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Pilotni studie vyskytu rezistentnich bakterialnich kmenta u pacienti
Thomayerovy nemocnice v Praze

Abstrakt

Cilem prace bylo zjistit vyskyt nejvyznamnégjSich bakteridlnich patogenti u pacientd
Thomayerovy nemocnice v Praze a moznosti vyuziti ziskanych dat pro prevenci
nozokomidlnich infekci. Byla analyzovdana data z mikrobiologickych vySetfeni
provedenych v letech 2015 -2017. Rezistence bakterialnich kmend byla stanovena na
zaklad¢ vysledkd testovani citlivosti na antibiotika a stanovenim produkce beta-
laktamaz. Pro zpracovani dat byl pouZit software obsaZeny v laboratornim informa¢nim
systému, ktery umoznil eliminaci stejnych néalezii u jednoho pacienta. Byly ziskany
udaje o nejCastéji se vyskytujicich patogenech v Thomayerové nemocnici, jejich
distribuci v ramci klinik a vyskytu fenotypické rezistence. NejCastéjsimi patogeny byly
E. coli a kmeny rodu Klebsiella. Nejvyssi pocty rezistentnich kment byly zjistény u
Klebsiel. V ¢asovém horizontu tii let byl zaznamenan nardst rezistentnich kmenti na
détské klinice a oddéleni geriatrie, na ostatnich klinikach byl vyskyt rezistentnich
kmenti konstantni nebo naopak v nékterych ptipadech poklesl. Nejvyznamnéjsi pokles
byl zaznamenan v ptipad¢ rezistentnich kmeni klebsiel na plicni klinice a na urologické
klinice. Za velmi zajimavy lze povazovat i nizky celkovy vyskyt acinetobakteri a
vyznamny pokles jejich rezistence. Spektrum detekovanych kmenti odpovida
vysledkim podobnych studii provadénych v Ceské republice. Vysledky ukazuji na
relativné piiznivy stav vyskytu rezistentnich kmenti v Thomayerové nemocnici, coz

svédci o uspésném zavadeéni a aplikaci zésad boje proti nozokomidlnim ndkazam.
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Incidence of resistant bacterial strains isolated from patients of
Thomayer Hospital in Prague - pilot study

Abstract

Purpose of my thesis was to determine presence of the most notable bacterial agents of
patients in Thomayer hospital in Prague and possibilities of usage of aquired data for
nosocomial infections prevention. Data from microbiological examinations throughout
years 2015-2017 were analyzed. Resistance of individual bacterial strains was
determined and based on results of sensibility of antibiotics and determination of beta-
lactamase production. Software of laboratory information system was used for data
processing, which allowed elimination of identical findings of the same patient. Data of
the most present pathogens in Thomayer hospital was aquired, their distribution within
clinics and presence of fenotypical resistence. Most common pathogens were E. coli
and strains of genus Klebsiella. Highest numbers of resitatnt genes were found within
Klebsiellas. During three years time horizon rising tendecies of resistant genes were
found on children’s clinic and geriatric unit. Presence in other clinics, had either
constant or in some cases decreasing tendencies. Most notable decrease was recorded in
case of resistant genes of klebsiellas in pulmonary clinic and urology clinic. Quite
interresting is total low presence of acinetobacters and significant decrease of its
resistance. Spectrum of detected genes responds to results of similar studies realized in
Czech Republic. Resluts indicate quite beneficial state of presence of resistent genes in
Thomayer hospital, which testifies to successful implementation principles of actions

against nosocomial infections.
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1. Uvod

Mezi hlavni problémy pii 1écbé bakteridlnich infekci patii v poslednich letech zvysSujici
se vyskyt rezistentnich bakterialnich kment a snizujici se pocty novych antibiotik, ktera
jsou uvadéna do klinické praxe. V této situaci je velmi dilezita ucelnd a spravna
antibioticka terapie, vychéazejici z poznatkli a zkuSenosti lokani epidemiologické
situace, kterou zaroven doprovazi tzv. deeskala¢ni terapie, pii které jsou nasazovana
Sirokospektra antibiotika, kterd jsou poté meénéna na zakladé mikrobiologického

vySetieni na antibiotika s uzsim spektrem piisobnosti.

Je také nutné zredukovat Sifeni multirezistentnich kmenli pomoci opatfeni nafizenymi
hygienicko — epidemiologickym oddélenim. Tato problematika ma zaroven velky dopad
na ekonomiku nemocnic. Souvisi pfimo S nozokomidlnimi infekcemi (NI) a se

sledovanim ukazatell kvality poskytované péce.

Thomayerova nemocnice nema zavedeny zadny systém kontinudlniho sledovani
bakterialnich infekci, a to vzhledem k tomu, Ze Cinnosti, které jsou s timto sledovanim

spojeny, jsou velmi obtizné, a byly zde omezovany pouze na jednorazové studie.

V poslednich letech doSlo v Thomayerové nemocnici ke zlepSeni laboratorniho
informa¢niho systému (LIS) na oddéleni klinické mikrobiologie, diky némuz je jiz
mozné alesponn z Casti automatizované zpracovani vysledkli mikrobiologického
vySetieni. Zaroven se hygienicko — epidemiologické oddéleni Thomayerovy nemocnice

Vv poslednich tfech letech zapojilo do celostatniho systému sledovani NI.

Racionalni indikace antibiotické terapie bude umoznéna pomoci kontinualniho
sledovani a vytvafeni ptehledi o pfitomnosti bakterialnich infekci na jednotlivych
klinikach a oddélenich, a to na zdklad¢ znalosti aktualni epidemiologickée situace. Diky
tomuto sledovéani bude také umoznéna optimalizace hygienickych opatfeni a moznost
rychlé reakce na pfitomnost multirezistentnich bakteridlnich kmenti za pomoci predpist

hygienicko — epidemiologického oddéleni.

Vytvoteny pribézny ptehled poskytne moznost zpétnou vazbou pusobit na spravné a
ucelné stanoveni zplisobu léCeni, ale i na kvalitu laboratorniho vySetfeni takovym

zpusobem, aby byla zdrojem validnich dat. Za pomoci téchto ziskanych dat bude



umoznéno jejich vyuziti pro feSeni problematiky NI a zaroven zvySovani kvality

poskytované péce.

Racionalni terapie antibiotiky a celkové zlepSeni metod fizeni v oblasti bakterialnich
infekci by se nasledné¢ mohlo 1 promitnout do snizovani nakladi na poskytovanou

zdravotni péci.
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2. Teoreticka ¢ast

2.1. Rezistence vuéi antibiotikiim

Jako rezistentni miizeme nazyvat takovy organismus, ktery nelze inhibovat ¢i usmrtit
antimikrobidlni latkou pfi takové koncentraci 1éku, které lze v téle pii podani bézné
davky dosahnout. Nékteré bakterie jsou rezistentni pfirozenym zpusobem, jiné naopak
rezistenci ziskaly, nebo si ji vytvorily (Goering et al., 2016). Ptirozena (inherentni)
rezistence je vlastnost, kterou urcuje stavba nebo metabolismus nékterych bakterii, ktera
muze slouzit jako prostfedek pro jejich identifikaci, ale 1ze ji vyuzivat i pro selektivni
izolaci. Pfirozené rezistentni jsou napiiklad gramnegativni bakterie ke glykopeptidiim
(Benes, 2018). U pftirozen¢ citlivych kmena bakterii se rezistence k antibiotikiim
vyvinula az v dob& rychlého rozvoje Sirokého spektra antibakterialnich latek. Od roku
1940 se ukazuje, ze nékteré bakterie jsou schopny si snadno vytvofit rezistenci na
kazdou novou latku, ktera se objevi (Goering et al., 2016). Mechanismi vzniku

rezistence je hned nékolik:

a) Enzymatickd inaktivace antibiotik - nékteré enzymy mohou modifikovat

antibiotikum napf. adenylaci, fosforylaci nebo acetylaci. S tim se lze setkat u
aminoglykosidi, kdy se cast jednoduché molekuly navaze na molekulu
aminoglykosidu. Dal$im mechanismem je inaktivace bakterii jejich rozs§tépenim
pomoci enzymi, tzv. beta-laktamaz. K tomuto jevu dochazi typicky u
penicilind a cefalosporinti (Schindler, 2014).

b) Zabranéni vstupu antibiotika do butiky - na vnéj$i membrané gramnegativnich

bakterii se nachéazi poriny, diky kterym si bakterie vyménuje nékteré molekuly
svn¢jSim prosttedim. K zamezeni priniku antibiotik mulZe dojit zménou
vlastnosti porinli. Tento mechanismus se tedy uplatiiuje hlavné u
gramnegativnich bakterii, pfevazné pseudomonad (Benes, 2009). Dalsi zdbranou
vstupu muze byt pouzdro, které diky svému naboji mize odpuzovat néktera
antibiotika, nebo cytoplazmatickd membrana, kterda mulze omezit aktivitu
transportu latek disledkem mutaci (Benes, 2018).

c) Eflux (aktivni transport antibiotika z buniky bakterie) - Dochazi tim ke snizeni

koncentrace antibiotika v bakteridlni bufice a tim i ke snizeni U&innosti

antibiotika. Timto zplisobem jsou odstraiiovany napt. chinolony nebo makrolidy

(Benes, 2009).
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d) Nahrazeni metabolické drahy, kterd byla zablokovana — Pokud byla néktera

metabolicka draha bakterii zablokovana antibiotikem, mohou se bakterie branit

vyuzitim jiné alternativni drahy za cenu mensi vykonnosti (Benes, 2018).

e) Zmeéna cilového mista - antibiotika funguji na principu navazani se na cilovou
strukturu podle afinity. Zménou cilové struktury napf. mutaci genu kodujiciho
cilovy enzym dojde ke sniZzeni nebo vymizeni afinity antibiotika (Schindler,

2014). Prikladem je rezistence k vankomycinu (Benes, 2018).

211. Beta-laktamazy

Jsou to enzymy bakterii, které jsou nejrozsifenéj§i formou rezistence k beta-
laktamovym antibiotikiim, pfevazné¢ penicilinim a cefalosporinim. Napodobuji
enzymy, které maji za kol dokoncovat tvorbu peptidoglykanu, tzv. PBPs (penicillin
binding proteins). Funkci téchto enzymi je §tépit, a tim inaktivovat molekuly beta-
laktamovych antibiotik. Stépeny mohou byt uzké skupiny substrati za pomoci
specifictéjsich beta-laktamaz (penicilindz, cefalosporinaz), nékteré z téchto enzymu
Stépi vétSinu nebo vSechny beta-laktamové antibiotika tzv. Sirokospektré beta-laktamazy
(Benes, 2018). Tyto enzymy jsou produkovany gramnegativnimi ty¢inkami, pfevazné
enterobakteriemi Pseudomonas aeruginosa. Tyto bakterie produkuji Sirokospektré beta-
laktamazy ESBL (extended-spectrum beta-lactamases), beta-laktamazy typu AmpC,
v nékterych ptipadech i karbapenemazy (lbadin et al., 2017)

2.1.1.1. Sirokospektré beta-laktamdzy typu ESBL

ESBL maji schopnost $tépit beta-laktamova antibiotika, kterd obsahuji oxyiminovou
skupinu, cefalosporiny 4. generace a také cefalosporiny proti MRSA. Nejvice ESBL je
odvozeno od enzymd, které patifi podle Amblera do skupiny A, tedy z TEM a SHV
beta-laktamaz nebo CTX-M rodiny. Tyto enzymy obsahuji genetické determinanty,
které se zvelké casti prenaseji pomoci prenosnych plazmidd, ty jsou schopny
horizontadlniho pfenosu mezi druhy. ESBL mohou byt vice ¢i méné inhibovany
inhibitory beta-laktamaz, jako jsou napi. kyselina klavulanova nebo sublaktam. Byly
blizce spojovany s rezistenci i k jinym tfidam antibiotik. Organismy, které produkuji
tyto enzymy, se stavaji multirezistentnimi, tudiz na infekce, které jsou vyvolany témito
patogeny je pouze omezeny pocet dostupnych 1é¢iv (Ghafourian et al., 2015; Ibadin et
al., 2017).
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U producenti ESBL se muze pifi vySetfeni citlivosti uplatiiovat tzv. efekt inokula.
K tomu dochazi pfi vysetieni diskovou difusni metodou i metodou dilu¢ni Vv rutinnim
uspofadani, to totiz vyzaduje, aby koncentrace inokula bakterii byla zhruba 10° bunék
na mililitr. Pfi tomto vySetfeni se vSak nékteré cefalosporiny mohou in vitro jevit
falesné jako citlivé, protoze pokud probiha infekce, tak je pfitomna vyssi koncentrace
buné&k pivodce, nez 10° na mililitr. V tomto piipadé dochazi potom i k vy$s§i produkci
enzymu, toto mnozstvi je potom dostacujici k inaktivaci cefalosporini a selhani 1écby

(Hrabak et al., 2008).

