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SUMMARY

Tetanus is a disease caused by tetanotoxin produced in necrotic wounds by Clostridium tetani. It is a very rare disease
in Czechia due to successful and effective population-wide vaccination programme, despite the fact that spores of C. tetani
are permanently present in the environment. Groups with the highest risk of clinical tetanus include elderly people,
immunocompromised individuals, residents of foreign origin with unclear vaccination history, and unvaccinated children. We
present four case studies of severe and mild form of tetanus, wound infection with the presence of C. tetani without the
development of clinical tetanus in a fully vaccinated individual, and unexpected risk of tetanus in an unvaccinated child. Due
to the rare occurrence of tetanus in Czechia, the clinical awareness of the risk of tetanus decreases as well as the clinical
experience with diagnosis of early or mild forms of tetanus. Communication skills during the management of contaminated
wounds play a critical role in the decision who should get tetanus anatoxin only and who should get antitetanus
immunoglobulin along with the active immunization by tetanus anatoxin.

Key words: etanus, Clostridium tetani, vaccination, postexposure prophylaxis, vaccine hesitancy, contaminated wounds.

uvoD

Tetanus je onemocnéni zpisobené tetanotoxinem pro-
dukovanym Clostridium tetani v nekrotickych ranach
(18). Ve svéte je kazdorocné hlaseno pres 50 000 umrti
v dusledku tetanu (6, 7). V Evropé se kazdoro¢né diag-
nostikuje nékolik desitek pfipadl tetanu, predevsim
v Italii, Francii a Polsku, s imrtnosti 10-70 %. Usp&sny
a u¢inny vakcinaéni program snizil vyskyt tetanu v Ces-
ku na ojedin¢lé pripady (15). Tim se vS§ak zvySuje riziko
podcenéni nutnosti ochrany pfed touto nemoci a také
riziko nerozpoznani tetanu kvili jeho vzacnosti (14). Do
skupiny s vysokym rizikem rozvoje tetanu (4) patii oso-
by starsi 65 let, imunosuprimovani, cizinci s nejistou
historii ockovani a posledni dobou i neockované déti.

Predkladame ctyti kazuistiky, které ilustruji rozmani-
tost interakci mezi ¢lovékem a Clostridium tetani, se
kterymi se mizeme v ¢eskych podminkach setkat.

KAZUISTIKA 1
Letalni tetanus u cizince s nejasnou o¢kovaci
anamnézou

Muz ve véku 53 let pivodem z Vietnamu, s anamnézou
lé¢eného karcinomu plic pied 11 mésici, nyni v remisi,
utrpél na Novy rok penetrujici poranéni plosky levé
nohy pti vybuchu zédbavni pyrotechniky. Byl ambulant-
n¢ oSetfen na chirurgické pohotovosti, rana byla vycis-
téna a pacient dostal tetanicky anatoxin. Specificky anti-
tetanicky imunoglobulin po vy¢isténi rany podéan nebyl.
Vysetieni bylo ztizeno jazykovou bariérou, a proto byl
odkazan na praktického 1ékate ke zjisténi stavu ockovani
proti tetanu. Po péti dnech byl pacient piijat na interni
oddé¢leni s bolestmi v krku pfi polykani, celkovou ztuh-
lost a zvySenou teplotu. Rana byla hodnocena chirurgem

jako sekundarné se hojici, nevelkého rozsahu, bez hni-
sani, bez patrné nekrozy (obr. la, b). Po pievazu rany
byla doporucena konzervativni 1é¢ba. Pro progresi spas-
ticity a rozvoj opistotonu bylo dalsi den vysloveno pode-
zfeni na tetanus a pacient byl prelozen na infek¢ni oddé-
leni.

