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Uvod

Téma své diplomové prace Epidemiologie tularémie v CR jsem si vybrala
z diivodu svého dlouholet¢ho zajmu o infekéni onemocnéni, které maji Siroké pole
hostiteld, a jsou proto vyraznym rizikem pro zvifata, ale i lidi. Svoji praci bych rada

pfiblizila problematiku této choroby v Ceské republice.

1. Tularémie

Tularémie je akutni infekéni onemocnéni znamé také jako zaje¢i nemoc.
Primarné postihuje volné Zijici zvifata a to zejména zajice a hlodavce, Clovék je
infikovany sekundarné. Onemocnéni je rozSifeno po celém svété s typickou piirodni

ohniskovosti.
1.1 Historie

Prvni zpravy o bakteriologicky potvrzené tularémii pochézeji z konce prvniho
desetileti 20. stoleti. Je vSak vice nez pravdépodobné, ze se tato choroba vyskytovala
nepoznana mnohem dfive. V Japonsku, ve Svédsku i v Rusku pobliz hranic s Iranem se
u zvéie dle dochovanych popisti vyskytovalo onemocnéni velmi podezielé z tularémie
jiz v 19. stoleti.

Etiopatologické agens poprvé v historii odhalil vroce 1910 McCoy jako
pivodce onemocnéni sysli druhu Citellus beccheyi v okoli kalifornského méstecka
Tulare. V dal$im roce spole¢né s Chapinem mikroba izolovali a nazvali podle mista
prvniho nalezu Bacterium tularense. V roce 1914 jej odhalili Sherry a Lamb u zajici
druhu Sylvilagus floridanus a kone¢né v roce 1921 jej izoloval E. Francis z krve a hnisu
bubonil osob trpicich nemoci nazyvanou deer-fly-fever v USA a nazval tuto chorobu
tularémie.

Francis se vyznamné zaslouzil o prozkoumdani této nemoci. Jeho studie
z dvacatych let 19. stoleti dlouho slouzily badatelim k Cerpani poznatkii o této chorobé.
Na jeho pocest bylo etiologické agens tularémie nazvano Francisella tularensis. V roce
1925 izoloval v Japonsku O’Hara mikroba, plisobiciho onemocnéni zvané yatobyo

(zajeci nemoc), ktery byl totozny s americkymi kmeny F. tularensis.



Prvni zpravy o vyskytu tularémie v Evropé pfisly od roku 1923 z Norska,
v témze roce byla rozpoznana v Rusku v Astrachani. Po roce 1931 byla tularémie
zjistovana v dalsich skandinavskych zemich — Svédsku a Finsku. V roce 1935 bylo toto
onemocnéni rozpozndno v sousednim Rakousku, na podzim roku 1936 na uzemi naseho
staitu na jizni Moravé a jihozapadnim Slovensku a teprve v nasledujicich letech
prichazely zpravy o vyskytu tularémie z ostatnich evropskych zemi. Dnes se vyskytuje
po celé severni polokouli v pAsmu mezi severnim polarnim kruhem a 35. rovnobézkou

severni $itky v Evrop€, Americe i Asii a byla hldSena i ze severni Afriky z Tunisu.

1.2 Charakteristika puvodce

Puvodcem tularémie je Francisella tularensis. Je to mikroorganizmus, ktery byl
nazvan podle Dr. Francise, 1ékate, ktery jej jako prvni izoloval z krve a uzlin, a podle
mista prvniho zachytu u jezera Tulare.

Podle virulence, patogenity pro rizna zvifata a geografického rozsifeni jsou
rozliSovany tii varianty ¢i podtypy F.tularensis:

F.tularensis ssp. tularensis — Jellisonuv typ A
F.tularensis ssp. paleartica (holoartica) — Jellisontv typ B
F.tularensis ssp. mediasiatica

Prvni varianta dominuje na severoamerickém kontinentu, kde je zodpovédna za
90% lidskych onemocnéni. Hlavnim zdrojem infekce jsou zajicoviti (Lagomorfa),
zejména rod Sylvilagus. Je mnohem virulentnéj$i nez ssp. palearctica, ktery je v USA,
Kanadé¢ a Mexiku zodpovédny pouze za 5-10% humannich onemocnéni a jejichz
zdrojem jsou drobni hlodavci (Rhodentia). Tato varianta je rozsifena v Evropé na Sibifi

a na Blizkém vychodé¢.

1.3 Morfologie

Francisella tularensis je gramnegativni nepohyblivy kokobacil o velikosti 0,1-
0,5 nm, ktery mize nabyvat rozmanitych tvari od kulovitého pfes ovalny i bizarni

vlaknity ¢i klinovity. V Cerstvych kulturach se jevi jako drobné, nestejné velkeé,



kokovité, kokobacilarni az tyCinkovité utvary, pro starsi kultury jsou charakteristické
puchytovité utvary a zdutelé vlaknité formy.

Velmi neochotné pfijima barviva: je gramnegativni, po dobarveni ziedénym
karbolfuchsinem ziskavd lehce narGzovély odstin, coz znesnadiuje jeji identifikaci

v patologickych materialech.

14 Kultivacni a biochemické vilastnosti

F.tularensis je rastové velmi naro¢na. Vyrusta na krevnim agaru s glukdzou a
cysteinem. Cystein je pro ni dilezitym ristovym faktorem. Vhodnou ptidou pro zachyt
je 1 puda z koagulovanych vaje¢nych zloutki. Kolonie vyrastaji za 2 i vice dnti.

Rozeznavaji se tii zakladni druhy kolonii:

1. S-kolonie — drobné, maji primér asi 1-2 mm, vypouklé, hladké, lesklé,
nepruhledné s Sedomodrym odstinem, jsou tvofeny plné virulentnimi kmeny

2. SR-kolonie — vétsi, hladké s matnym leskem, jsou oznaCované jako
imunogenni, pouzivané pro piipravu zivé vakciny

3. R-kolonie — velikost cca 3-4 mm, jsou ploché, pruzra¢né, nasedlé, jedna se o
virulentni kmeny

V tekutych pudach, které obsahuji glukézu, pepton a thioglykolan, rostou
formou jemného difusniho zékalu, ktery se §ifi ode dna zkumavky.

Z biochemického hlediska neni F.tularensis pfilis vyrazna. Fermentace cukru
(glukozy, maltosy, manitolu) je velmi slabd. Nezbytnymi rGstovymi faktory jsou
glutamin, cystein, histidin a thiamin. Abychom odlisili americky a euroasijsky typ,

pouzivame glycerolového testu. Kmeny amerického typu utilizuji glycerol.

1.5 Antigenni struktura

Francisely se vyskytuji vjedinném antigennim typu. Caste¢né jsou antigennd
ptibuzné s brucelami a s Yersinia pestis. V jejich sténé se nachazi malo ucinny
endotoxin, jehoZ role v patogeneze je podobna jako uloha endotoxinu S. typhi. Byla
izolovana i termolabilni bilkovina.

Virulentni kmeny maji povrchovy antigenni komplex, ktery byl oznacen jako

faktor Vi. Imunizac¢ni pokusy ukazaly, ze kmeny F.tularensis izolované v byvalém



Sovétském svazu se antigenné 1iSi od kmend izolovanych v USA, které jsou

virulentng;jsi.

1.6 Fyzikalni vlastnosti

Mikrob je obecné velmi citlivy na fyzikalni 1 chemické vlivy. Usmrti jej zahtati
na 55-60 °C po dobu 10 minut, je inaktivovan 0,1% roztokem formalinu i chloraminu,
slunecni svit jej ni¢i za 20-30 minut. Alkohol jej usmrcuje jiz za 5 minut. V potravinach
a kadaverech zvirat si za pfiznivych podminek muze udrzet zivotaschopnost 1 nékolik
mésicl. Ve vodeé obvykle pfezivd mnohem kratsi dobu.

Z hlediska epidemiologického je zavazna rezistence francisel v pfirozenych
podminkach. Ve vodé pii 4°C preziva vice nez 7 mésici, pfi 13-15°C do 3 mésict a pii
20-25°C az 15 dnu. I ve vlhké ptadé se pii 4°C udrzuje vice nez 4 mésice.

Organy uhynulych mysi, ulozené pod bodem mrazu, jsou infekéni alesponl 3
mésice. Zmrazené maso (-30°C) pfirozené infikovanych zajich mize byt i po velmi
dlouhé dobé zdrojem lidskych onemocnéni.

Dlouhodobym zdrojem mohou byt i nckteré potravindiské a zemédélske

produkty.

1.7 Patogenita

F.tularensis je patogenni pro nescetné druhy divokych a nékteré druhy
domestikovanych zvitat. Pro n¢které hostitele je infekce bezpodminecné smrtelna i po
minimalni davce, jini se rovnéz snadno infikuji a proces se generalizuje, zvifata vSak
podléhaji jen velmi vysokym davkam.

Zarodky pronikaji do organismu mnoha cestami:

* KoZnimi odérkami

= Sliznici spojivkového vaku, ustni dutiny, Zaludku a stieva
* Lymfoidni tkani tonzil

= Respiracnim epitelem plic

Nejvnimavéjsi jsou tkané husté osidlené migrujicimi makrofagy (kiize, podkozi,
peritoneum, terminalni Gseky respirac¢niho traktu), zatimco sliznice spojivky, hornich

dychacich cest a zaludku jsou pro penetrujici F.tularensis zna¢nou prekazkou.



1.8 Pfrirodni zdroje nakazy

Tularémie je ptirodné ohniskovou ndkazou, postihujici neobycejné Siroky okruh
hostitelti. Vnimavost (definovana velikosti infekéni davky) a citlivost (definovana
velikosti letalni davky) vSak kolisaji v Sirokém rozmezi od absolutné¢ vnimavych a
citlivych druht az po velmi malo vnimavé a prakticky necitlivé. Pfirodni zdroje
tularémie se déli do tfi hlavnich kategorii:

Zvirata vysoce vnimava a citliva — jejich laboratornimi modely jsou bild mys a morce

cey

a z dlouh¢ fady divoce zijicich zvifat sem patii zejména zajic, polni hrabos, domaci
mys, vodni hryzec, ondatra, krtek, rejsek atd. Infekéni a letdlni davka je pro tuto
skupinu extrémné nizkd: po intradermalni, podkozni, intraperitonealni a i po inhalacni
aplikaci infekce, vyvolavaji jiz smrtelny infekéni proces jednotlivé mikroby. Nakaza
pronika velmi rychle do krve a vnitinich orgénti a probiha bez jakékoliv imunologické
odezvy. Nebezpeci spo€ivd v tom, ze v krvi a moci téchto zvifat se nachdzi velké
mnozstvi choroboplodnych zéarodkt, proto jsou nemocnd zvifata zdrojem infekce pro
krev sajici ektoparazity a mrtva téla a exkrementy masivné kontaminuji zevni protiedi.

