Multirezistentni bakterie animalni provenience
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Uvod

V této praci jsme se zabyvali bakteriemi s rezistenci k beta-laktamovym antibiotikim vyskytujicimi se
u hospodarskych zvitat a multirezistentnimi kmeny v odpadnich vodach zdravotnickych zatizeni. Za-
méfili jsme se hlavné na gramnegativni nefermentujici tyCinky a enterobakteterie animalni proveni-
ence produkujici Sirokospektré beta-laktamazy a v druhé ¢asti studie na pfitomnost ESBL- a AmpC-

pozitivnich enterobakterii v odpadnich vodach Fakultni nemocnice Olomouc.

Py

Jako multirezistentni oznacujeme bakterie, které preziji vystaveni Gcinku pfislusnych antibiotik. Anti-
biotika se fadi mezi antimikrobialni latky schopné usmrtit nebo aspon inhibovat rist a mnozZzeni mik-
roorganismu v davkach, které zaroven neposkozuji makroorganismus (Votava, 2005). Chemické latky
produkované mikroorganismy jsou nazyvany antibiotika. Antibiotika jsou dnes vyrdbéna jako semi-
syntetické Ci syntetické latky odvozené od pUlvodnich produktl mikroorganism(. Chemické latky vy-
rabéné Cisté chemickou cestou bez pfirodniho plivodu jsou nazyvany chemoterapeutika. Antimikro-
bidlni latky se dale déli podle typu ucinku na baktericidni a bakteriostatické. Baktericidni antimikrobni
latky usmrcuji mikroorganizmy, funguji rychle a jejich plsobeni je irreverzibilni. Baktericidni latky se
proto pouzivaji pfi zdvaznych klinickych stavech a sniZzené obranyschopnosti pacienta. Bakteriostatic-

ké latky ovliviiuji mikroorganismy reverzibilni inhibici rlstu a mnozeni (Votava, 2005).

V této praci jsme zkoumali Ucinnost antibiotik pattici do skupiny tzv. beta-laktam(. Jejich zakladni
strukturou je beta-laktamovy kruh skladajici se z ¢tyrclenné struktury obsahuijici tfi atomy uhliku a
jeden dusik. V pfipadé penicilinovych antibiotik se k tomuto kruhu pfipojuje péticlenny kruh obsahu-
jici atom siry, zatimco u cefalosporini je pfipojeny kruh Sestic¢lenny. Vazbou dalsich radikal( na za-
kladni strukturu se méni variabilita v ramci skupin a soucasné i vlastnosti nové vzniklych antibiotik
(Pfiborsky, 2004; Votava, 2005). Beta-laktamova antibiotika se v bakteridlnich bunkach vazou na en-
zymy karboxylazy a transpeptidazy, které se ucastni tvorby peptidoglykanu. Tyto enzymy katalyzuji
tvorbu peptidovych a glycinovych mistk(, které spojuji retézce stfidajicich se molekul N-
acetylglukosaminu a kyseliny N-acetylmuramové. Tato cilovd mista jsou oznacovdna jako penicilin
vazajici neboli PBP (z angl. penicillin-binding proteins). Vazbou antibiotika na PBP se zastavi tvorba
peptidoglykanu v bunécné sténé rostouci bakterie. Zaroven se spousti autolytické enzymy, které roz-

volnuji jiz vytvorenou bunécénou sténu. To zpUsobi lyzu bakteridlni buriky. Beta-laktamova antibiotika



jsou z tohoto dlivodu baktericidni (Votava, 2005). Beta-laktamova antibiotika se déli podle struktury

na peniciliny, cefalosporiny, monobaktamy a karbapenemy.

U bakterii rozliSujeme dva zakladni typy rezistence (Votava, 2005). Prvnim typem je rezistence pri-
marni neboli pfirozenda. Jedna se o geneticky podminénou necitlivost nebo snizenou citlivost druhu
na urcité antibiotikum. Druhym typem je rezistence sekunddrni neboli ziskana. Ta vznikd, mimo jiné,
jako nasledek antimikrobialni [éCby. M(Ze byt vysledkem mutace chromozomu nebo je ziskana hori-

zontalnim prfenosem cizorodé DNA v podobé plazmidi a dalsich mobilnich elementd.

Pro tuto praci jsou dlleZité beta-laktamazy. Jsou to enzymy schopné hydrolyzovat beta-laktamovy

kruh penicilinovych, cefalosporinovych a dalSich beta-laktamovych antibiotik (Hrabak, 2007).