Pti piijezdu byl pacient pii plném védomi, mél patrny
trismus, odkaslaval a polykal, i kdyz s obtizemi. Byl ulo-
zen na jednotce intenzivni péée a byl mu podan antiteta-
nicky imunoglobulin v [é¢ebné davce 5000 IU (3200 mg)
a rdna na levé noze byla proplachnuta a prevazana. Ze
stérti v rané byly izolovany pouze koaguldza negativni
stafylokoky. Mikroskopicky nalez byl negativni. Ptes
noc doslo k progresi kiec¢i i pfes podavany diazepam
v kontinualni infuzi. Dal$i den progredovaly kiece kon-
cetin a objevily se Casté zachvaty opistotonu s poruchou
dychani. Pro riziko aspirace pii nespolehlivém polykani
byla urgentné provedena tracheostomie. Po vykonu se
vSak pacient obtizné budil z analgosedace, doslo k dal-
$imu poklesu saturace kyslikem pii spasmech, a proto
byl relaxovan a pfipojen na umélou plicni ventilaci.
V nésledujicich dnech doslo k rozvoji té¢Zké oboustranné
pneumonie. Pacient zemiel pod obrazem multiorgano-
vého selhani po 12 dnech od pfijeti do nemocnice.

KAZUISTIKA 2
Ztuhlost obli¢eje u starsi zeny se skrytym
nekrotickym loziskem

Pacientka ve véku 72 let byla piijata na infekéni oddé-
leni s podezfenim na meningitidu. Klinicky byla subfe-
brilni, méla mirnou ztuhlost $ije, sté¢Zovala si na bolesti
hlavy a celkovou neviili. V pfijmovém protokolu byly
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Obr. 1a, b. Smrtelna rana na levé noze po vybuchu zabavni pyrotechniky u pacienta s nejasnou anamnézou ockovani proti tetanu.
Fig. 1a, b. Lethal wound on the left foot from firework explosion in a patient with unclear history of tetanus vaccination.

popsany tiky v obli¢eji. Byla provedena lumbalni punk-
ce s normalnim nalezem. Hybnost koncetin byla zacho-
vana v plném rozsahu. Nasledujici den pfi velké vizité
pacientka poukdzala na exulcerované tuhé lozisko na
levém prsu, ve kterém bylo nasledné zachyceno kulti-
vacné C. tetani. S nehojici se ranou na prsu dosud k 1¢ka-
finesla kvili obavam z neptiznivé diagndzy. Proti tetanu
byla ockovana ptfed mnoha lety, nepamatovala si kdy.
Po oSetieni rany a podani antitetanického imunoglobu-
linu doslo k postupné upravé stavu a pacientka pokra-
Covala v diagnostice a 1é¢b¢ karcinomu prsu.

KAZUISTIKA 3
Tetanus, co nebyl tetanus

Muz ve véku 34 let po oteviené, znecisténé fraktuie
predlokti po padu z kola, 1é¢ené osteosyntézou, se opa-
kované vracel do nemocnice pro perzistujici infekt
v puvodni ran€. Rana byla lehce zarudla a povlekla. Cel-
kové byl pacient v dobrém stavu, pro nalez Serratia
liquefaciens ve stéru z rany byl 1é¢en ko-trimoxazolem
peroralné. V priubéhu dvou mésict se lokalni nalez prii-
bézné zhorsoval. V hnisu odebraném z rany byly kulti-
vovany anaerobni grampozitivni tyCinky, které byly
nasledné identifikovany hmotnostni spektrometrii (tech-
nologie MALDI-TOF) jako Clostridium tetani. 1denti-
fikace kmene byla ovéfovana sekvenaci bakterialni
DNA metodou polymerdzové fetézové reakce (16S
PCR). Ta ukazala databazovou shodu s genomem C.
tetani/C. cochlearium (tyto kmeny pouzitym Usekem
DNA nelze odlisit). Z rany byly dale kultivovany C. spo-
rogenes, C. celerecrescens a C. hastiforme — vSechna
s dobrou citlivosti k metronidazolu a Serratia liquefa-
ciens s dobrou citlivosti k ciprofloxacinu.