Zvirata vysoce vnimava, ale méné citliva — patii sem laboratorni modely bila krysa a

ey

domaci kralik, z divoce Zijici zvifat se k nim fadi polni mysi, krysa, potkan, sysel, jezek,
nutrie, bobr, atd. Ize je rovnéz infikovat malym poctem virulentnich zarodku, avSak
smrtelnid davka se pohybuje fadové vrozmezi 10°-10° a nékdy i vice. Tularinova
zkouska nebyva pftili§ vyrazna a u nékterych druhti byva zcela negativni. Vzhledem
k pomérné nizkym poctim mikrobii v krvi se této kategorii pfisuzuje podstatné mensi
epizooticky a epidemiologicky vyznam. AvSak za rGznych stresovych podminek,
snizujicich ptirozenou odolnost zvifete, mize i u této skupiny dojit k intenzivnéjSimu
rozvoji infekce a k moznosti dalSiho ptrenosu nakazy

Zvirata nizce vnimava a nizce citliva — tato zvitata reaguji i na velmi vysoké infekéni

cey

davky jen pfechodnym a zpravidla inaparentnim onemocnénim. Z divoce Zijicich sem

patii lasiCka, hranostaj, liska a domestikovana zvifata (kocka, pes, tur).

1.9 Prenos nakazy mezi pfirozenymi hostiteli

NejvyznamnéjSim c¢lankem epizootologického fetézu jsou vysoce vnimava

zvitata 1. kategorie, zatimco ostatni ptredstavuji spiSe vedlejsi, Casto slepé Elanky.
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Mechanizmus cirkulace je velmi mnohostranny a realizuje se fadou rtznych zplsobi,
coz nepochybné usnadiiuje dlouhodobou perzistenci F.tularensis v ohnisku i
v meziepizootickych obdobich. Rozhodujici roli zde hraje predevSim hustota citlivych
hostitelit v dané lokalité. U hlodaveti dochazi ¢as od ¢asu k populaénim explozim — u
hrabosti a mysi Cetnost stoupa kazdé 3 roky, u zajict se podminky k pfemnozeni opakuji
kazdych 5-6 let. V klidovych podminkach biologické rovnovahy ohniska se zvifata
infikuji jen sporadicky. U citlivych hostiteld vede onemocnéni po 1-2 tydnech
k uhynuti, je zfejmé, Ze se do epizootického fetézce zapojuji 1 dalsi ¢lanky. Vyzdvihla
hlodavcich. Infekce piechazi i na dalSi vyvojova stadia. Na zdrava zvifata se
F.tularensis pienaseji nejen inokulaci pifi sani, ale i poziranim infek¢nich klistat.
Predpoklada se i moznost infekce koznich odérek klistécimi exkrementy.

Z dalSich vektori se vyznamné uplatiuje krev sajici dvoukiidly hmyz,
predevsim komati rodu Culex, Adres a Anopheles. Nespornym pienasecem jsou i vSi,
zejména v chladnych ro¢nich obdobich.

K alimentarni cest¢ pfenosu dochazi jen pii pozifeni velmi vysokych dévek,
dosahujicich fadovych hodnot 10° a vice. K této nakaze dochéazi prevazné kanibalismem
nebo poziranim masivné infikovanych klistat.

Clovék je vysoce vnimavy hostitel, ale jeho citlivost k nakaze je nizka. Byva
poslednim ¢lankem, ktery slepé uzavird kolobéh ndkazy v ptirod€. Lidskd onemocnéni
jsou vazana bud’ ptimo, nebo pies fadu mezic¢lankii na urcité prirodni lokality (ohniska),
v nichz F.tularensis cirkuluje v populacich citlivych hlodavct za spolutcasti ruznych

pienasecu.

1.10 Obecna charakteristika epidemického procesu

Mnohé zkuSenosti z laboratorni praxe svédci o tom, ze ¢loveék patii mezi vysoce
vnimavé hostitele. Drobné, okem sotva viditelné odérky mohou byt infikovany jiz
ojedinélymi virulentnimi zarodky a k inhala¢ni ndkaze sta¢i 10-25 mikrobli. Znacné
vnimava je 1 sliznice spojivkového vaku.

Nizk4 citlivost ¢loveéka prakticky vylu€uje interhumanni pfenos. Obecné se ma
za to , ze pocty ¢lovékem vylu€ovanych zarodki jsou pfili§ malé, nez aby mohly ohrozit

okoli nemocného.
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Jde o slozité ekologické systémy, jejichz prvky jsou neregulované, Casto se
rozvodnujici feky a potoky, jezera a rybniky, k nimz pfiléhaji komplexy bazin, luha a
poli a listnatych nebo smiSenych poli. Kazdé konkrétni ohnisko ma i konkrétni
ekologické podminky, dané geografickou polohou, ¢lenénim a porostem krajiny,
zastoupenim a pocetnosti jednotlivych druhti ptirodnich hostitelll i pfenasect nakazy.

Rozhodujicim faktorem pro vznik epidemii, jejich rozsah i charakter je vtah
lidské populace k ohnisku: hustota a zptisob osidleni, hlavni druhy ¢innosti, technologie
zpracovani hospodaisky vyznamnych produkti a jejich distribuce mimo vlastni

ohnisko, troven osobni a kolektivni hygieny a také imunita exponované populace.
2. Klinické projevy a patogeneze

Inkuba¢ni doba tularémie se pohybuje obvykle v rozmezi 1-14 dnd, nejcastéji od
dvou do péti dnti. V nékterych piipadech Ize vSak pozorovat inkubaéni dobu mnohem
delsi — az 4 tydny. Zkraceni na 1-2 dny ukazuje na velmi masivni davku nebo na
mimotadnou senzitivitu nemocného.

Klinicky syndrom tularémie, ktery ve svych obecnych rysech neni pro tuto
chorobu zvlast' ptiznacny, je dale modifikovan nékolika faktory: (1) zpisobem infekce,
(2) velikosti infekéni davky, respektive virulenci kmene, a (3) individualni reaktivitou
imunitniho systému nemocného. Posledni faktor pak zahrnuje nejen obrannou, ale i
alergizujici slozku procesu. Je velmi pravdépodobné, Ze precitlivélost odpovidad za
poskozeni tkani, riizné ,,atypické ptiznaky, vlekly pribeh a svizelnou rekonvalescenci
ve vEtsi mife, nez ptivodce sam o sobé. Urcitou , a ziejme ne bezvyznamnou ulohu hraje
1 nespecificka senzibilizace, jak o tom svédci tézké postvakcinakéni reakce u astmatikt.
Rovnéz kozni eflorescence, vyskytujici se v nékterych ptipadech nezévisle na formé
onemocnéni, jsou nepochybné alergickych projevem.

Lymfadenopatie, zvlast’ napadné v regionalnich uzlinach pii perifernich 1ézich,
postupné se vSak Sificich 1 na dalsi, hluboké uzliny, budily dfive predstavu o
,lymfotropismu® F.tularensis a vedly ke koncepci ,,lymfatické patogeneze* tularémie.
Podle novych poznatkl o kinetice makrofagh v lymfatickém aparatu se vétSina téchto
bunék, vstupujicich aferentni cévou, v uzliné¢ zadrzuje. ,,Lymfotropismus™ infekce je

tedy vlastnosti hostitelské buniky, nikoli mikroorganismu samého. Z klinického hlediska
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jsou vsak lymfadenitidy velmi dalezitym piriznakem, ktery by mél vzdy budit podezieni
na tularémii.

Klasicky pribéh tularémie mohou do znacné miry setfit ucinnd a velmi casné
podana antibiotika, pod jejichZz bezprosttednim efektem mizi jak subjektivni, tak
objektivni ptiznaky. Nelécenou nebo terapeuticky pozdé ovlivnénou chorobu je vSak
nutno povazovat za vaznou alteraci celkového stavu, rezultujici v dlouhodobou pracovni
neschopnost. Nehled¢ na to, ze prognéza vnitinich forem s tézkym pribéhem neni ani
quoad vitam nikdy jista.

Klinické popisy, zvefejnéné v riznych ucebnicich, se nékdy opiraji o rizné
prameny a nepiihlizeji vzdy k rozdilné virulenci variant F.tularensis. ze statickych dat
muzeme vyvodit, ze F.tularensis ssp.tularensis — Jellisonuv typ A je virulentngjsi a lidé
jsou k ni asi 10krat citlivéj$i nez k variantdm ostatnim. Tim se také vysvétluji Castéjsi
ptipady umrti v akutni fazi a vyssi frekvence pozitivnich nalezt F.tularensis v sekénim
materialu americkych patologlti. U nds a v ostatnich evropskych stitech ma tularémie

rozhodné mirnéjsi prabeh.

2.1 VSeobecné priznaky

Zacatek je vétSinou prudky a bez prodromi, zpocitu mrazeni, nékdy
prechazejiciho v tfesavku, vystupuje teplota béhem nékolika hodin na 38-39°C nebo i
vysSe a v prvych dnech se rozviji fada celkovych obtizi: aporné bolesti hlavy, svali a
kloubi, zavraté, celkova slabost, nechutenstvi, nespavost, no¢ni poceni.

V prvém tydnu dominuji vysoké vecerni teploty, stiidajici se s rannimi poklesy,
jindy je horecka spise kontinudlni — Casto s dvoufdzovou nebo i vicefazovou teplotni
kiivkou, coz ziejmé souvisi s opakovanou invazi mikrobii z rozpadajicich se lozisek do
krve. Na vrcholu horecky se pozoruji poruchy védomi, v t€ZSich ptfipadech obluzeni ¢i
dokonce psychézy. Horecnaté obdobi trva 15-30 dnti, navrat k normé je lyticky,
nicméné i poté mohou zna¢n¢ dlouho pretrvavat nepravidelné subfebrilni teploty.

Objektivni vySetieni v akutni fazi infekéniho procesu ukazuje na postiZzeni
ob¢hové soustavy. Mirn¢ klesa krevni tlak, puls je zpomaleny a labilni. Sek¢éni nélezy
prokazuji dilataci pravého srdce, dale degenerativni zmény vlaken srde¢niho svalu,
zanétlivou infiltraci mezisvalového vaziva, nakupeni lymfocytd podél cévnich stén,

proliferativni a nékdy i nekrotické zmény v intimn¢ a médii. Metastatickd loziska
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v ledvinach putsobi funkéni poruchy projevujici se proteinurii, zvySenou hladinou
nebilkovinného dusiku v krvi a pfitomnosti leukocytl, vzacnéji erytrocyt a hyalinnich
valci v mocovém sedimentu. Postizeni jater se manifestuje zvySenim nepiimého
bilirubinu v séru.

