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Infekcni nemoc

e Poskozeni hostitelského makroorganismu prostrednictvim mikroorganismu
(patogenu/agens).

 Mikro v makro narusuje vnitrni prostredi, ve kterém ziskava prostor k vlastnimu
rdstu a mnozeni.




Infekcni agens

1. VIRY

2. JEDNOBUNECNE ORGANISMY
A. Prokaryota

» Bakterie (Streptococcus, Staphyloccocus, Yesernia, Mycobacterium,
Treponema, Mycoplasma, Chlamydie, Rickettsia atd.)

B. Eukaryota
* Houby (mykodzy).
* Prvoci (Toxoplazma gondii: toxoplazmodza, Plasmodium falciparum aj.:
malarie)
3. MNOHOBUNECNE ORGANISMY
A. Cervy (napt. ploéténci, hlistice)
B. Hmyz (vSi: pedikuldza, roztoci)



Historie mikrobiologie

19. stoleti: ,,Lovci mikrobd“: objevy puvodcu infekci clovéka i zvirat.
* Antoni van Leeuwenhoek: prvni pozorovani bakterii (1676)

* Louise Pasteur: zakladatel mikrobiologie jako vedy

* Robert Koch: postulaty, systematicky vyzkum, bakterie TBC

* Joseph Lister: antisepse

* Alexander Fleming: penicilin

 Howard Walte Florey a Ernst Boris Chain




Kochovy postulaty

Tzv. Kochovy postulaty jsou vyctem ctyr kritérii, ktera jsou nutna k tomu, aby byl
dany mikroorganismus (MQO) uzndn za plvodce urcité nemoci.

1) MO musi byt pritomen u nemocného organismu (O) ve vSech pripadech a nesmi byt
pritomen ve zdravém O.

2) MO musi byt kultivovan v Cisté kulture.

3) Je-li vykultivovany MO injektovan do zdravého O, musi se vyvinout onemocneéni.

4) MO musi byt znovu izolovdn z nemocného O, je nutno prokazat, ze se jedna o stejny
organismus.



o Coevolution—two species evolve
together due to their close
relationship. When one evolves, the

other evolves too!

Koevoluce

Puvod infekénich onemocnéni




e Patogeny jsou soucasti naseho vnitrniho prostredi a slouzi jako motor
prirodniho vybeéru, tj. ovlivauji nase preziti a reprodukci.

* PUvod lidskych patogent

* Malarie

* Jak patogeny reaguji na lidskou adaptabilitu

e Jak lidské chovani ovlivhuje virulenci patogenu

* Jak Casnd expozice vuci patogenu muze ovlivnit alergii



Puvod infekCnich onemocneéeni

 Vlystaveni ¢lovéka vuci patogenim po celou dobu evoluce.

* Dlouha koexistence s cizopasniky tropického pralesa, napt.:
* VSi (Anoplura)

Blechy (Siphonaptera)

Klistatoviti (Ixodidae)

Cervy (Helminthes)

Prvoci (Protozoa)




/0on0zy a potravou prenasené nemoci

e 2 mil.: konzumace masa (Homo erectus): parazité v mase = zoonozy.

* 500 tis. let: ohen. Tepelnd Uprava potravy. Redukce patogent v mase. Narust
ziskané energie za kratsi dobu.

Zoonoza: infekce prirozené

prenosné mezi zviraty a
lidmi.




/mena ekologie cloveka a interakce mezi patogeny

1. Paleolit a neolit
* Lovci sbéraci = obcas nahodna infekce pres vektor.

X

e Zemedélci



* Usedly zpusob Zivota = vyssSi hustota obyvatel.
* Odpad a fekalie v osadach = znecisténi, kontaminace vodly.

e Zemedélstvi
* Nadprodukce, zdsoby = skddci.
 Domestikace zvirat a zivot ve spolecnych domech.
e Jednotvarna strava = podvyziva = oslabeni imunitniho systému.
* Odlesnéni = novy ekosystém pro patogeny a jejich vektory.
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Spalnicky (Morbilli) Orthomyxoviridae Pes domaci, tur domaci
Cerny kasel (Pertusis) Bordetella pertussis Prase domaci, ovce domaci

Zaskrt (Diphtheria) Corynebacterium diphtheriae Tur domaci
Nestovice (Variola) Poxviridae Tur domaci

Mor Yersinia pestis Blecha; vektor: hlodavec
Chripka (Influenza) Myxovirus influenzae Prase domaci, slepice domaci