Pacient byl po zjisténi kultiva¢niho vysledku povolan
zpét do nemocnice. Pti klinickém vySetfeni nebyl alte-
rovany a nemél projevy spasticity. Uvedl, Ze byl napo-
sledy pfeockovan proti tetanu pied ¢tyfmi roky. Byla
odebrana krev na vysetfeni hladiny protilatek proti teta-
nu a dalsi vzorek hnisu z rany. Réna byla osetfena a byl
podan tetanicky anatoxin. Antitetanicky imunoglobulin

v terapeutické davce nebyl indikovan, protoze pacient
nem¢él klinické znamky tetanu, nebyl imunosuprimova-
ny a byl fadné preockovan v neddvné minulosti. Pacien-
tovi byl podan peroralné¢ metronidazol s ciprofloxaci-
nem. VySetfeni specifickych IgG proti tetanu ukazalo
vysokou hladinu ochrannych protilatek.

V hnisu z rany bylo kultivovano opét dle hmotnostni
spektrometrie C. tetani, které sekvenaci bakterialni
DNA bylo urc¢eno jako C. cochlearium. V dalSich dnech
byla provedena extrakce osteosyntetického materialu
a debridement nekrotické kosti spoleéné s aplikaci
cementového spaceru. Pii dalsi reoperaci byla provede-
na nova osteosyntéza a dalsi prib¢h jiz byl bez kompli-
kaci, pacient byl celou dobu 1é¢en ambulantné.

KAZUISTIKA 4
Nebude lepsi, kdyz si mé dité imunitu vytvori
pfirozenou cestou?

Na Iékatskou sluzbu prvni pomoci (pohotovost) prisla
matka s Sletym ditétem. Dité tentyz den dopoledne spad-
lo pii hie na dvorku a odfelo si levé koleno a levy bok.
Poranéni byla povrchova, pifi vysetfeni jiz zaschla.
Lékarka rany vycistila jodpovidonem a pfitom zjistila,
ze dit¢ nebylo nikdy ockovano. Matka uvedla, Ze se
ockovani boji a dava prednost ptirozenému vyvoji imu-
nitniho systému. Doma chovali koné a v blizkosti mista,
kde se dit¢ poranilo, vyvazeli koiisky hnij. Po delSim
rozhovoru matka souhlasila s tim, aby dité dostalo plnou
postexpoziéni profylaxi proti tetanu, véetné antitetanic-
kého imunoglobulinu. Dalsi priibéh byl bez rusivych
epizod a dit¢ dokoncilo ockovani proti tetanu u svého
praktického 1ékate pro déti a dorost.

DISKUSE

Clostridium tetani je striktné¢ anaerobni sporulujici
grampozitivni rovna §tihla tyc¢inka s terminalni kulovi-
tou sporou, kterd se bézn¢ vyskytuje ve stievech savceu,
predevsim koni a skotu, ale i u lidi. Za neptiznivych pod-
minek tvoii spory, které jsou odolné proti mrazu i varu
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Tab. 1. Zdkladni voditko pro profylaxi tetanu pfi vétsim nebo
kontaminovaném poranéni — upraveno podle (3, 12, 13, 17)
Table 1. Basic guideline for tetanus prophylaxis in an extensive
or contaminated wound — adapted from (3, 12, 13, 17)

SKUPINA TAT TIG
tetanicky | antitetanicky
anatoxin | imunoglobulin

Rédn& ockovany pacient do 5 let po - -

oCkovani

Radné ockovany pacient 5-10 let po 1davka |-

oCkovani

Nedostate¢né ockovany pacient 1davka | minimalné

Neockovany pacient (i neoCkované 1 dévka

dité); pacient bez dokladu o ockovani

(Casto cizinec)

Pacient se zdvaznym imunodeficitem |1 davka | minimalné

nebo rozsahlymi popaleninami nebo 1 davka

nekrézami, event. pozdni oSetfeni

Pacient s vyznamnou alergii na TAT - minimalné

1 dévka

TAT — tetanicky anatoxin, TIG — antitetanicky imunoglobulin.

TAT — tetanus anatoxin, TIG — anti-tetanus immunoglobulin.

Tabulka uvddi pouze zdkladni informace jako voditko, protoZe indikacni
kritéria a casové intervaly se v souhrnu tidajii o pripravku jednotlivych
ockovacich ldtek Iisi. Lékar urci presné ddvkovani podle aktudlniho
znéni souhrnu tidajii o pripravku u aktudlné dostupného pripravku, kte-
ré také upresriuje ddvku antitetanického imunoglobulinu. U neockova-
nych nebo nedostatecné ockovanych je nutné po aplikaci TAT dokoncit
kompletni ockovdni proti tetanu, celkem 3 ddvky.