V 3-20% se nezévisle na klinické formé objevuji kozni zmény — polymorfni
exsudativni erytém s papulami, vezikulami nebo petechiemi. Léze se lokalizuji na
distalnich partiich hornich koncetin, Casto symetricky, ale i na kizi obliceje, krku nebo
trupu. Erupce se pozoruji spiSe v pozdé¢jSich fazich nemoci, jsou provazeny novym
vzestupem tepoty a trvaji 8-12 dnii. Nékdy je tento fenomén oznacovan jako ,.kozni
forma* tularémie. Neni to spravné, nebot’ rizné formy jen provazi. Jde nepochybné o
projevy hypersenzitivity na drobné infekéni vmetky do citlivych okrski kiize.

Zmény v krvi nejsou piili§ charakteristické. Cervena krevni slozka zpravidla
nebyva vyraznéji postizena, pouze sedimentace erytrocyti dosahuje vétSinou stiednich,
nékdy i vysSich hodnot. V bilém krevnim obrazu byva zpocatku leukocytéza se
zmnozenim neutrofilli, postupné se vSak objevuje neutropenie s posunem doleva a
prevladaji lymfocyty s mononuklearnimi bunikami. Pfitomnost C-reaktivniho proteinu
v séru neni specifickd, ale velmi citlivé sleduje aktivitu procesu a signalizuje piipadné
recidivy.

Rekonvalescence je velmi zdlouhava. Jesté fadu tydnli po poklesu teploty si
nemocni stézuji na celkovou slabost, jsou bledi, pohubli, maji labilni puls a pfii
auskultaci pon€kud temnéj$i srde¢ni ozvy. Pribéh vSak znaéné zavisi na vcasné
diagnéze a adekvatni terapii, zvlast svizelny byva u pozdé rozpoznanych a lécenych

pripadi, které mohou nejednou skoncit organovou amyloidézou.

2.2 Klinické formy tularémie

Francis rozliSoval 4 hlavni formy onemocnéni: ulceroglandularni,
okuloglandularni, glandularni a tyfoidni. Z nich se v soucasné terminologii udrzely prvé
tfi a pfibyla forma oroglandularni (Casto oznaCovana 1 jako tonziloglandularni nebo
anginozni). Termin ,,tyfoidni* se nékdy uziva dodnes, zvlasté v anglosaské literatute.
Byvaji jim oznacovany vnitini formy tularémie s nezjistitelnou vstupni branou, klinicky

skutecné upominajici na bfisni tyfus. Vnitini formy se nyni déli na abdomindlni,
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vyvolané alimentarni nékazou, a plicni (jinak pneumonické, torakalni), vyvolané

nakazou aerogenni.

221 Ulceroglandularni forma

Onemocnéni s viditelnym primarnim infektem na kizi patii k nejcastéjSim
klinickym formam tularémie. Pfi lovu nemocnych zvitat, jejich stahovani, vyvrhovéani
vnitinosti a zpracovani masa, pfi ru¢nim tfidéni kontaminovanych zemédélskych
produktii aj. se 1éze tvoii zpravidla na ktizi dlani a prsta.

Pii transmisivnich nakazach od klistat, komari nebo ovadi i na ostatnich
nezakrytych ¢astech téla. Pii brodéni kontaminovanou vodou nebo bahnem pronikaji
zarodky kuzi chodidla, nartu a holené. Urcitou tlohu pfi tom mohou hrat i traumata
zpisobena pijavkami, ackoli pijavky samy nakazu pravdépodobné nepienase;ji.

Pyogenni mikroorganismy, jimiz je rana casto infikovana, mohou pak znesnadnit
diagnozu. Prvym pfiznakem je maly, mirn¢ prominujici pupen, obvykle jen malo
bolestivy, takze zpocatku mize ziistat bez povSimnuti. Na jeho vrcholu se vsak rychle
tvoii puchyfek, nejprve s cCirou, seridzni, pozd¢ji zkalenou tekutinou. Po jeho
vyprazdnéni vznika bud’ plocha eroze, nebo hluboko do kiize penetrujici vied, z n¢hoz
po odlouceni nekrotické tkdn¢ zbyva krater s zavalitymi okraji. Jasné cervené zbarveni
pfechazi v temné rudé az nafialovélé, nesifi se vSak pfili§ daleko do okoli. Hluboké
defekty se vypliluji zasychajicim sekretem a velmi pomalu se hojici jizvou. Erozivni
1éze se hoji snadnéji a zpravidla bez zajizveni.

V kratkém cCasovém sledu po primarni 1ézi reaguji regiondlni lymfatické uzliny.
Zpocatku jsou tuhé, citlivé a postupné nabyvaji velikosti bobu, Svestky, nckdy i
slepi¢iho vejce.

Asi v polovin¢ ptipadi dochazi pti ustupu celkovych ptiznakt k resorpci,
nicmén¢ klinicky je lymfadenitida patrna nckolik tydni nebo mésict. Jindy
periglandularni tkan otéka, kiize rudne a uzlina sama mékne. Ke kolikvaci dochazi
vétSinou za tfi tydny po vzniku bubonu, nékdy i diive, u nékterych nemocnych vSak
byly pozorovany i 2-4mésicni intervaly. Nakonec uzlina perforuje a z rany vytéka husty,
smetanoveé bily sekret bez zdpachu. Spontdnni perforace zanechava torpidni nehojivé

pistéle, které se snadno sekundarné infikuyji.
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222 Glandularni (bubonicka) forma

,Cisté zlazova“ forma bez pozorovatelné primarni 1éze se v literatufe popisuje
dosti Casto. Nejde vlastné ani o samostatnou formu v pravém slova smyslu, ale o
variantu formy predchozi: lymfatické uzliny se nemohou infikovat pfimo bez
primarniho infektu v ptisluSné drénované oblasti.

Geneze je zfejma a lze ji vysvétlit elementdrnim mechanismem infekce.
Mononuklearni butika, infikujici se v kiizi, postupujue aferentni lymfatickou cévou do
regiondlni uzliny, dobu rozpadu po infekci 1ze odhadnout na 16-24 hodin. Pokud je tedy
infek¢ni davka minimalni a kozni 1éze, jiz pronikla do organismu, nepatrnd, miize
fagocytujici buitka dosdhnout regiondlni uzliny diive, nez se ve vstupni brané vyvine
zanétliva reakce.

Primarni lozisko pak skutecné vznikd az v uzling, kde se mikrofagy zadrzuji.
Urcitou ulohu mtize mit i vzdalenost vstupni brany od drénujici uzliny. Primarni bubony
byvaji solitarni, dojde-li vSak k infekci na nékolika mistech soucasné, jak tomu nékdy
byva pfi transmisivnich ndkazach od komard, mohou byt mnohocetné. Je tfeba je
rozliSovat od bubonl druhotnych, tvoficich se nékdy symetricky pfi propagaci

infekéniho procesu krevni cestou.

223 Okuloglandularni (spojivkova) forma

K infekci spojivkového vaku dochdzi riznym zplisobem: zne€iSt€énymi prsty,
rozdrcenim infikovaného hmyzu v tésné blizkosti oka, vniknutim kontaminovanych
prachovych ¢astic nebo pfi myti obliceje vodou ze zdroji zamotfenych uhynulymi
hlodaveci.

Onemocnéni se vyviji jako prudkd konjunktivitida, zacinajici prekrvenim
spojivky zvlasté dolniho vicka a postupujicim bolestivym otokem. Po nékolika dnech
jsou na sliznici patrna teckovita zlutava loziska, dosahujici priméru 1-2 mm. Proces se
muze rozsifit do slzného aparatu a vyvolat absces slzného vacku. Zanétliva loziska a
paprsky rozsitenych cév jsou i na spojivce skléry. Rohovka a ostatni opticky aparat oka
je vsak postizen zfidka. Od tfetiho dne se zvétSuji preaurikdlni uzliny a infekce

postupuje i do uzlin podcelistnich.
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Choroba se hoji po tfech tydnech, v nékterych ptipadech ma vlekly pribéh a
ustupuje teprve po nékolika mésicich. Od ostatnich zanéti spojivky lze tularemickou

konjunktivitidu odliSit bakteriologicky.

224 Oroglandularni (tonziloglandularni, anginézni) forma

Tularemické anginy, faryngitidy a stomatitidy se v jednotlivych epidemiich
vyskytuji pomérné casto a vznikaji nékolikerym zplUsobem: (1) pii poziti
kontaminovanych a tepelné nedostatecné zpracovanych potravin (zvlast€¢ zajeciho
masa), (2) pfi piti nesvaren¢ho mléka a zavadné vody, pfipadné pii jejim pouzivani
k myti, ciSténi zubd a kloktani, (3) pifi inhalaci hrubych aerosolovych Ccastic,
zachycenych v nosohltanu a na mandlich, (4) kontaktnim pienosem zneciStényma
rukama pfi jidle, koufeni apod. onemocnéni zac¢ina jako akutni, Casto jednostranna
angina hyperémii a hyperplazii tonzil, na nichz se zdhy objevuji Sedobil¢, Sedozluté
nebo Sedozelené povlaky. Po odlouceni nekrotické tkané n€kdy ziistavaji hluboké a
Spatné se hojici defekty.

Pii peroralni nadkaze se infikuji i1 sliznice ustni dutiny, dasni a zadni stény
orofaryngu, podle infek¢ni davky se tu tvofi ojedinéla nebo mnohocetna drobna loziska.
Infekce se rychle §ifi do regionalnich lymfatickych uzlin pfed kyvaci, za kyvaci a pod
Celistmi. Nélez v hrdle velmi pfipomind difterii, na rozdil od ni vSak proces nikdy
nesestupuje do laryngu. Snad jesté¢ napadnéjsi je podobnost s infekéni mononukledzou,
provazenou rovnéz velmi intenzivni lymfoglandularni reakei.

U tularémie nejsou absolutni a relativni poc¢ty mononuklearti nikdy tak vysoké
jako pii mononukleéze a chybé&ji i1 typické ,,mononukleézni* bunky, jez jsou

transformovanymi lymfocyty a maji velmi pestrou morfologii.

225 Abdominalni forma

Bfis$ni forma patii jiz mezi velmi zadvazné vnitini formy tularémie. Je dasledkem
peroralni infekce enormné vysokou davkou, obsazenou v potravinach nebo ve vode¢.
Predisponujicim momentem je snad i snizend kyselost zaludecni $tavy, umoziujici
pteziti mikrobl pifi pasazi zaludkem. Vstupni branou je lymfoidni tkan stieva, avSak

patologickoanatomické nalezy svéd¢i pro moznost penetrace i sténou zaludku.
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Klinicky se manifestuje tézkymi celkovymi priznaky, vysokou teplotou,
ttesavkou, n¢kdy zvracenim, meteorismem a nékdy zacpou. Pribeh piipomina biisni
tyf. Charakteristické jsou prudké bolesti v bfiSe, jejichz intenzita n€kdy vede k mylné
diagnoze nahlé prihody bfisni, zejména apendicitidy, jindy imituji Zluénikovou koliku.
Bficho je pfi palpaci bolestivé, napjaté, u hubenych osob lze nékdy nahmatat zvétSené
mezenteridlni uzliny. Pokud dojde kjejich kolikvaci a perforaci, rozviji se akutni
peritonitida. Zpravidla byva zvétSend i slezina. Abdomindlni forma ma velmi vaznou

prognozu.