Skvrnity tyfus (Typhus exanthemicus) Rickettsia prowazekii Vektor: ves satni
Toxoplazméza Toxoplasma gondii Kocka domaci, ovce domaci, prase
domaci

Chlamydia Chlamydia trachomatis Domestikované ptactvo



Siteni mikrob( v populaci

* VVzduchem, vodou, klzi, potravou.
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* Pokud nema patogen k dispozici Zadny ZivociSny nebo pudni rezervoar, kde by se mohl
udrzovat: infekce tak mistné vymizi.

e PROTO SE Ji DOBRE DARI VE VELKE POPULACI, KTERA SE OBMENUJE NEUSTALE

= hromadné epidemické nemoci




Lovci a sberaci?

Jiny charakter infekcnich onemocneéni:

1. Patogeny se neomezuji pouze na Cloveka (tetanus, zluta zimnice,
trichineldza).

2. Mnohé z infekénich nemoci nemaji akutni pribéh, ale chronicky (lepra).

3. VeétSina neprinasi trvalou imunitu: clovék, ktery se z jednoho zachvatu nemoci
vyléci, muzZe dostat stejnou nemoc znovu.



Lovci a sberaci?

 Nemaji imunitu z détstvi.

* Pri kontaktu z infekci ¢asto podlehnou i dospéli.

* Nizky populacni rust.
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Social Scicnce & Medicine 61 (2005) 755-765 MEDICINE

The Origins of Agriculture: Population Growth www._elsevier.com/locate/socscimed
During a Period of Declining Health
George . Armelagos Evolutionary, historical and political economic perspectives on
University of Florida

Rl Condniss health and disease

Hampshire College
Kenneth H. Jacobs
University of Montreal Department of Anthropology, Emory University, Atlanta, Georgia 30322, USA

George J. Armelagos™', Peter J. Brown, Bethany Turner

Available online 26 November 2004



Malarie vs. zemedelstvi

* Onemocneéni, které je vyrazné ovlivnéno rozsirujicim se zemédélstvim.

e 2018: 228 mil./rocné (0,4 mil. mrtvych), zejm. Afrika, déti do 5 let
(www.cdc.gov/malaria).

* Periodicka vzplanuti (horecky).

e PriCina: Ctyri druhy zimnicek (Plasmodium vivax, P. falciparum, P. ovale, P. malariae).

» Vektor: komar z rodu Anopheles.


http://www.cdc.gov/malaria
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LécCba
e Artemisinova kombinovana terapie (ACT).

* Problém je dostupnost (potfeba az 500 mil. Iécebnych terapii/rok = realita max 90
mil.).

* Moskytiéra.
* Vakcina 1 RTS,S: S/ASO1 redukovala nakazeni malarii za 12 mésicti 0 31,3 a 36,6 %.

* Vakcina 2 PfSPZ (Epstein et al., 2011).



Forest environment with few mosquitos Humans as hunter-gatherers

Population growth y
Transition to food cultivation

N

Forest ecology changes as land is cleared : vk
Pools of sunlit standing water 9
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X‘ ANOPHELES

\MOSQUITO

Pod 2000 m.n.m., vyskyt 45 s.5.— 30 j.5, nad 20°C

Teplo, vlhko (stojata voda), slunné plochy.

* Malarie byla soucasti lovecko-sbéracskych skupin.

* Rozsitila se vlivem zemédélstvi. Pozdéji, béhem kolonializmu, do celého svéta.

 Kombinace odlesnéni, vytvoreni nového ekosystému vhodného pro komary, zvyseni hustoty
obyvatel.

* Malarie funguje jako silny selekéni faktor (pfr. srpkovita anémie).



ADAPTACE HOSTITELSKEHO ORAGANISMU

Bariéry, reakce:

Kaze: mechanické poruseni = jednoduchy vstup.

Zachyceni do hlenu: vykaslani, vysmrkani = zbaveni se patogenu.

Zaludek (nizké pH: 1 aZ 2) zabije vétdinu bakterii.

Zvraceni.

Prijmova onemocnéni (Shigeldza).

Horecka = vysoka teplota znemoznuje rozmnozovani bakterii.

