Prehled mikrobd.
Patogenlta a virulence

Toto je ,e-learningova" verze prezentace.
Trochu se lisi od té, ktera se promitala na
seminafi. Mlzete v ni normalné listovat
(Sipkami nebo mysi), ale v nékterych
mistech mdzete primo kliknout na ovladaci
prvek a dostat se na prislusnou kapitolu,
anebo zpatky na obsah.

S gic a imunologie
BSKM021p + ¢ + BZMIO21p + C
Tyden 1
Ondrej Zahradnicek
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Morfologie (tvary) mikrobl

Fyziologie (chovani) mikrob{

Vztahy mikroba a hostitele, patogenita a virulence




Organizacni
zalezitosti



Abych se predstavil

MUDr. Ondrej Zahradnicek

povolani: klinicky mikrobiolog, asistent na
LF MU; uCime u nas bakalarské obory, mediky,
zubare i studenty PrF i PedF

formalné mame mit polovinu prednasek a
polovinu cviCeni, realne to bude prednaska
ci seminar, budu se ale snazit nosit bud’
letaky, nebo primo veci z nasi laboratore

zajemci se u mne mohou prihlasit a
mohou se prijit podivat primo k nam



Rozstepeni vyuky VS, PA a ZACH

Pred nékolika lety mne oslovila pracovnice katedry porodni
asistence se zadosti o sesunuti vyuky do prvnich deseti tydn(
kvali praxim. Vyuzil jsem toho k rozstépeni vyuky a zarazeni
nekterych specificky porodnickych témat. DalSi zména nastala
letos pri pripojeni zachranard.

Technicky:

dvacet hodin bude spolecnych
(1. az 10. tyden prvni dvé hodiny)
ctyri hodiny budou mit spolecne pouze PA + ZACH
(1. az 4. tyden treti hodina)
ctyri hodiny budou mit
PA samotné (5. az 8. tyden treti hodina)
a ZACH samotni (5. az 8. tyden hodina pred ,hlavni* dvouhodinovkou)

osm hodin budou mit zvlast' VS (11. az 14. tyden)



Jak to tedy bude

8.00
9 10 11 12, 13, 14

tyden vyuky
7195 . vyuka pouze pro PA
|:| vyuka pouze pro ZACH . vyuka pouze pro VS
. spolecna vyuka
. vyuka pro PA+ZACH . P y

V pripade odpadnuti vyuky
budeme resit situaci operativné



Ucebni materialy

Upravené odprednasené prezentace budou
vyveéseny ve Studijnich materialech Mikrobiologie a
imunologie (,p" i ,C") na IS MU.

Tamtéz uz nyni visi skripta ve dvou verzich. Pozor,
mohou se jesté aktualizovat a pribude verze pro
zachranare

Cleneéni skript odpovida jednotlivym prednaskam,
vCetne toho, ze PA nemaji ve skriptech kapitoly 11 az
14, ale zato tam maiji kapitoly 1A az 8A

Kapitoly 1A az 4A jsou zkracene kapitoly 11 az 14.
Kapitoly 5A az 8A jsou nové pro PA.

Zachranari budou mit podobnou verzi jako PA, ale
svoje kapitoly 5B az 8B



Zkouska

Ja nezkousim. Zkousi dveé moje kolegyne: as.
MUDr. Lenka Cernohorska, PhD., a as. MUDr.
Monika Dvorakova Heroldova, PhD., pripadné je
mozne€, ze bude zkouset i nékdo dalsi

Je hodn3, a kdo se bude poctive ucit, nema
diivod se ji ani v nejmensim bat

Na konci bude zkouska. Kazdy si vytahne
dvojici otazek (z celkem 48 otazek).

Vétsina otazek je shodnych pro PA, VS i ZACH,
existuji vsak nékteré odchylky



Vyuka

# Provoz

* Foto: Archiv MU kliniclgych
vzorku)
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Klinicka mikrobiologie

Humanni
klinicka
mikrobiologie




Klinicka mikrobiologie a imunologie

Klinicka mikrobiologie se jako samostatny obor
odstépila zacatkem 20. stoleti z patologie. Do
té doby se diagnostikou mikrobialnich ptvodct
ve vzorcich pacientt zabyvali patologové

O vice nez pulstoleti pozdeji se z mikrobiologie
vyClenila imunologie, tedy veda o
obranyschopnosti organismu. Dnes uz existuji
samostatné imunologické ustavy a laboratore,
medici maji samostatnou zkousku z imunologie.
Klinicka imunologie je vsak zaroven i soucasti
interny, pripadne pediatrie.