2.2.6 Plicni (pneumonicka, torakalni) forma

Pied zavedenim antibiotické terapie byly plicni komplikace rtiznych klinickych
forem pomérné casté, zejména na americkém kontinentu. PostiZzeni plic se vzdy
povazovalo za prognosticky velmi nepfiznivé. U nas byly plicni formy pozorovany
vetsinou se zimnimi vymlaty obili.

V klinickém obrazu ptrevladaji celkové ptiznaky, jsou vSak vyraznéj$i nez u
forem perifernich. Inkubacni doba se pohybuje mezi 3 az 6 dny. V inicialni fazi si
nemocni sté¢zuji na paleni v hrdle, bolesti za sternem nebo na pohrudnici. Kasel je sice
pravidlem, vétSinou vSak suchy, neproduktivni. Mimo nastfiknuté sliznice mekkého
patra a nosohltanu neni objektivni nalez zvlast' charakteristicky, takze onemocnéni,
neni-li ndpadné vzhledem k epidemiologické situaci, je obyc¢ejné zprvu povazovano za
chiipku. Jsou popsany piipady, kdy nahodna ¢asova koincidence obou infekci zavinila
odhaleni tularemické epidemie az po nckolika mésicich — ve fazi spontdnniho
vyhasinani.

Fyzikalni fenomény jsou zpocatku nevyrazné, pozdéji se objevuje nevelké
poklepové zkraceni a suché, vzacnéji vlhké chripky nad postizenou oblasti. Tyto
zpravidla chudé ndlezy byvaji Casto v rozporu srozsahem rentgenologickych zmén,
vétSinou loZiskového charakteru. Jejich obraz je zna¢né pestry podle velikosti inhala¢ni
davky a stadia plicniho procesu, takze lze pozorovat celou fadu procesii. Postizeni
celych segmentti nebo dokonce lalokd, stejné jako formy diseminované byvaji mnohem
vzacnéjsi. Pravidelnym nalezem je zesileni plicni kresby v celém rozsahu plicnich poli a
zejména zietelné znamky hilové, n€kdy 1 mediastinalni lymfadenopatie, rozvijejici se
soub&zné s plicnim procesem. Tento charakteristicky rys je spolu s relativné rychlym

wwv

navratem knormé jednim znejdulezitéjSich diferencné diagnostickych znakd,
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odlisujicich plicni tularémii a ornitdézu, Q-horecku nebo tézkou chiipku, kdy je nutno se
opfit pfedevSim o imunologické testy, pfipadné¢ se pokusit o izolaci pivodce
z laryngedlniho vytéru a vprvém tydnu nemoci i zkrve. Primarni tularemické
pneumonie maji obvykle tézky pribch a ustupuji teprve po 3-4 tydnech, maji i Casty
sklon k recidivam a riznym komplikacim. Popisuje se i mirnéjsi ,,bronchiticka* forma,
ktera postihuje pouze pradusnici, velké a stfedni bronchy. Choroba se podoba

nekomplikované chiipce a ustupuje za 8-12 dni.
227 Primarné lymfohematogenné generalizovana forma

Ptipady onemocnéni, u kterych po manipulaci s tularemickym zvifetem doslo ke
vzniku vstupni ulcerace, po niz se vSak nevtvorila regiondlni lymfadenitida, ale objevila
se cela Skala rlznych ptiznakd, jako je husty makulopapuldzni az vezikuldzni exantém,
hepatosplenomegalie, generalizovana lymfadenopatie apod. takovy pribéh lze
pozorovat u méné neZ 1% nemocnych. Podobna multiorgdnova postizeni se mohou
vyskytnout jako komplikace ¢i projev sekundarni generalizace kterékoliv z klasickych

forem tularémie.
2238 Smisena, eventualné kombinovana forma

Je vlastné kombinaci dvou ¢i vzacné i vice klasickych klinickych forem
onemocnéni, kde se predpoklada prinik infekéniho agens do lidského organismu dvéma

¢1 vice riznymi cestami.

3. Komplikace

Mohou byt velmi pestré. Lze bez nadsazky fici, ze v lidském organizmu
neexistuje organ, ktery by nemohl byt timto onemocnénim zasazen. V naSich
podminkach vsak nejsou vazné&jsi komplikace tularémie ptili§ casté.

Postizeni srdce je vzacné. Byly popsany myokarditidy a perikarditidy. Postizeni
jater neni u tularémie vzacné a bylo prokazano jak v pokusech na zvitatech, tak pii
klinickych pozorovénich u lidi, dochazi pfedevsim ke zvySeni hladiny ALT, ktera muze

pretrvavat nékolik dnl aZz tydny. Sekundarni postiZzeni plic pii zevnich formach
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tularémie je pomérné Casté a povazuje se za jeden z projevl generalizace. Vyskytuje se
nepoméerné Castéji na americkém kontinenté, coz nepochybné souvisi s vyssi virulenci
americké varianty F.tularensis.

Lze pozorovat bilateralni hilové lymfadenopatie u postizenych zevnimi firmami
tularémie, soucasné¢ s vysevem exantému typu erythema multiforme. Neurologické
komplikace nejsou u tularémie vzéacnosti. Byva popisovana pestra Skala
neurovegetativnich ptiznaki, neuritidy, polyradikuloneuritidy, vzacné syndrom serdzni
meningitidy ¢i encefalitidy.

Kozni exantémy nalezi k nejcastéjsim komplikacim tularémie a jejich frekvence
se pohybuje v Sirokém rozmezi 3-25%. VSeobecné panuje zna¢nd rozmanitost, pokud
jde o morfologii, dobu vysevu i trvani kozni erupce i o frekvenci vyskytu u jednotlivych
klinickych forem tularémie. Nejcastéji byvad exantém makulopapulézniho, nékdy
vezikulozniho charakteru, lokalizovany na zadech, ramenou, pazich, ptedloktich a
rukou. Na dlanich a prstech mize piechazet v tuhé zarudlé bolestivé infiltraty omezujici
pohyblivost v interfalangealnich kloubech. Déale mize byt hust$i na obliceji, zvlasté
kolem oc¢i, zatimco hustota na trupu je mensi. Exantém typu erythema multiforme se
nejcastéji vyskytuje uz koncem prvniho nebo ve druhém tydnu onemocnéni a pretrvava
nékolik dni az dva tydny, nékdy i déle. Tularémie typu erythema nodosum se objevuje
az ve tretim tydnu onemocnéni, nékdy i1 pozdéji a byva nejCastéji lokalizovan na
bércich, stehnech a méné casto na hornich koncetindch, vyjimeéné na trupu. Vysev
multiformniho exantému v obliceji je Casto provazen flykténami na bulbarni spojivce,
konjunktivitidou nebo stomatitidou, tedy vlastné jakymsi tularemickym enantémem.

Malo je i1 objasnéna otazka recidiv tularemické infekce. Uvadi se, ze nejsou
pfili§ vzacné a mohou vzplanout po nckolika tydnech, mésicich a snad i letech. Je to
jeden zdukazl, ze F.tularensis pietrvava v organech velmi dlouho i po uplném
odeznéni klinickych pfiznakt. Zvlast vhodné podminky jsou k tomu v lymfatickych
uzlinach. Podle klinickych pozorovani recidivuji ¢asto bubenické formy, pii cemz se
proces reaktivuje nejen v regiondlnich, ale i vzdalenych uzlinach.

Velky sklon k vleklému prib&hu a recidivdm maji plicni formy, zanechavajici
n¢kdy chronické bronchitidy, bronchiektazie a v ojedinélych ptipadech i kaverny.

Pfisna izolace nemocnych se nepovazuje za nezbytnou, ale hospitalizace
kazdého ptipadu tularemie je naprosto nutnd. Pacient zasluhuje pozornost nejen na
nemocni¢nim 14zku, ale i dlouho v rekonvalescenci. Jeho dlouhodobé sledovani

v

prispiva k bliz§imu poznani a zhodnoceni moznych pozdnich disledki infekce. Je tieba
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zdliraznit vyznam vcéasné a intenzivni kauzalni terapie a dosazeni maximalni eliminace

mikrobll z organt.

4, Diagnostika

Opira se o komplexni zhodnoceni anamnézy epidemiologické, klinického
vySetieni, s piihlédnutim k vysledkiim laboratornich, hematologickych, biochemickych,
popt. i1 RTG vySetieni doplnénym o vysledky vySetfeni mikrobiologického. VySetfeni
riznorodych vzorkt klade zna¢né naroky na zkuSenosti laboratornich pracovnikd pii
volbé pracovnich postupti, adekvatnich povaze i mnozstvi materidlu. Kombinace
biologickych, kultiva¢nich a imunologickych metod je nezbytnéd jednak pro urychleni

prikazu, jednak pro spolehlivou identifikaci ptivodce.
4.1 Diferencialni diagnostika

Tularémie je onemocnéni, které je mozno zameénit si s jinymi chorobami, coz
muize negativné ovliviiovat nasledujici terapii. VEasné odhaleni vyvolavajici priciny
muze zamezit naslednym komplikacim. Spoleénym piiznakem ftady chorob byva
regionalni lymfadenopatie, proto musime odliSit napt. stafylokokové, streptokokové
kozni procesy, ale je nutno myslet i na vaznéj$i onemocnéni — toxoplasméza, larvalni

toxokaroza, aktinomykdza, antrax atd.

4.2 VysSetfovaci metody

4.21 Bakterioskopie

Ptimé mikroskopické vySetfeni infekéniho materidlu ma pouze orientacni
charakter. Proti biologickému a kultivaénimu prikazu je sice rychlé a vzhledem
k typické morfologii francisel i pomérné spolehlivé, jeho citlivost je vSak tak nizka, ze
jasn¢ pozitivni vysledky mizeme ocekavat jen v krevnich natérech nebo otiskovych
preparatech z orgdni vysoce citlivych zvifat, usmrcenych kratce pfed uhynutim.

V lidském materidlu je prikaz pochybny, v kontaminovanych vzorcich zevniho
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prostiedi beznadéjny. Gramova metoda nema prakticky zaddnou rozliSovaci schopnost,

proto se doporucuje barveni podle Giemsy, nejlépe prolongované (30-60 minut).

