VROZENE A PERINATALNI
INFEKCE

Simona Arientova
Klinika infekcnich a tropickych nemoci 1. LF UK
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UVOD:

tehotenstvi:

® muze vytvaret podminky pro vznik nékterych
onemocneni - listerioza

® muze zhorsit prubéh jinych - hepatitida, varicela
® infekce muze narusit prubéh téhotenstvi - potrat,
predcasny porod

® muze nepriznivé ovlivnit vyvoj plodu - embryopatie,
fetopatie, adnatni infekce

® téhotenstvi muze znesnadnit léc¢bu infekéniho
onemochneni

® lécba muze poskodit matku, plod ¢i novorozence
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UvOoD

® vetsina infekcnich nemoci v gravidité je zatizena
rizikem poskozeni plodu a novorozence

vertikalné prenesené infekce:

@ prenatalni (intrauterinni, kongenitalni, vrozene)
embryopatie x fetopatie

@ perinatalni (kratké obdobi kolem porodu)

@ postnatalni (po porodu)

You created this PDF from an application that is not licensed to print to novaPDF printer (http://www.novapdf.com)



http://www.novapdf.com/

PRENATALNI INFEKCE

rv 7

® rozsah postizeni plodu prakticky nesouvisi s tizi
onemocnéeni u matky

® rozsah postizeni plodu vetsinou s délkou
gravidity klesa

® cetnost intrauterinnich infekci naopak s délkou
gravidity stoupa

@ v prvni poloviné gravidity se vetsinou uplatnuji
virovy puvodci + Toxoplasma gondii

@ v druhé poloviné se vice uplatnuji bakterialni
puvodci
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PRENATALNI INFEKCE

embryopatie:

® |. trimestr gravidity
® teratogenni malformace

® v obdobi blastogeneze - pronika agens do zarodku
- veétsinou dojde k jeho odumreni

® v obdobi organogeneze (2-12ty) - prenos na plod
hematogenni cestou, nicméené neni plné vyvinuta
placenta a FPO - omezeny prestup agens na plod
(uplatnuji se hlavné viry a Toxoplasma gondii)
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PRENATALNI INFEKCE

fetopatie:

® od 4. meésice gravidity

® nevyskytuji se anatomickeé odchylky - obvykle
narusena funkce organu

® hematogenni cestou (kratce pred porodem i
ascendentné)

@ do FPO pronikaji vetsinou intracelularnée ulozena
agens (viry, listerie a T. gondii)

@ fetalni teratogeneze ma multifaktorialni priciny
véetné genetiky, léku i vlivu prostredi
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PRENATALNI INFEKCE

vysledkem infekce v téhotenstvi muze byt:

@ potrat, predcasny porod, smrt novorozence

® porod novorozence s nizkou porodni hmotnosti
(dusledkem IUGR nebo predcasného porodu)

® teratogenni malformace (virus zardenek)

@ aktivni kongenitalni infekce (objevuje se jeste pred
narozenim a infekcni agens je pritomno i po narozeni)

® organove postizeni

® zadné postizeni (CMV - inaparentni prubeéh)
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PRENATALNI INFEKCE

klinicka diagnoza kongenitalni infekce:

® IUGR - nizka porodni hmotnost
® kongenitalni defekty nebo postizeni plodu:
srdce - DAO, pulmonalni stenoza
CNS - hydrocefalus, mikrocefalus, PMR
intrakranialni kalcifikace
oko - katarakta, glaukom, chorioretinitida
hluchota
@ priznaky podezrele z chronicke aktivni infekce -
ikterus, HSM, TPP, exanthem, pneumonitida,
myokarditida, prujem, zvraceni,...
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PRENATALNI INFEKCE

principy diagnostiky kongenitalni infekce:

® nejdrive prukaz infekce u gravidni zeny

® teprve pokud je infekce potvrzena - nutno vyloucit infekci
plodu -posoudit rozsah primeho a neprimeho poskozeni plodu

@ prisné pozadavky na diagnostiku u plodu - CAVE - falesné
pozitivni ¢i negativni vysledky

® u gravidni - prednost - primé prukazy agens, antigenu ¢i NK
- v ramci neprimé diagnostiky je nejcennéjsi stanoveni IgM

® u chronicky probihajici infekce muze byt interpretace
sérologickych nalezl obtizna - moznost stanoveni avidity
protilatek - CMV, toxo