Kdo jsou mikrobiologovée
Zakladni mikrobiologicky vyzkum

Primyslova \ Klinicka Jiné
mikrobiologie \ mikrobiologie medicinskeé

]

Chemickoj Prirodovédecké | ékaiské
technologic. a podobné fakulty
skoly fakulty

Na nasem ustavu jsou lékari a dalsi odbornici.



Co nas ceka v tomto predmetu
Povidani o klinicky vyznamnych
mikrobech a jejich vlastnostech

Povidani o urcovani mikrobti a vilbec o
praci v laboratori klinické mikrobiologie

Kratke predstaveni lidskeé imunity a
imunologie jako takovée

A hlavnée predstaveni infekci
jednotlivych organovych soustav,

zpusobll odbéru vzorkd, interpretace
vysledkt a podobné n



Mikroby
(definice)



Co je to mikrob

Musi to byt zivé. Zrnicko prachu neni
mikrob, i kdyz je mikroskopickée

Musi to byt mikroskopické. Zirafa
neni mikrob, i kdyz je ziva

Z druhé podminky se pripousteji vyjimky.
Treba tasemnice patri do mikrobiologie
presto, Ze mohou mit deset metrd. Ale
jejich vajicka jsou mikroskopicka.



Co jsou vsechno mikroby

Mikroby jsou tedy napriklad
mikroskopické rasy a sinice, archea
(drive archeobaktérie), rizné organismy
schopné vydrzet hluboko pod morem
nebo v extreémnich podminkach horkych
prameni

Jako klinického mikrobiologa mne tyto

mikroby nezivi, presto musim uvest, ze
jSOU zajimave a uzasne



Co tyhle mikroby umi n
Prezivaji v mori v hloubce 10 km

Preziji i teploty kolem 110 stupni Celsia
Vydrzi znacnou radioaktivitu

Jsou schopny misto kysliku ,,dychat" siru
Ci dusik (zkratka, maiji jiny akceptor
elektront nez atom kysliku)

Mnoho veci ovsem uméji i mikroby
lékarsky vyznamne, jak si povime dale.
Treba i Neisseria meningitidis —
meningokok na dalSim obrazku.



Klinicky
VyZznamne
mikroby



Tridéni zivych organismu

Priony — neobsahuji DNA, vetsinou se
vidbec nepovazuji za Zivé organismy
Viry a bakteriofagy

Bunécné organismy

— Archea (archeobakterie)

— Eubacteria (eubakterie)

— Eucarya (eukaryotni organismy)
e jednobunécné
o mnohobunécné



Klinicky vyznamné mikroby

Klinicky vyznamné mikroby jsou takoveé, které
jsou vyznamne pro lidske teélo (ne tedy pro
clovéka = tvlrce, ale pro clovéka = objekt)
,Vyznamne pro telo" ani zdaleka neni totéz
jako ,télu skodlivé". Naopak, mnohé jsou
neskodneé, nebo dokonce pomahaji
Kazdy organismus ma sve klinicky
vyznamneé mikroby: clovek, kazdy druh
zvirete Ci rostliny. Dokonce i mikroby (treba
bakterie) maji své mikroby (bakteriofagy).