4.2.2 Prukaz imunoflorescenci (IF test)

IF prikaz se dafi nejen v Cerstvém patologickém materialu, ale i v tkanich delsi
dobu konzervovanych formolem nebo alkoholem. IF test umoziuje i1 podstatné
urychleni klasického biologického testu na bilych mysich. Infekci davkou 10-10° CFU
bylo mozno IF technikou dokazat jiz za 3 dny, zatimco k uhynuti doSlo az za 5-8 dnt.
Vys$si davky smrtily mySi za 4-5 dnd, kdeZto imunoflorescence dévala pozitivni
vysledek za 24-48 hodin. F.tularensis se ve zvitecich organech jevi jako brilantné, celou
plochou zafici body nebo kratké tyc€inky s neostrymi konturami. Podobné fluoreskuji
mikroby z kultur. Preparaty fixované formolem vsak zaii mén¢ intenzivné nez preparaty
fixované alkoholem. Brilantni fluorescenci, typickou pro virulentni kmeny, si
zachovavaji 1 kmeny atenuované. Jen sbirkové virulentni kmeny svétélkuji velmi slabé
nebo viibec ne. Moznost nespecifického vysledku je u tularémie velmi mala. Zktizené
reakce s brucelami, které je nutno vzit v avahu pfi aglutinacni zkouSce, nemaji
prakticky vyznam. Muze k ni dojit vyjimecné v nepiimé metod¢ a u nékterych sér
s vysokymi aglutinacnimi titry. Postup IF testu je jednoduchy a pokud jsou dodrzeny

vSechny instrukce, mé preparat vysokou rozliSovaci schopnost i specificnost.

423 Biologicky pokus na zvireti

Prikaz F.tularensis pokusem na vysoce citlivém laboratornim zvifeti je
odedavna povazovan za nejspolehlivejsi. Nova kultivaéni média jej nemohou nahradit,
zejména pii vySetfovani piirodnich vzorkil z ohniska, obvykle zna¢n¢€ kontaminovanych
nespecifickou mikroflorou. Pokusné zvite funguje v podobnych podminkach nejen jako
vnimavy recipient, ale i jako ucinny ,,biologicky filtr*.

Nejvhodnéjsim objektem je z mnoha divodu bild mys (17-20g). Ponévadz je
absolutn¢ citlivd a reaguje tedy jiz na jednotlivé virulentni zarodky smrtelnym
onemocnénim, odpadaji riizné statistické problémy s volbou ,,vhodného* poctu zvitat na

jeden vzorek. Pfi hromadném vySetfovani to neni otdzka zanedbatelna jiz z technickych

a ekonomickych dtvodu. Je-li citlivost mysi rovna jedné, pak je citlivost vlastniho testu

22



dana podilem naockovaného objemu z celkového objemu vzorku. Proto z uspornych
divodi, aniz bychom zanedbali otazku citlivosti, pfipravujeme homogenaty nebo eluaty
tuhych vzorkl v objemech co moznéa nejmensich, nicméné dobte aplikovatelnych. Mysi
ockujeme podkozné objemem 0,2 — 0,5 ml, netoxické vzorky az po 1 ml. V piivodnim
provedeni testu se mysi pozoruji az do uhynuti, pii ¢emz doba pieziti dava piibliznou
predstavu o mnoZstvi zarodkd v inokulu: malé poéty mikrobi (do 10%) hubi zvifata za 6-
8 dnd, stiedni (10>-10% za 4-6 dnd a vysoké (10’ a vice) jiz za 3-4 dny. Napadny je
pfedevsim lokalni néalez: po odpreparovani a obraceni klize naruby je podkozi v misté
vpichu zdufelé, piekrvené, prosaklé a pruhovité souvisi se zvétSenymi (nékdy
hemoragickymi) regionalnimi uzlinami. Slezina sice byva rovnéz mirné zvétSena, pri
rychlém pribchu infekce vSak Casto bez viditelnych lozZiskovych zmén. Specifickou
pfi¢inu uhynuti je ovSem nutno prokazat izolaci plivodce zorganid a jeho dalsi
identifikaci na zakladé¢ morfologickych, kultivac¢nich, sérologickych a patogennich
vlastnosti. Tim se mize celé vysetfeni zna¢né protahnout. Proto se doporucuji zkracené
postupy, vychazejici zrychlého pronikdni zarodkti zpodkozi do regionalnich
lymfatickych uzlin a do sleziny. Podezielym materidlem naockujeme 4 mysi, z nichz 2
usmrtime jiz po 48 hodinach. Regiondlni uzliny homogenizujeme spolecné se slezinou
asi v0,25 ml fyziologického roztoku, ¢ast pouzijeme k imunoflurescenci, zbytek
vyockujeme na plotnu TGKA. V ptipadé pozitivni imunofluorescence je mozno ohlasit
ptedbézny vysledek jiz za 2 dny po dodani materiélu do laboratote a za dalsi 3-4 dny jej
potvrdit i1 kultivacnég, piipadné sérologicky. Jestlize preparaty specificky nefluoreskuyji,
opakujeme pokus za 3 dny po naockovani, v t€¢ dob¢ jiz mohou byt patrny i patologické
zmény v podkozi a regionalni oblasti. Pokud vySetfovany material viibec obsahoval zivé
a virulentni francisely, je krajné¢ nepravdépodobné, Ze by oba pouzité testy byly za 3 dny
po infekci negativni.

Morce je k virulentnim kmentim stejné citlivé jako bild mys. Pokus je vSak
soubézné. Morcatim davame ptednost v piipadech, kdy je nutno vySetfovat pomérné
velké objemy (napf. vzorky zdvadné vody nebo oplachy obilnych zrn, slamy apod.),
podkozné¢ Ize pak injikovat az Sml.

Zvitata se vSak dobfe hodi i k intradermalnim testim silné¢ kontaminovanych
material (zahnivajici organy) nebo klist’at, kterd jsou ve vétSim mnozstvi pro pokusna
zvirata toxicka. Husté suspenze vtirame do oholené a skarifikované kize boku, pfi cemz

je mozno vyuzit i obou stran k sou¢asnému vysetfeni dvou riznych vzorkt. Zviratim
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métime 2krat denné teplotu a pozorujeme lokalni zmény na kiizi. Mistni i regionalni
reakce se vyviji za 2-3 dny a zvlast dobfe je patrna na rubu odpreparované kuze.
Jakmile teplota vystoupi pies 40 °C a pres kiiZi jsou hmatné zvétSené regionalni uzliny,
zvife usmrtime a organy vysetfime imunoflourescenci a kultivaci, jako bylo popsano u

mysi.

4.2.4 Kultivaéni prikaz

Na rozdil od McCoyovy a Francoisovy tuh¢ kultiva¢ni pidy 1ze na modifikacich
GCBA nebo TGKA (thioglykolatovy agar) zachytit i minimalni pocty tularemickych
mikrobt, nezbytné k infekci bilé mysi. Vyhody kultivaéni metody se uplatiiuji zejména
v laboratorni praxi pfi kvantitativnim vySetfovani organi pokusnych zvifat, pfi praci
s oslabenymi kmeny, Zivymi vakcinami apod.

V terénu jsou moznosti znacné limitovany zneciSténim piirodnich materiald.
Vyhlidky na uspéch davaji pouze organy zvitat, vysetiené kratce po uhynuti nebo zabiti,
pfipadné vzorky pitné vody, kde lze s vyhodou pouzit i metody membranovych
ultrafiltrd. V klinické praxi ockujeme na TGKA materidl z tampona (sekrety koznich
viedu a spojivkového vaku, kréni vytéry), uzlinové punktaty apod., popiipadé vendzni
krev nemocného. I kdyz u ¢lovéka nebyva bakteriémie ptili§ masivni, je nutno krev
odebrat vzdy na vrcholu teplotni viny a vysetfovat pokud mozno velky objem. Diive se
test provadél na morcatech, jimz se injikovalo az Sml pod kiizi.

K zalozeni hemokultury 1ze pouzit i jednoduché tekuté pidy: do litru destilované
vody odvazime 1 g kvalitniho peptonu a 10 g NaCl, pH upravime na 7,2 — 7,4,
rozplnime po 90 ml do malych transfiznich lahvi a sterilizujeme v autoklavu. Po
vychladnuti pfiddme injek¢ni stiikackou do kazdé 1dhve 10 ml smési stejnych dilt 20%
glukézy a 5 % roztoku thioglykolanu sodného. Pred pouzitim tekutinu sterilizujeme
filtraci. Pfipravené pudy skladujeme pii 4 °C a ockujeme 5 ml nesrazené vendzni krve
nemocného, nejlépe pifimo u lizka. Rist se projevuje za 2-4 dny jemnym zdkalem,

postupujicim ode dna k povrchu.

4.2.5 Kozni tularinovy test

Reakce rekonvalescentl k intrakutanné zavedenému antigenu je podle obecnych

zkuSenosti vysoce specificka jen velmi ziidka byva pozitivni u nékterych osob trpicich
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brucel6zou. Nikdy nebyla pozorovana u lidi, ktefi s tularémii nepfisli do styku.
Objevuje se ve srovnani s protilatkovou odpovédi castéji, nékdy jiz za 3-5 dnd po
infekei, ke konci prvniho tydne je pozitivni u 75-80% a v prib¢hu druhého tydne
reaguji prakticky vSichni nemocni. Pretrvava po léta a podle nékterych autorti snad
dozivotné.

U osob imunizovanych zivou vakcinou byva méné vyrazna a vyhasina po 5-6
letech. Provadi se obvykle perkutanni metoda: kapka tularinu, obsahujiciho 2 x 10°
mikrobnich tél v 1 ml, se nanese na zevni plochu paze nad upon m. deltoides. Pies ni se
provedou lancetkou dva jemné, asi centimetrové paralelni zatezy ve vzdalenosti 4-5
mm, az ranky lehce krvaceji. Poté se kapka kratce vtird plochou jehlou. Test se odecita
za 24 — 48 hodin, za pozitivni se povazuje lehky otok a zarudnuti kize v §ifi alespont 10
mm. Maxima dosahuje reakce za 2-3 dny. VétSinou ma jen mistni charakter a projevuje
se citlivosti mista aplikace, u hypersenzitivnich osob mutze dojit i k pfechodnému
zvyseni teploty.

Intradermalni test se provadi injekci 0,1 ml tularinu o 20krat nizsi koncentraci
nez pro perkutanni modifikaci, ptfisné do kiize volarni plochy ptedlokti. Bily pupen se
po nékolika desitkdch minut vstieba a vlastni reakce se projevuje za 10 az 24 hodin jako
mirné prominujici indurace s hyperemickym lemem. Zarudnuti kize bez indurace se
hodnoti jako negativni, na druhé strané se nc¢kdy pozoruji atypické ,bilé reakce*
s infiltratem, avSak bez hyperémie. Odpovéd’ na nitrokozni injekci tularinu je nesporné
bouilivéjsi nez na aplikaci perkutanni, zejména u hypersenzitivnich osob pfichazejicich

s tularemickym antigenem c¢asto do styku.

