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Uvod

Uvod

Lékarska mikrobiologie je mikrobiologie ¢lovéka pojednavajici o pti-
vodcich onemocnéni i o nepatogennich mikrobech v téle a v jeho bez-
prostfednim okoli.

Tato stru¢nd uéebnice 1ékatské mikrobiologie je zamérfena na stu-
denty zdravotnickych obort, predev$im na studentky a studenty ba-
kalafského oboru vSeobecnd sestra.

Vybér, rozsah a hloubka latky vychazely ze zkus$enosti s vyukou
na tomto stupni a z realisticky pochopenych potfeb v praxi. Hlavni
snahou je, aby studenti poznali obecné souvislosti existence mikrobt
a jejich vztahu k ¢lovéku. Cilem neni memorovani latky, ale jeji po-
chopeni. Znalosti lékatské mikrobiologie jsou pro zvoleny obor stu-
dia nastrojem a prostfedkem orientace, jejich samostatné pouzivani
je vak urceno lékartm.

Vsichni studenti prichazejici do prvniho studijniho kontaktu s 1é-
karskou mikrobiologii si stéZzuji na obtiznost systematiky a mnozstvi
jmen mikrobd, jez maji znat. Jejich stesky lze samoziejmé chapat.
Z mnozstvi mikrobi byly proto v kapitolach specialni mikrobiologie,
virologie, mykologie a parazitologie vybrany druhy, s nimiz se v povo-
lani ¢astéji setkaji, nebo které znamenaji ohrozeni zivota pacienta. To
je v8ak vée, ¢im lze studium lékarské mikrobiologie uleh¢it. Nékteré
druhy mikrobt jsou probirany kvili hrozbé bioterorizmu, jiné pro
moznost epidemického $ifeni. Jména nékterych druhit mikrobu jsou
uvadéna pro sezndmeni a jako pripominka pti ptipadném vyskytu
v praxi. Kazdopadné je hlavnim cilem studia védét ,,Jak?“ a ,,Proc?*.

Problém vyuky virologie u studentti zdravotnickych obort spociva
kromeé jiného v tom, Ze viry pouhym okem nebo jednoduchym mik-
roskopem ,,nejsou vidét“. Druhy probiranych virti jsou vybrany podle
zdvaznosti onemocnéni, podle praktické potfeby studentu, zejména
vSeobecnych sester, a podle epidemiologické naléhavosti.

Objem informaci o virech mtize pro studenty zdravotnickych obort
pusobit nékde neprimérené, je vSak potfebné poukdzat na rozmani-
tost a komplikovanost ustrojeni virt, a zdraznit tak biomedicinsky
vyznam virovych infekci. Je na uditeli, aby své pozadavky prizptisobil
svému pedagogickému zaméru.

Vydavatelé se snazili umozZnit prezentaci co nejvice obrazového
materialu z archivu autora, pfipadné elektronoptickych snimk autort

n




Mikrobiologie

z vyznamnych svétovych pracovist. Z technickych a ekonomickych
divodi vak vSechny kapitoly nemohly byt nazorné doplnény dosta-
te¢nym pocétem obrazki, a proto i pocet barevnych verzi obrazku byl
omezen. Je opét na pedagogovi, ktery je hlavnim mediatorem vyuky,
aby v pfednéaskach a praktickych cvi¢enich pottebné doplnil.
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Lékarska mikrobiologie

1  Lékarska mikrobiologie

Mikroorganizmy, které ziji v lidském téle, nejsou vyhradné skodlivé.
Clovék je s nékterymi (prevazné bakteriemi) ve vzdjemném pozitivnim
vztahu. Clovék — hostitel - zajistuje prosttedi, z néhoz bakterie té2i Zi-
viny, a jejich metabolity jsou mu prospésné. Piikladem je Escherichia
coli v tlustém strevé, kterd obstarava menachinon - vitamin K, jenz je
zpracovavan v jatrech pfi syntéze protrombinu, ktery ma vyznam pro
srazlivost krve. Ur¢ité druhy bakterii, virt, hub i prvok jsou pfitomny
na sliznicich a na ktizi, aniz by vyvolavaly onemocnéni. Jsou to organi-
zmy nepatogenni. Vztah ¢lovéka jako hostitele a mikrobi je vztahem
dynamickym, pfi némz se méni kvalita i kvantita mikrobt a souc¢asné
s nimi i reakce organizmu hostitele.