@ avidita - sila vazby protilatky na antigen - nizka avidita =
akutni infekce

@ sledovani dynamiky protilatek
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PRENATALNI INFEKCE

principy diagnostiky kongenitalni infekce:

® moznosti diagnostiky u plodu jsou omezenée

® k primému prukazu agens je nutny jiZ invazivni vykon

® vetsinou se vyuzivaji neinvazivni metody - UZ, MR -
ovsem odhali jen vyznamnejsi morfologicke vady Ci
neprospivani plodu

® stanoveni alfa1-FP v séru matky - vzestup muze i

nlékglik tydnu predchazet pred UZ prukazem vady
plodu

® jestlize matka zvazuje ukonceni ¢i pokracovani
tehotenstvi -amniocenteza - preferovana pote prima
diaghostika

® pozitivita IgM protilatek prokazuje infekci u plodu
(neprestupuji pres placentu)
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PRENATALNI INFEKCE

terapie kongenitalni infekce:

® moznosti kauzalni terapie jsou znacné omezene
® nutna spoluprace s genetikem a gynekologem

® ze zdravotni indikace je mozné ukonceni
tehotenstvi do 12. tydne

@ ve spolupraci s genetikem je moznost ukonceni
tehotenstvi do 24. tydny - tézké poskozeni plodu,
ohrozeni zivota zeny, plod neschopny zivota

@ zejmena - rubeola, CMV, toxoplazmoza, varicela,
HIV
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PRENATALNI INFEKCE - PUVODCI

CHEAP TORCHES:

@ C - chickenpox (nestovice)
® H - VHB, VHC, VHE

@ E - enteroviruses

® A - AIDS (HIV)

® P - parvovirus B19

® T - toxoplasmosis
® O - other - (GBS, listerie, candida, M. tbc,...)
® R - rubeolla (zardénky)
® C-CMV
® H - HSV
@ E - everything else sexually transmitted
(gonorrhoea, ureaplasma, chlamydie, papillomaviry)
® S - syphilis

You created this PDF from an application that is not licensed to print to novaPDF printer (http://www.novapdf.com)



http://www.novapdf.com/

KLINICKE PROJEVY

® hepatosplenomegalie ® postizeni CNS (CMV, R,
ikterus (R, CMV, HSV, lues, toxo, GBS, toxo)
EV, toxo, lues) ® postizeni srdce (R, toxo)

® pneumonitis (R, CMV, ® postizeni kosti (R, toxo,
HSV, EV, toxo, lues) lues)

® kozni léze -vyrazka, @ postizeni oka (R, EV,
petechie, purpura (R, CMV, HSV, toxo, lues)
HSV, VZV, CMV, lues, ® adenopatie (R, toxo,

GBS) lues, GBS)
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PRENATALNI INFEKCE - VIRY
CHEAP TORCHES:

® C - chickenpox (nestovice)
®H - VHB, VHC, VHE

® E - enteroviruses

® A - AIDS (HIV)

® P - parvovirus B19

® R - rubeolla (zardénky)
®C - CMV
®H - HSV
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VIRY - HSV VIRUS

® intrauterinni prenos v |. trimestru je vzacny
(5 % plodu)

embryopatie se muze projevit:

® potratem, predcasnym porodem,

® malformacemi CNS - mikrocefalie, kalcifikace CNS

@ malformacemi oci - chorioretinitida, mikroftalmie,
katarakta
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VIRY - VZV VIRUS

® v gravidité onemocni 0,1 % Zen - prubéh muze byt
zavaznejsi (riziko intersticialni pneumonie)

@ pasovy opar nepredstavuje pro plod riziko

® prenos - hematogenni cestou

@ v |. trimestru je infikovano
jen 2-3 % deti

primoinfekce v gravidite:
® hypoplazie koncetin

® chorioretinitida

® mikrocefalie

® mentalni retardace

You created this PDF from an application that is not licensed to print to novaPDF printer (http://www.novapdf.com)



http://www.novapdf.com/

VIRY - VZV VIRUS

@ v lll. trimestru je infikovano
25 % plodu - pri infekci v
delsim obdobi pred porodem se u
matky vytvori protilatky - narodi
se zdravé dité