4.2.6 Aglutinaéni reakce

V sérologické diagnostice tularémie dosla nejvétsiho rozsifeni zkumavkova
aglutina¢ni reakce, pouzita jiz McCoyem a Chapinem. Jeji vyhodou je nejen snadné
provedeni v kazdé sérologické laboratoti a dostupnost komer¢nich diagnostik, ale 1 jeji
spolehlivost. Podle poznatki neobsahuji séra zdravych lidi specifické protilatky vici
tularemickym antigenim ani ve velmi nizkych fedénich, zkiizené reakce s brucelami
nejsou vetSinou na zavadu, protoze titry proti tomuto heterolognimu antigenu jsou vzdy
podstatné niz8i nez vi¢i antigenu homolognimu. Ve vétSiné piipadl se aglutinacni
protilatky objevuji v nizkém titru pocatkem druhého tydne nemoci, zfidkakdy diive.

Maxima (1 : 320 az 1 : 640, vzacnéji vyse) dosahuji titry mezi 4. az 6. tydnem, od konce
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2. mésice zacinaji hladiny zvolna klesat, avSak na nizkych hodnotach 1 : 10 az 1 : 40 se
mohou udrzet po fadu let. Pozdni nastup protilatkové odpovédi se nékdy pozoruje —
podobné jako u kozniho testu — u piipadu od pocatku s té€zkym prabéhem.

Pro potvrzeni klinické diagnézy tularémie ma zasadni vyznam co mozna ¢asny
odbér prvého vzorku séra, sledovany v tydennich intervalech 2-3 odbéry kontrolnimi.
Ve fazi poklesu protilatkové hladiny lze vysledek hodnotit jako priikazny jen tehdy, je-li
mozno spolehlivé vyloucit pfedchozi ndkazu nebo imunizaci.

Provedeni reakce se neli§i od béznych zkumavkovych aglutinacnich testi:
vySetfované sérum se fedi dvojkovou fadou od 1 : 5 do 1 : 1280 a k 0,25 ml fedéného
séra se pridava stejny objem antigenu. Nejlépe se hodi antigen formolizovany :
48hodinova kultura pln€ virulentniho kmene se setfe z povrchu TGKA a homogenizuje
v nddobce se sklenényma perlickami a fyziologickym roztokem o pH 7,2. Suspenze se
nefelometricky adjustuje na hustotu, odpovidajici 2 x 10'® mikrobnich t&l v 1 ml. Poté
se prida formol do vysledné koncentrace 0,5% a suspenze se za obcasného protiepani
inaktivuje 2-3 dny pfi pokojové teploté. Hrubsi vloc¢ky se odstrani centrifugaci, provéii
se sterilita a antigen se rozplni do ampuli. V chladni¢ce vydrzi az 6 mésicl. Do vlastni
reakce se fedi fyziologickym roztokem v poméru 1 : 5 az 1 : 10. sérum s antigenem se
inkubuje pfes noc pii 37 °C a pred odectenim se ponecha stat 1-2 hodiny pfi pokojové
teploté. Jako pozitivni se hodnoti pouze hruby, neroztiepatelny Vi-aglutinat.

K rychlému prikazu aglutinacnich protilatek pti hromadném terénnim vySetieni
je mozno pouzit i sklickové metody: kapka zaschlé krve se rozpusti destilovanou vodou,
fibrinové vlocky se stahnou k okraji a pfida se kapka nefedéného antigenu. Aglutinace

je patrna po né€kolika minutach, rychlost vSak zavisi na titru vySetfovaného séra.

4.2.7 Vazba komplementu

Reakce vazby komplementu k pritkazu specifickych protilatek se pouzivalo jiz
diive. Technicky se neliSi od rutinné provadéné reakce Bordetovy a Wassremannovy,
avSak reakce neni citlivéjSi nez aglutinace. Obecné se dobie osveédCil alkoholovy
antigen. Neni antikomplementarni a jeho pfiprava je nenaroénd, suspenzi o hustoté 10"
mikrobnich tél centrifugujeme, k sedimentu pfiddme Ctyifndsobny objem cistého 96%
etylalkoholu a za obcasného protfepani nechame stat 3 dny pii pokojové teploté. Znovu
centrifugujeme, sediment 2krat promyjeme ctyindsobnym objemem fyziologického

roztoku o pH 7,2 a nakonec v témz médiu nasuspendujeme do piivodniho objemu. Do
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vlastni reakce bereme 0,1 ml inaktivovaného séra, 0,1 ml antigenu a 0,1 ml
vyfutrovaného morceciho komplementu. Vazebna reakce probihéd pies noc v lednicce.
Poté ptiddme 0,2 ml hemolytického systému a inkubujeme s ptislusSnymi kontrolami 30
minut ve vodni lazni pti 37 °C. titr je din pivodnim fedénim, v némz doslo k 50%

hemolyze.

4.3 VysSetrovani materiali z ohniska

Sbér podezielého materidlu z ohniska se zasadn¢ provadi v rukavicich,
s ochrannou rouskou a s brylemi. V oblastech silné zamotenymi klist'aty je nutno kromé
toho pouzit i specidlné tésnénych odévi. Jednotlivé vzorky se ukladaji oddélené do
dobfe uzavienych oball, k vySetieni se zasilaji fadn¢ oznacené a opatfené privodnim
listem s daty o dobé a misté¢ nalezu, piipadné s dal§imi epidemiologicky zavaznymi
udaji.

Nemocné a uhynulé hlodavce pitvame pouze v laboratofich s odpovidajicim
technickym vybavenim a bezpe¢nostnim rezimem. Neni-li takova laboratot k dispozici,
odesilame zvirata. Cela.predtim vSak pfejizdénim pinzetou proti srsti patrdme po
ektoparazitech. Nalezené¢ exemplare opatrné vybirdme a k vySetfeni je zasilame zvlast.
Ze zdechlin vétsich zvifat v pokrocilém stavu rozkladu oddélujeme pouze dlouhé kosti.

Laboratorné se vysetiuji:

(1) nemocni nebo uhynuli zajici, hrabosi, domaci mysi a jini drobni

hlodavci, ve vlhkych lokalitdch ondatry a vodni hryzci

(2) vystelky nor a hnizd, v neporuseném stavu i s ektoparazity

3) vzorky obili (asi 100 g), slamy a sena (25 g), kontaminované zbytky
zvitat nebo jejich exkrementy

(4) odiezky cukrové ftepy, brambor, zeleniny a jinych podobnych
produktti ohryzanych od hlodavct

(5) voda ze studni a povrchovych zdroji zamotrenych utonulymi zvitaty

(6) rizné potravinaiské produkty ze spizi a skladl, kam pronikly

nemocné mysi
(7 prach z domdacnosti nebo provozl, kde se vyskytly plicni formy

tularémie
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U zvifat patrame nejprve po patologickych 1ézich v podkozi a regiondlnich
lymfatickych uzlinach nebo ve slezin€¢, zmény ve vnitinich organech vSak nemusi byt
vzdy makroskopicky patrné. Je-li mozno odebrat krev ze srdce, zhotovi se né€kolik
natéri pro imunofluorescencni vySetteni, pfipadné bakterioskopii preparatli obarvenych
podle Giemsy. K prukazu F.tularensis u malych hlodavci se bere celd slezina, nejprve
se prestiihne napii¢ a feznou plochou se zhotovi série tenkych otiskii na podlozni
sklicko, preparaty vysetfujeme imunofluorscenci. Poté se cely organ homogenizuje s 1-
2 kapkami fyziologického roztoku a postupné se dopliuje do celkového objemu 1 ml.
Suspenze se ockuje po 0,2 ml pod kuzi ¢tyfem bilym mysSim, jsou-li organy Cerstvé,
rozockuje se zbytek na plotny TGKA. Zvitata se pozoruji 48 hodin a poté je vySetiime
kombinovanou technikou imunofluorescence a kultivace.

Ze zajici a jinych vétSich zvifat se obdobnym zplisobem zpracuji lymfatické
uzliny, ze sleziny se odebird nékolik pfiméfenych vzorkd, pficemz se zaméfuje
predevsim na patologickou tkan.

Z ovci a kralikt se dafi prukaz spiSe z uzlin nez ze sleziny. Pokud jsou materidly
vhodné ke kultivaci, ofkuji se soubézné i na obvyklé diagnostick¢ pudy, aby se
vylou¢ila jina pfi¢ina onemocnéni ¢i uhynuti.

U rozkladajicich se zdechlin je kultivace bezpredmétna, opatrnost je tieba i pfi
provadeéni biologického testu. Vhodnéjsi nez podkozni aplikace je v takovych ptipadech
vetfeni husté suspenze do oholené a skarifikované kize morcete. V zetlelych
zdechlinach vétsich zvifat se muze zdafit prukaz F.tularensis vysetfenim diené
dlouhych kosti. Roztira se v malém objemu fyziologického roztoku, ¢ast se vysetii IF
technikou, Cast se vetfe do klize morcete. Je tieba zdiiraznit, Ze prace s infekénimi
zvifaty je vysoce rizikova. Casto dochazi k neopatrnému drceni organti odletujici
¢asteCky mohou snadno vniknout do nechranéného oka nebo potiisnit kiizi obliceje.
Z tuhych materialii se ptipravuji fluaty.

Obilna zrna, cukrova fepa, brambory, slama, seno nebo celd neporusena hnizda
hlodavcil i s ektoparazity se dikladné protiepaji s 50 — 100 ml fyziologického roztoku,
eluat se po usazeni hrubych ¢astic procedi pies sterilni mul a po 5 ml injikuje pod ktzi 2
morcatim. Zbytek se vySetfuje IF technikou. Membranovych ultrafiltri se pouziva i
k prikazu F.tularensis ve vodé ze studni a zamoienach povrchovych zdroji. Odebiraji
se dva vzorky po 500 ml, oddélen¢ se filtruji, pak se jedna z membran ptfiklada spodni
plochou na povrch TGKA, druha se rozdrti spiskem a zpracuje se pro

imunoflourescenci a biologicky pokus.
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Klistata a jiné ektoparazity se vysetiuji zpravidla jen biologickym pokusem.
Posbirané¢ exemplaie se entomologicky urcuji, tfidi podle druhti. Zptisob vlastniho
vySetfeni zavisi na okolnostech: pfi orientacnim prizkumu mohou byt vzorky téhoz
druhu zpracovény kolektivné po 10 a vice jedincich. Pro odhad frekvence infikovanych
¢lenovcl je nutno vySetfovat individualné. Vzorky se drti s piskem v malém mnozstvi

fyziologického roztoku a husta suspenze se vtira do skarifikované kiize morcete.
4.4 Vysetrovani klinického materialu

Na rozdil od ptedchozich vzorku je mozno k prikazu F.tularensis v materialech
od nemocnych pouzit ve vétSim métitku kultivacnich pid TGKA, k nimZ pro omezeni
rustu jsou pridavana antibiotika. Paraleln¢ s TGKA se oc¢kuji i bézné diagnostické pudy.

Pro tularémii, vice nez pro jakoukoliv jinou infekci plati zdsada, ze (1) klinicky
material musi byt odebran spravnou technikou a v dostate¢ném mnozstvi, (2) tampony
k zachyceni patologického sekretu musi byt pfed pouzitim fadn€ zvlh¢eny a po odbéru
chranény pied vysychanim, (3) vzorky musi byt dopraveny do laboratofe co nejrychleji.