Lékarska mikrobiologie se zabyva jak mikroby, které jsou vyslovené
patogenni, tak i takovymi, které vyvolavaji onemocnéni jen za uréitych
podminek, nejc¢astéji pti snizeni imunity hostitele. Zabyva se i mikroby
v bezprosttednim okoli ¢lovéka, které se na ¢lovéka prenaseji, a mikro-
by, které se na ¢lovéka prenaseji ze zvirat. Prvotnimi a nejdalezitéjsimi
objekty jsou v§ak mikroby patogenni.

Ctyti skupiny mikrobt se vztahem k ¢lovéku jsou od sebe vice ¢i
méné biologicky vzdaleny. Jejich spektrum jde od nebunéénych virda,
pres jednobunééné bakterie schopné jiz samostatné existence, houby —
slozitéj$i organizmy s bohatou morfologii s organelami - aZ po para-
zitické jednobunécné prvoky jiz podobné bunkam vyssich Zivocichti.

Kromé popisu vlastnosti téchto mikroorganizmu se lékarska mi-
krobiologie zabyva zptsobem zneskodiiovani ptivodcti onemocnéni
fyzikalnimi i chemickymi vlivy, zejména antimikrobnimi latkami -
antibiotiky a antivirovymi latkami. Lékarska mikrobiologie se také
zabyva teorii o¢kovacich latek a jejich ptipravy.

Klinicka mikrobiologie se zabyva infekénimi onemocnénimi
a podminkami vyskytu nemocni¢nich infekci u pacientt oslabenych
zédkladnim onemocnénim a zaroven vystavenych infekci z prostredi.
Do tohoto oboru patfi i epidemiologie pouzivana jako nastroj zkou-
mani $ifeni infek¢énich onemocnéni v nemocnicich i v komunité mimo
né. V neposledni radé k lékarské mikrobiologii patfi i zajem o nova
aznovu se vyskytujici infekéni onemocnéni.

Nejjednodussi organizmy schopné reprodukcee jsou viry. Jsou Zivé
v tom smyslu, Ze se replikuji, nejsou véak schopny samostatné existence

13
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(zivota), protoZe jsou zavislé na hostitelské bunce. Jsou nejmensimi in-
fekénimi agens s jednim druhem nukleové kyseliny. K replikaci pou-
Zivaji v rizné mife aparat hostitelské bunky, kterou pak vétsinou ni¢i.
Jsou tedy parazity na molekularni irovni, protoze vyuzivaji makromo-
lekuly, zejména enzymy, pro svou reprodukci. Mira tohoto vyuzivani,
tedy mira relativni autonomie, je riizna. Jejich ptivod je pfedmétem
teorii. Podle regresivni teorie viry vznikly dnikem z hostitelské bun-
ky. Podle teorie progresivni je zakladem plazmid nebo transpozon,
jehoz DNA byla obalena bilkovinou a ziskala schopnost vniknuti do
buriky. RNA viry maji pivod v mRNA bunky. Byly by tedy vyvojové
mladsi nez bakterie. Koevolu¢ni teorie pravi, Ze se viry jako biologické
struktury vyvijely nezavisle a jsou na poc¢atku vyvojové fady organizma
schopnych mnozeni. O zadné z téchto teorii nejsou diikazy a vyvoj virt
je zfejmé provzdy tajemstvim.

Bakterie jsou nejstar$i organizmy na Zemi. Existuje jich néco mezi
300 000 a jednim milionem druht, z nichZ bylo nalezeno a popsano
na tfi tisice. Bakterie jsou jednobunééné organizmy, které si mohou
obstarat energii a vyzivu z anorganickych zdrojt. Evoluci se v$ak tato
vysokd nezavislost na prostfedi zménila, nékteré bakterie se prizpuso-
bovaly prostfedi, ztracely schopnost stavby téla z anorganickych zdro-
ju, pottebovaly doplnit vyzivu aminokyselinami, cukry i bilkovinami,
a adaptovaly se dokonce na urcitého hostitele, ackoliv mohou rtist i na
relativné bohaté umélé ptidé. Napriklad Streptococcus pyogenes se vy-
skytuje jen u ¢lovéka. Nékteré bakterie ztratily schopnost ristu mimo
bunku a jsou obligatornimi intracelularnimi parazity. Jejich strategif
je mnozit se s co nejmens$im vynaloZenim energie, coz je vedlo k para-
zitizmu. Paradoxné v$ak piisobi skute¢nost, Ze ¢innost patogenu vede
k smrti hostitele, ¢im?7 vSak je ohroZen sam patogen, protoze logicky
ztraci moznost dalsi existence.