2.1.1.2. Beta-laktamazy typu AmpC
Tyto enzymy patii podle Amblera do skupiny C, jsou to enzymy, které maji schopnost

hydrolyzovat amidovou vazbu nékterych beta-laktamovych antibiotik (Urbaskova et al,
2009). Od ESBL se odlisuji podle jejich schopnosti hydrolyzovat a inaktivovat
cefalosporiny (napiiklad ceftriaxon, cefotaxim a ceftazidim) a aminopeniciliny. Ukazalo
se, ze tento enzym ma mechanismus rezistence zprostfedkovany chromozomalné i
pomoci plazmidu (Ibadin et al., 2017). AmpC S§tépi peniciliny, cefalosporiny 1. az 3.
generace, n¢kdy i cefalosporiny 4. generace a nejsou inhibovany inhibitory beta-
laktamaz (Urbaskova et al., 2009).

Geny kodujici AmpC jsou bézn€ kdédovany na chromozomech né&kterych bakterii, napf.
enterobakterii a pseudmondd. Exprese beta-laktamaz muze byt i inducibilni, a to u
druht, jako jsou Morganella morganii, Enterobacter cloacae nebo Citrobacter spp.
K produkovani enzymu (indukci exprese) zde dojde az po interakci induktoru
(cefoxitin, kyselina klavulanova) s PBP, nasledné doje ke spusténi signalni cesty. Pokud
dojde k mutaci v genech signalni cesty, dojde k tzv. konstitutivni, trvalé produkci beta-
laktamazy (derepresi) (Jacoby, 2009; Urbaskova et al., 2009). Kmeny, u kterych
k mutaci doslo, hyperprodukuji beta-laktamazu a jsou vétSinou odolné viuci mnoha

peniciliniim a cefalosporinim (Hrabak et al., 2008).

Pfi inducibilni produkci enzymu je gen exprimovan pouze za urcitych podminek,
hodnoty MIC (minimdlni inhibi¢ni koncentrace) nebo inhibi¢ni zony u beta-laktamii
jsou Vv kategorii citlivosti, zaroven jsou dané kmeny k pfislusSnym cefalosporintim citlivé

I v praxi (Hrabak et al., 2008).
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2.1.2. Rozdily mezi rezistenci u grampozitivnich a gramnegativnich bakterii

Gramnegativni bakterie maji diky anatomickému uspoiadani bunécné stény vice
moznosti, jak odolavat antibiotikim. Maji napiiklad zevni membranu obsahujici poriny,
coZ jim pifinadsi spoustu vyhod. Enzymaticka inaktivace je také vyhodna spiSe pro
gramnegativni bakterie, protoZze u grampozitivnich bakterii by napi. pfi obklopeni
proudici tekutinou dochéazelo k odplaveni téchto enzymu, tudiz by jejich uzitek byl
pouze maly. Také by pfi vypousténi téchto enzyml do okoli doSlo k ochranéni nejen
dané bakterie, ale 1 okolnich konkurujicich mikrobi. Schopnost produkce beta-laktamaz

si z grampozitivnich bakterii osvojily pouze stafylokoky (Benes, 2018).

2.2. Antibiotika

Antibiotika je mozné charakterizovat jako latky, fadici se mezi tzv. antiinfektiva, které
maji za ukol plsobit proti patogennim mikroorganismiim, konkrétné bakteriim, ale
zarovenn co mozna nejméné uskodit lidskym buikdm a tkanim. Mohou byt bud’

prirozeného, nebo syntetického ptivodu (Benes, 2018).

2.2.1. Historie antibiotik
K vytvofeni prvniho pouzitelného antimikrobniho 1éku doslo az v roce 1940 skupinou

védcet, kteti vychéazeli z objevu Alexandra Fleminga, avSak vyvoj antibiotik zde byl jiz
o mnoho let diive (Benes, 2018). Diky objevu antibiotik byla pocatkem druhé svétové
valky zahajena enormni antimikrobni 1é¢ba (Schindler, 2014). Jejich objeveni a
uvedeni do klinické praxe znamenalo velmi velky pokrok v medicing, protoZe 1 velmi
vazné a Zivot ohroZujici onemocnéni zpiisobené bakteriemi, jeZ mély v té dobé velmi

vysokou mortalitu, bylo najednou mozné uspésné 1éCit (Jindrak, 2014).

2.2.2. Systém antibiotik

Antibiotika je mozné rozdélit podle nékolika aspektti, napf. podle zpusobu jejich
vzniku, podle toho, v kterém prostfedi se rozpousti atd. (Bene§, 2018). Vzhledem
K rozsahu mé bakalaiské prace se v teoretické Casti budu zabyvat pouze antibiotiky,

které jsou zahrnuty v mém vyzkumu.

2.2.2.1. Inhibitory syntézy bunécné stéeny

Ukolem antibiotik je ni¢eni bun&k bakteridlnich, ale pfesto neporusit buiiky lidské,
pisobeni antibiotik musi byt tedy selektivni. Z tohoto diivodu je idedlni, pokud je cilem
pusobeni antibiotik peptidoglykan, ktery je pro buniky bakterii velmi dileZity, protoze

bez n¢j maji bakterie pouze omezenou vitalitu a mohou piezivat pouze v amorfni
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podobé. Peptidoglykan je pfitomen u grampozitivnich i gramnegativnich bakterii

V bunééné sténé (Benes, 2018).

22211 Beta-laktamovd antibiotika

Beta-laktamy se vdzou na proteiny vazajici penicilin (PBP), ¢imZ inhibuji syntézu
bunécné stény, obsahuji beta-laktamovy kruh. DéEli se na rizné podskupiny, kterych je
celkem pét: peniciliny, cefalosporiny, karbapenemy, monobaktamy a inhibitory beta-
laktamaz. Za strukturu bakteridlni bunécéné stény jsou v zaveére¢né fazi sitovani
zodpovédné pravé BPB, jejichz inhibici dochazi postupné k nahromadéni jednotek
prekurzord bunééné stény, ¢imz se aktivuje autolyticky systém buriky a dojde k rozpadu
bunky (Goering et al., 2016). Ziskana rezistence k beta-laktamim probiha rdznymi
mechanismy: inaktivaci antibiotika, zménou propustnosti nebo poctu porinti, které se
nachdzi na zevni membrang, vyluCovanim antibiotika z periplasmatického prostoru

nebo zménou PBS (Benes, 2018).

PENINCILINY — Tato antibiotika jsou pfevazné baktericidni. Jejich vyuziti je velmi
Siroké, a to hlavné jako zakladni léky, které se pouzivaji pro 1écbu jak nemocni¢nich,
tak i komunitnich onemocnéni, které jsou vyvolané citlivymi bakteriemi (Jindrak,
2014). Vétsinou se rozde€luji do 4-6 skupin dle vlastnosti na:

- peniciliny zakladni - patéi K vysoce u¢innym antibiotikim, ktera jsou ziskana

z produktt plisné Penicillium chrysogenum. Paii sem napt. penicilin G
(benzylpenicilin), ktery ma vysokou aktivitu na grampozitivni bakterie a je
uren pro intravendzni podavani nebo penicilin V (fenoxymethylpenicilin),
ktery je stabilni 1 v kyselém prostiedi, je tedy vhodny k ordlnimu podéavani
(Jindrak, 2014; Benes, 2018). Ve své praktické casti analyzuji rezistenci
k penicilinu u pneumokokd.

- peniciliny proti stafylokokiim — tato antibiotika jsou odolnd vici penicilindze

stafylokokt, byla vyvinuta a zakladé vyvoje v populaci Staphylococcus aureus,
ktera byla ptivodné citliva k penicilinim, ale béhem nékolika let tato populace
vici nim ziskala rezistenci, ktera je zalozena na tvorbé penicilinazy. Mezi tyto
peniciliny patéi napt. meticilin a oxacilin, ale nékteré kmeny, tzv. meticilin-
rezistentnich kmeny S. aureus (MRSA), jsou rezistentni i k témto antibiotikim
diky 1 jinym mechanismim rezistence, jako je napf. zména cilového mista.
V Ceské republice je jedingm pouzivanym protistafylokokovym penicilinem

oxacilin (Benes, 2018). Ve své praci sleduji, kolik procent rezistentnich kment
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MRSA se identifikovalo vzhledem kcelkovému vyskytu bakterii
Staphylococcus aureus.

- aminopeniciliny — antibiotika fadici se do této skupiny maji oproti klasickym

penicilinim rozSifeny uCinek na nékteré gramnegativni bakterie, u
grampozitivnich bakterii maji tato antibiotika podobné spektrum uc¢inku jako
penicilin. Lékem volby tato antibiotika byvaji v pfipad¢ infekci dychacich a
mocovych cest. Zastupcem téchto antibiotik je ampicilin (Jindrak, 2014).
Aminopeniciliny jsou napf. na kmen Enterococcus faecalis G¢inngjsi, nez
penicilin G (Benes, 2018). Rezistenci k ampicilinu se v mé praci zabyvam u
enterokok.

- antipseudomonddové — ucinek téchto antibiotik je rozSifen diky jesté vice

modifikovanému postrannimu fetézci, diky cemuz maji tyto antibiotika
rozsiteny u¢inek na pseudomonady. Nejvyhodnéjsi vlastnosti z tohoto typu
antibiotik ma piperacilin, ktery se postupné nahradil kombinaci
piperacilin/tazobaktam. Tazobacam se fadi mezi inhibitory beta-laktamaz

(Benes, 2018). Rezistenci k piperacilin/tazobaktamu sleduji u pseudomonad.

CEFALOSPORINY - Uéinnost cefalosporinovych antibiotik je pfevazné baktericidni a
déli se do ctyr zakladnich generaci podle U¢innosti, ale 1 podle toho, jak odolavaji
mechanismiim rezistence, predev§im hydrolyze nékterych beta-laktamaz. Cefalosporiny
1. generace ucinkuji proti stafylokokiim citlivym k oxacilinu, streptokokim a
pneumokokim citlivym k penicilinim. Cefalosporiny 2. generace jsou rozsifené o
uc¢inky na nékteré gramnegativni bakterie, které produkuji beta-laktamazu.
Cefalosporiny 3. generace maji vysokou ucinnost na gramnegativni bakterie.
gramnegativni bakterie, jsou odolné i k beta-laktamaze AmpC. Mechanismem
rezistence k ceftazidimu je produkce ESBL nebo karbapenemaz (Jindrak, 2014; Benes,
2018).