@ specifickym problémem je
onemocnéni matky 5 dnu pred
porodem a 2 dny po porodu

® pro novorozence se zvysuje riziko
rozvoje fulminantni hemoragické
varicely (az 50 %) - visceralni
varicela - postizeni zejména plic
a jater (smrtnost az 30 %)
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VIRY - VZV VIRUS

profylaxe poskozeni ditéte:

® pred otéhotnénim - preexpozicni: ockovani: Varilrix (2D)

® kontakt s infekci v gravidité - treba upresnit a vysetrit
serologii VZV - séronegativni:

® v 1. a2. trimestru:

@ Varitect (cena, dostupnost), aciclovir (?), (USA: vakcinace -
do 3-5 dnu po expozici)

® ve 3. trimestru:
@ prijde vcas: Varitect i.v. do 72 hod. po expozici
@ prijde pozde: Aciclovir p.o. 10-21. den po expozici
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VIRY - VZV VIRUS

profylaxe poskozeni ditéte, terapie:

kolem porodu:
@ vysev po 36. tydnu gravidity: oddaleni porodu

@ vysev u matky v intervalu 5 dni pred az 2 dny po
porodu (event. 7 pred a 7 po) - novorozenec:
Varitect i.v.

@ separace a odlozeni kojeni - diskutabilni, izolace
@ casna lécba neonatalni varicely aciclovirem i.v.
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VIRY - CMV VIRUS

® 60 % zen ve fertilnim véku ma anamnesticke protilatky

® nejcastéji - asymptomaticky prubeh

® pri primoinfekci v gravidité je infikovano 40-50 % plodu

® nejcastejsi intrauterinni infekce - 0,5-2 % zive
narozenych deti

® nejcastejsi pricina PMR (riziko postizeni plodu 10 %)

® prenos - hematogenni cestou

@ virus je vylucovan do MM - mozna peri- i post-natalni
nakaza

® prubéh asymptomaticky, pneumonie u nedonosencu
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VIRY - CMV VIRUS

® muze dojit k smrti plodu, potratu ¢i vzniku
malformaci

vrozené postizeni plodu zahrnuje:

® HSM

® petechialni vyrazka

® postizeni sluchu

® chorioretinitida

® mentalni retardace

® hydrocefalus

® u 10-20 % déti rozvoj priznaku az po 2. roce
zivota - poruchy sluchu, chorioretinitida, PMR
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VIRY - VIRUS ZARDENEK

@ virus s nejvyssi teratogenitou

@ riziko - zejmena pri primoinfekci v gravidité
® ockovani v CR - Zeny (1970), muZi (1985)

® prenos - hematogenni cestou

@ infekce matky a postizeni placenty NEMUSI vést k
postizeni plodu

® 1. mésic (poskozeni 50 % novorozencu), 2. mésic
(25 %), 3. mesic (<10 %), 4. mesic (<5 %)
@V 1. trimestru - spontanni potrat (20 %) nebo
vznik malformaci (10-52 %)
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VIRY - VIRUS ZARDENEK

syndrom zardénkové embryopatie - Gregglv syndrom:
® vrozena katarakta + hluchota

® srdecni postizeni (ductus arteriosus perzistens +
stenoza plicnice)

syndrom zardenkoveé fetopatie zahrnuje:
® vrozena srdecni vada (75 %)

® IUGR (60 %)

® TPP (55 %)

@ katarakta (50 %)

® hluchota (58 %)

® mikroftalmie (18 %)

@ postizeni dlouhych kosti (22 %)
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VIRY - VIRUS ZARDENEK

® dité se muze narodit i zdravé - pozdéji se muze
manifestovat - opozdeny zardenkovy syndrom -

@ v prvnim roce zivota: intersticialni pneumonie,
exantem, lymfadenopatie, panencefalitida,
endokrinopatie

NV eV I/ v

® v pozdejsim veku: abortivni zardenkovy syndrom:
lehka porucha sluchu ci lehka mozkova dysfunkce
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VIRY - HIV VIRUS

® transplacentarneé - v casné fazi téhotenstvi -
intrauterinni odumreni plodu

® v prubéhu porodu - 90 % novorozencu

@ incidence udavana od 14 do 45 %

vrozeneé postizeni plodu zahrnuje:

® IUGR

® mikrocefalie

® kraniofacialni abnormality (hranaté celo, modreé
sklery, hypertelorismus, fissury vicek, siroky koren
nosu)