Houby jsou mikroorganizmy s rozvétvenymi vlakny - myceliem,
ktera maji prichodné prepazky, jsou mnohojaderna a cytoplazma ¢i
nukleové kyseliny jimi prochézeji. Nepravé houby jsou kvasinkovité
organizmy, bud jednobuné¢né, nebo tvofi mnohobunééna vlaknita
pseudomycelia.

Protozoa jsou jednobunééné eukaryotické (maji jadro) organizmy
s organelami. Nékteré maji bi¢iky, jiné se pohybuji pomoci pseudopo-
dif jako améby.

14



Bakterialni bunka

2 Bakterialni bunka

V prubéhu evoluce trvajici miliony let se bakterie rozriznily jak ve zpt-
sobu zivota, tak svym tvarem a velikosti. Jejich velikost je od 0,2 p az
po 0,75 mm, nékteré druhy rostou pri 0 °C a jiné pti 113 °C, pti pH 0,06
a pH 12, pti tlaku vice nez 1000 atm, nebo v 32% nasyceném roztoku
NaCl. Vlastnosti bakterii v okoli ¢lovéka jsou dany charakterem jeho
zivotniho prostfedi a vlastnostmi hostitele.

2.1  Morfologie

Morfologie bakterii se studuje mikroskopickymi metodami. V dia-
gnostice se béZné pouziva pozorovani obarvenych usmrcenych bak-
terii, v praxi kombinované Gramovo barveni. To kromé zndzornéni
tvaru bakterii vypovidd o jejich charakteru - bakterie grampozitivni
se od bakterii gramnegativnich li$i strukturou a jinymi vlastnostmi,
v¢etné mechanizmu infekce.

Velikost nejmensiho objektu, ktery Ize spatfit (pti dané vinové délce
svétla) svételnym mikroskopem, je ddna jeho rozliSovaci schopnosti.
Je to nejmensi vzdalenost dvou bodut (objekt), které 1ze jako dva body
rozlisit. Uzite¢né zvétseni mikroskopu je takové zvétseni, jeZ umozni
pozorovat objekt nejmensi rozlisitelné velikosti. Celkové zvét$eni mi-
kroskopu je dano sou¢inem zvétSeni objektivu (napf. 100x) a okuldru,
kterym se zvétSeny obraz pozoruje (napt. 10x) (obr. 2.1). Konfokalni
mikroskop umoznuje ostfe pozorovat objekt v roviné zaostfeni a pre-
kryt obraz v rovinach nad a pod rovinou zaostfeni. Prochdzenim rovin
1ze ziskat trojrozmérny obraz objektu. Obraz se zpracovava elektronic-
ky pomoci vestavéného pocitade. Jako zdroj svétla se pouziva laserovy
paprsek, rozliSovaci schopnost tohoto typu mikroskopu je proto vétsi
nez oby¢ejného svételného mikroskopu.

Elektronovy mikroskop pracuje s elektrony, které maji mensi vlno-
vou délku, ma vétsi rozliSovaci schopnost a umoznuje vyssi zvétSeni.
Paprsek elektront bud objektem (napf. ultratenkym fezem bakterie)
prochézi, nebo se od objektu (celé bakterie) odrdzi. Transmisivni
elektronova mikroskopie pracuje s paprskem elektrontt podobné jako
svételny mikroskop se svételnym paprskem. Prochazejici elektrony se
zachycuji, obraz se zvétsi a fotografuje. Metoda umoznuje pozorovat
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Obr. 2.1 Mikroskop starého typu dnes nepouzivany (vlevo) a soucasny
jednoduchy laboratorni mikroskop (vpravo). Hlavni dsti: A) objektiv
(vpravo binokuldrni), B) sada objektivii na otocném meénici, C) kon-
denzor svétla, D) zdroj svétla (vlevo svétlo z lampy odrazi vzhiiru zrcdt-
ko), E) zaosttovaci Sroub, F) stolek pro pozorovany objekt

detaily buriky a virovych ¢astic. Ke kontrastnimu zndzornéni zvyraz-
néni struktur se pouziva negativni barveni solemi tézkych kovd, které
nepropoustéji elektrony (jedna se napt. o uranyl acetat nebo molyb-
denan amonny). Rastrovaci elektronova mikroskopie znézornuje po-
vrch objektu (bakterie, viru, leukocytu) tence potazeny paprskem iontii
kovu, napt. platiny. ProtoZe se pokovuje pod ostrym uhlem v mistech,
kam se kovové ionty nedostanou, vznikaji stiny. Vysledkem je plasticky
trojrozmérny obraz.