IMUNITNI REAKCE

Rhinovirus



Article
December 24, 1973

Adverse Effect of Lomotil Therapy in Shigellosis

Herbert L. DuPont, MD; Richard B. Hornick, MD
# Author Affiliations

JAMA, 1973;226013):1525-1528. doi:10.1001/jama.1573.03230130013006

Abstract

Twenty-five men with induced shigellosis received a mixture of diphenyoxylate hydrochloride with atropine
(Lomctil), placebo and cxolinic acid (Oxabid), or a second placebo in four randomly assigned treatment groups.
Diarrhea was decreased by oxolinic acid or Lomotil therapy, while fever was prolonged in the group receiving only
Lemetil. Twe men who received Lomotil alone had fever until the drug regimen was discontinued five days later.
Shigellas were eradicated from stool in four of six men treated with oxclinic acid alone, but in only cne of six

men receiving oxclinic acid and Lomaotil.

Lemetil may be contraindicated in shigellosis. Diarrhea may represent a defense mechanism when disease is
caused by a bacterial pathogen that must penetrate the intestinal epithelium to produce illness where increased

intestinal motility (diarrhea) may decrease contact time between the invasive bacteria and mucosal cells.



(NE)ADAPTACE

* Dlouhotrvajici adaptivni symptomy (horecka, prajmy, zvraceni aj.).

* Adaptivni symptom pro jedince = nevyhovuijici pro populaci (vyhoda pro Siteni
patogenu: kasel, prujem aj.).




1o treat or not to treat”?

* Spolecenské presvedceni: nemusime neprijemné symptomy snaset.

* Ekonomicky profit.
e Farmaceuticky prumysl.
e Zameéstnanec: socialné-ekonomicky aspekt.



Vakcinace: jak funguje a proti
cemu ockujeme?



Vakcinace

* Aplikace oCkovaci latky za ucelem stimulace imunitniho systému a vzniku nasledné
ochranné imunitni odpovédi.

* Vysledkem je imunizace.
* Vyuziva schopnosti imunitniho systému zapamatovat si patogen.

* Nejefektivnejsi metoda prevence prenosnych infekcnich onemocneéni.

Plvod slova od: ,Vacca" (latinsky krava).

1796: Eduard Jenner pouzil virus kravskych nestovic k vakcinaci.



Deaths from smallpox

per 100,000 per year
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Imunitni systém, podle doc. Jan Cerny



Proti ¢emu ockujeme v CR?

e Povinné ockovani:
* Cerny kasel
détska obrna
* haemophilus influenzae
* priusnice
* spalnicky
e zardénky
* tetanus
e zaskrt
e Zloutenka typu B

* Povinné pro déti s rizikem:
* tuberkuldza

@ rovinné ockovani

@ dobrovoiné o&kovani Slovensko

tetanus, zadkrt, erny kasel, hepatitida B,
détska obrna, haemophilus influenzae,
pneumokokové infekce, spalnicky, priusnice,
zardénky

Polsko
TBC, hepatitida B, zaskrt,
tetanus, ¢erny kasel, détska
obrna, haemophilus
influenzae, spalnicky,
pfiusnice, zardénky

Mad'arsko
TBC, tetanus,
zaskrt, cerny
kasel, détska
obrna, pneum.
infekce, hepat. B,
haemophilus
influenzae,
spalnicky,
priu$nice,
zardénky,

Belgie
détska obrna

Francie
zaskrt, détska
obrna, tetanus

Bulharsko

TBC, hepatitida B,
zaskrt, tetanus,
&erny kasel, détska
obma, spalnicky,

Ceska republika
pfiudnice, zardénky

tetanus, zaskr, ¢erny kasel,
hepatitida B,détska obrna,

haemophilus influenzae, Recko

spalnicky, pfiudnice, zardénky, Italie tuberkuloza,
TBC jen pro rizikové skupiny zaskrt, détska obrna, nestovice,
tetanus, hepatitida B rotavirové infekce
7 v
Aktudlné.cz
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Anti-vakcinacni hnuti

Skupina, ktera se wvyznacCuje odmitanim
povinného ockovani déti a zvirat.

< Previous Article Volume 351, No. 9103, p637-641, 28 February 1938 Next Article >

. Early Report
RETRACTED: lleal-lymphoid-nodular hyperplasia, non-specific
colitis, and pervasive developmental disorder in children

Dr AJ Wakefield, FRC, SH Murch, MB, A Anthony, MB, J Linnell, PhD, DM Casson, MRCP, M Malik, MRCP, M Berelowitz,
FRCPsych, AP Dhillon, MRCPath, MA Thomson, FRCP, P Harvey, FRCP, A Valentine, FRCR, SE Davies, MRCPath, JA
Walker-Smith, FRCP

Published: 28 February 1998

w@etrlc 2385

2] £ Jw]s]+]

D0l http://ddoi.ongf10.1016/50140-6736(37) 1 1096-0

Article Infa

Summary | Full Text Tables and Figures = References

Summar
' Trebichavsky (2016)

Background
We investigated a consecutive series of children with chronic enterocolitis and regressive

developmental disorder.