® progresivni encefalopatie (projevy az po 18. meésici
veku)
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VIRY - PARVOVIRUS B19

® pomerné vzacné onemocneni gravidnich

® prenos - hematogenni cestou - infikovano az 30 %

plodu

® dusledkem intrauterinni infekce timto virem je
hydrops fetalis

® virus napada prekurzory erytrocytu - dochazi k
anémii s myokarditidou - srdecnimu selhani -
tento stav vyusti v anasarku

@ pri infekci v I. a Il. trimestru - potrat
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VIRY - ENTEROVIRY

@ Coxsackie B3 a ECHO virus 71
® transplacentarné - vzacne

vrozené postizeni plodu zahrnuje:

® vady srdce

® postizeni GIT + urogenitalniho traktu

@ dale byly popsany - vyrazka, pneumonie,
karditida, hepatitida
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VIRY - VIRY HEPATITIDY B, C, E

VHB - 0,5 % gravidnich je HBsAg pozitivnich v CR
@ prenos hlavne perinatalné

® nutna aktivni i pasivni imunizace novorozence
ihned po porodu (v CR od roku 1988)

VHC - 0,2-0,5 % gravidnich v CR

@ prenos u 5-10 % infikovanych matek (s vysokou
virémii) - prenos hlavné perinatalné, neprechazi
do MM

® klinicky jsou VHB i VHC u novorozencu

asymptomaticke (u VHB a VHC - vznik chronické
hepatitidy v pozdéjsim veku)

You created this PDF from an application that is not licensed to print to novaPDF printer (http://www.novapdf.com)



http://www.novapdf.com/

VIRY - VIRY HEPATITIDY B, C, E

VHE

® zavazny prubéh hepatitidy v gravidité

@ ve lll. trimestru je 10-20 % hepatitid
fulminantnich - vedouci k umrti matky i plodu

® prenos hematogenni cestou
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PRENATALNI INFEKCE - BAKTERIE

CHEAP TORCHES:

C - chickenpox (nestovice)
H - VHB, VHC, VHE

E - enteroviruses

A - AIDS (HIV)

P - parvovirus B19

© ®©® ® ® ©®

T - toxoplasmosis

O - other - (GBS, listerie, candida, M. tbc, LCMV)

R - rubeolla (zardénky)

C - CMV

H - HSV

E - everything else sexually transmitted (gonorrhoea,
ureaplasma, chlamydie, papillomaviry)

®S - syphilis

© ®©® ® ® ® ©®
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BAKTERIE - TREPONEMA PALLIDUM

® zachyt u gravidnich: 60-90 zen/rok

® 10 pripadu vrozené syfilidy/rok

® pri 100 000 porodu/rok - pravdépodobnost
pozitivity screeningoveho testu 1 : 1000

® od roku 1990 T u nas i ve svété
@ rizikove chovani, drogy, imigrace
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BAKTERIE - TREPONEMA PALLIDUM

® prvni 4. meésice - potrat nebo predcasny porod
(syphilis fetalis)

® pri pozdejsi infekci matky - syphilis congenita
recens (Casna vrozeneé syfilis)

@ pri latentni infekci matky nebo pri infekci ziskané
tesne pred porodem - syphilis congenita tarda
(pozdni vrozena syfilis) - klinicky se projevi v
pozdejsim veku
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BAKTERIE - TREPONEMA PALLIDUM

® syphilis congenita recens (Casna vrozenée syfilis)

postizeni plodu zahrnuje:

® IUGR

@ osteochondritida (periostitida s hyperostozami)

@ coryza syphilitica (krvava ryma)

® Parrotovy (Fournierovy) ryhy - jizvy kolem rtu
po zhojenych infiltratech

® makulopapulozni exantém, kondylomata, syfiliticky
pemfigoid

® anemie, HSM, ikterus, lymfadenopatie

® meningoencefalitida s hydropsem

@ vetsina deti umira do 1 roku veku
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BAKTERIE - TREPONEMA PALLIDUM

® syphilis congenita tarda (pozdni vrozeneé syfilis)

postizeni plodu zahrnuje:

® generalizovana osteochondritida (sedlovity nos,
protruze mandibuly, gotické patro, savlovité tibie)