K vySetieni zasilame:

(1) 5 ml srazené krve k sérologickému prikazu

(2) nesrazenou krev na bakteriologicky prikaz

(3) pri anginoznich nebo okuloglanduldrnich formach se odebird v prvnich 10
dnech nemoci material z tonzil nebo spojivkového vaku

(4) z Cerstvych perifernich 1ézi na kiizi je mozno vysetfovat obsah ulceraci, dale
pak punktaty lymfatickych uzlin

(5) pri tézkych meningoencefalitickych komplikacich se vySetiuje mozkomisni
mok

(6) pokud doslo k imrti, lze se pokusit o zachyt piivodce ze zvétSenych

lymfatickych uzlin, blokt sleziny, jater, pfipadné jinych organti s loZiskovymi zmé&nami

5. Terapie tularémie

K IéCeni akutni tularémie se doporucuje aplikace streptomycinu v davce 1 g
denné¢ i.m. nebo gentamycin 240 g v jedné denni davce i.m., doxycyclin v davce 1x

100-200 mg nebo spyramycin v davce 25mg/kg délené na 3 dil¢i davky per os. Objevuji
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se zpravy o vybornych lécebnych ucincich chinolonii a rifampicinu. Monoterapie
nekterym z uvedenych antibiotik ptindsi lepsi vysledky nez jejich kombinace. Doba
podavani se pochopitelné fidi klinickym stavem nemocného, ale neni tieba ji protahovat
nad 10, maximaln¢ 14 dni. Dllezitym faktorem Uspé$ného l1éCeni je vEasnost zahdjeni
etiologického 1éCeni. Podavani symptomatologickych prostiedkl k tlumeni celkovych
obtizi nemocného a lokélni oSetfovani primarnich 1€zi jako vstupnich ulceraci,
tonzilitid, blefarokonjunktivitid klasickym zplisobem byva nezbytné.

Kolikvované lymfatické uzliny je nutno vcas chirurgicky oSetfit, tj. incidovat
nebo drénovat. Pouhd punkce hnisavého obsahu ksanaci nestaci, prestoze
bakteriologicky nalez byva negativni.Neurovegetativni obtize rekonvalescenti je nutno
feSit podavanim vegetativnich sedativ nebo ataraktik.Pfi poruchich potence u

rekonvalescenttl je indikovan yohimbin v kombinaci se strychninem nebo sildelafil.
6. Vakcinace

Vakcinace proti tularémii prosla od prvnich pokusii s usmrcenymi vakcinami,
které zahdjil od roku 1931 v USA Foshay, sloZitym vyvojem. Koncem &tyficatych let
byla v tehdejs$im SSSR vyvinuta ,suchd ziva vakcina NIIG“, kterou bylo moZzno
aplikovat epidermalné€, a pifi dodrzeni vSech kautel vykazovala témét 100% pozitivni
efekt.

Dnes je k dispozici n€kolik typi vakein, jejichz pouziti je indikovano pouze u

rizikovych profesionalnich skupin.
7. Epidemie raznych lokalit
71 Epidemie prevazné ,,suchych” lokalit
Mezi suché lokality fadime prosttedi, kde ptevladaji pole, louky, lesy.
711 Epidemiologicky vyznam polnich hrabosu

Suché lokality jsou doménou hrabosi. Nemocné zvife ziidkakdy infikuje

¢lovéka ptimo, avSak v genezi mnoha epidemii hraje klicovou tlohu inicidlniho ¢lanku.
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cey

Predurcuje ho k tomu silné pocetni zastoupeni mezi divoce Zijicimi hlodavci, nasobené
jeste periodickymi vinami pifemnozeni v tzv. mySich letech. Exploze se ohlasuji
zpravidla zjara a v 1été, vrcholi na podzim a v zimé€. S rostouci hustotou hrabost roste 1
moznost vzdjemné infekce. Souvislost mezi epizoociemi drobnych hlodavct a
»zajeCimi“ epidemiemi byla pozorovana v letech 1936-37 na jizni Morave.

Ptiznivé podminky pro prudkd vzplanuti tularémie vznikaji pozd€ na podzim a
v zimé&, kdy se drobni hlodavci stéhuji za potravou z poli do blizkosti zeméd¢€lskych
zédvodl a obydli clovéka. Nemocni hlodavci husté osidluji stohy, stodoly, skladisté,
padaji i do nezajisténych zdrojii vody. Vytvareji tak stabilni zdroje nakazy a mohou se

tak infikovat jednotlivci 1 kolektivy.

7.1.2 »ZajeCi“ epidemie

Zajic figuruje jako bezprostiedni zdroj lidskych nakaz na piednich mistech
vetsiny  sttedoevropskych a zapadoevropskych statistik. Jisté proto, Ze je velmi
vyhledavan jako lovné zvét a potravinaisky produkt. Na jafe a v 1ét€¢ hynou zajici jen
sporadicky, pficemz se v roli pfenaSeci uplatiuji predevSim klistata napadajici zajice
ve viech vyvojovych stadiich. Clovék se v této roéni dobé infikuje ziidka: vétsinou jsou
postizeny jen nahodni nalezci nemocnych a snadno polapitelnych zvirat. Epizooticka
kiivka za¢ind stoupat na podzim a vrcholi v zimé, kdy se zajici spolu s ostatnimi divoce
zijicimi hlodavci koncentruji u zdroja potravy.

Zajeci epizoocie jsou pravdépodobné druhotné a navazuji na epizoocie drobnych
hlodavcti. Na cClovéka se vétSinou nakaza prenasi vétSinou kontaktem pii stahovani
ktze, vyvrhovani vnitfnosti a pifipravé syrového masa. Odpovidd tomu pievaha
ulceroglanduldrnich forem lokalizovanych na kizi ruky, pfipadné Cisté glandularnich
forem s primarni manifestaci v loketni jamce nebo v podpazi.

Pro tularémii ziskanou od zajice je typicky jednak jeji profesionalni charakter
(onemocnéni myslivcl, lesnich zaméstnancl atd.), jednak casty rodinny vyskyt po

spole¢né konzumaci zdvadného masa.

713 Epidemiologicky vyznam domacich a hospodarskych zvirat

Zvitata chovana v domécnostech (kocky, psi atd.) nebo v hospodafstvich (ovce,

kravy, atd.) jsou tak malo vnimava, ze se jim nepfipisuje epidemiologicky vyznam. Pes
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a kocka jsou velmi rezistentni a sami nikdy neonemocni, mohou vsak pfijit do ptimého
kontaktu snemocnymi hlodavci nebo kontaminovanych masem, uplatiuji se

v ojedinélych ptipadech jako kratkodobi a pasivni prenaSeci.

714 Epidemie v zemédélskych zavodech a domacnostech

Velmi vyhleddvanym utoCistém nemocnych hlodavel byvaly stohy
nevymlacené¢ho obili, proto dfive hrozily epidemie, postihujici desitky nebo stovky
zemédélskych pracovnikl pii pozdnich vymlatech koncem zimy nebo pocatkem jara.
Ve vétsing piipadt byl pfi¢inou infekéni prach vnikajici do plic. Vedle plicnich forem
se vyskytovaly 1 rizné formy periferni, zpiisobené poranénim a infekci kiize, vniknutim
infek&niho prachu do spojivkového vaku nebo do nosohltanu.

Zimni invazi nemocnych hlodavcll do osidlenych oblasti ohniska s pfenosem
infekce na domaci mysi jsou ohrozeny nechranéné zdroje pitné a uzitkové vody. T¢la
v nich utonulych hlodavcth mohou v zimnim obdobi zamotovat vodu po celé mésice.

K infekcim, které maji Casto charakter rozsahlych ,,vodnich epidemii®, dochdzi

nejen pitim zadvadné vody, ale i jejim pouzivanim k myti, ¢isténi zubt a kloktani.

7.2 Epidemie prevazné ,,mokrych” lokalit

Velky vyznam pii masovém rozsifeni ma vodni hryzec v povodi rozlévajicich se
fek a potokli, okolo baZinatych rybnikli, jezer. Rozsdhld ohniska tohoto typu byla
zjisténa v PovolZzi a v povodi dalSich fek evropské ¢asti byvalého Sovétského svazu.

Epizoocie se vyskytuji v dvouletych az tfiletych periodach a S§ifi se hlavné
v obdobi zaplav na jatfe a Casném 1été. Tato doba je hlavni sezonou lovu hryzct a az do
zavedeni povinného ockovani lovci a dalSich preventivnich opatieni, dochézelo
pravidelné¢ k velkym epidemiim, postihujici stovky lidi v jednotlivych oblastech.
Infekce vétsinou pronikala kizi rukou, nebo pii brodéni vodou a bahnem i ktizi dolnich

koncetin, rezultovala tedy v ulceroglandularni a glandulérni formy.

7.3 Protiepidemicka opatreni
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Zahrnuje komplex opatfeni zaméfenych na rtzné clanky epizooticko-
epidemického procesu. Aby byla tato opatfeni UCinnd, musi byt legalizovana
systematicky, planovité, v souladu s konkrétni situaci.

Zakladnim ¢lankem je kontrola mySovitych hlodavcii a omezeni jejich populaéni
aktivity. Vyznamnad tuloha sociva v informovanosti obyvatel, k fadé onemocnéni
dochazi zneznalosti a neinformovanosti obyvatel. Je tfeba zdiraznovat, ze je
nebezpecné zuzitkovani kiize a masa zajicu, kteti se daji snadno polapit, dale je tfeba
varovat pfed sbirdnim a pojidanim ovoce a zeleniny ze zahrad zamotenych hlodavci.
Voda by méla byt ¢erpana pouze ze spolehlivych zdroji. Pii manipulacich s prasnymi
materidly (sldma, seno) je nutno chranit si nos, tsta a oci.

Je tfeba zvazit ptipadné ockovani u exponovanych osob.
8. Tularémie na uzemi Ceské republiky

8.1 Rozvoj tularémie v CR

V tijnu 1936 popsal Drbohlav v okresech Hodonin, Mikulov, Hustopece, Brno a
Vyskov epidemicky vyskyt celkem 290 ptipadi vesmés ulceroglanduldrnich a
glandulérnich forem tularémie, vzniklych v souvislosti s manipulaci s ulovenymi,
uhynulymi nebo chycenymi tularemickymi zajici, v obdobi nacistické okupace a po
unord 1948 u nés nebyly pro védeckou praci dobré podminky, a proto jsou z tohoto
obdobi pouze orienta¢ni zpravy o sporadickém vyskytu tularémie na Uzemi jizni
Moravy.