Duvody odmitani ockovani

* Autismus.
* Velké mnozstvi antigenl najednou.

* Adjuvans (hlinik; hydroxid nebo fosforecnan hlinity a olejové emulze ve vodeé —
napf. squalen MF59) obsazeny ve vakcinach.

 Autoimunitni onemocneéni.



Skutecna rizika

Neucinna vakcina.

Fyziologicka reakce: docasny vzestup teploty, prujem.

Vyvolani onemocnéni, proti kterému se ockuje (vrozeny imunodeficit).

Chybna aplikace (infekce).

» Technologicka chyba (vadné vakciny).
e 2010: praseci cirkoviry a v USA kontaminace rotavirovych vakcin.



Meédia

Spolecnosti pacientu poskozenych oc¢kovanim a stovky aktivnich antivax webd.

Siteni , fam“.

Konspiracni teorie.

Choroby neexistuiji!
* Protoze se ockuje.

Ekonomické zajmy = detoxikacni prostfedky ,,zmirnujici nasledky ockovani®.

Ilja Trebichavsky |

Lzi a myty proti ockovani

Podle vakcionisti ockovani zpisobuje auti d i, ADHD, i
nitu, p" dn diabetes mellitus. \l i odpiirci ockovani véfi na k iracni
i é poskozovini obyv: tlt kmpllfrma euticky hf'mpk

a SiFi nepodlo informace. kl @ byly p akov édecky

écné argumenty na po dp kov

Ziva 3/2016



Strategie patogenu




* Antigenni variabilita

* Mimikry a maskovani

* Napadeni imunitniho systému
* Resistence na antibiotika



Antigenni variabilita

U&inna strategie patogend vG¢i imunitnimu systému je variabilita (proménlivost)
povrchovych molekul.

Chripka typu A
» Klasifikace podle virovych obalovych glykoproteinti — hemaglutininu (H) a neuraminidazy (N).

* Celkem 16 typl hemaglutininu a 9 typU neuraminidazy.




e Dulezitou biologickou vlastnosti chripkovych virl A je schopnost vytvaret antigenni
variace:

e Antigenni posun (drift): mutace v ¢asti genomu kodujici H a N, malé zmény: opakujici
se nové epidemie.

e Antigenni zvrat (shift): rekombinace genomd( virG: vytvari Uplné novy podtyp
chripkového viru (puvod od zvirat).




Antigenni variabilita

* POvodce spavé nemoci trypanosoma spavicna (Trypanosoma brucei rhodesiense
a T. b. gambiense).

* Lamblie strevni (Giardia intestinalis), plivodce prijmového onemocnéni giardiozy.




Mimikry, maskovani

* Cil: splynout s prostredim. Vypadat jako bunka hostitele.

* Trypanosoma cruzi (Chagasova choroba).

.



Ukryt v nitru hostitelské bufiky

* Plasmodium (malarie), Toxoplasma (toxoplasmodza), Leishmania (leishmanioza) a
opét Trypanosoma cruzi.




e [eishmania



Napadeni imunitniho systému

* Proniknuti do makrofaga (Toxoplasma gondii, Trypanosoma cruzi, Listeria
monocytogenes).

* Napadnuti T lymfocytu a integrace do genomu hostitele (HIV).




Human Immunodeficiency Virus (HIV) a
Acquired Immunodeficiency Syndrome (AIDS)

* Lidsky virus imunodeficience (imunitni nedostatecnost).

e HIV napada T-lymfocyty (helpers), ¢imz oslabuje imunitni systém.
* Mnozi se v nich a zabiji.

S oslabovanim imunitniho systému se rozviji AIDS (= Acquired Immune Deficiency
Syndrome, ziskany syndrom imunitni nedostatecnosti).



Penicillium chrysogenum

Rezistence na antibiotika



* Antibioticka rezistence je odolnost infikujicich organismu vici antibiotikim.

* Rezistence je nasledkem evoluce bakterialniho genomu a selekcniho tlaku
prostredi.