Tvar a velikost bakterii

Velikost bakterii vyznamnych pro medicinu se pohybuje v fadu tisicin
milimetru (p). Stafylokoky a streptokoky jsou kulovité bakterie o pri-
méru priblizné 1 p. Kulovité bakterie jsou koky, ty¢ky ruzné délky
bud pravidelného, nebo nepravidelného tvaru. Ty¢cky mohou mit tvar
kyjovity s roz$ifenim na jednom poélu (korynebakteria), rohlickovi-
ty (vibrio), oblouckovité nebo esovité zprohybany (kampylobakter),
spiralovy ¢&i spise vyvrtkovy (treponema), nékteré s nepravidelnym
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Obr. 2.2 Zdkladni morfologické tvary bakterii

stoupanim zavitu (borrelie) (obr. 2.2). Nékteré tycky se za podminek
prostfedi prodluzuji do vlaken (napt. Escherichia coli v moci, legione-
ly). Bakterie mohou byt vyduté sporou uvnitf cytoplazmy, uprostied
(centralné), nebo na konci téla (subterminalné, termindlné). Aerobni
sporulujici bakterie jsou bacily, anaerobni klostridia (vypadaji jako
vieteno - closter).

2.2 (ytologie

Navenek je bakterie ohranic¢ena cytoplazmatickou membranou, tuhou
a pevnou buné¢nou sténou, u grampozitivnich bakterii silnéjsi, u gram-
negativnich tenci, které jesté maji na sobé slozitou vnéj$i membranu.
S okolnim prostfedim se bakterie stykaji strukturami dtlezitymi pro
prilnuti buniky hostitele, pro pohyb, pro prenos genetické informace
na jiné bakterie i jako ¢idla stavu vnéjsiho prostredi.

Bakterialni chromozom je tvoren jedinou molekulou dvouvlak-
nové DNA, ktera je do sebe uzaviena. Vzhledem k délce bunky je
velmi dlouhd, u E. coli méfi 1 mm (obr. P1). Dvousroubovice DNA
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je dal$im sto¢enim zavinuta do nepravidelné struktury a pak svinu-
ta do klubka. Aby klubko drzelo pohromadé¢, je zpevilovano tfemi
bilkovinami. (Tento dGtvar se nazyva nukleoid, protoZe neobsahuje
jen DNA, ale v malém mnozstvi i RNA a podobné jako jadro euka-
ryot i bilkovinu [pfipona -oid naznacuje, Ze jde o podobnost jadru])
Chromozom nese geny a jejich soubor se oznacuje jako genom. Nej-
mens$i bakteridlni chromozom se sklada z 600 kilobézi (kB), nejvétsi
ma 10 000 kB. Chromozom E. coli ma asi 4500 kB a obsahuje na 4405
gentl. Chromozom E. coli je dlouhy asi 1400 p a pfi $etrném lyzovan{
buriky je dobfe patrna rozvinutd struktura. DNA uréuje pfimo trans-
kripci - prepis ¢i okopirovani ur¢itého tiseku DNA na mRNA. Na
ribozomech probiha podle kédu na mRNA translace, coz je Fetéze-
ni aminokyselin do peptidového (bilkovinného) retézce. Aminoky-
seliny privadi na ribozom, kde je jiz navaizina mRNA, prenosova ¢i
transferovd molekula ribonukleové kyseliny - tRNA. Kazda tRNA
je pro danou aminokyselinu specificka a pfinasi jenom ji. Vybér se
fidi podle kddu, ktery na aktualnim useku mRNA precte. Tak geny
fidi syntézu bilkoviny, kterou urcuji.

Cytoplazma nema endoplazmatické retikulum. Obsahuje ribo-
zomy, jeZ jsou nastrojem proteosyntézy (obr. 2.3). Skladaji se ze dvou
podjednotek, jsou asi 10-20 nm velké, v bunice jich je nékolik tisic. Pri
sestavovani molekul bilkovin jsou jakoby navle¢eny na mRNA, jez
obsahuje informaci, kterou aminokyselinu ma pravé tRNA napojit na
polypeptidovy fetéz. Nékteré druhy bakterii maji v cytoplazmé inkluze,
z nichZ jsou nejvyznamnéjsi volutinovd granula charakterizujici Cory-
nebacterium diphtheriae. SlouZi jako zasoba energie.