Nedostatecné ockovany pacient: méné neZ 3 ddvky u déti a nové ocko-
vanych, vice neZ 20 let od posledniho fddného preockovdni u osob
mladsich 60 let, vice neZ 15 let u 0sob nad 60 let, vice neZ 10 let u 0sob
imunosuprimovanych.

TIG — zdkladni ddvka je 250 IU. V pripadé vysoce rizikovych ran se po-
ddvd 500 Ul. Jako vysoce rizikové se povaZuji pfedevsim infikované
rdny, u kterych nelze zajistit chirurgické oSetreni do 24 hodin od pora-
néni, hluboké rdny, kde do$lo k masivnimu zhmoZzdéni tkdani a sniZené-
mu prisunu kysliku a ddle rany s pfitomnosti ciziho télesa (napr: po-
kousani nebo bodné a strelné rdny) (9).

amohou prezivat v pid¢ dlouha desetileti. V anaerobnim
prostiedi zhmozdénych kontaminovanych ran spory
rychle pfechazeji do rastové faze a vegetativni formy
klostridii za¢nou produkovat toxin. Tetanicky toxin
(tetanospasmin) ireverzibiln¢ blokuje inhibici vzruchu
na nervovych synapsich a zptsobuje typické klinické
projevy, tedy ktece, trismus, opistotonus a v nejtézsim
stadiu i vegetativni nestabilitu — dysfunkci autonomniho
nervového systému. Tetanicky toxin neptisobi na cen-
tralni nervovy systém, pacienti jsou tedy béhem zachva-
th kie¢i pfi plném védomi (12).

Diagnoza tetanu je klinicka. Kultivace se podaii ziidka
a nemusi vzdy znamenat onemocnéni. Protilatky IgG
v séru slouZi jen k posouzeni ochrany po vakcinaci (za
protektivni hladinu se povazuje koncentrace 0,1 1U/ml
a vyssi) (3). Mozna i proto v zemich s minimalnim
vyskytem tetanu je progndza pacientd hor$i nez
v zemich s vy$s$i prevalenci kvili nedostatku klinickych
zkuSenosti, pozdni diagnostice a nedostatecné agresiv-
nimu managementu rozvijejiciho se tetanu (18).
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Tab. 2. Prognosticky skdrovaci systém klinického tetanu (16)
Table 2. Prognostic scoring system in clinical tetanus (16)

Mirny aZ stfedné tézky trismus, celkové zvySeny

Stu,pep 1 tonus bez dechové tisné, bez spasmidl, bez obtiz-
(mirny) . P

ného polykani
Stupeit 2 Stredné tézky trismus, vyrazna rigidita, krat-

kodobé spasmy, tachypnoe = 35/min, mirna

(stredné zavazny) porucha polykéni.

TeéZky trismus, povSechné zvySeny svalovy
tonus, reflexni spontanni nebo prolongované

Stupefi 3 spasmy, dechova tisefi s tachypnoi = 40/min,
(zavazny) apnoické pauzy, tézka porucha polykani, ta-
chykardie = 120/min, mirné projevy dysfunkce
autonomniho nervového systému.
Klinické projevy stupné 3 a navic tézké dysfunk-
Stupei 4 ce autonomniho nervového systému, setrvale

kolisavé hodnoty krevniho tlaku a tepové frek-
vence.

(velmi zavazny)

Specificky antitetanicky imunoglobulin na sebe nava-
ze kolujici toxin, ale nezabrani dalSimu ptisobeni toxinu
jiz ireverzibilné navazaného na synapse. Na synapsich
blokuje sekreci inhibi¢nich neurotransmiterti glycinu
a kyseliny gama-aminomaselné, a tudiz brani pfenosu
elektrického vzruchu. Proto je nutné pockat nékolik tyd-
nd, nez se vytvori nové synapse. U tézkych forem jsou
v prostiedi intenzivni péce pacienti vice ohrozeni na
zivote septickymi komplikacemi nez samotnym tetanic-
kym stavem (1).