Hlavni klinicky vyznamné mikroby

Viry (a priony)
Bakterie (treba streptokok nebo
Escherichia)

Houby (kvasinky a plisne)

Paraziti — presahuji pojem mikrob:
— Vnitrni paraziti

« Prvoci (treba plivodce malarie)

o Motolice (treba motolice jaterni)

o Hlistice (treba roup nebo skrkavka)
o Tasemnice (treba tasemnice dlouhoclenna)

— Vnéjsi paraziti (vsi, blechy, sténice)



Rozdéleni vird
DNA viry, napriklad
— herpesviry — HSV, VZV, EBV, CMV, HHV6
— adenoviry — napriklad plvodci nékterych respiracnich virdz
— papovaviry — napriklad urogenitalni papilomaviry
— parvoviry — napriklad ptvodce paté détské nemoci
— virus zloutenky B
RNA viry, napriklad
— enteroviry — polio, coxsackie, ECHO
— rhinoviry — viry rymy
— viry chripky, parachripky, spalnicek, zardének, priusnic
— viry zloutenek A, C, D, E

— rlzné viry klistovych encefalitid, tropickych virdz, vztekliny,
horeCek Lassa a Ebola

— virus HIV



Rozdéleni bakterii 1
podle tvaru a usporadani

— koky — ku
— tyCinky —
— kokotycin

ovité, tvori dvojice, retizky, shluky...
orotahlé, mohou byt rovne, zahnuteé...

Ky (kokobacily) — mezi koky a tyCinkami

— spirochety — ve tvaru spiraly

— bez tvaru

— napr. mykoplasmata

podle tzv. Gramova barveni (dano typem
bunécné steny)

— grampozitivni — barvi se fialove

— gramnegativni — barvi se Cervené

— Gramem se nebarvici — jiny typ stény Ci bez stény



Rozdéleni bakterii 2

podle vztahu ke kysliku
— striktneé aerobni (rostou pouze v pritomnosti kysliku)
— striktné anaerobni (vyzaduji atmosféeru bez kysliku)

— fakultativné anaerobni a aerotolerantni (v praxi
nerozlisitelne, rostou v atmosfére s kyslikem i bez)

— mikroaerofilni (potrebuiji kyslik, ale musi ho byt
malo; pokud ale neni viibec pritomen, nerostou)

— kapnofilni (potrebuiji kyslik, ale zaroven také
zvyseny podil CO, v atmosfére)

v praxi casto jen aerobni / anaerobni



ProC znat prehled mikrobd

Pokud umime mikroba zaradit (alespon
ramcove: je to bakterie, kok, grampozitivni)
znamena to, ze mizeme odhadnout jeho
zakladni vlastnosti a vhodny zptsob |écby

Prehled mikrobti v rozsahu, jaky byste
meli znat, je uveden v obou verzich
skript. Tady na prednasce neni, protoze
na tom neni co vysvetlovat. To se holt
musi naucit.

Jsou situace, kdy hyzdove svalstvo je dilezitejsi
nez mozek ©



Co nas zajima o mikrobech

morfologie jaky maji tvar a usporadani
struktura z Ceho se skladaji
fyziologie jak se chovaiji
metabolismus jak a ¢im se zivi

odolnost jak vzdoruiji vykyvim
klasifikace jak jsou vzajemné pribuzné




Co nas zajima o klinicky n

vyznamnych mikrobech

patogenita které organy osidluji a jak
natogeneze jakym zpusobem pripadné skodi
Drenos jak se prenaseji

inkubacni doba

Ja

 dlouho trva, nez se projevi

diagnostika

jak je mizeme poznat

léCba a prevence

co proti nim mdzeme délat




Morfologie

(tvary)
mikrobU



Morfologie (= tvary) klinicky

vyznamnych mikroorganismd

Viry se skladaji z DNA nebo RNA a bilkovin;
nekteré viry maji navic membranovy obal, ktery
Jukradly" néjake hostitelské bunce

Viry maji kubickou nebo sroubovicovou

symetrii. Nékteré maji treba tvar dvanactisténu.
Mohou tvorit , pseudokrystaly®

Kvasinky maji tvar vajicka, mohou pucet a tvorit
zv. pseudomycelia. Na povrchu maji bunécnou
sténu zcela odliSnou od bunécné steny bakterii

Vlaknité houby a paraziti jsou tvarové velice
rozmaniti, navic se liSi vyvojova stadia

P




Morfologie bakterii

Koky ve dvojicich (diplokoky), v retizcich a
ve shlucich (nerikejme rade€ji ,streptokoky" a
,Stafylokoky", bylo by to matouci)