Obr. 2.3 Ribozom prokaryotic-
kych bunék slozeny ze dvou cdsti Hbosom
znacenych podle hmotnosti 50 S
430 S (CDC ATB)
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Obr. 2.4 Ohraniceni bakteridlni buriky proti prostiedi (CDC ATB)

Cytoplazmu ohranicuje dvouvrstva fosfolipidova cytoplazmaticka
membrana. Ma jemnou strukturu, jeji povrch se elekronopticky oztej-
mi specialni technikou odlomeni. Obsahuje enzymy permedazy, které
selektivné transportuji latky, tj. ziviny dovnitt, katabolity ven z bunky.
Jsou na ni téZ enzymy, které syntetizuji buné¢nou sténu.

Cytoplazmatickd membrana naléha na tuhou bunéénou sténu,
ktera urcuje tvar bakteridlni bunky a chréni ji mechanicky zvnéjsku.
Zevnitt odoldva osmotickému tlaku (obr. 2.4). Kdyz se burika zbavi
stény, praskne. Pokud na bunku grampozitivni bakterie ptisobi enzy-
mem lysozymem, musi se vyrovnat vnéj$i osmoticky tlak sacharézou
a z buniky se stane kulovity protoplast. Buné¢na sténa je pevna, silnd
kolem 20 nm, propousti molekuly mensi nez 1 nm. Je slozena z feté-
zovych makromolekul peptidoglykanu (murein nebo glykopeptid)
sitovité pospojovanych oligopeptidy. Tato struktura zptsobuje jeji pev-
nost, tuhost a urc¢itou omezenou elasticitu. Je silnéj$i u grampozitivi,
které obsahuji jesté vyznamnou kyselinu teichoovou. Buné¢nou sténu
syntetizuji enzymy transpeptidazy, které mohou také na sebe vazat
penicilin (PBP - penicillin binding proteins) a tim byt inaktivovany.
Gramnegativni buniky maji je$té vnéj$i membranu. Je hlavni perme-
abilni bariérou. Jeji strukturu lze z nahledu vidét elektronovym mik-
roskopem. Propousti pasivné vodu a selektivné nékteré latky s malou
molekulou. V. membrané jsou bilkoviny - poriny, jeZ propoustéji latky
s malou molekulou. Dvé molekuly porinti k sobé priléhaji, mezi nimi
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je por, otvor, kterym molekuly prochazeji do periplazmového prostoru
a poté cytoplazmatickou membranou do nitra bunky (obr. 2.5).

Vnéjsi membrana chrani peptidoglykan pred u¢inkem lysozymu
aje na ni vazan lipopolysacharid s vyraznym biologickym u¢inkem.
Mezi ni a buné¢nou sténou je periplazmovy prostor, v ném?z jsou en-
zymy, které maji rozli¢nou funkci: transport, §tépeni a pohyb. Jsou tu
i p-laktamazy, enzymy inaktivujici penicilin a jemu pribuzné p-lak-
tamy. Grampozitivni bakterie tento prostor nemaji a enzymy vylucuji
do prostredi, kde §tépi makromolekuldrni latky, napt. bilkoviny. Stépy
o mensi molekule se pak snadnéji dostanou do bunky.

Na povrchu nékterych bakterii je dobfe patrné pouzdro az 1 y silné,
které do ur¢ité miry chrani bunku pred neptiznivymi vlivy prostiedi
a zabranuje fagocytdze - pohlceni leukocyty. Je vétsinou polysachari-
dové povahy (Streptococcus pneumoniae), nékdy polypeptidové (Ba-
cillus anthracis) ¢i velmi tenké z kyseliny hyaluronové (Streptococcus
pyogenes). Pouzdro, napt. u pneumokokil, ma specifickou antigenicitu,
takze protilatky proti pneumokoku jednoho antigenniho typu nechra-
ni pred infekci jinymi typy. Ockovaci latka proti pneumokokovym
infekcim proto musi obsahovat smés antigennich typt nejcastéji vy-
volavajicich infekce. Pneumokokové kmeny se typizuji pomoci anti-
sér proti jednotlivym typtm. Specifické antisérum zptisobi zbobtnani
pouzdra, jez se pozoruje v mikroskopu. Polymerni hmota na povrchu
bakterie je glykokalyx, produkovand za urcitych podminek. Miize to
byt pouzdro nebo neorganizovana hlenova vrstva. Je nastrojem tvor-
by biofilmu, protoze zajistuje prilnuti na pevny povrch - na sliznici,
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Obr. 2.5 Stavebni souldsti bu- _ﬁw 'll-lnli*‘
nécéné stény a vnéjsi membriny

(CDC ATB)
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