I ptes celopopulacni pokryti ceského obyvatelstva
vakcinaci existuji skupiny, ve kterych jsou jedinci s nizsi
odolnosti proti tetanu. U téchto osob se mize onemoc-
néni projevit s vyssi pravdépodobnosti a klini¢ti 1ékari
museji pfi primarnim oSetfeni rany zvazovat riziko teta-
nu i pfi minimalnim lokalnim nalezu a indikovat podani
profylaxe (tab. 1). Za rizikové skupiny lze povazovat
star§i osoby — predevsim Zeny (star$i muzi byli Castéji
preockovani proti tetanu ve spojitosti s vojenskou sluz-
bou a vojenskymi cvi¢enimi), imunosuprimované o0so-
by, osoby s nejistou historii ockovani (Casto cizinci)
a déti, jejichz rodice za né rozhodli, Ze nebudou ocko-
vany. Pocty téchto déti rostou a nelze vyloucit situace,
kdy déti mohou byt pouze ,,formalné ockované®, ale ve
skutecnosti vakcinu vilbec nemusely dostat.

Tyto ¢tyfti piipady ukazuji na riizné projevy interakce
mezi patogenem a hostitelem. V prvnich dvou ptipadech
se jednalo o t€Z8i a leh¢i formu klinického onemocnéni.
Ve tietim ptipadé se jednalo o infekei trzné¢ zhmozdéné
rany flérou zanesenou pii poranéni nebo pozdéji, s pode-
zienim na ptitomnost C. tetani. V poslednim piipad¢ se
jednalo o moznou kontaminaci ran klostridii u neimun-
niho jedince.

U prvniho, neimunniho pacienta doslo k rozvoji téz-
kého tetanu a umrti.

V rané se klostridia nepodafilo zachytit pfi jiz probi-
hajici antibiotické 1€¢bé, ale tetanus je onemocnéni, kte-
ré vznika pisobenim toxinu a mnozstvi bakterii v ran¢
nemusi byt vysoké.
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Jazykova bariéra a nedostupnost zdravotni dokumen-
tace v tomto piipad¢ vedla k prodlevé podani specific-
kého imunoglobulinu. Podani tetanického anatoxinu
u jedince s nejasnou ockovaci historii nestaci ke vcas-
nému vytvoreni ucinnych protilatek. Dalsi prodlevu
v 1écb¢ jiz vzniklého klinického tetanu zpisobilo
nespravné vyhodnoceni tuhosti zad, které bylo povazo-
vano za meningismus. Jako rizikové oblasti, kde nefun-
guje systém ockovani, lze povazovat africké zemé
aoblasti jihovychodni Asie a dale v§echny oblasti ozbro-
jeného konfliktu, v evropském kontextu predevsim
Ukrajina (5).

Ve druhém ptipade¢ se jednalo o semiimunni pacientku,
u které¢ doslo k pomalému rozvoji kieci obli¢ejovych
svalt (trismu), bez rozvoje celkovych priznakt, poruchy
polykani nebo vegetativnich ptiznakd. Prognéza byla
pfizniva a doslo k uplnému uzdraveni.

Ve tfetim piipadé se jednalo o hnisavou infekci s ucasti
klostridii. Tato klostridia mohla v hloubce rany dlouho-
dobé¢ perzistovat vzhledem k selekci pii 1é€bé kotrimo-
xazolem a pretrvavani Serratia liquefaciens v rané, ktera
pfi svém ristu a mnozeni vytvaii anaerobni prostiedi.
Po pocatecnim podezieni na pritomnost C. tetani se tuto
infekci jednoznacné nepodafilo prokdzat. Zdanlivy
nesoulad pfi ur¢eni druhu klostridia (C. tetani versus C.
cochlearium) lze vysvétlit velkou fenotypickou i geno-
typickou ptibuznosti obou klostridii (11). Uréeni pro-
dukce toxinu by bylo mozné inokulaci kultivovaného
kmene pokusnému zviteti, ale tyto testy tvorby toxinu
se jiz neprovadéji. Ockovani vyvolava tvorbu protilatek
proti toxinu, nikoli proti samotné bakterii. Proto se klo-
stridie mohou mnozit v kontaminované rang, ale vytvo-
feny toxin je neutralizovan specifickymi protilatkami
a nemize tak plsobit na nervové synapsi. Podani teta-
nického anatoxinu jako boosteru bylo provedeno z obav
pted rozvojem tetanu jesté predtim, nez byl dostupny
vysledek koncentrace protilatek proti tetanu. Zjisténé
protektivni titry protilatek ziskané po ptedchozim ocko-
vani jiz pacienta dostatecné chranily proti rozvoji kli-
nického onemocnéni tetanu.