Antibioticka rezistence

 Penicillium (Stétickovec): Sir Alexander Fleming, 1928 objev, 1943 penicilin jako
|ék.

e Centralni kruhova DNA a plazmidova DNA.

 Genom bakterie mlze obsahovat geny resistence.

Bacterial DNA Plasmids




Prirodni vyber

* Podle evolucni teorie bude mit vyhodu ten mikroorganismus, jehoz vlastnosti
budou v dané chvili nejvyhodnégjsi.

* Pri Castém pouzivani antibiotik do celého procesu uméle zasahujeme a provadime
nechténou selekci.

* Narust rezistence v soucasnosti je zpusoben naduzivanim antibiotik a jejich
preventivnimu uzivani u hospodarskych zvirat.



MRSA

e Methicilin-Rezistentni Staphyloccocus Aureus.
* Bakterie Staphylococcus aureus.

e Zarezistenci je zodpoveédny gen mecA, ktery kdduje enzym PBP2 a (penicillin-
binding protein).

e ,superMRSA” se nazyva VRSA (Vancomycin-Rezistentni Staphyloccocus Aureus).




Percentage resistance
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Virulence patogenu



Virulence

 Klinicky lékar: vliv patogenu na mortalitu a morbiditu.

* Evolucni Iékar, medicinsky antropolog: vliv patogenu na biologickou zdatnost
hostitele.

e Jak chovani hostitele ovliviuje Sifeni a virulenci patogenu? (Paul Ewald,
1994)
Rychlé sSireni a Pomalé sireni a minimalni
prudky zasah. zasah (avirulence).



 Jaka je vyhoda rychlého Sireni a prudkého zasahu? A naopak je pomalé Sireni a
mirny zasah adaptacni?

* Rychlost patogenu se reprodukovat a produkovat toxiny je energeticky velmi
narocné (Ewald, 1994).



Typy prenosu a virulence

1. Primy (kUze, kapénky, pohlavni styk) = chripka, respiracni infekce.

2. Pres vektor (prenasec) = malarie, Zlutd zimnice.
3. Prostrednictvim tekouci vody = cholera.

4. Predaci = toxoplasmosa.



Primy prenos

* Pfimy kontakt nakazenych — mala virulence (¢im méné poskozen hostitel, tim vice
kontaktu).

* Sexualné prenosné choroby — mala virulence, manipulace promiskuita.

e Zavisi na poctu sexudlnich kontaktu, nikoli na velikosti populace. Faktor
ovlivaujici virulenci.

e Ewald (1994), Boldin and Kisdi (2012): Patogeny potrebuji, aby byl hostitel k
dispozici pro prenos.



Pres vektor

e Paraziti prenaseni vektory maji vetSinou velkou virulenci. Neni treba, aby
nakazeny pobihal.

e sit-and-wait” patogeny = dlouho pfeZivaji mimo télo hostitele. Cim del3i obdobi
preziva mimo hostitele, tim vyssi umrtnost zpUsobuje.




Prostrednictvim vody

* Mimoradnée velka virulence.

e Cca 4—20 mil. umrti rocné (vétSinou prujmy u déti).

Nemusi byt cilem zdravotniho systému
eliminace onemocnéni, ale zména podminek =
vytvoreni benigni formy.

Kulturni filtr Benigni forma nemoci

Hygi.ena > (aby méla alespor
Kanalizace néjakou Sanci)

Virulentni
Shigeldza



Predace

* Projevy virulence mohou mit charakter cilené manipulace, napf. poskozeni
hostitelského organismu zvysujici pravdépodobnost uloveni nakazeného jedince
dravcem.




4 Zatimco mne evoluce naprogramovala k tomu, abych se
Toxoplazmoza prog y

snazil pfezit a pokud mozno se i rozmnozit, toxoplasmu
evoluce naprogramovala pfimét, abych se nechal sezrat
koCkovitou Selmou (Jaroslav Flégr, 2.4. 2011).

Vyvojovy cyklus Toxoplasmy gondii

Oocysta v prostiedi
sporuluje a stava
se infekéni

Sporulovana oocysta infikuje savce a ptaky pres
kontaminované krmivo, vodu a pidu

Mezihostitele
se infikuji
navzajem

pres
tkanove

‘\mti/

Mezi mezihostitele patfi fada savcl a ptaka,
jako jsou mysi, krysy, kralici, prasata, ovce, kozy