- cefalosporiny 3. generace — antipseudomonadové — tato antibiotika maji

podobnou ucinnost na gramnegativni bakterie jako ostatni cefalosporiny 3.
generace, ke vSemu jsou ale velmi U¢inna proti kmenim Pseudomonas
aeruginosa, je vsak sniZena jejich ucinnost na grampozitivni bakterie. Do této
skupiny antibiotik patii prevazné ceftazidim (Jindrak, 2014). Ve své praktické

¢asti sleduji rezistenci k ceftazidimu u pseudomonad.
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KARBAPENEMY - Jedna se o Sirokospektra antibiotika, kterd maji baktericidni
ucinek. Mezi tato antibiotika se fadi napt. meropenem nebo imipenem. Antibiotika
pusobi na grampozitivni, gamnegativni 1 anaerobni bakterie, ale i k témto antibiotikiim
jsou nékteré bakterie rezistentni, napf. Enterococcus faecium nebo MRSA. Netéinkuji
ani na atypické bakterie vzhledem k absenci cilové struktury zasahu (bunécné stény)
(Koblihova a Suchopér, 2008). Karbapenemy maji také velmi vysokou odolnost vici
serinovym beta-laktamazam. Meropenem ma v lidském organismu velmi dobrou
stabilitu (Benes, 2018).

Mechanismy rezistence, které jsou uplatnény u karbapenemu jsou: produkce beta-
laktamaz a metalo-beta-laktamaz nebo efluxni pumpy (Koblihova a Suchopar, 2008).

V praktické cCasti se budu zabyvat rezistenci k meropenemu u acinetobakter a u
pseudomonad.

22212 Glykopeptidy

Glypopeptidova antibiotika jsou 1é¢ivé latky, které jsou podavany jako posledni
moznost 1é€by velmi vaznych infekci, které jsou zplsobeny multirezistentnimi
grampozitivnimi bakteriemi. Mezi glykopeptidova antibiotika patii vankomycin a
teikopanin, ty byly izolovany z pldni aktinomycety (Macrone et al., 2018).
Glykopeptidy inhibuji tvorbu peptidoglykanu, ale vazbou na koncovou cast jeho
stavebniho prvku, takze tento mechanismus je odli$ny neZ u jinych beta-laktamt. Jejich
ucinek je omezen pouze na grampozitivni bakterie, proto jsou povazZovany za
antibiotika tzkého spektra piisobnosti. Rezistence k témto antibiotikiim je zapii¢inéna
mechanismem zmény cilového mista (Benes, 2018). Na rezistenci k vankomycinu se

Vv praktické ¢asti zamétim u enterokok.

2.2.2.2. Inhibitory funkce nukleovych kyselin

Nukleové kyseliny v bunice uchovavaji a prenasi genetické informace, které jsou zde

pfitomny ve formé DNA (Benes, 2018).

22221 Inhibitory DNA topoizomerdzy - Fluorochinolony

Topoizomerazy jsou enzymy, které maji za ukol sbalovdni a rozbalovani DNA.
Inhibitory topoizomeraz zabramnuji bunkam, proti kterym pisobi, aby uceln¢ zachazely
se svou DNA. Inhibitory zablokuji DNA ve stavu pieruseni jejiho jednoho nebo obou
vldken 1 na vice mistech, ¢imz je stabilita molekuly vyrazné naruSena a tento proces

vede postupné k bunécné smrti (Benes, 2018).
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Fluorochinolony jsou Sirokospektra antibiotika syntetického ptivodu, ktera byla Siroce
uzivana k 1é¢bé mnohych komunitnich i nemocnicnich infekci, a také v potravindiském
pramyslu a zemédé€lském odvétvi. Byl zaznamenan zvySujici se vyskyt rezistenci
k fuorochinolonim V klinickych izolatech enterobakterii (Abdelmegeed et al., 2017).
Jednim z mechanismi rezistence k fluorochinoloniim je pravdépodobné trvala tvorba
opravnych bilkovin buiiky, které maji schopnost bakterii znovu spojit rozstfizenou DNA
i za cenu riznych mutaci bunky (Benes, 2018). Nejvyznamnéjs§im zastupcem je
ciprofloxacin, ktery pisobi pfevazné na gramnegativni bakterie, véetné¢ Pseudomonas
aeruginosa, proti kterym ma ze vSech fluorochinoloni nejvyssi Géinnost (Jindrak,

2014). Rezistenci k ciprofloxacinu budu sledovat u acinetobakterti a pseudomonad.

2.2.2.3. Inhibitory syntézy bilkovin

Diky rozdilim mezi eukaryotnimi ribozomy a ribozomy bakterii jsou antibiotika
schopna selektivné inhibovat Cinnost bakteridlnich ribozomti pouze s minimalnim

vlivem na ribozomy eukaryotni (Benes, 2018).

22231 Makrolidy - Inhibitory syntézy bilkovin piisobici na 50 s

Makrolidy vyvolavaji pomémé malo nezadoucich udinkii a jsou pomérné dobie
snaSeny. Zabraniuji RNA-dependentni syntéze proteini (proteosyntéze) u citlivych
bakterii, a to zpétnou vazbou na 50S podjednotku ribozomu. Mechanisml vzniku
rezistence K témto antibiotikim je vice, napt. produkce ribozomalni metyldzy nebo
eflux antibiotika z buiikky. Vyznamnym zastupcem téchto antibiotik je erytromycin
(SKAP, 2016a).

Tato antibiotika jsou bakteriostatickd, ucinkuji hlavné na grampozitivni bakterie,
naopak neucinkuji na enterobakterie, enterokoky, pseudomonady a anaeroby.
Erytromycin muze také slouzit jako nahrada penicilinu K 1é¢b&é napft. streptokokové
tonzilofaryngitidy u jedinct alergickych na beta-laktamy (Jindrak, 2014). Rezistenci

k erytromycinu v praktické ¢asti budu sledovat u pneumokokd.

2.2.23.2. Aminoglykosidy - Inhibitory syntézy bilkovin piisobici na 30s

Aminoglykosidy jsou baktericidni antibiotika, ktera patii mezi antibiotika se Sirokym
spektrem Uc¢inku, pfevazné na gramnegativni bakterie, maji vSak riziko toxicity. Jsou
vyznamna pii 1écbé infekci zplisobenych rezistentnimi a multirezistentnimi
bakterialnimi kmeny. Vratng, ale pevné se vdzou na 30S podjednotku ribozomu, ¢imz

zabranuji RNA-dependentni proteosyntéze. Podstatou této vazby je interakce mezi
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zaporné¢ nabitou fosfatovou skupinou RNA a kladné nabitou aminoskupinou
aminoglykosidli (SKAP, 2016b). Aminoglykosidy mohou vsak pisobit i na dezintegraci
bunécné stény bakterii (Benes, 2018).

Rezistenece Kk témto antibiotikim vznika nékolika mechanismy, jako jsou napf.
inaktivace specifickych bakteridlnich enzymt, efluxem, mutaci nebo metylaci mista na
rRNA, kam se aminoglykosid vaze (SKAP, 2016b). Do této skupiny se tadi napf.
gentamicin nebo amikacin. Amikacin ma oproti gentamicinu niz§i toxicitu, mtze byt
proto podavan ve vysSich davkach. Ma také vysSi odolnost vic¢i bakteridlnim
modifikujicim enzymtim (Bene$, 2018). Rezistenci k amikacinu se budu zabyvat u

acinetobaktert.

2.3.  Uvod do problematiky nozokomialnich infekci (NI)

Jsou to takové infekce (ndkazy), které vznikaji pfi pobytu pacientd V nemocnicich, ale
mohou vznikat i v jinych zdravotnickych zatizenich. Za infekce spojené se zdravotni
péci se nepovazuji ty infekce, které byly u pacienta zjistény pii, nebo vznikly do 48
hodin po jeho pfijmu do nemocnice, naopak se za nozokomialni povazuji i takové
infekce, které se projevi po pacientové propusténi ze zdravotnického zatizeni (Sramova

etal., 2013).

2.3.1. Historie NI

Neni mozné pisemné dolozit diikazy o vzniku prvnich nemocnic, predpoklada se vsak,
ze zacaly vznikat po roce 973 n. 1. Pivod nozokomidlnich infekci je spjat prave

se vznikem riznych typa téchto nemocnic¢nich zafizeni (Svobodny, 2004).

K vysokému narGstu umrti na sepse, ke kterym dochdzelo v nemocni¢nich zatizenich
kvuli Spatné hygieng, doslo ve 40. letech 19. stoleti, a to diky rozvoji riznych narkotik
tlumicich bolest. Proti sepsi totiz v tehdejSi dobé nebyla znama Zadna preventivni

opatieni (Porter, 2001).

Na problematiku NI mély velky vliv 1ékaiské objevy ovliviujici jak diagnostiku, tak i
1é¢bu infekei. Vyznamné zde zasdhl naptiklad Antony van Leeuwenhoek sestrojenim
prvniho mikroskopu a pozorovanim prvnich bakterii, ale i Oliver Wendell Holmes a 1.
F. Semmelweis svym pritkkazem o tom, Ze je nutné, aby méli lékati i zdravotni sestry
Gisté a dezinfikované ruce. Vyznamnych objeviteltl bylo viak mnohem vice (Sramova et

al.,, 2013). I pies to, ze byly uskute¢nény vyznamné objevy pro lécbu infekénich
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onemocnéni, jako napt. objev Flemingova penicilinu nebo Domaglv objev
sulfonamidt, nedochézelo v té dobé k dodrzovani znamych hygienickych opatfeni. Az
od 60. let se zacaly provadét studie a ziskavala se data o infekcich. Zaroven dochazelo
ke kontrolam postupt, které mély za kol omezovat Sifeni nakaz ve zdravotnich

zatizenich (Gopfertova, 2002).

Ani objevy dalSich antibiotik v pozdéjSich letech, které slibovaly vymizeni nakaz
spojenych se zdravotni pé¢i, nedokazaly tuto problematiku vyfesit. Naopak doslo
K jejich naduzivani, coz vedlo k vytvofeni rezistentnich a multirezistentnich populaci

mikrobti (Sramova et al., 2013).

2.3.2. Procesvzniku NI

Nozokomidlni infekce vznikaji stejnym zplUsobem, jako vznikaji bézna infekcni
onemocnéni. Dochazi knim po stfetu hostitele a mikroorganismu, ovSem u
nemocni¢nich nakaz s tim rozdilem, ze jsou zde i dalsi specifika, jako to, ze piivodcem
u téchto ndkaz byvaji rezistentni, az multirezistentni mikroorganismy, odolné vici
antibiotikim a dezinfekénim prostfedkiim, které jsou soucasti nemocni¢ni flory, a
hostitelem byva jedinec oslabeny i vice nez jednou vaznou chorobou (Sramova et al.,

2013).

2.3.3. Proces Siteni NI

Zpusob pfenosu nemocni¢ni infekce a prostiedi, které je individualni pro zdravotnicka
zatizeni, jsou hlavnim specifikem pro pivodce dané infekce (Podstatova, 2009). Proces
Siteni ndkaz spojenych se zdravotni péci se sklada ze tfi zakladnich ¢asti, kterymi jsou:
zdroj, zptisob prenosu infekce a vnimavy jedinec, kterym je u nemocni¢nich nakaz

pravé pacient (Sramova et al., 2013).

