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Vazené damy, vazeni panove,

Iéto je v pIném proudu, dny jsou dlouhé, slunce zve k odpocinku a obdobi dovolenych prinasi
alesponi na chvili moznost zpomalit. Pravé v tomto letnim ¢ase se k vdm dostava nové ¢islo casopisu
VIDION, ve kterém jsme pro vas opét pfipravili zajimava témata z oblasti laboratorni diagnostiky.

V jednom z odbornych ¢lank( se zamérujeme na bakterii Clostridioides difficile, kterd muze byt
plvodcem zavaznych stievnich infekci. Dozvite se vice o Uloze stfevniho mikrobiomu pfi rozvoji
onemocnéni, moznostech lécby i soucasnych diagnostickych metodach.

DalSi prispévek je vénovan cystatinu C, modernimu biomarkeru vyuzivanému pfi hodnoceni
funkce ledvin.

Pozornost vénujeme také viru Epstein-Barrové (EBV), jednomu z nejrozsirenéjsich lidskych virG.
PribliZi jeho historii, zplisoby prenosu, laboratorni diagnostiku i vyznam jednotlivych sérologickych
markerd pfi rozliseni fazi infekce.

At uz si nové Cislo otevriete béhem letniho odpocinku, na cestach, nebo trfeba jen pfi kratké pauze
mezi pracovnimi povinnostmi, véfime, Ze vam pfinese inspiraci, nové poznatky a informace vyuzitelné
v kazdodenni praxi.

At vam letni dny pfinesou novou energii a spoustu krasnych chvil.

Tym VIDIA-DIAGNOSTIKA
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Clostridioides difficile

Clostridioides difficile (C. difficile) je bakterie, kterd se béZné miiZe vyskytovat jako soucdst stievni
mikrofléry. V urcitych pFipadech, zejména po antibiotické terapii, je schopna vyvolat prijmem
doprovdzend onemocnéni traviciho traktu rizné zavaznosti.

C. difficile bylo jako plvod-
ce infekci traviciho traktu po-
prvé popsano v roce 1977.
0d 21. stoleti se celosvétove
zactal rozSifovat hyperviru-
lentni ribotyp 027, avsak je-
ho zachytnost byva zpravid-
la nejvyssi v Severni Americe.
V Evropé je vyskyt tohoto
ribotypu variabilni.

Bakterie C. difficile dispo-
nuje nékolika mechanismy
zvySujicimi svou virulenci.
Tvorba spor je klicova pro
preziti v nehostinnych pod-
minkach mimo télo hostitele.
Nejvyznamnéjsim faktorem
virulence je schopnost pro-
dukovat toxiny narusujici in-
tegritu stfevni sliznice a po-
Skozuijici epitel.

Klicovy obranny mecha-
nismus branici rozvoji infekce
je zdravy stfevni mikrobiom.
Sklada se z velkého mnozstvi
bakterialnich druhd, kvasi-
nek a vird, které se podileji na
udrzovani kolonizacni rezis-
tence, kterou Ize popsat jako
schopnost potlacit pfemno-

Zeni patogennich mikroor-
ganismu. Bakterie stfevni-
ho mikrobiomu interaguji se
slozkami imunitniho systému
a soutézi s patogennimi ba-
kteriemi o Ziviny. Podminkou
pro vznik a Sifeni infekce je
naruseni mikrobiomu, tedy
vznik dysbiézy. U dysbiozy
dochazi ke snizeni diverzity
mikrobiomu, naruseni celist-
vosti slizni¢ni bariéry a k po-
klesu protektivnich bakte-
ridlnich kmend. Homeostéazu
stfevniho mikrobiomu na-
rusuji zejména antibiotika.
Riziko vzniku infekce zavisi
nejen na typu uzivaného
antibiotika, ale také na délce
terapie. DalSi ohroZenou sku-
pinu predstavuji dlouhodobé
a opakované hospitalizovani
pacienti, zejména vyssiho
véku.

Infekce vyvolané C. diffi-
cile maji Siroké spektrum kli-
nickych projevd — od lehkych
forem po Zivot ohroZujici
stavy. Univerzalnim proje-
vem vsech forem je prdjem.

Tézka forma byva zpravid-
la doprovazena dehydrataci
a silnou bolesti bricha.

Z3akladem ucinné terapie
infekci vyvolanych C. difficile
je podavani antibiotik s Uz-
kym spektrem Gcinku. Lékem
volby je fidaxomicin, bakteri-
cidni antibiotikum s peroral-
nim uZzivanim, registrované
pouze pro lé¢bu infekci vyvo-
lanych C. difficile.

