piiznaky STS jsou zna¢né nespecifické. Je
proto nutné odlisit mnohd onemocnénti, se kte-
rymi sdili nékteré symptomy. Napfiklad:

Streptokokovy ,toxic shock-like syndro-
me” s odliSnou etiologil. Obvykle provézi
fasciitidu ¢i myositidu, loZisko byvé zna¢né
bolestivé, je mnohem castéji pozitivni he-
mokultura, terapie vyzaduje ¢asto rozséhlé
chirurgické vykony.

Nekteré stafylokokové koznf infekce. Mohou

byt provézeny generalizovanym exantémem

a horeckou. V patogenezi se uplatiujf jiné

toxiny — exfoliatiny.

Spala. Je ¢asto spojena s infekci v hornich

cestach dychacich.

Dalsf onemocnéni spojend s ndhlym rozvo-

jem febrilii: leptospirdza, invazivni meningo-

kokovd infekce, Kawasakiho nemoc apod.

Kauzalnfterapie spociva v osetfeni mista in-
fekce (odstranéni tamponu, chirurgické osetient
rany, drenaz abscesu apod.) spolu s podavanim
protistafylokokovych antibiotik (neprodlené po
nezbytném odbéru materidlu na mikrobiologic-
ké vysetreni). Zde se s vyhodou uplatni klinda-
mycin, ktery je in vitro schopen omezit produkci
TSST-1, nenf ale vhodny v monoterapii pro vyso-
kou schopnost indukovat rezistenci. Vhodna je
jeho kombinace s oxacilinem. U precitlivélosti na
betalaktamové antibiotika se uzivé klindamycin
s gentamicinem nebo klaritromycinem.

V pfipadé MRSA je vhodnd kombinace klin-
damycinu s vankomycinem nebo teikoplaninem.
Pro pfipad rezistence na glykopeptidy je v zéloze
linezolid nebo tigecyklin, u kterych je rovnéz
prokézan inhibi¢ni vliv na produkci toxinu (7).

Soucasné je ale nutnd terapie Soku a podpo-
ra selhavajicich organovych systémd.

Principy terapie STS se nelisi od postup(i
provadénych pfi septickém soku. Shrnuji je na-

priklad doporucenf,Surviving Sepsis Campaign”
(8). Zahrnuji zejména korekci hypovolemie, pfi
pretrvavajici hypotenzi pak obéhovou podporu
vazopresory a pfi neadekvatni tkanové perfuzi
korekci anemie nebo nasazenf inotropik. Mnoho
pacientd vyzaduje umélou plicni ventilaci ze-
jména pfi rozvoji ARDS (acute respiratory distress
syndrome — akutni syndrom dechové tisné).
Dalsi podpurna opatfenf zahrnujf kortikoterapii
pti Soku rezistentnim na katecholaminy, kontrolu
glykemie, enterdlni a parenterdIni vyzivu, profy-
laxi Zilnf trombdzy a peptickych viedd a ndhradu
funkce ledvin.

Pacient se STS vyzaduje hospitalizaci na JIP
nebo resuscita¢nim oddéleni, zahajeni obéhové
resuscitace vsak neni mozné odkladdat do defi-
nitivniho umistént.

Prodélany STS predisponuje pacienta/paci-
entku se zvysenym rizikem k nové epizodé to-
xického Soku. Vhodné je doporuceni vyvarovat
se pouzivani vysokoabsorp¢nich vaginalnich
tampond.