® Cluttonovy klouby (symetricka hydrartroza kloubu na
podkladé synovitidy)

@ zdureni sternalniho konce klaviculy

® postizeni zubu (soudkovité rezaky - Hutchinson,
defektni morusovité stolicky, retence zubu)

@ hluchota, slepota, oligofrenie

® Hutchinsonova triada - soudkovité rezaky, vestibularni
hluchota a slepota (intersticialni keratitida)
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PRENATALNI INFEKCE - PARAZIT)

CHEAP TORCHES:

C - chickenpox (nestovice)
H - VHB, VHC, VHE

E - enteroviruses

A - AIDS (HIV)

P - parvovirus B19

© ®©® ® ® ©®

@1 - toxoplasmosis

@ O - other - (GBS, listerie, candida, M. tbc, LCMV)

® R - rubeolla (zardénky)

@ C-CMV

® H-HSV

@ E - everything else sexually transmitted (gonorrhoea,
ureaplasma, chlamydie, papillomaviry)

® S - syphilis
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PARAZITI - TOXOPLASMA GONDI|

® tretina zen ve fertilnim veku ma anamnesticke
protilatky

@ primoinfekce se vyskytne u 0,5 % gravidnich
® prenos - hematogenni cestou

® rozsah postizeni plodu s délkou gravidity klesa

®l. trimestr - 15 % plodu (40 % zavaznych priznaku)
® Il. trimestr - 30 % plodu (8 % zavaznych priznaku)
® lll. trimestr - 65 % plodu (nejsou zavazné priznaky)
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PARAZITI - TOXOPLASMA GONDI|

@ infekce matky - vetsinou asymptomaticky
® zdroj - spatné tepelné upravené maso
s tkanovymi cystami obsahujici bradyzoity
(cystozoity)

® pri intrauterinni infekci - probehne
encefalomyelitida s naslednym rozvojem
malatickych lozisek a miliarnich granulomu v CNS

@ Sabinova trias: intracerebralni kalcifikace,
hydrocefalus, chorioretinitida

® jiné postizeni - krece, PMR
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PARAZITI - TOXOPLASMA GONDI|

® pri mene zavaznem postizeni se narodi dite s vice
Ci meneé vyjadrenymi priznaky:

@ ikterus, HSM, pneumonie, myokarditida, anémie,
trombocytopenie...strabismus, epilepsie

® vétsina novorozencu je zdanlivé zdravych

@ u 80 % asymptomatickych deéti se klinické priznaky
projevi pozdeéji:

® chorioretinitida, poruchy sluchu, PMR
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PERINATALNI A POSTNATALNI INFEKCE

® k prenosu dochazi zejmena pri masivni

kontaminaci krvi matky, sekrety porodnich cest,

ori aspiraci plodové vody

® v postnatalnim obdobi - prenos MM,
zdravotnicky personal (horizontalni prenos)

® imunitni system novorozence je nedovyvinuty -
casty vyskyt diseminovanych projevu infekce
nebo sepse

® muze byt asymptomaticky prubeh - k projevim
muze dojit v pozdéjsim obdobi
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PERINATALNI A POSTNATALNI INFEKCE

bakterialni

® neonatalni sepse

® GBS

@ listerioza

® pemphigus neonatorum
@ ophtalmia neonatorum

virove
® papillomavirus
® HSV 2
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BAKTERIE - NEONATALNI SEPSE

® neonatani sepse je spojena ve 30 % s meningitidou

® predispozicni faktory - novorozenec
prematurita, VV, kozni cCi pupecnikova infekce,
nekrotizujici enterokolitida, asfyxie

® predispozicni faktory - matka
amnionitida, krvaceni, protrahovany porod,
predcasna ruptura plodovych blan, pozdni
ruptura plodovych obalu (>12hod.), IMC,
nedostatecna prenatalni péece, ...
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BAKTERIE - NEONATALNI SEPSE

priznaky neonatani sepse (Casné x pozdni)

casné - do 7 dnu zivota (infekce ziskana kratce
pred porodem nebo v prubéhu porodu)

® potize plodu pred porodem

@ amniova tekutina s mekoniem

@ RDS, tachykardie

® hypotermie, hypertermie

® apnoicke pauzy

@ aspirace mekonia

® hypotenze
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BAKTERIE - NEONATALNI SEPSE

priznaky neonatani sepse (Casné x pozdni)

pozdni - po 7 dni zivota novorozence
(infekce ziskana po porodu)