Tycinky rovné Ci zahnuté (vibria), pripadné
nekolikrat zahnuté (spirily), kratké nebo
dlouhé, tvorici az vlakna Ci rozvétvena
vlakna; konce mohou byt oblé Ci Spicaté a i
tyCinky mtzou byt rlizné usporadané
Spirochety — tenkeé spiralovité bakterie

Beztvarée bakterie, napriklad

mykoplasmata (nemaji bunécnou stenu,
takze nemaji tvar)



a
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Zprohybana tycinka — helikobakter

http://vietsciences.free.fr/nobel/medecine/images/helicobacter%?2520pylori.JPG




Spirochety

e il

oo PO I
idsc.nih.go.jp/.../k03/k03_
012/k03_012.html



Typ bunécné steny

Grampozitivni bakterie maji tlustou a
jednoduchou bunécnou sténu. Jsou odolné
hlavné mechanicky. Pri barveni podle
Grama jsou fialove. Napriklad stafylokoky.

Gramnegativni bakterie maji tenkou, ale
o0 to sloziteéjSi bunécnou sténu. Jsou odolné
hlavné chemicky. Pri barveni podle Grama
jsou Cervené. Napriklad escherichie.

Gramem se nebarvici bakterie
bunécnou sténu nemaji (mykoplasmata)
nebo ji maji hodné jinou (mykobakteria).



Grampozitivni Gramnegativni
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Fimbrie a biCiky

Mnohé bakterie jsou schopny pohybu
K pohybu slouzi hlavné biciky

Fimbrie mohou vedle pohybu slouzit
napr. i k prilnuti bakterie na povrch
nebo pri vymeéne genetickeé
informace

Biciky bakterii jsou uplné jiné nez biciky
eukaryotnich organismU



Bakterie s biCiky (Escherichia coli)

http://www.biotox.cz/toxikon/bakterie/bakterie/obr/escherichia_coli_1.htm




Pouzdro a biofilm

Pouzdro obklopuje jednotlivou bakterii, popr.
dvojici. Neni to uz integralni soucast bakterialni
bunky, spis nanosy molekul (vétsinou
polysacharid), které bunku chrani

Biofilm je souvisla vrstva, vznikla z bakterii,
jejich pouzder a dalsiho materialu. Biofilm je
mnohem odolnejsi nez jednotliva bakterie, zijici
v tzv. planktonické formé



Jak se tvori biofilm bakterii

Primy kontakt plovoucich bakterii
S povrchem

a» +_
Prilnuti na tento povrch R
Rust a shlukovani téchto bakterii do
mikrokolonii o

Produkce polymerove matrix e

Vytvoreni trojrozmeérné struktury,
které se fika biofilm  cSRe
Bakterie reguluji svlj pocet pomoci

takzvaného quorum sensingu
(Podle kolegyné Cernohorské z naseho Ustavu)




Neobarvené pouzdro
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Sporulace

Sporulace (tvorba endospor, zkracené spor) je néco
jako zimni spanek, ale mnohem dokonalejsi nez je
zimni spanek zvirat. Opakem endospory je
vegetativni forma zivota bunky

Endospory preziji velmi vysokeé teploty, vyschnuti,
desinfekci a podobné

Endospora vznika tak, ze se bunka rozdeli na dvé
casti. Ty se vSak neoddéli uplné: jedna, ze které se
stane endospora, je obklopena tou druhou, které
zUstava vegetativni forma.

V extrémnich podminkach vegetativni bunka hyne
a zluistane pouze endospora

Za priznivych podminek endospora vyklicCi
Nepletme si endospory bakterii a spory hub!



Endospory rtznych druhl rodu Bacillus

ologiel/Groupes%20Bacteriens

res.htm




Endospory jsou biochemicky
neaktivni,se )be se nebarvi
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Fyziologie
(chovani)
mikrobU



Fyziologie a metabolismus bakterii

Tak jako kazdy organismus, i bakterie maji
svlj katabolismus a anabolismus

Katabolismus mtze byt troji:

— Fermentace — stépeni bez potreby kysliku. Malo
energeticky vyhodny, ale nepotrebuje kyslik.
Vyuzivaji ji napriklad strevni bakterie

— Aerobni respirace — z mala zivin se ziska hodné
energie, je ale nutny kyslik. Vyuzivaji ji bakterie,
které nachazime ve vnéjsim prostredi, na

rostlinach aj.