2.4. Déleni NI

Infekce spojené se zdravotni péc¢i lze rozdélit hned podle nékolika hledisek
(Vytejckova, 2011). V nekterych literarnich pramenech, jako u Gopfertové et al. (2013)
jsou tyto nakazy rozdéleny podle ptivodu infekéniho agens a podle epidemiologického
hlediska. V jinych publikacich, jako u Benese (2009) je toto rozdéleni navic rozsifeno o

rozdéleni podle infikovaného organu nebo systému, a také podle ptivodce infekce.
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24.1. Déleni podle zdroje infekcniho agens

Podle pavodu infekéniho agens lze infekce spojené se zdravotni péci rozdélit na infekce

endogenni a infekce exogenni (Gopfertova et al., 2013).

2.4.1.1. Infekce endogenni

Piivodcem infekce byva agens, které pochazi z pacientovy vlastni mikroflory (Sramova
et al., 2013). Tato infekéni agens se v téle pacienta vyskytuje zcela bézné, onemocnéni
vSak muze byt vyvolano pii jeho oslabeni imunity (Kapounova, 2007). Pacient se tedy
V tomto piipadé miize stat zdrojem infekce sdm sob€, v tomto piipadé muze také dojit k

proniknuti patogenu do tkani (Podstatova, 2009).

2.4.1.2. Infekce exogenni

V piipadé exogennich infekci pronika patogen do té€la zvnéjSiho prostiedi,
mikroorganismus se tedy v téle pacienta pivodné nenachazel (Kapounova, 2007). Tyto
nakazy jsou typické pouze pro zdravotnicka zafizeni, protoze jejich vznik souvisi

s ¢innostmi, které provadi zdravotnicky personal (Podstatova, 2009).

Exogenni infekce se mohou Sifit nejen prostiednictvim persondlu, ale také pomoci

ruznych predméth ¢i jinych pacientt (Benes, 2009).

24.2. Déleni podle epidemiologického hlediska

Dle epidemiologického hlediska mizeme infekce spojené se zdravotni péci rozd¢lit na

infekce specifické a infekce nespecifické (Sramova et al., 2013)

24.2.1. Specifické infekce
Specifické infekce vznikaji v souvislosti s diagnostickymi a terapeutickymi zakroky a

piimo souvisi s 1é¢bou a oSetfovanim pacienta (Sramova et al., 2013).

Zdrojem téchto infekci byvaji oSetfujici pracovnici nemocnice, ale i pacient sam,
preloZeny z jiného odd¢€leni nebo zatizeni (Benes, 2009). Specifické nakazy jsou Casto
zpusobeny nemocni¢nimi kmeny bakterii, ty pak byvaji zavleeny do téla pacientl

(Melicher¢ikova, 2015).

Spravnym zpiisobem dezinfekce a sterilizace, drzenim se zéasad aseptickych postupt a
hygienicko-epidemiologickych postupt, nebo specializaci zdravotnickych pracovniki,

se da vyskyt téchto specifickych nakaz pozitivné ovlivnit (Navratil et al., 2008).
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2.4.2.2. Nespecifické infekce

Nespecifické infekce jsou odrazem epidemiologického stavu v dané oblasti nebo v jejim
blizkém okoli (Sramova et al., 2013). B&Zné se tyto infekce vyskytuji i jinde nez ve

zdravotnickych zatizenich (Podstatova, 2009).

24.3. Déleni podle infikovaného orgdanu nebo systému
Podle toho, ktery organ ¢i systém je infekce napadaji, se tyto infekce daji rozdélit do

nékolika skupin (Jindrak, 2014).

2.4.3.1. Infekce pooperacnich ran

K infekci poopera¢nich ran muze dojit na zakladé mikrobidlni kontaminace pii
opera¢nim vykonu. Rana ale mize byt kontaminovana i jinym zptsobem, a to napiiklad
ptes porusenou kizi u popalenin nebo ekzému. Infekce se projevuje bolestivosti rany a

jeji zejména hnisavou sekreci a hore¢kou (Sramova et al., 2013).

Rany lze rozdélit z hlediska kontaminace na rany chirurgicky infikované - znecisténé,
chirurgicky kontaminované, chirurgicky Ccisté kontaminované a chirurgicky Cisté
(Jirous, 2012). Endogenni ndkazy vyvolané gramnegativnimi mikroby se nejcastéji
vyskytuji v chirurgicky kontaminovanych ranach a exogenni nakazy byvaji nejcastéji

v chirurgicky &istych ranach (Sramovi et al., 2013).

V téchto ptipadech je tedy nutné¢ minimalizovat pocet a pohyb osob nachézejicich se na
sale, dodrzovat spravn€ postupy asepse, chranit ranu po zakroku obvazem, ktery je
sterilni, alesponi 48 hodin a pfevazy provadét také asepticky. V neposledni fadé je
dilezité poucovat personal o spravnych zasadach pii péci o pacienta (Mad’ar, 2006;

Jirous, 2012b).

2.4.3.2. Infekce mocového ustroji

Infekce mocového ustroji souvisi s urologicko-endoskopickym vysetfenim, ale hlavné
se zavadénim mocovych katetrii. Patfi mezi nejcastéjSi infekce spojené se zdravotni
péci, tvoii jich totiz 30 — 40 % z celkového poctu. K zavleceni infekce do mocovych
cest muze dojit v ptipade€, Ze nejsou dodrzovany aseptické postupy napi. pii zavadéni

katétru (Mad’ar, 2006; Mlynkova, 2010; Vytej¢kova, 2011).

Infekce muze postihovat dolni (uretritidy, cystitidy) 1 horni (prostatitidy, urosepse,
pyelonefritidy) cesty mocové. Klinické projevy téchto onemocnéni mohou byt Casté

moceni, dysurické potize, ¢i suprapubicky tlak v pfipadé postizeni dolnich cest
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mocovych, u infekci hornich cest mocovych se pak projevuji ptiznaky jako tfesavka,

febrilie, bolesti v bederni oblasti nebo zvraceni (Sramova et al., 2013).

Rizikovymi faktory téchto nemoci byvaji: katetrizace trvajici déle nez 6 dni,
permanentni mocové katétry, soucasné probihajici jind infekce 1 nevhodna antibioticka
terapie. Mezi dalsi rizikovy faktor vzniku infekce mocovych cest se u Zen fadi
onemocnéni diabetes mellitus (Mad’ar, 2006; Jirous, 2012a). Mocovy katetr by mél byt
zavadét pouze na nezbytné dlouhou dobu. Pokud dochazi k péci o pacienta se

zavedenym katetrem, musi byt vzdy striktné dodrzovany zasady hygieny rukou (Jirous,
2012a).

2.4.3.3. Infekce krevniho Fecisté
Nejvice ohrozujicimi infekcemi krevniho fecisté spojenymi se zdravotni pé¢i jsou
infekce katétrové, které nejvice ohrozuji pacienty, u kterych je katétr ponechan in situ a

u kterych doslo ke kanylaci krevniho ob&hu (Sramova et al., 2013).

Tyto infekce jsou typické svoji vysokou nemocnosti a umrtnosti. Umrtnost na sepse
zpiisobené zavedenim katétru se zde pohybuje okolo 10 — 20 % (Vytej¢kova, 2011;
Sramova et al., 2013). Katétr byva kontaminovan mikroorganismy, které piestupuji
Z mista zavedeni katétru k jeho Spicce. Tento druh infekci byva Casto pienasen riznymi

pomtickami a rukama persondlu (Jirous, 2012d).

Nejvice zavaznymi infekcemi tohoto typu byvaji infekce stafylokokové, kandidové a
infekce zplisobené gramnegativni florou. Rizikové faktory v ptipadé téchto infekei jsou:
materidly katétrl a jejich vlastnosti, postupy, které byly pouZity pii zavadéni katétru, piti

jeho manipulaci a pé&i o ngj, ale i piiprava roztoki (Sramova et al., 2013).

2.4.34. Infekce dolnich a hornich cest dychacich

wevr

to 1 pfes to, Ze se respiracni onemocnéni fadi aZ na tfeti misto v poradi infekci spojenych

se zdravotni péci. Az 50 % pacientll s pneumonii tomuto onemocnéni totiZ podlehne,

wvewr

infekcim (Sramova et al., 2013).

K nejcastéjSim pneumoniim patii pneumonie ventilatorova, kterd se objevuje pievazné
na oddélenich ARO a JIP. Pravé na téchto oddélenich totiZ dochazi nej€astéji

Kk invazivnimu zajisténi dychacich cest (Kapounova, 2007; Vytejckova, 2011).
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Rizikovymi faktory zde mohou byt: kontaminovani pomiicek potiebnych k provedeni
umélé plicni ventilace, intubace, bronchoskopie, nebo také pocet dnti, b€hem kterych je
pacient napojen na umélou plicni ventilaci. Preventivné proto dochazi u pacientd, ktefi
podstoupili operaci a jsou bez zajisténi dychacich cest, k dechovym cvi¢enim nebo

fyzioterapii (Mad’ar, 2006; Jirous, 2012c¢).

24.4. Déleni podle pitvodcii infekce

Nozokomialni infekce 1ze dle BeneSe (2009) rozdélit diky klasickému taxonomickému
tfidéni mikroorganismti na infekce virové, bakterialni, parazitarni a mykotické.

Sramova et al. (2013) pak tyto ptivodce rozsituje o kvasinky a prvoky.

2.4.4.1. Viastnosti pitvodcit NI

Spolec¢nym prvkem agens téchto infekci byvaji mikroorganismy schopné proniknout do
hostitele za pomoci ochrannych bariér. Po proniknuti mikroorganismt do téla pacienta
pak dochazi kjejich pomnozeni, na zakladé cehoz jsou pak schopny zpusobit
morfologické a funkéni zmény tkani. Pravé tyto mikroorganismy jsou nazyvany jako

mikroorganismy patogenni (Podstatova, 2009).

2.5. Bakterialni piivodci NI

Bakterie, jakozto infekéni agens spojené se zdravotni péci, jsou ze vSech plvodcl
popsany nejlépe. Jejich flora se postupné meéni béhem pobytu v nemocnici (Gopfertova
et al., 2013). Vzhledem k tomu, Ze se ve své bakalai'ské praci zaméfuji na vyskyt pouze
nekterych bakteridlnich pavodcti infekci spojenych se zdravotni péci, budu blize

specifikovat pouze je.

251. GRAMPOZITIVNI BAKTERIE

Siti vlaken peptidoglykanu, ktera dokaze propoustét malé molekuly, jako jsou napf.
antibiotika nebo aminokyseliny, jsou tvofeny bunééné stény vSech grampozitivnich
bakterii. Tato sténa vSak musi zaroven propoustét 1 nékteré vétsi molekuly, jako jsou
molekuly exoenzyml, diky nimZ jsou bakterie schopny rozkladdat nckteré organické

latky a zajiStuji si tak vyzivu (Benes, 2009).

2.5.1.1. Grampozitivni koky rostouci aerobné

Grampozitivni koky se vétSinou neSkodné pifizivuji na povrchu sliznic u €lovéka, pti
vhodné piilezitosti jsou vSak schopni pronikat do tkani, protoze jsou vybaveni i faktory

patogenity (Benes, 2009).
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25111 Stafylokokové infekce
Stafylokoky se povazuji za nejcastéjsi agens nédkaz spojenych se zdravotni péci, 1 kdyz
se Vposlednich letech stavaji v této problematice vyznamné i nakazy vyvolané

gramnegativnimi tyéinkami (Sramova et al., 2013).