Antibiotikem druhé volby
je vankomycin. Pfi selhani
antibiotické terapie nebo pfi
opakovanych infekcich je
doporucovana transplantace
stolice od zdravého darce.
Samotna transplantace pro-
bihd peroralnim podanim
kapsli nebo kolonoskopicky.
Cilem této metody je obno-
veni funkénosti stfevniho mi-
krobiomu.

Laboratorni diagnostika
predstavuje nedilnou sou-
¢ast procesu diagnostiky.
Vhodny vzorek pro labora-
torni priikaz C. difficile a p¥i-
tomnost toxinG je neformo-

vana stolice od pacientl
starSich nez 2 roky, odebrand
pred zapocetim antibiotické
terapie. Kontrolni testovani
po Iécbé neni doporucovano.
Dnes dostupné a rutinné po-
uzivané testy jsou zalozeny
na imunochromatografickém
prikazu GDH (enzymu pro-
dukovaného vsemi kmeny
C. difficile) a pfitomnosti to-
xinl, zodpovédnych za kli-
nické projevy. Nizké hladiny
toxind viak mohou vykazo-
vat faleSné negativni vysled-
ky. DalSi moznosti je sledo-
vani pritomnosti genl zod-
povédnych za produkci toxi-
nd s vyuZitim nukleovych
amplifikacnich test(. Mole-
kuldrni metody poukazuji
pouze na pfitomnost genu,
nikoli samotnou produkci.
Z téchto dlvodu je potreba
vysledky laboratorni diag-
nostiky vzdy interpretovat
na zakladé klinického stavu
pacienta.

Bc. Jakub Mrdaz

Globalni incidence infekci vyvolanych C. difficile zdroj: Karavasili, et al., 2026 (https://doi.org/10.3390/gastroent17020025)
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Presné stanoveni glomeruldrni filtrace (GF) je zakladnim pilifem pro diagnostiku a sledovani chronickych
i akutnich onemocnéni ledvin. Po celd desetileti byl zlatym standardem bézné praxe odhad GF na zdkladé
koncentrace sérového kreatininu. Vyzkumy v laboratorni mediciné vSak do popredi stavi cystatin C
- nizkomolekularni protein, ktery nabizi podstatné vyssi presnost a eliminuje hlavni nedostatky svého
starsiho konkurenta. Cystatin C je lepsi prediktor kardiovaskuldrnich piihod a mortality nez kreatinin.

Cystatin C je protein o mo-
lekulové hmotnosti 13,3 kDa
ze skupiny inhibitord cystei-
novych protedz. V lidském té-
le je produkovan konstantni
rychlosti vSemi jadernymi

burikami. Je volné filtrovan
glomeruly a kompletné kata-
bolizovan v proximalnich tu-
bulech. OciStovani extracelu-
larni tekutiny od cystatinu C
je tedy pfimo Umérné GF.

Sérové koncentrace cystatinu
C jsou v pribéhu dne témér
konstantni. Jeho koncentrace
Vv séru je proto pfimo zavisla
na schopnosti ledvin filtrovat
krev. Sérové hladiny cysta-

Hlavni vyhody cystatinu C oproti kreatininu

tinu C se zvysuji pfi malém
poklesu GF dfive nez sérovy
kreatinin, proto je tato latka
povazovana za citlivéjsi indi-
kator mirného poklesu GF.

Sérovy kreatinin je metabolickym produktem svalové tkané. Praveé to je jeho nejvétsi slabinou, nebot jeho hladinu
ovliviiuje fada mimoledvinovych faktord. Cystatin C v tomto srovnani pfindsi zasadni klinické vyhody:

m Nezavislost na svalové hmoté: Hladina kreatininu u kulturistd byva fale3né vysoka, zatimco u podvyzivenych
pacientd, seniord ¢i osob po amputaci je falesné nizka. Cystatin C svalova hmota nijak neovliviiuje.

m  Absence vlivu stravy a pohlavi: Na rozdil od kreatininu, ktery kolisa v zavislosti na prijmu masa ve strave,
je produkce cystatinu C stabilni. Nevykazuje ani rozdily mezi pohlavimi.

m  Prekonani ,kreatininového slepého okna“: Pro rozpoznani casného stadia poskozeni ledvin je samotné
stanoveni sérového kreatininu malo citlivé. Kreatinin v krvi zacina stoupat aZ pfi poklesu funkce ledvin o témér
50 %. Cystatin C dokaze zachytit jiz pocatecni stadia poSkozeni (mirny pokles GF), coZz umozZnuje v€asny zasah.

m  Vyuziti k potvrzeni chronického onemocnéni ledvin: pro GF pod 1,0 ml - s* - 1,73 m2 podle odhadu ze
sérového kreatininu, zejména nejsou-li pfitomny markery poskozeni ledvin.