Materidl a metody

Detekce karbapenemadz je nutnou podminkou pro provadéni efektivnich preventivnich opatfeni pro
zabranéni Sifeni tohoto typu rezistence (Hrabak, 2012). Vtéto studii jsme Sedesat vzorku
z vySetfovanych jatecnich brojler( (Gallus gallus) naockovali pfimo na selektivni pady (CHROMagar
KPC), které jsou vhodné pro detekci rezistence ke karbapenemim. Po nasledné kultivaci byly ziskany
izolaty, u nichz byla zjistovana minimalni inhibi¢ni koncentrace (MIC) meropenemu a imipenemu.

Izolované bakterie pak byly dale identifikovany metodou MALDI TOF MS

Druha cast této prace byla zaméfena na pritomnost enterobakterii s produkci Sirokospektrych beta-
laktamaz typu ESBL a AmpC v odpadnich vodach zdravotnického zafizeni. Vzorky jsme opakované
odebirali od 1. fijna do 10. prosince 2013 z odpadnich vod Fakultni nemocnice Olomouc (FNOL).
K zachytu byly pouZity selektivni plady. VSechny izolaty byly identifikovany standartnimi mikrobiolo-
gickymi postupy a metodou MALDI TOF MS.

Soucasné byla stanovena produkce ESBL a AmpC enzymu pfislusnymi fenotypovymi testy a pozitivni

vysledky byly konfirmovany detekci pfislusnych gen(.

Vysledky

Ze vzork( trusu jatecnich brojler byly na selektivnich pGdach pro detekci rezistence ke karbapene-
muUm izolovany dva kmeny Acinetobacter baumannii. Nasledné stanoveni minimalnich inhibic¢nich
koncentraci meropenemu a imipenemu vsak nepotvrdilo redlnou rezistenci ke karbapenemdm. Rov-
néz prislusné molekularné-biologické testy na pritomnost gend kddujicich tento typ rezistence byly

negativni.



Na zakladé vysSetfeni odpadnich vod FNOL bylo ze selektivnich plad ziskdno 41 enterobakterii.
Nejcastéji se jednalo o kmeny Klebsiella pneumoniae (29,3 %), Escherichia coli (22,0 %) a Citrobacter
freundii (22,0 %). Celkem 20 izolata (48,8 %) produkovalo Sirokospektré beta-laktamazy, u 13 se
jednalo o ESBL a 7 kmen( produkovalo AmpC enzymy. ESBL- a AmpC-pozitivni enterobakterie byly
sou¢asné multirezistentni s vysokou odolnosti k aminoglykosidm a fluorochinolonum. U¢inek byl

zachovan v pripadé karbapenemd, kolistinu a tigecyklinu.

Zavér

V soucasné dobé je pozorovana celosvétové stoupajici rezistence bakterii k antibiotikim, kterd
nasledné predstavuje vainy terapeuticky problém. Multirezistentni bakterie jsou stale castéji
detekovany nejen v lidské populaci, ale soucasné v animalni oblasti a Zivotnim prostiedi, véetné
odpadnich vod. Jako pozitivni vysledek predlozené studie Ize hodnotit skutecnost, ze nebyly
zachyceny karbapenem-rezistentni kmeny animalni provenience. Na druhé strané je vSak nutné
poukazat na pritomnost enterobakterii s produkci Sirokospektrych beta-laktamaz typu ESBL a AmpC

v odpadnich vodach zdravotnického zafizeni.

Zdroje:

1. Bush K., a kol., 1995, A functional classification scheme for beta-lactamases and its correlation

with molecular structure, Antimicrob, Agents Chemother. 39: 1211-1233

2. Hawkey P.M., Jones A.M., 2009, The Changing epidemiology of resistence, J. Antimicrob. Chemo-
ther. 64:i3-i10

3. Hrabdk J., 2007, Klinicky vyznamné B-laktamdzy gramnegativnich bakterii: AmpC, Epidemiol.
Microbiol. Imunol. 56: 155-165

4. Priborsky J., 2004, Peniciliny, farmakologie a klinickd farmakologie, Maxdorf, Praha, 105 s.

5. Sanders Ch. C, a kol., 1997, Penicillin-binding proteins and induction of AmpC B8-lactamase. Anti-
microb. Agens Chemother. 41:2013-2015

6. Votava M, 2005, Lékarskd mikrobiologie obecnd, Neptun, Brno

7. http://www.ncbi.nlm.nih.gov/



http://www.ncbi.nlm.nih.gov/