Nekteré druhy stafylokoki se na lidskych sliznicich a kGzi nachazi zcela bézné,
Vv nemocnicich se vSak nalézaji spiSe polyrezistentni kmeny odolné vici dezinfekénim
prostiedkiim a antibiotikiim (Podstatova, 2002). Pivodct z rodu Staphylococcus je vice,
nejvyznamnéj$im puvodcem nozokomidlnich infekci je ale Staphylococcus aureus

(Sramova et al., 2013).

Staphylococcus aureus je jednim z koagulaza — pozitivnim stafylokokem, ma tedy
schopnost produkovat koagulazu. Také ma schopnost tvofit Zluté pigmentovanéné
kmeny (Benes, 2009; Sramova et al., 2013). Ze viech stafylokok je nevice virulentni,
diky tomu dokdze velmi dobie osidlovat kizi a sliznice a zaroven ma nejvyssi
invazivitu. Na sliznicich v lidském téle se sice mohou vyskytovat i bézné, v nékterych

ptipadech ale vyvolavaji infekce, které ohrozuji zivot (Benes, 2009).

Mezi infekce, které vyvoldva u vnimavych jedincl nejcastéji, patii: infekéni zanéty
ktize, pneumonie, zanét stiedniho ucha, infekce krevniho tecist¢ nebo endokarditidu
(Jindrak, 2014). Dale ma Staphylococcus aureus schopnost produkovat toxiny, jako jsou
exotoxin TSST 1 (toxic shock syndrome toxin 1), ty mohou vyvolat tzv. syndrom
toxického Soku, nebo enterotoxin zpusobujici potiZe gastrointestinalniho traktu (Pharma

— Reports, 2012).

V padesatych letech doslo k situaci, Ze stafylokoky ziskaly rezistenci k penicilinu, ke
kterému byly ptivodné citlivé (Benes, 2009). Cim dal ¢astéji dochazi k objeviim kment
rezistentnich k methicilinu (oxacilinu) tzv. MRSA (methicilin-resistant Staphylococcus
aureus). Pomémé dlouhou dobu byly stafylokoky citlivé k vankomycinu, ale ¢asto se
objevuji kmeny se snizenou citlivosti k vankomycinu (VISA - Vancomycin
intermediate-resistant S. aureus) nebo dokonce i vysoce rezistentni kmeny (VRSA-
Vancomycin-resistant S. aureus). Tyto kmeny poukazuji na problém absolutniho
selhavani antibiotické terapie, coz je velky ekonomicky a celosvétovy klinicky problém

(Sramova et al., 2013; Schindler, 2014).
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Gen mecA, ktery je umistény na chromozomu, urcuje syntézu PBP2a (penicillin-binding
protein), u kterého doslo na rozdil od normalniho PBP2 proteinu k chromozomové
mutaci. Aberantni PBP2a m4 az tisickrat nizsi afinitu k penicilinim nez normalni PBP2,
¢imz je zapti¢inéna rezistenci k oxacilinu, protoze syntéza bunééné stény je diky tomu
neovlivnéna. Nejvétsi komplikaci je to, ze vtomto pfipad¢ rezistence k jednomu
antibiotiku znamena i rezistenci na spoustu dalSich antibiotik, tedy na vSechny beta-
laktamy, linkosamidy, aminoglykosidy a makrolidy (Sramova et al., 2013; Schindler,
2014).

Vyskyt rezistentnich kmeni MRSA v roce 2016 v Evropé: Dle ECDC (2017) byl

v

vyskyt byl naopak v Rumunsku (50,5 %), v Ceské republice byl jejich vyskyt 13,2 %.

25112 Pneumokokové infekce

Vyznamnym patogenem, ktery zpusobuje pneumonie, zanéty stfedniho ucha,
meningitidu, infekce krevniho fteCist¢ nebo také endokardititu, je Streptococcus
pneumoniae (Pharma — Reports, 2012). Je to katalaza - negativni, na krevnim agaru
castecné hemolyzujici diplokok, jehoz tvar je lancetovity, pfipominajici lancetu skalpelu
(Benes, 2009). Mezi jeho dalsi charakteristické znaky patfi ptitomnost
polysacharidového pouzdra, a ze v jeho sténé neni pfitomny polysacharid C, coz ho

odliSuje od ostatnich pyogennich streptokokti (Schindler, 2014).

Rezistence S. pneumoniae je umoznéna na zakladé zmén PBP, tedy enzymu, ktery
katalyzuje vznik vazby mezi jednotkami polymeru, diky némuz dochazi k syntéze
peptidoglykanu v bunééné sténé u grampozitivnich bakterii. Pravé zména téchto PBP
protein miize mit za nasledek snizenou afinitu k penicilinu, ale i K ostatnim beta —
laktamovym antibiotikiim. Zmény PBP jsou zpisobeny disledkem inzerce DNA
fragmentt, které nesou sekvence gent PBP proteinti. Vznikaji pak tzv. mozaikové geny,
které nahrazuji béznou sekvenci pneumokokd. Geny S. pneumoniae jsou poté nahrazeny
geny pbp od ptibuznych streptokokli nachazejicich se v oralni mikrofléie, jejichz pbp
geny maji mnohem niz8i schopnost vazat penicilinova antibiotika (ECDC, 2017).

K jeho 1écbé se proto podavaji spiSe makrolidova antibiotika (Schindler, 2014).

Vyskyt kmeni S. pneumoniae rezistentnich k penicilinu v roce 2016 v Evropé:
jejich nejnizsi vyskyt byl v roce 2016 v Belgii (0,4 %), nejvice rezistentnich jich pak
bylo Rumunsku (41,1 %), v Ceské republice byl jejich vyskyt 4,5 % (ECDC, 2017).
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Vyskyt kmeni S. pneumoniae rezistentnich k makrolidiim v roce 2016 v Evropé:
Nejlépe na tom byl s rezistenci na makrolidy ostrov Island, kde se nevyskytl zadny
rezistentni kmen S. pneumoniae K tomuto typu antibiotik. Nejhorsi situace byla na
Kypru, kde se vyskytovalo celkem 60 % rezistentnich kmenti S. pneumoniae na
makrolidy. V tomto pfipadé byla rezistence k makrolidim v nékterych zemich mnohem
vys§i, nez rezistence k penicilinim. V Ceské republice jich rezistentnich k makrolidéim

bylo stejné, jako rezistentnich k penicilinu, tedy 4,5 % (ECDC, 2017).

25113 Streptokokové infekce
Do rodu Streptococcus spadaji grampozitivni katalaza-negativni koky, které se

nejCastéji usporadavaji do fetizkd. RozliSuji se na beta-hemolytické a non-beta-
hemolytické streptokoky. Nyni se klasifikuji podle antigennich vlastnosti pouzderného
polysacharidu C do skupin oznaéenych pismeny A az Z. Ty, které vSak polysacharid C

neobsahuji, jsou neklasifikovatelné (Benes, 2009).

Streptococcus pyogenes se fadi do skupiny A, je jednim z nejvyznamnéjSich patogentli
¢lovéka. Miize zplsobovat akutni bakterialni faryngitidu, infekce v misté chirurgického
vykonu, rizi nebo spalu (Kalenic, 2011). Jeho nasledky jsou akutni revmaticka horecka
nebo poststreptokokova glomerulonefritida. Ve svété jsou vyznamné svou nemocnosti a
umrtnosti. Hyaluronové pouzdro, které se u mikroba nachazi v jeho ¢asné fazi ristu,
brani fagocytoze, M protein zakotveny na membrané je pak faktorem virulence, jehoz

funkeci je pfilnavost (Benes, 2009).

Streptococcus agalactiae se ftadi do skupiny B a mnachazi se Vv lidském
gastrointestinalnim traktu jako komenzal, u vnimavych jedinct s oslabenou imunitou je
vSak podminénym patogenem, zaroven je také vyznamnym plvodcem
novorozeneckych sepsi. Nachazi se také v urogenitalnim traktu zen (Bene$, 2009;

Cekanova a Kolaf, 2008).

Lékem volby u obou typu streptokoku je penicilin, jako alternativu u alergickych
jedinci na beta-laktamova antibiotika je mozné podat makrolidova antibiotika nebo
linkosamidy. K témto alternativnim 1é¢ivim se vSak v poslednich letech vytvaii

rezistence a to pravé u streptokokii (Cekanova a Kolaf, 2008).

Mechanismus rezistence k makrolidim u téchto grampozitivnich kokti spociva

v modifikaci cilového mista pisobeni antibiotik a ve vyluCovani antibiotik z bunky.
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Geny erm (erythromycin ribosomal methylase) podminuji tvorbu ribozomalni metylazy,

ktera modifikuje cilové misto piisobeni antibiotik na rRNA (Cekanova a Kolat, 2008).

25114 Enterokokové infekce

Jde o grampozitivni koky, které se vyskytuji v fetizcich o néco vétsich nez streptokoky.

Je jich vice nez 50 riznych druht, nejvyznamnéjsi jsou vSak Enterococcus faecalis a

Enterococcus faecium. V jejich stén¢ je pfitomen C-polysacharid (Schindler, 2014).

Enterokoky jsou soucésti bézné bakterialni mikroflory gastrointestinalniho traktu lidi.
Jsou povazovani za neSkodné komenzaly, pokud ale dojde k naruSeni tohoto vztahu
s hostitelem, mohou se enterokoky stat pivodci nékterych nozokomialnich infekci, jako
jsou napt. infekce krevniho feciste, infekce mocovych cest, endokarditidy, ale i abscesy

v biise (ECDC, 2017).

Na rozdil od ostatnich kokt v lidském téle jsou relativné rezistentni k fyzikalnim a
chemickym vlivim (Schindler, 2014). Enterokoky jsou pfirozené rezistentni
k cefalosporiniim, sulfonamidiim a K nizko koncentrovanym aminoglykosidim. Maji
také snizenou citlivost k beta-laktamovym antibiotikim z divodu nizké afinity PBP

proteinti (ECDC, 2017).

Do nedavna patfily k a¢innym antimikrobnim latkam glykopeptidy (vankomycin a
teikoplanin), jejich lé€ebné pouziti vSak bylo omezeno z diivodu vzniklé rezistence
k t¢émto antibiotikim. Enterokoky rezistentni k vankomycinu (VRE) byly poprvé
popsany v roce 1986 v Evropé (Sramova et al., 2013). Antibiotikem volby u VRE byva
linezolid (Jindrak, 2014).

Aminoglykosidy a peniciliny nebo glykopeptidy plisobi navzdjem synergicky, u€inkuji
tak proti enterokokiim bez zisku vysoké urovné rezistence ke glykopeptidim. Nékteré
enterokoky vsSak ziskaly geny kodujici produkci bifunkéniho enzymu, poskytujici
vysokou rezistenci vici aminoglykosidim kromé streptomycinu, a tim zaroven doslo ke
ztraté synergického Gc¢inku mezi beta-laktamy a aminoglykosidy (Jindrak, 2014; ECDC,
2017).

Rezistence ke glykopeptidim je zprostifedkovana diky zisku geni VanA nebo VanB.
Fenotyp VanA je vysoce rezistentni k vankomycinu, a s proménlivou Grovni rezistence
k teikoplaninu. Fenotyp VanB ma pak ve vétsin€ piipadti proménlivou Groven rezistence
pouze k vankomycinu (ECDC, 2017).
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Vyskyt kmenu E. faecum rezistentnich k vankomycinu v roce 2016 v Evropé:
Rezistence téchto kment k vankomycinu nebyla zaznamenana hned v nékolika statech
Evropy (Estonsko, Finsko, Island, Lucembursko, Slovinko). Pomérné¢ vysoké procento
rezistentnich E. faecalis k vankomycinu bylo na Kypru (46,3 %), v Ceské republice jich
rezistentnich bylo 7,8 % (ECDC, 2017).