Ve ¢tvrtém piipadé mohlo byt dit¢ vystaveno nakaze
klostridii, ale vc¢asna identifikace neimunniho stavu
umoznila fadné podani pasivni i aktivni imunizace. Kli-
¢em uspéchu byla efektivni komunikace s matkou
a vysvétleni rizika, které zasadné prevazovalo jeji racio-
nalni i iracionalni obavy z moznych nezadoucich ucinkt
ockovani (2). Dité bylo zcela neimunni, a tak i malé ino-
kulace rany sporami C. tetani v terénu drobnych
pohmozdénin by mohla vést k rozvoji klinického tetanu.
Komunikaé¢ni dovednosti lé¢katky umoznily dit€¢ plné
zajistit proti realnému riziku.

V ptipad¢ rozvoje klinickych piiznakt tetanu je zakla-
dem 1é¢by urychlené podani antitetanického imunoglo-
bulinu v 1é¢ebné davce (veetné moznosti intrathekalniho
podani) a dikladny debridement rany (10). Vzdy je nut-
né postupovat v souladu se souhrny udajii o ptipravku
(SPC), které se u jednotlivych vakcin mirné lisi. Apli-
kace tetanického anatoxinu a antitetanického imunoglo-
bulinu neni vdzana na odbornost Ié¢kaie. Spravny postup
musi znat kazdy oSetiujici 1ékat. Pti nedostupnosti anti-
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tetanického imunoglobulinu Ize podat vysokou davku
nitrozilniho smésného lidského imunoglobulinu (IVIG,
v davkovani 20 g lidského imunoglobulinu u osob
s télesnou hmotnosti do 50 kg, 40 g lidského imunoglo-
bulinu pfii télesné hmotnosti vyssi nez 50 kg (8).

Dalsi 1écba tetanu je podplrnd a symptomaticka,
nejastéji v prostredi intenzivni péce. Ve volbé antibio-
tika je prednost davana metronidazolu kviili moznému
pusobeni vyssich davek penicilinu na zvysenou kieco-
vou pohotovost. Dalsi farmakologicka 1é¢ba se opira
pfedev$im o kontinudlni podavani benzodiazepint
pfipadu (tab. 2) je nezbytna velmi Casna (preemptivni)
tracheostomie na ochranu dychacich cest pted aspiraci
a k zajisténi umélé plicni ventilace. K myorelaxaci se
pouzivaji bézna myorelaxancia, ve vybranych ptipadech
1ze podat intrathekaln¢ baklofen (10). Vegetativni nesta-
bilita, ktera se projevuje rychlym stfiddnim hypotenze
s hypertenzi a tachykardie s bradykardii, mtize vyzado-
vat podani klonidinu, morfinu nebo labetalolu (10).

Tetanus je pii péci o rany stale aktualni téma. Prestoze
v Cesku klinické ptipady prakticky vymizely v diisledku
plosného ockovani, patogen je a bude trvale pfitomen
v prostfedi. S nastupem generace 1¢ékaru, ktefi tetanus
nikdy nevidéli, hrozi riziko podcenéni antitetanické vak-
cinace ve vSech ptipadech, kde je profylaxe indikovana,
a dale 1 riziko ¢asové prodlevy pfi stanoveni diagnozy
rozvijejici se klinické formy tetanu pii mozném mini-
malnim lokalnim nalezu. Povédomi o riziku infekce,
odebrani vakcinacni anamnézy, spravné oSetfeni ran
a dodrzeni doporucenych postupli postexpozicni profa-
lyxe tetanu zajisti pacientim bezpecnou péci a hojeni.
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