Devatendctiletd pacientka byla o3etfena na
centrdlnim pfijmu nasi nemocnice s anamnézou
3 dny trvajicich febrilif (pfi pfijeti 39 °C). Zpocatku
zvracela, nasledoval intenzivni prijem, v po-
sledni den méla stolici & 20 minut. Vstupni TK
83/45 mm Hg, dechova frekvence (df) 18/min.,
SpO, na vzduchu 95%. Z laboratore: leukocytéza
(13,0x10%/1); trombocytopenie 111x10%1; aPTTr
2,01;INR 2,82; CRP 203,5 mg/I; urea 11,4 mmol/I;
kreatinin 267 umol/I. S timto nalezem byla hos-
pitalizovdna na infekénim oddéleni, kde byla
doplnéna anamnéza. Ctyfi dny pied prijetim
méla zaveden posledni den superabsorpcni
tampon, ktery pak byl odstranén. Bylo vyslove-
no podezfeni na STS, odebrany hemokultury,
mog, stolice a proveden vytér z krku a vaginy
na kultivacni vyseteni. Byla zahédjena antibio-
ticka terapie klindamycinem a ciprofloxacinem,
soucasné byla provadéna parenterdini rehydra-
tace, obéhova podpora noradrenalinem a byla
lécena koagula¢nf porucha pfevodem mraze-
nych plazem. Po 16 hodinach byla pacientka
prevzata na resuscitacni oddéleni pro rychle
progredujici multiorgdnovou dysfunkci. Tehdy
jiz schvécend, s petechiemi na predloktich,
obéhové nestabilni se sinusovou tachykardif
156/min., MAP 60 pfi podpofe noradrenalinem
ve vyznamné davce (0,55 pg/kg/min.). Soucasné
tachypnoicka, s hrani¢ni oxygenaci (SpO, 92 %)
pfi oxygenoterapii polomaskou 6 I/min. Stav si
vyzadal umélou plicni ventilaci a analgosedaci,
masivni doplnénfi.v. objemu, korekci koagula¢nf
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poruchy pfevodem mrazené plazmy, trombo-
cytl, miniheparinizacf a podanim antitrombinu
lll. ATB terapie byla doplnéna o oxacilin a déle
klindamycin vaginalné pfi ndlezu mirného za-
rudnuti vaginalnf sliznice. Na rtg hrudniku byl
patrny obraz ARDS, kterému odpovidal pomér
paO,/FiO, 154. Na echokardiografii byla naleze-
na hranicni systolickd funkce levé komory (EF
50%). V laboratofi byla patrnd vysoka hodnota
prokalcitoninu (PCT) 31,3, dale pak trvajici koa-
gula¢ni porucha a progredujici hyperazotemie.
Markantni byla vysoka hladina troponinu | (TRPI)
11,8 pg/l. Hemodynamicky profil odpovidal
hyperdynamické cirkulaci pfi SIRS s Cl 7,74 1/
min. Obéhovéa podpora noradrenalinem dosa-
hovala az 0,78 pg/kg/min., hladina laktatu 7,6
mmol/I. Klinicky obraz odpovidal septickému
soku s fulminantné progredujici multiorgdnovou
dysfunkci. Zvazovdno nasazenf aktivovaného
proteinu C, ktery byl ale kontraindikovan pfi
tézké koagulacni poruse. Alternativné v prvnich
24 hodinéch vyuzita CPFA (plazmafiltrace spo-
jend s adsorpci) — metoda mimotélni eliminace,
kterd vyuziva nespecifickou adsorpci solubilnich
mediatorl sepse (cytokinl) na specidlni sorbent.
To mUZze vést prostiednictvim imunomodulace
ke zlepseni obéhové stability a snizenfincidence
akutnf rendIni insuficience.

Druhy den hospitalizace se zménila obéhova
situace, vyznamné kles| srdecni vydej, pfetrva-
vala sinusova tachykardie a vyraznd laktatova
aciddza. Kontrolni echokardiografie prokazala
tentokrat tézkou systolickou dysfunkci LK s EF
30%, coz bylo hodnoceno jako myokarditida pfi
sepsi (TRPI 12). Terapie byla doplnéna o inotro-
pikum (milrinon) s dobrym efektem.

Ve vagineé a ve stolici byl kultivacné prokazan
Staphylococcus aureus, v NRL pak byla potvrzena
produkce TSST-1 a enterotoxinu A. Ve stolici byla
dale prokazana masivni kolonizace Candida al-
bicans, pro kterou byl 9. den nasazen flukonazol
enterdlné. Ostatni kultivacni vysetieni v¢etné
hemokultur byla negativni.

V dalsich dnech pomalu ustupovaly orgdno-
vé dysfunkce. Po ukonceni CPFA bylo pro trvajici
oligurické rendinf selhani pokracovano v CVVHD,
kterou bylo mozno ukoncit 4. den. Osmy den
byla vysazena obéhova podpora, pacientka byla
vigilizovana a 11. den extubovéana. Dvanacty
den recidivovala sepse s akutni respira¢nf insu-
ficienci. Provedena vymeéna vaskuldrnich invazi,
CT hrudniku a bficha a punkce volné tekutiny
v malé panvi — bez nélezu zdroje. ATB empi-
ricky zménéna na tazobaktam s piperacilinem,
amikacin a flukonazol. V hemokulturdch byla
zachycena Candida albicans, zdrojem v.s. stfevo



(translokace pfi masivnikolonizaci). Odstranéné
katétry byly bez kolonizace. Sestnacty den ex-
tubovana, 20. den schopna chlize s dopomoci,
kontrolni TTE s normalnim nalezem, prelozena
na JIP gynekologické kliniky a 29. den propus-
téna do domaciho osetreni.

Pacientka naplnila témér vsechna kritéria
toxického Soku, pouze olupovani kize dlanf
a plosek nohou nebylo zjevné. Anamnéza po-
uziti vysokoabsorpénich tampond a prikaz toxi-
genniho kmene Staphylococcus aureus ve vaginé
spolu s absenci jiného zdroje sepse diagnézu
s vysokou pravdépodobnosti potvrdily.

Uvedené kazuistika demonstruje, jak zavaz-
ny priibéh mdze STS mit a jak rychle se mdze
rozvinout multiorgadnova dysfunkce.
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