V Ceské republice je u E. faecalis rezistence k ampicilinu nizka, a k vankomycinu
velmi nizka, HLR (high-lever resistance) k aminoglykosidim je vysoka. U E. faecium je
extrémné vysoka rezistence k ampicilinu a HLR K aminoglykosidim je také velmi

vysoka, k vankomycinu je jeho rezistence pomérné nizka (Jindrak, 2014).

252. GRAMNEGATIVNI BAKTERIE

také vyhodu na vSech mistech, kde jsou obklopeny proudici tekutinou, protoze
nedochézi k odnosu exoenzymul a jejich produkti jako u grampozitivnich bakterii,
infekce mocovych nebo Zlu¢ovych cest jsou proto vyvolany nejcastéji gramnegativnimi
bakteriemi. Jejich vnéj$i membrana je hydrofobni, tudiZ ma niZ§i pfilnavost k riznym

povrchiim, proto maji vyvinuté fimbrie, které se k tomuto ucelu vyvinuly (Benes, 2009).

2.5.2.1. Enterobacteriaceae

Svym metabolismem jsou si tyto bakterie geneticky pfibuzné, jsou fakultativné
anaerobni a dokazi okyselit glukézu za vzniku plynu. Diky dovednosti kvasit cukr se
jim také fika fermentujici ty¢inky. Soucasti jejich vné€j§i membrany je lipopolysacharid,
diky némuz lze rozliSit 150 odliSitelnych druht na zaklad¢é antigenti a chemickych
vlastnosti. Kolonizuji gastrointestindlni trakt, pfevazné pak sliznice tlustého stieva

(Benes, 2009; Schindler, 2014).

Bakterie z ¢eledi Enterobacteriaceae se ftadi k multirezistentnim bakteridlnim
puvodcim infekci spojenych se zdravotni péci. Ve vétsing ptipadi produkuji enzymy
beta-laktamazy. Zakladni enzymy téchto bakterii jsou TEM-1, TEM-2 a SHV-1, od
kterych je odvozena tada Sirokospektrych beta-laktamaz ESBL, které se nejcastéji

vyskytuji u nemocni¢nich kment klebsiel a E. coli (Sramova et al., 2013).

Beta-laktamazy typu AmpC, které jsou kédované na chromozomech, je mozné nalézt u
nemocni¢nich kment, jako jsou Enterobacter sp., Serratia sp., Proteus vulgaris,

Citrobactrer sp. a Morganella morganii (Sramova et al., 2013).
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25211 Infekce vyvolané Escherichia coli

Escherichia coli je ze vSech escherichii nejvyznamnéjsi, je pravidelny komenzal
V tlustém stfevé. Za urCitych podminek je schopna piijimat plazmidy, jeZ nesou
metabolické geny, geny rezistence (napi. beta-laktamaz), ale 1 geny pro produkci toxint.
Maji rizné projevy virulence, podle toho se také fadi do nékolika skupin, které mohou
vyvolat i fadu lidskych onemocnéni (Schindler, 2014). NejcastéjSim onemocnénim,
které vyvolava, jsou prijmova onemocnéni, ale také infekce zluCovych cest, nebo sepse

(Benes, 2009).

Lécba antibiotiky je u prijmovych onemocnéni zbyte¢nd, v nékterych pripadech miize
byt dokonce nebezpecnd, protoze by mohla usnadnit vznik hemolyticko-uremického
syndromu. Zadouci je v tomto piipadé podani antibiotik v piipadé infekci zptisobenych
enteropatogenni E. coli, ktera vyvolava prijmy u novorozencu, v tomto piipadé se

podavé gentamicin (Benes, 2009).

K 1é¢bé infekci, které probihaji mimo stfevo, se pak podava napi. kotrimoxazol nebo
nitrofurantoin k 1é¢bé infekci mocovych cest, u téhotnych Zzen se pak podavaji
aminopeniciliny, podle vysledku citlivosti z kultivace se podédvaji bud’ samostatné,
v piipadé dobré citlivosti vyvolavajiciho kmene, nebo spolecné s inhibitory beta-
laktamaz. U 1é¢by zavaznych infekci se pak podavaji cefalosporiny 2. az 3. generace,
kdy mohou byt k 1écbé potencidlné pridany aminoglykosidy do kombinace.
V nemocnicich se vSak mohou vyskytovat multirezistentni kmeny E. coli, v tom ptipadé

se pak l1écba antibiotiky striktné fidi vysledky citlivosti (Benes, 2009).

Rezistence E. coli vi¢i antibiotikiim se ¢asto rozviji bud’to mutaci, coz lze pozorovat u
rezistence Kk fluorochinolonim, nebo ziskem mobilnich genetickych elementt, které
koduji mechanismy rezistence, jako je produkce Sirokospektrych beta-laktamaz (ESBL)
a karbapenemaz. ESBL jsou enzymy, které ud€luji rezistenci k vétSin¢ beta-
laktamovym antibiotikim, vcetné cefalosporinti 3. generace, c¢asto jsou u nich
pozorovany i1 kombinace s jinymi mechanismy rezistence, diky CemuZz vznikaji

multirezistentni kmeny (ECDC, 2017).

Karbapenemy obvykle uc¢inku ESBL odolavaji, nékdy mohou byt pouze jednou z mala
moznosti 1é¢by tézkych infekei. Nové hrozici hrozbou je vSak u E. coli rezistence viaci

karbapenemum, ktera je zpusobena tzv. karbapenemazami. Karbapenemazy jsou
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enzymy, které by prakticky mohly zplsobit rezistenci ke vSem dostupnym beta-
laktamovym antibiotikim (ECDC, 2017).

25212 Infekce vvolané klebsielami

Klebsiely maji mohutné polysacharidové pouzdro, diky tomu jsou nepohyblivé a maji
mukoézni vzhled, pravé toto pouzdro je jednim z faktort virulence. Rod Klebsiella je
tvofen nékolik druhy, nejvétsi vyznam z nich maji K. pneumoniae a K. oxytoca (Benes,
2009; Schindler, 2014).

Klebsiely jsou bézné pfitomny ve stolici, mala ¢ast se jich nachdzi i na kiizi. Jsou ¢asto
puvodci mocovych infekci v komunité, ale 1 druhym nejcastéjSim ptivodcem mocovych
infekci v nemocnici, také zplsobuji vaznd onemocnéni, jako jsou novorozencké
meningitidy, sepse a gastroenteritidy, velky vyznam maji ale i u infekci plic (Schindler,

2014).

Podobn¢ jako u E. coli mtze byt K. pneumoniae rezistentni na mnoho antimikrobialnich
latek a jejich rezistence je Casto zpusobena prostiednictvim plazmidi. Rozdil od E. coli
spoCiva vtom, Zze K. pneumoniae ma chromozomalné zakdédovanou beta-laktamazu
ttidy A, je tedy pfirozené rezistentni k aminopenicilinim. Mnoho novych variant ESBL
bylo ptivodné identifikovano U K. pneumoniae, nasledné pak byly nalezeny i u E. coli
(ECDC, 2017).

25213 Infekce vyvolané rody Morganella — Proteus

Tyto rody maji spoustu stejnych vlastnosti, protoZe vznikly rozpadem z pivodniho
jediného rodu Proteus. Jsou producenti uredzy, ktera Stépi mocovinu, takZe jejich rist
doprovazi typicky zapach. Co se tyké patogenity, ta je u téchto bakterii pomerné nizka,
tyto bakterie se bézné nachazi v lidském stieve, u zdravych jedinct vyvolavaji pouze
infekce mocovych cest. U osob, které jsou oslabené, mohou byt tyto bakterie puvodci

infekci ran, nozokomialnich pneumonii, ale i sepsi (Benes, 2009).

Rod Morganella s jedinym zastupcem M. morganii nebyva pivodcem nozokomialnich
infekei pfili§ Casto. VéEtSinou tento kmen byvé identifikovan v mo€i a v rdnéch, pfi
bakteriémii mohou byt pivodci infekci ZluCovych cest u pacientli, ktefi maji drenaz
Zlucovych cest. Tyto kmeny byvaji vétSinou rezistentni k ampicilinu a k cefalosporiniim

1. a 2. generace (Benes, 2009).
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Rod Proteus zahrnuje dva medicinsky vyznamné druhy, a to P. vulgaris a P. mirabilis.
Jejich spole¢na vlastnost je nenaro¢nost a plazivy pohyb. P. mirabilis netvofi indol, je
to tedy ,,indol negativni proteus®, jehoz faktorem virulence je napf. toxicka ureéaza,
zpusobuje u déti nozokomialni infekce mocovych cest, u zen komplikuje urolitidzu a
Vv nemocnicich byva komplikaci u del$i dobu zavedenych katétra. P. vulgaris zptisobuje
infekce v mensi mife. U novorozenci mize zpusobovat prijmy, ma na svédomi ale i

infekce bércovych viedt (Schindler, 2014).

25214 Infekce vyvolané rody Enterobacter — Citorbacter — Serratia

Tyto bakterie maji velmi nizkou patogenitu, nevyvolavaji tudiz primarni infekce u
zdravych osob, patfi vSak mezi pfilezitostné pivodce infekci spojenych se zdravotni
péci, kde zpisobuji infekce pfevazné respiracéni nebo urogenitalni, mohou také zpusobit
infekce dekubitl. Rozlisit skute€né onemocnéni a pouhou kolonizaci miize byt pomérné

slozité (Benes, 2009).

Tyto bakterie jsou pfirozené¢ rezistentni na b&Zzna antibiotika, vétSinou je mozné
predpokladat rezistenci k aminopenicilinim a cefalosporinim 1. a 2. generace, nékteré
bakterie jesté navic ziskaly rezistenci zprostiedkované pomoci plazmidi, proto je jejich

citlivost v laboratofi stanovovana individualné (Benes, 2009).

Rod Enterobacter — tyto bakterie jsou velmi podobné klebsielam, zejména pak E.
cloacae je velmi podobny K. pneumoniae. Bakterie jsou pfitomné v tlustém stieve, a
podobné jako klebsiely mohou vyvolat meningitidy nebo sepse u starSich osob a
novorozencu, tyto dvé bakterie se navzajem pak odliSuji pomoci biochemickych testt.
K cefalosporinlim 1. generace a k penicilintim je rezistentni, k cefotaximu byva citlivy.

Problémem byva inducibilni tvorba beta-laktamaz (Schindler, 2014).

Rod Serratia je specificka tim, ze produkuje Cerveny pigment, ktery je nerozpustny a
zbarvuje tak kolonie. Vyznamnym zastupcem je Serratia marcescens. Zpusobuje
infekce spojené se zdravotni péci, jako jsou respiracni infekce, a to hlavné pfi
asistovaném dychani, infekce mocovych cest nejsou pfili§ Casté. Je rezistentni

K penicilinim a cefalosporintim 1. generace (Schindler, 2014).

Bakterie rodu Citrobacter vyuziva jako zdroj energie citrat, jsou soucasti flory tlustého

stieva, antigenné a biochemicky jsou podobné salmoneldm, maji vS§ak mnohem nizsi
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patogenitu nez enterobakter. Mohou ojedin€le zpisobovat enterokolitidy,

novorozenecké meningitidy, sepse, nebo infekce mocovych cest (Benes, 2009).