Vroce 1954 Kazmar uvefejnil zpravu o epidemii tularémie, kterd v obdobi
1952-1953 postihla v zdpadnich Cechach zemédélce pracujici se suchym krmivem a
stelivem, kontaminovanym drobnymi mysSovitymi hlodavci, pfi niz poprvé na naSem
uzemi prevladaly primarni plicni formy onemocnéni. Po nékolika letech relativniho
klidu dosSlo v sezoné 1959-1960 k epidemickému vyskytu celkem 125 podobnych
onemocnéni na jizni Moraveé. Za dalsi dva roky, tedy v sezoné¢ 1961-1962, vypukla
v této oblasti zatim nejvetsi epidemie tularémie s epicentrem v okresech Znojmo a
Ttebic¢, kdy bylo hlaseno celkem 736 ptipadli onemocnéni a pii niz vyrazné pievladaly

plicni formy. Po témét deseti letech se znovu aktivizovalo ohnisko v severozapadnich
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Cechach, kde Vitkovéa a Richter popsali epidemii 269 piipadii onemocnéni s ptevahou
plicnich forem.

Béhem Sedesatych let doslo na jizni Moravé jesté k dal§im epidemiim tularémie,
pfi nichZz se poprvé zachytil a prozkoumal vyskyt profesiondlnich plicnich forem u
pracovnikli cukrovard. Zde byl médiem pifenosu aerosol, vnikajici pfi zpracovani
tularemické , mySovitymi hlodavci kontaminované, cukrové fepy. Po deseti letech
sporadického vyskytu vzplanula roku 1978 mistni epidemie alimentarni ndkazou
v Domové diichodcti ve Velkém Ujezd& v okrese Tiebic ktera postihla 131 obyvatel a
zaméstnancl tohoto zafizeni. Pfevladaly formy oroglandularni, abdominalni a jejich
kombinace. Médiem pienosu zde byl most, vyrobeny lisovanim padanych jablek,
kontaminovanych pravdépodobné mysSovitymi hlodavci.

Zvyseny vyskyt tularémie na jizni Morave pokracoval jesté v nasledujici sezoné
1980-1981, kdy bylo hlaseno vice nez sto onemocnéni, a v sezon¢ 1985-1986, kdy bylo
odhaleno padesat piipadii onemocnéni pirevazné zevnimi formami tularémie. V dalSich
deseti letech byl vyskyt nemoci v této oblasti spiSe ojedin€ly, az v sezon¢ 19941-1995
bylo hlaSeno 75 ptipadd tularémie pfevazné v okresech Brno-venkov, Znojmo a
Hodonin. Soucasné se znovu aktivizovalo ohnisko v zapadnich Cechach a v sezon&
1998-1999 na jizni Moravé v okresech Tiebi¢, Brno-venkov a Vyskov.

Tularémie mé v naSich podminkach vyrazné sezénni charakter s maximem
v listopadu, prosinci a lednu. Je to podminéno podzimnim charakterem tularemickych
epizootii mezi mysSovitymi hlodavci, kjejichz premnozeni dochazi v souvislosti
s del$im trvanim ,,babiho 1éta® a dale podzimnim charakterm zemédélskych praci,
cukrovarnickych kampani a loveckych sezon. Pouze klistaty pifenasené tularémie
ptichdzeji spiSe v 1été.

Témét 25% vSech hldSenych onemocnéni tularémii bylo wuzndno za
profesionalni, coz platilo zejména u plicnich forem. Promofenost pracovnikil
pocateCnich fazi zpracovani cukrovky v cukrovarech po odpracovani vice nez deseti

fepnych kampani dosahovala témét 100%.

8.2 Material a metodika

Materidl a epidemiologické souvislosti jsem Cerpala z dodanych informaci ze

Statniho zdravotniho ustavu (NRC pro analyzu epidemiologickych dat).
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Tularémie se v Ceské republice sleduje jiz od roku 1965, ja jsem se konkrétnd
zamétila na rok 2005 a sledovala jsem pocet zjisténych onemocnéni, dale formu

choroby, zpiisob pfenosu, v€k pacientl a ro¢ni obdobi, kdy byli pacienti nakazeni.

8.3 Vysledky

V Ceské republice se tularémie epidemiologicky sleduje od roku 1965, i kdyz
pozornost jejimu vyskytu byla vénovéna jiz mnohem diive.

Vyskyt tularémie od roku 1965 je prakticky konstantni, mizeme pozorovat 2
obdobi se zvySenym vyskytem, a to v roce 1967 a v letech 1998 — 1999. V roce 1967
bylo zjisténo a zaznamendno 1021 ptipadl, v roce 1998 222 a v roce 1999 225 ptipadi .

Pocet zjisténych onemocnéni za poslednich pét let, tzn. od roku 2001 do roku
2005 ¢ini 398 pripadi.

V roce 2005 bylo hlaSeno 83 ptipadi. Nemocnost na 100 000 obyvatel byla 0,81
[graf &.1]. Zadné zonemocnéni nebylo smrtelné. Nejvice onemocnéni se vyskytlo
v Jihomoravském kraji (18 piipadl), nasledoval kraj StfedoCesky (15 ptipadd),
Plzensky (11 piipadt), Vysocina (9 ptipadi), Jihotesky (7 piipadd), Ustecky (5
ptipadl), Praha (4 ptipady), Zlinsky (4 ptipady), Liberecky (3 ptipady), Karlovarsky (2
ptipady), Pardubicky (2 piipady), Olomoucky (2 ptipady) a konecné kraj
Kralovéhradecky (1 ptipad), pouze v kraji Moravskoslezském nebyl zaznamenan ani
jeden ptipad onemocnéni [graf €.2 a graf ¢.8].

Nejvice onemocnéni se vyskytovalo ve vékové skupiné 45 az 64 let a to Cinilo
37 ptipadl, nejméné potom ve veékové skupiné 0 az 9 let, a to byly celkem 4 piipady.
Mezi postizenymi prevazovali muzi (50 pifipadi) u zen bylo onemocnéni zjisténo v 33
piipadech [graf ¢.3]. Nejvétsi vyskyt onemocnéni byl zaznamendn v mésicich zati (16
ptipadll), srpen (14 piipadil) a leden (11 ptipadll). V ostatnich mésicich se onemocnéni
vyskytovalo pouze sporadicky [graf ¢.4].

Zdrojem onemocnéni byl nejcastéji zajic (26 pripadd, 32%), u 25 ptipadi (30%)
se zdroj nakazy neobjasnil, hlodavci byli pfi¢inou 8 ptipadi (10%), domdci zvifata byla
pficinou 4 ptipadd (5%) a u 19 ptipadi (23%) byl zdroj nédkazy jiny nez vSechny
ptedchozi [graf €.5].
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V klinickém obraze ptevazovaly formy ulceroglandularni 37 (45%), glandularni
28 (34%), formy plicni 7 (8%), oroglandularni 6 (7%), okuloglandularni 1 (1%) a forma

sttevni 1 (1%), u tfech ptipada (4%) byla forma onemocnéni neurcena [graf €.6].
8.4 Diskuse

Vyskyt tularémie v CR vroce 2005 &ni 83 pfipadi. Tento pocet nijak
nevybocuje z dlouhodobého priméru. Zasluhu ma jisté na tom zlepSeni preventivnich
opatteni, spravné hygienické ndvyky a samoziejmé také informovanost obyvatel.

Neni ptekvapivé, Ze onemocnéni Castéji postihlo muze, je to dano jejich
zaméstnanim (lesnici, délnici v lese, atd., ale takeé jejich konicky (lov, atd.).

Vétsina pacientli onemocnéla v letnich mésicich zafi a srpen, coz je oproti jinym
rokiim pon¢€kud piekvapivé, protoze zimni mésice byvali nejcastéjSim obdobim nékazy.
Patrn€ se uplatiiuje stale vétsi vliv transmisivniho pfenosu klistaty [graf ¢.7].

Zajic byl nejcastéjSim zdrojem ndkazy, role mySovitych hlodavct, kteti byli
hlavni pfi¢inou epidemii v cukrovarech a u pracovniki v zemédélstvi, ustupuje do
pozadi. Stale vSak stoupa pocet infikovanych pacienti, ktefi se nakazili klistétem.

Ptevaha zevnich forem onemocnéni je v souladu s trendem, ktery je patrny od

roku 1965.
Zavér

Z koneénych vysledkt mohu poukazat na to , Ze tularémie v Ceské republice ma
stagnujici charakter, v pribéhu poslednich let pocet hlaSenych piipadi kolisd kolem
100. Hromadné epidemie, které se vyskytovaly predev§im v minulém stoleti, se jiz

neobjevuji. V1iv na tom maji jisté zlepSené hygienické navyky a preventivni opatieni.

Souhrn

Tularémie je onemocnéni pfenaSené na cloveka ze zvitat. U zvitfat bylo objeveno
pfed vice nez 90 lety McCoyem a pocatkem dvacatych let minulého stoleti bylo

rozpoznano E. Francisem u c¢lovéka. Jeho ptivodcem je gram-negativni mikrob zvany
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Francisella tularensis. Epidemiologie a klinické projevy tohoto onemocnéni jsou velmi
pestré. Je charakterizovano vznikem primarniho komplexu, ktery sestdva ze vstupni
ulcerace a regiondlni lymfadenitidy.

Na uzemi naseho statu se tularémie poprvé objevila v roce 1936 na jizni Morave
a v nasledujicim obdobi se vyskytovala sporadicky i v epidemiich na zapadni Morave,
v severozapadnich a vychodnich Cechach. Postihovala osoby manipulujici
s nemocnymi zvitaty (hlavné zajici) a pracovniky v Zivocisné vyrob€ a ve studenych

provozech cukrovard.

Summary

Tularemia was first described 90 years ago by McCoy as a disease of animals.
At the beginning of twenties it was recognised by E. Francis as a disease transmittable
from animals to man. Tularemia is cause by a gramnegative microbe Francisella
tularensis. Epidemiological and clinical manifestation of the disease are highly diverse.
The characteristic sign is the primary complex consisting from an initial ulceration and
a regional lymphadenitis.

In the Czech Republic tularemia was first identified in 1936 in the south of
Moravia and for next years it occured sporadically or in epidemic form also in the
western Moravia, in north-west and east of Bohemia. It affected persons manipulating
with the diseased animals, namely with hares, workers in animal farms and those

working in cold sections of sugar mills.
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Graf ¢.2: Tularémie v CR v roce 2005, poéet onemocnéni v
jednotlivych krajich




Graf ¢.3: Tularémie v CR v roce 2005, absolutni poéty
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Graf ¢.4: Rok 2005 - Onemocnéni v jednotlivych
kalendarnich mésicich
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Graf €.5: Tularémie v CR v roce 2005, zdroje nakazy
(absolutni pocty)
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Graf €.6: Tularémie v CR v roce 2005, formy onemocnéni
(absolutni) pocty
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Graf &€.7: Tularémie v CR v roce 2005, zpusoby pfenosu
(absolutni pocty)
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Graf ¢.8: Tularémie v CR v roce 2005, poc¢et nakazenych v jednotlivych okresech

2005
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