— Anaerobni respirace — jiny akceptor elektrond nez kyslik, pro
cloveka malo vyznamné



Mnozeni bakterii
Kazda bakterie ma svou generacni dobu

Za jednu generacni dobu jsou z jedné dvé, za
desetinasobek je z jedné bakterie 1024
bakterii (teoreticky) a podobné

Idealni mnozeni by existovalo pouze
kdybychom neustale pridavali ziviny a
popr. kyslik a odebirali odpadni produkty

Pozor, neplet'te si generacni dobu (za jak
dlouho se bakterie rozdeli na dve) a kultivacni
dobu (za jak dlouho vidime vysledek na
kultivacni ptde)



Foto: archiv MU

V jedné z nasich laboratori



Zivotni podminky bakterii

Pro zivot bakterii jsou nutné urcité podminky
Tyto podminky musime splnit také v pripade, ze
chceme bakterie umeéle pestovat (treba proto,
abychom je pritom mohli urcovat)

Nestaci takové, aby bakterie prezivala. Musi byt
i schopna se mnozit

Na druhou stranu, pokud s bakteriemi
bojujeme (pri desinfekci, sterilizaci), nestaci
obvykle potlacit jejich mnozeni, ale musime je
uplné zahubit.



Zivotni podminky — pokracovani

Podminky musi byt splnény, co se tyce teploty,
pH, koncentrace soli a mnoha dalSich véci

Nepusobi pritom jednotlivé, kombinuji se

L B © @ , ®

dolni mez pfeziti  dolni mezristu " horni mez rlstu horni mez pfreziti
{letalni, mikrobicidni) {inhibiéni) uptlmum {mez mnoZeni) {(usmrcujici hodnota)

Takto ptsobi na bakterie napr. rlzné pH (za
predpokladu, ze se nemeni ostatni podminky)



Vztahy mikroba
a hostitele.
Patogenita a
virulence



Vztahy mikrob —
makroorganismus: obecné (1)

Mezi mikrobem (mikroorganismem) a
hostitelskym organismem (Clovek, ale i
zvire, rostlina, jiny mikrob...) mlze nastat
cela skala vztahQ — interakci. M{ze to byt
kooperace (Clovek poskytuje Utocisté
strevnim escherichiim a ty se mu za to
odvdéci tvorbou vitamint), indiferentni vztah
nebo primo antagonisticky vztah.



Vztahy mikrob —
makroorganismus: obecné (2)

Z hlediska klinické mikrobiologie je vyznamny vztah
mikroorganismus — makroorganismus (coz
muze byt Clovek, ale také zvire Ci rostlina)

MUze jit o symbiozu, neutralni vztah ¢i antibiozu
Casto se pouzivaji i terminy z potravnich retézcti
(komenzalismus, saprofytismus, parazitismus).

Virulentni mikroby jsou zpravidla — ale ne vzdy —
parazitické

Ne vzdycky se daji mikroby jednoduse
~Zzaskatulkovat". Casto zalezi na okolnostech, jestli
bude mikrob ,,zly" nebo ,hodny"



Vztahy mikrob — makroorganismus:
mikroby napadaijici cloveka

Mikroorganismy, které napadaiji cloveka, jsou
vybaveny riznymi faktory virulence - jsou
to faktory, ktere zajistuji schopnost mikroba

proniknout do organismu. Nejcastéji to byvaji
rizné enzymy, toxiny, bakterialni pouzdro aj.

Makroorganismus se mikrobim brani fadou
riznych zplsobd. Jde vzdy o to, zda se vice
prosadi faktor virulence mikroba, nebo
mechanismus obranyschopnosti
makroorganismu



Patogenita mikroorganismu

Existuji mikroby nepatogenni — neschopné
vyvolat nemoc. Véetsinou jsou to ty, které vibec
nejsou schopny do organismu proniknout.