2.5.2.2. Nefermentujicici bakterie
Tyto bakterie Ziji saprofyticky, nejsou schopné rust bez ptistupu kysliku a produkuji

oxidazu. Jsou odolné a nenarocné. Nejsou vybaveny mechanismy pro piekonavani
imunity, takze po priniku do organismu jsou vét§inou ni¢eny mechanismy nespecifické
imunity. Proto tyto bakterie vyvolavaji nebezpecné infekce pouze pfti tézkych poskozeni
imunitnich mechanizmd, nebo pfi destrukci ptirozenych bariér (Benes, 2009; Schindler,
2014).

Pseudomonas aeruginosa i Acinetobacter sp. obsahuji enzymy, které¢ jsou kodované na
plazmidech, ale i chromozomalné. Velmi Casto se tento typ rezistence kombinuje i
Sjinymi mechanismy, jako je sniZzeni propustnosti vnéjs$i membrany nebo

cytoplazmatické membrany (Sramova et al., 2013).

25221 Pseudomonddové infekce
Nejcastéji se u Clovéka vyskytuje Pseudomonas aeruginosa, Vv prostiedi se vyskytuje

spiSe v biofilmu. M4 pomérné vysokou rezistenci k fyzikalnim a chemickym vliviim,
muze prezivat i v roztocich s nedostatecnou koncentraci dezinfekcnich prostredkt. Je
producentem pouzderného polysacharidu nekrotoxinu A, coz je jeho hlavni faktor

virulence, produkuje vSak i jiné extracelularni enzymy, jako je napf. proteaza, nebo
elastaza (Schindler, 2014).

Vétsinou P. aeruginosa zpusobuje vazné infekce, a to jak systémové, tak i lokalni.
Infekce jimi zptisobené mohou byt vnéjSiho ptvodu, tedy z prostiedi ¢i od jinych
pacientd nebo vnitfniho ptvodu ze stolice. Zptsobuje infekéni onemocnéni kize,
dekubitt, popalenych ploch, respira¢niho a urogenitalniho traktu. Muze také vyvolat
sepse nebo meningitidy, pokud invaduje do tkdni a do krevniho fecist¢ (Schindler,

2014).

Tato bakterie je ke spousté antibiotik pfirozené rezistentni, spousta kmend si navic
osvojila rezistenci k dalsim ptipravkim. P. aeruginosa se mize stat rezistentni i
v pribéhu 1écby. Podavani antibiotik se v tomto piipadé fidi citlivosti izolovaného

kmene u konkrétniho pacienta (Benes, 2009).
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Antibiotikem volby mohou byt cefalosporiny 3. — 4. generace (ceftazidim),
karbapenemy (meropenem), ¢i protipseudomonddové peniciliny (piperacilin).
Vzhledem Kktomu, Ze se stile rozSifuje tvorba beta-laktamaz, piestal se postupné
samotny piperacilin podavat a nyni se nahrazuje kombinaci piperacilin/tazobaktam. Je
také mozné podavat ciprofloxacin, a to pti 1é¢bé respiracnich infekei, které doprovazi
cystickou fibrézu v ptipadé zachované citlivosti, jinak se podéavaji inhala¢ni cestou

aminoglykosidy nebo kolistin (Benes, 2009; Benes, 2018).

Pfirozena rezistence pseudomonad je umoznéna na zéklad¢ jejich selektivni schopnosti
zabranit molekulam antibiotik, aby se dostaly pfes jejich vnéj$i membranu, nebo jsou

antibiotika z bunky odstranény za pomoci aktivniho transportu (ECDC, 2017).

Rezistence u pseudomondd mulze byt i ziskand, ta mize mit i1 vice moznych
mechanismi, véetné modifikace cilového mista plisobeni antibiotik, efluxu a snizeni

propustnosti vnéj§i membrany (ECDC, 2017).

Vyskyt kmenu P. aeruginosa rezistentnich k piperacilin/tazobaktamu v roce 2016
v Evropé: Zadny rezistentni kmen k tomuto antibiotiku se neobjevil na Islandu, nejvice
rezistentnich kmenti bylo v Rumunsku (48,8 %), v Ceské republice jich bylo
rezistentnich 25,3 % (ECDC, 2017).

Vyskyt kmenu P. aeruginosa rezistentnich K fluorochinolonim v roce 2016
Vv Evropé: Nejméné rezistentnich téchto kment bylo v Estonsku (3,6 %), naopak
nejvice rezistentnich pseudomonad k fluorochinolonim bylo v Rumunsku (51,7 %),
v Ceské republice 34,7 %, &imz jsme se umistili mezi 5 poslednich statd Evropy
(ECDC, 2017).

Vyskyt kmenui P. aeruginosa rezistentnich k ceftazidimu v roce 2016 v Evropé:
Nejlépe se umistil Island, kde se neobjevily Zadné rezistentni kmeny, a Nizozemsko,
kde jich bylo 3,3 %, nejhife pak Rumunsko (44,2 %), Ceska republika (19,2 %) se
nachazela pod evropskym pramérem, ktery byl 13 % (ECDC, 2017).

Vyskyt kmend P. aeruginosa rezistentnich ke karbapenemim Vv roce 2016
v Evropé: Nejlépe na tom bylo Dansko, kde se nevyskytl Zadny rezistentni kmen
K témto antibiotikéim, nejhtife se umistilo Rumunsko (51,6 %), Ceska republika (8,8 %)

byla nad evropskym primérem (15 %) (ECDC, 2017).
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25.2.2.2. Infekce vyvolané rodem Acinetobacter
Medicinsky nejvyznamnéj$im druhem je Acinetobacter baumanii, ktery je puvodcem

infek¢nich nemocni¢nich onemocnéni, jako jsou infekce mocovych cest, infekce
dekubitd, katétrové respiracni infekce, a to pievazné u oslabenych pacientd na
pracovistich intenzivni péce (Jindrak, 2014). Podobn¢ jako u MRSA, VRSA a VRE, iu
této bakterie v poslednich letech narGsté jeji vyznam, protoze multirezistetni kmeny této
bakterie jsou problém nejen v evropskych, ale i v americkych nemocnicich (Pharma —

Reports, 2012).

Antibiotikem volby byva imipenem/meropenem, jako alternativu lze podat amikacin

nebo ciprofloxacin, u multirezistentnich kmeni se podéava kolistin (Jindrak, 2014).

Acinetobacter spp., a zejména A. baumanii je pfirozené rezistentni vuc¢i spousté
antimikrobnich latek, a to vzhledem Kk jejich schopnosti selekce, ¢imz zabranuji priniku
riznych molekul skrz vné€j§i membranu. Ziskana rezistence je vysledkem

chromozomalnich muta¢nich zmén a ziskem genii rezistence pomoci plazmidia (ECDC,

2017).

Vyskyt kmeni Acinetobacter spp. rezistentnich k fluorochinolonim v roce 2016
v Evropé: zadny rezistentnich kmenti k tomuto antibiotiku se neobjevil ve Finsku,
v Irsku jich bylo 1,5 %, nejvice rezistentnich kmeni bylo Recku a v Chorvatsku (94,9

%), Ceska republika (17, 5 %) byla nad evropskym primérem (39 %).

Vyskyt kmenii Acinetobacter spp. rezistentnich k aminoglykosidim Vv roce 2016
v Evropé: Nejlépe Vv této oblasti na tom bylo Dansko, kde nebyl identifikovan Zadny
rezistentni kmen, nejhiife na tom bylo Rumunsko (83,5 %), Ceska republika 8,8 %) byla

nad evropskym primérem (35,2 %).

Vyskyt kmenu Acinetobacter spp. rezistentnich ke karbapenemim v roce 2016
v Evropé&: Zadné rezistentni kmeny nebyly izolovany v Dansku, Finsku, Irsku,
Holandsku a Norsku. Nejvice rezistentnich kmeni ke karbapenemiim bylo
identifikovano v Recku (95,4 %), Ceska republika méla rezistentnich 1,8 % kment, coz

je nad evropskym pramérem (35,1 %).
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3. Cile prace a hypotézy
3.1. Cile prace

1. Moznosti detekce rezistentnich bakteridlnich patogenti v rutinni mikrobiologické

diagnostice.

2. Retrospektivni analyza vysledkli mikrobiologickych vySetfeni pacienti Thomayerovy

nemocnice se zamefenim na vyskyt rezistentnich bakteridlnich kment.

3. Moznosti vyuziti ziskanych dat pro prevenci vyskytu nozokomidlnich infekci.

3.2. Hypotézy

1. Nejvyssi vyskyt rezistence na antibiotika bude u enterobakterii, zejména kmenti rodu
Klebsiella.

2. Na zékladé znalosti dynamiky vyskytu rezistentnich bakteridlnich patogent je mozné

predikovat preventivni opatfeni proti vyskytu nozokomialnich onemocnéni.
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4. Metodika

Data, kterd byla zpracovdna v této praci, jsou vysledky =ziskané na zékladé
mikrobiologickych vysetfeni pomoci diskové difuzni metody (DDT) a minimalni
inhibi¢ni citlivosti (MIC). Na vySetfeni nékterych kmena jsem se podilela v listopadu
roku 2017, a to pod odbornym dohledem laborantky. Celkem jsem vysettila 20 citlivosti
na gramnegativni ty¢ky a 10 citlivosti na stafylokoky pomoci metody DDT. Stanoveni,
ktera jsem si vyzkousela, byla soucasti vysledkt, ze kterych jsem délala nésledné

analyzy. Vysledky dvou z téchto vySetfeni jsou k vidéni v priloze €. 1.
METODA DDT

Princip metody je zaloZen na difuzi antibiotickych molekul z disku do média na
kultivaéni piid€ za tvorby koncentraéniho gradientu s klesajici koncentraci smérem od
disku. Ur¢ita koncentrace antibiotik potla¢uje rust mikroba a na kultivaéni padé se
vytvaii inhibi¢ni zéna okolo antibiotickymi disku. Priméry IH se méii a posuzuji se

citlivosti na dané ATB.
1. Pfiprava inokula

Jako prvni jsem si pro ptipravu inokula pfipravila 2 ml fyziologického roztoku, do n¢j
jsem, z narostlé ¢isté bakterialni kultury (po 24. hod. kultivaci, z neselektivni pudy),
prenesla sterilni bakteriologickou klickou 3-5 kolonii. Rozetiela v roztoku, aby vznikla
suspenze bakteridlniho kmene a zméfila hustotu pomoci denzitometru, aby odpovidala
hodnoté 0,5 McFarlanda. Inokulum musi byt dobie udélané, aby po inkubaci na

kultivaéni ptidé€ vytvoftilo splyvavy nartst.
2. Inokulace

Inokulaci jsem provadéla pomoci sterilniho vatového tamponu, ten jsem ponofila do
pfipravené¢ho inokula ve zkumavce, odstranila piebyte¢nou tekutinu tlakem proti

zkumavce a naockovala valivym pohybem tamponu na celou plochu MH-agaru.
3. Aplikace antibiotickych diskli u diskové metody

Po naockovani pud jsem pomoci speciadlniho aplikatoru, u nékterych antibiotik také
pomoci sterilni injekéni jehly, umistila né€kolik antibiotickych diski. Aplikace musi byt

provedena do 15 minut od inokulace ptad. Diskll jsem aplikovala max. 6 tak, aby byly
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2,5 cm od sebe (stred od stiedu). Kladla jsem velky diraz na to, aby se jiz aplikovany

disk nehybal, coz je velmi diilezité, jelikoz antibiotikum okamzité difunduje.
4. Inkubace

Po max 15 minutdch po nakladeni vSech diskli potfebnych k vySetfeni citlivosti jsem
misky dala kultivovat do termostatu vickem doli. JAK DLOUHO A JAKOU
TEPLOTU - TO ZALEZ{ NA KMENU

5. Odecet diskové metody

Po kultivaci jsem s panem docentem Cermakem méfila priméry zén inhibice ristu
pomoci kalibrovaného métitka. Namétené hodnoty, tedy velikosti inhibi¢nich zén jsem

zapsala do programu LIS.