® zloutenka

@ liné sani, zvraceni, neprospivani

® letargie, hypotonie, krece

® prujem

® mramorovana kuze

® horecka

® u nedonosenych - navic - zvysena potreba

kysliku a snizena perfuze
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BAKTERIE - GBS

® GBS - streptokoky skupiny B

@ vaginalni a rektalni nosicstvi vede az v 60 % ke
kolonizaci novorozence; u 1-2 % se rozvine manifestni
infekce)

priznaky:

sepse - casna infekce:

® rozvoj do 12ti hod. od porodu - tachypnoe, respiracni
tisen, sok

meningitida - pozdni infekce:

@ vyklenuta fontanela, opistotonus, liné sani, zvysena
spavost, dale i krece, centralni porucha dychani

® nalez v MMM - typicka hnisava formule

@ nasledky - PMR, hluchota, slepota, hydrocefalus
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BAKTERIE - LISTERIOZA

Listeria monocytogenes

® u gravidnich zen - chripkovité onemocneni, vzacne
spojené s prujmem

® bez lécby je riziko potratu nebo predcasného porodu

® dve formy - sepse x meningitida

septicka forma - granulomatosis infantiseptica

@ prvni 4 dny po porodu, znamky diseminované infekce -
tachypnoe, cyanoza, poruchy termoregulace,
hypotenze, hypotonie, miliarni infiltraty na rtg plic,
HM, konjuktivitida

® béhem nékolika hodin - ikterus, anémie

® zanetlivé granulomy + mikroabscesy

® smrtnost - 90 %
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BAKTERIE - LISTERIOZA

Listeria monocytogenes

purulentni meningitida

® po 7 dni zivota

@ liné sani, apatie, zvraceni, kolisava teplota
@ vyklenuta fontanela, opistotonus

® histologicky je pritomen granulomatozni zaneéet
@ lek volby - ampicilin !!!
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V74

BAKTERIE - GRAM NEGATIVNI

@ dalsi baktérie vyvolavajici meningitidu nebo sepsi
u novorozence

® E. coli

® Klebsiella pn.

® Salmonella spp.,

® Pseudomonas aeruginosa
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BAKTERIE - 5. AUREUS

Pemphigus neonatorum

® kozni infekce - lokalizovane buly

@ vzacneé dochazi k diseminaci - septikemie,
artritida, osteomyelitida

® vstupni branou - pupecni pahyl ¢i kuze

® SSSS - syndrom oparené kuze (staphylococcal
scalded skin syndrome) - kmeny produkujici
epidermolyticky toxin

® nutna izolace novorozence
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BAKTERIE - OPHTALMIA NEONATORUM

Chlamydia trachomatis, Neisseria gonorrhoeae,
Streptococcus pneumoniae, Staphylococcus aureus

® Ch. trachomatis - purulentni exsudativni
konjuktivitida + vyrazny periorbitalni edem

® N. gonorrhoeae - gonokokova oftalmie - nelécena
forma vede ke keratitide, predni uveitide,

perforaci a slepoteé - zdrojem je symptomaticka a
nebo asymptomaticka matka

@ profylaxe - kredeizace spojivkoveho vaku O-
septonexem ihned po porodu
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VIRY - PAPILLOMAVIRY

® HPV zpusobuje kondylomata v okoli genitalu
® prekurzor vzniku karcinomu délozniho hrdla
@ condylomata accuminata - indikace k porodu - SC
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VIRY - HSV 2

® zpusobuje genitalni infekce matky - séroprevalence 8,6 %

® 90 % deti je infikovano pri porodu Ci ascendentni cestou
kratce pred porodem

® riziko ascendentniho prenosu hrozi pri predcasné
rupture vaku blan
@ infekce v obdobi kolem porodu - indikace k SC

klinicky obraz:
® postizeni kuze, sliznic, oka - herpetické morfy na kuzi
Ci sliznicich nebo keratokonjuktivitida - mukokutanni forma

® bez lécby - diseminace do CNS - herpeticka encefalitida
(mortalita 15-40 %)

® diseminovana infekce - obraz sepse, mortalita az 80 %,
fulminantni prubéh
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DEKUJI VAM ZA POZORNOST
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