Vlastnost markeru

Sérovy kreatinin

Sérovy cystatin C

Zdroj v téle

Ovlivnéni svalovou hmotou
Citlivost v pocatku onemocnéni

Vliv stravy (pfijem masa)

Vyuziti cystatinu C je
klicové u pacientd, kde by
kreatinin poskytl zkreslené
vysledky. Jde predevsim o ge-
riatrické pacienty s Ubytkem
svall, onkologicky nemocné,
jedince s extrémni obezitou
Ci tézkou malnutrici. Setkava-
me se s nim také v pediatrii,
jelikoz jeho hodnoty nejsou
z4avislé na rlstu ditéte.

PfestoZze ma cystatin C
i sva omezeni - jeho hladinu
mohou zkreslit napriklad vy-
soké davky glukokortikoidd

Ano

nebo nelécena hyper- nebo
hypotyreéza - predstavuje
v moderni nefrologii obrov-
sky krok vpred. Soucasna
medicina stale ¢astéji vyuziva
kombinované rovnice (napr.
CKD-EPI2021), které propojuji
analyzu kreatininu i cystati-
nu C a poskytuji vibec nej-
presnéjsi odhad ledvinnych
funkci pro bezpecnou lécbu
pacientd.

Mgr. LibuSe Bartdkova

Svalovy metabolismus
Vyrazné (vék, pohlavi, vaha)

Nizka (,slepé okno*)

Ne

glomerulus

proximalni
tubulus

distalni
tubulus

cévni zasobeni
nefronu

VSechny jaderné buriky
Zadné nebo minimalni

Vysoka (v€asna detekce mirného poklesu GF)

odvodna
tepénka

pFivodna

tepénka

Bowmanovo
pouzdro

sbérné
kanalky

Schéma nefronu
Zdroj: Autor Ivan Stalio, Schéma nefronu, licence Creative Commons BY-SA 4.0.
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Virus Epstein-Barrové (EBV)

Virus Epstein-Barrové (EBV) patfi mezi osm herpetickych virt, jejichZ pFirozenym hostitelem je élovék.
Vyskytuje se u vice nez 90 % populace a dokdzZe dozZivotné pretrvdvat v hostiteli (clovéku).

Virus patfi do celedi Her-
pesviridae, podceledi Gam-
maherpesvirinae.

Herpesviridae jsou DNA
viry, které se vyznacuji ze-
jména schopnosti navodit
celozivotni latentni infekce
v nakazenych hostitelskych
bunkach a schopnosti reak-
tivace infekce.

Vyzkum viru zapocal pro-
fesor Anthony Epstein. Bé-
hem poslechu prednasky
doktora Denise Burkitta
v roce 1961 o malignim lym-
fomu postihujicim déti v Afri-
ce, pozdé&ji znamém jako
Burkittdv lymfom, ho napad-
lo, Ze by tento lymfom mohl
byt zplsobeny virem. O né-
kolik tydn( pozdéji Epstein
navstivil Ugandu, aby zajistil
podminky pro prevoz vzork(
lymfomd od Burkittovych
pacient( do své laboratore
v Londyné. Po dvouletém
nedspésném vyzkumu profe-
sor zaméstnal doktora Berta
Achonga, aby se ujal prace
s elektronovym mikrosko-
pem, a postgradualni stu-
dentku Yvonne Barrovou,
aby mu pomohla s kultivaci
bunék. V Gnoru roku 1964
byl virus poprvé zachycen
v elektronovém mikroskopu
a identifikovan jako jeden
z herpesvirl. O Ctyfi roky
pozdéji byly publikovany
studie o souvislosti infekéni
mononukledzy a nového vi-
ru izolovaného z Burkittova
lymfomu manzeli Henleovy-
mi, ktefi definovali jednot-
livé antigeny viru a deteko-
vali protilatky proti nim po-
moci imunofluorescence.

Existuji dva hlavni geno-
typy EBV, typ 1 atyp 2. Tyto
dva typy se lisi v genu
EBNA-2, ktery vykazuje pou-
ze 54% homologii (Smatti et
al., 2018). LiSi se i geogra-
fickou distribuci. Pro vétsi-
nu populace je typicky typ
EBV-1. Typ EBV-2 se vysky-
tuje zejména v Nové Guinei
a rovnikové Africe, ale se stej-
nou prevalenci jako EBV-1.