Existuji mikroby podminéneé patogenni, které
vyvolavaji nemoci jen za urcitych podminek.
Casto jsou to prospésné bakterie, které jsou
vetsinou ,hodne" a jen vyjimecné zacnou
,zlobit", kdyz se treba dostanou kam nemaji,
nebo kdyz zmutuji

Existuji i mikroby obligatne patogenni, které
vyvolavaji nemoc vzdy, kdyz se dostanou do
téla v dostatecném poctu a vhodnym zplsobem



Predpoklady patogenity

1) Prenosnost z hostitele (zdroje) na dalsi
organismus (osobu)

2) Nakazlivost — schopnost narusit obranu hostitele

3) Virulence — schopnost mikroba néjak poskodit
hostitele.

Faktory zodpovedné za virulenci, respektive patogenitu

Osidleni hostitele (prilnuti na sluznici) — fimbrie, biciky,
adheziny

Faktory invazivity — vnikani do tkané (napr. skrz sliznici)

Toxiny (jedy), hlavné u bakterii: neurotoxiny, enterotoxiny
(pUsobi ve strevé), mistné plsobici toxiny a jiné

Faktory boje s obrannymi mechanismy hostitele

Biofilm — slozity Utvar, sloZzeny nejen z mikrob(



Patogenita a virulence

Virulence

okamzita vlastnost konkrétniho kmene mikroba (kmen =
populace z jedné bunky)

Kmeny tedy mohou byt

avirulentni — tedy v daném okamziku Uplné neskodné,
neschopne napadat makroorganismus

méné ¢i vice virulentni — tedy disponujici riznou mirou
schopnosti napadnout makroorganismus.
Patogenita
vlastnost urcitého mikrobialniho druhu

Nepatogenni: nejsou schopny vyvolat u daneho zivocisneho
druhu nemoc.

Potencialni (oportunni) patogeni: vyvolavaji chorobu jen nékdy
Obligatni (primarni) patogeni vyvolavaji nemoc "vzdy"



Priklad plsobeni

patogenniho mikroba

Thesa large, dark, boiHike blisters are a diagnostc symplom of necrotizing
fascitis (also known as flesh-eating dssease).

Sowce: EMBES, 1808 hitp: W mdchoice.comd



Hodné mikroby: bézna mikroflora

Mnoho mikrobli nam pomaha. Tim, ze osidluji
nase sliznice, zabrani tomu, aby je osidlily zlé
patogenni mikroby. Nekteré pomahaji i jinak

Nejvic, asi kilogram, je jich v tlustém streveé
Hodné mikrobt je i v dutiné Gstni a v hitanu
U zen je mikrobni ekosystém v pochveé

I pres relativni nedostatek vody ma svoji
mikrofloru také klize (ponékud se liSi na rliznych
mistech)



_http://faculty.smu.e
u/ayati/proteus/
usl.gi

Plaziva bakterie Proteus se podili na likvidaci
nestravenych bilkovinnych zbytkl potravy



Mikroflora jako ekosystem

Kdysi lidé mysleli, Ze vSechny skddce Urody
jednoduse zahubi napriklad DDT. Ukazalo se
ale, ze takovy brutalni zasah casto
nadela vic skody nez uzitku, zvlast’ kdyz
se pouzije nevhodnym zptisobem

Podobné slozity ekosystém je i treba
strevni mikroflora. I proto dnes na strevni
infekce vetSinou nedoporucujeme
antibiotika, protoze systém ,rozhodi" Casto
jeste vic.



Co ovlivnuje infekci

Vstupni brana infekce (kudy mikrob pronikl)
Forma infekce

nodle rozsahu — lokalni / celkova
nodle vyjadreni priibéhu — bezpriznakova /

Hriznakova

— u infekce s priznaky dale pribéeh abortivni — typicky

— komplikovany

Vylucovani mikrobti z téla

V podstate je plynuly prechod mezi infekci,
bezpriznakovou kolonizaci a beznou florou.



Co ovliviuje formu infekce

na strane mikroba: vybavenost faktory
virulence (muze byt dana treba i tim, ze
mikrob sam je napaden bakterialnim virem
— bakteriofagem)

na strane makroorganismu: stav
imunity, stav anatomickych bariér,
hormonalni rovnhovaha, pripadné zakladni
onemocneni a spousta dalsich veci

forma vzajemného setkani mikroba a
makroorganismu



Konec prezentace

Foto: Archiv MU