EBV se prenasi zejména
slinami, vétSinou uz v raném
véku. Pfendsi se ale i trans-
plantaci organt a krvi. V mi-
nulém stoleti EBV séropozi-
tivita u déti v Asii dosaho-
vala 90 % a vice (uz ve véku
5-9 let), kdezto v zapad-
nich zemich byla primérné
50 % s vyjimkou severni Ita-
lie (80 % 5-7letych v roce
1993), Mexika (93,5 % 5-9
letych v roce 1968) a afric-
kych zemi. To ukazuje na vy-
znamny vliv socioekono-
mickych faktord a kultur-
nich zvykd na vék, kdy dojde
k akvizici EBV. V dnesni
dobé je promorenost celo-
svétove vice nez 98 % u lidi
nad 20 let.

Laboratorni diagnostika
EBV se kromé krevniho ob-
razu a vysetreni jaternich
enzymd opird zejména o pri-
kaz specifickych protildtek
proti antigentm viru. Vyset-
fuji se protilatky proti cas-
nému antigenu EA (Early
Antigen), kapsidovému anti-
genu VCA (Viral Capsid Anti-
gen) a nukledarnimu antigenu
EBNA (Epstein Barr Nuclear
Antigen). Vysetfeni téchto
markerd v souvislosti s kli-

Vydava diagnosticka laborator VIDIA-DIAGNOSTIKA.

vidion@vidia-diagnostika.cz
www.vidia-diagnostika.cz

nickym stavem da lékari
informaci, v jaké fazi infekce
se pacient pfriblizné nachazi.
Pro akutni fazi infekce jsou
charakteristické protilatky
proti VCA ve tFidé IgM, které
jsou detekovany ke konci
prvniho tydne pfiznakd, a ve
tridé IgG nékolik dni poté.
Protilatky proti EA se bézné
stanovuiji ve tridé IgG a de-
tekovatelné jsou kolem tre-
tiho tydne od pocatku pfiz-
nakd, nékdy i dfive. Pro la-
tentni fazi jsou charakteris-
tické IgG protilatky proti
EBNA, které jsou detekova-
telné az zhruba od 90. dne
onemocnéni.

Stejné tak i anti-VCA IgG
jsou pozitivni béhem latent-
ni faze. Zlatym standardem
sérologické diagnostiky EBV
je detekce protilatek proti
kapsidovému antigenu po-
moci imunofluorescence.

Vzhledem k ¢asové a fi-
nanéni naro¢nosti imunoflu-
orescencniho vysetreni ale
vétsina laboratofi vyuziva
pIné automatické analyza-
tory s vysokou kapacitou
testovanych vzorkl za ho-
dinu. Provadi se i vySetreni
heterofilnich protildtek, tzv.
IM test, historicky znamy
jako Pauldv-BunnellQv test
nebo Ericsonlv OCH test.
Heterofilni protildtky jsou
protilatky, které maji schop-
nost reagovat s antigeny,
které jsou zcela odlisné
a fylogeneticky nepfibuzné
antigendm bézné vyvola-
vajicim protilatkovou odpo-
véd. Stanoveni heterofilnich
protilatek je levnym, ale ne

tegument

/ dsDNA

virova

povrchovy antigen —¢ kapsida

tak specifickym ndstrojem
k rychlému zjisténi, zda ma
pacient infekéni mononuk-
le6zu zplsobenou EBV. Tyto
IgM protilatky jsou polyva-
lentniho charakteru a jsou
produkované béhem ma-
sivni aktivace B-lymfocytd.
Zachyt pozitivnich protila-
tek udétido 5 let véku s po-
tvrzenou infekéni mononuk-
le6zou je pomérné vzacny,
proto neni vySetreni hetero-
filnich protilatek v této vé-
kové skupiné vhodnym diag-
nostickym nastrojem. Sen-
zitivita testu heterofilnich
protilatek u déti do 13 let
véku se pohybuje v rozmezi
25-50 %.

K rozliseni primarni in-
fekce od anamnestickych
protilatek se pouziva také
stanoveni avidity protilatek
proti VCA tridy IgG, které
vypovida o vazebné schop-
nosti protilatek. PFi primarni
infekci se zpravidla tvofi
protildtky nizkoavidni, které
jsou béhem 2-3 mésicl na-
hrazeny protilatkami vyso-
koavidnimi.

Profesor Anthony Epstein
nas opustil 6. tnora 2024
ve véku 102 let. Nas vlastni
EB-virus nas neopusti a z0-
stava s ndmi az do konce zi-
vota.

Mgr. Denisa Jan(i
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