Na zékladé¢ zméfenych inhibi¢nich z6n jsem hodnotila, zda je kmen citlivy nebo

rezistentni.

Jako citlivy kmen jsem mohla oznacit ten, ktery mel primér IH stejny nebo vétsi, nez
udava tabulka breakpointii/nez ptipustné rozmezi prumérd inhibi¢nich zon vytvarenymi
referenénimi kmeny (tabulka ¢. 4) a nebylo nutné provést metody ke stanoveni

rezistence.

Jako rezistentni jsem naopak mohla oznacit ten, kde byla zoéna v okoli antibiotického
disku je mensi nez pfedepsané rozmezi inhibicnich z6n. Rezistentni jsem oznacila i ta
ATB, u kterych sice byla zona inhibice, ale testovany kmen mél pfirozenou rezistenci

k tomuto ATB, pfirozena rezistence ma vzdy vyssi vahu nezli vysledek DDT.

Citlivost lze stanovovat i pomoci jinych metod, jako je metoda E-test nebo stanoveni

MIC.
METODA E-TEST

Princip metody je zaloZen na stanoveni minimalni inhibi¢ni koncentrace antibiotika
pomoci diagnostického prouzku, jenz je napustén postupné se snizujici koncentraci

ATB. Je to komer¢né vyrabény test (prouzek).
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METODA STANOVENI MIC

Princip metody je zalozen na stanoveni minimalni inhibi¢ni koncentrace (MIC) v
mikrotitracni desticce s ATB v riznych koncentracich. Odecitd se nejmensi

koncentrace, kterd inhibuje viditelny rastu bakterie

Dale jsem sbirala data z téchto vySetfeni, a to pomoci programu KMB SYSTEM Envis
® a zpracovavala jsem je v programu Microsoft Office Excel 2013. Pii sbéru dat
v programu Envis ® jsem si pro zamezeni opakovani stejného nalezu od jednoho
pacienta ptfi opakovaném vySetieni nastavila lhitu 90 dni. V programu jsem si dale
zadala nazev patogena a obdobi, ze kterého jsem data o tomto plivodci zpracovavala.
Postupné jsem tato data exportovala z programu Envis ® do programu Microsoft
Office Excel 2013. Do Excelu se exportovala tabulka s udaji o tom, na jakém oddéleni
se dany patogen vyskytoval, rodné cislo pacienta, u kterého byl tento patogen
detekovan, na jaky typ antibiotik byl patogen testovan a jestli byl k tomuto antibiotiku
citlivy nebo rezistentni, u producentii beta-laktamaz se zobrazovalo, ktery typ beta-
laktamdz dany pivodce produkuje. VSechna data jsem srovnala abecedné podle
oddéleni a rucné pocitala, kolik citlivosti se na daném oddéleni na konkrétniho patogena
testovalo, a kolik z téchto patogeni je rezistentnich. To jsem postupné zapisovala do
vytvorené tabulky, kde jsem pak pomoci funkci Excelu secetla celkovy vyskyt patogena
na daném oddéleni a kolik procent z nich bylo tedy rezistentnich k danému typu
antibiotika, nebo kolik procent z nich produkovalo n&jaky typ beta-laktamaz. Z téchto
tabulek jsem pak vytvarela pomoci Excelu grafy, které jsou soucasti vysledku této

prace.
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5. Vysledky
5.1. Vysledky dle jednotlivych bakterii

5.1.1. Vysledky u grampozitivnich bakterii
U téchto bakterii byly testovany citlivosti k jednotlivym typtim antibiotik. Citlivost byla

testovana u S. pneumoniae, S. pyogenes, S. agalactiae a S. aureus.

5.1.1.1. Staphylococcus aureus

Vyvoj rezistentnich kmend Staphylococcus aureus v letech 2015-2017 je zaznamenan
v grafu (obr. 1). Lze vycist zvySeny vyskyt MRSA v roce 2016, v roce 2017 doslo ale
ke snizeni poctu MRSA, a to na 6,9 % z celkem 1252 testovanych STAU.

Vyvoj rezistence k meticilinu u rodu
Staphylococcus aureus 2015-2017

2205 100,0%
2000
80,0%
1368
1500 1252 60,0%
1000 20,0%
0,
500 7,4% 12,7% 6.9% 20,0%
0 0,0%
2015 2016 2017

N STAU e 9% MIRSA

Obrazek ¢. 1: Procentualni zastoupeni MRSA vzhledem k celkovému poctu

testovanych bakterii Staphylococcus aureus v letech 2015-2017. Zdroj: vlastni.

5.1.1.2. Streptococcus pneumoniae

Graf (obr. 2) znazoriuje, kolik procent z celkového poctu testovanych S. pneumoniae
bylo v letech 2015 -2017 rezistentnich k erytromycinu a penicilinu. Celkem bylo v roce
2015 provadéno 150 testu citlivosti k erytromycinu a 154 k penicilinu, v roce 2016 bylo
provedeno 145 testu citlivosti k erytromycinu a 148 k penicilinu, v roce 2017 pak bylo

provedeno 118 testu citlivosti S. pneumonie k eryromycinu a 124 testd k penicilinu.
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REZISTENCE S. PNEUMONIAE K PENICILINU A
ERYTROMYCINU 2015-2017
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Obrazek €. 2: Vyvoj rezistence Streptococcus pneumoniae k penicilinu a erytromycinu
v letech 2017-2017 v procentech vzhledem k celkovému poctu testovanych S.

pneumonie na citlivost k témto antibiotikiim. Zdroj: vlastni.

5.1.1.3. Streptococcus agalactiae a Streptococcus pyogenes

U téchto bakterii byla sledovana rezistence k erytromycinu. Celkem bylo testovano
v roce 2015 — 275 bakterii S. agalactie a 460 bakterii S. pyogenes, v roce 2016 bylo
testovano 291 bakterii S. agalactiae a 477 bakterii S. pyogenes, a v roce 2017 celkem
275 bakterii S. agalactiae 361 S. pyogenes. Vys§i procento rezistentnich bakterii
k erytromycinu se objevuje u S. agalactiae, kde jich bylo rezistentnich celkem 32,7 %
z celkového poctu testovanych. U S. pyogenes to vroce 2017 bylo celkem 12,5 %.
Vyvoj téchto rezistenci lze sledovat v grafu (obr. 3).
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REZISTENCE K ERYTROMYCINU U S. AGALACTIAE A S.
PYOGENES V LETECH 2015-2017
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Obrazek ¢. 3: Rezistence bakterii Streptococcus pyogenes a Streptococcus agalactiae
k erytromycinu v procentech k celkovému poctu jednotlivych testovanych druhd. Zdroj:

vlastni.

5.1.1.4. Rod Enterococcus

Graf (obr. 4) znazorfuje rezistenci enterokokd v procentech Kk vankomycinu a
ampicilinu v letech 2015-2017. Celkem bylo vroce 2015 provedeno 1376 testi
citlivosti enterokokti k ampicilinu a 1375 testt k vankomycinu, v roce 2016 to pak bylo
1431 testu citlivosti k ampicilinu a 1425 testi k vankomycinu, vroce 2017 bylo

provedeno 1388 testi citlivosti k ampicilinu a 1384 testi citlivosti k vankomycinu.

PROCENTUALNi ZASTOUPENI REZISTENTNICH

ENTEROKOKU K JEDNOTLIVYM ANTIBIOTIKOM
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Obrazek ¢. 4: Vyvoj rezistence enterokokid k ampicilinu a vankomycinu v letech 2015-
2017 v procentech vzhledem k celkovému poctu testovanych enterokokti na citlivost

Kk témto antibiotikim. Zdroj: vlastni
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51.2. Vysledky u gramnegativnich bakterii 7 Celedi Enterobacteriaceae

U bakterii, které patii do této Celedi, je typicka jejich enzymatickd inaktivace antibiotik,
proto jsem se u téchto bakterii nezaméfovala na rezistenci ke konkrétnim antibiotiklim,
ale pouze na to, které z nich produkuji beta-laktamazu typu ESBL, AmpC inducibilni
(AmpCi), AmpC konstitutivni (AmpCk) nebo dokonce kombinaci ESBL + AmpC.
Podle toho jsem dale posuzovala, kolik procent z celkového poctu bakterii je
producenty alesponi jednoho typu beta-laktamazy a kolik jich je n&jakym zpisobem
rezistentnich. Konkrétn¢ se jedna o bakterie Citrobacter, Enterobacter, Escherichia,

Klebsiella, Morganella, Proteus a Serratia.

5.1.2.1. Rod Citrobacter

V grafu (obr. 5) je pomoci kiivky znazornéno, jak se postupné snizuje procento
citrobakterti produkujicich beta-laktamazu i pies to, ze od roku 2016 doslo ke zvySeni
celkového poctu téchto bakterii, u kterych byla testovana produkce néjakého typu beta-
laktaméz. Sledovany jsou zde rizné druhy citrobakterdi, které se Vv Thomayerové
nemocnici vyskytly. Tento kombinovany typ grafu byl zvolen z divodu znazornéni
dvou odlisnych tdaju (absolutni poéty a procenta nestejné velkych soubori). Kiivka
tudiz neodpovida ptesnému procentudlnimu zastoupeni na sloupcovém grafu, ktery je
zde znazornén pouze pro piedstavu, jak se v pribehu let ménil pocet testovanych
bakterii na citlivost. Podobné to plati i u dalSich kombinovanych typt grafii, které jsem

pouzila u v8ech sledovanych bakterii z rodu Enterobacteriaceae.

Vyvoj rezistenci u rodu Citrobacter
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Obrazek €. 5: Znazornéni pomoci grafu procenta citrobakterti, u kterych byla
prokazana produkce nékterého ztypu beta-laktamaz, vzhledem k celkovému poctu

testovanych v letech 2015, 2016 a 2017. Zdroj: vlastni.

Typy beta-laktamaz, které byly produkovany nékterymi citrobaktery, jsou znazornény
v grafu (obr. 6). Lze tedy pozorovat, ze doslo ke snizeni producentdt AmpCi, coz vedlo
ke snizeni celkové rezistence vroce 2017. Produkce ESBL a AmpCKk v roce také

pomérné poklesla

Citrobacter - produkce rtznych typl beta-laktamaz
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Obrazek €. 6: Znazornéni typu beta-laktamaz produkovanych u citrobaktert vyjadieny
v procentech z celkového poctu testovanych citrobaktert v letech 2015 — 2017. Zdroj:

vlastni

5.1.2.2. Rod Enterobacter

U této bakterie lze pozorovat mnohem vyssi procento rezistentnich bakterii, nez u
citrobaktertu. V grafu (obr. 7) Ize ale podobné jako u citrobakteri pozorovat mirné
snizeni poctu enterobaktert produkujicich beta-laktamazu. | vtomto piipadé byl

sledovan vyvoj riznych druhti enterobaktert, jako napf. E. aerogenes nebo E. cloacae.
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Vyvoj rezistenci u rodu Enterobacter

440 421 431 393 100,00%
400 90,00%
360 80,00%
320 55,98% 70,00%
280 60,00%
ggg 50,00%
160 40,00%
120 30,00%
80 20,00%
40 10,00%
0,00%

2015 2016 2017

mmm Celkem testovanych e % rezistentnich z celku

Obrazek ¢. 7: Znazornéni procent enterobaktert produkujicich beta-laktamazu
z celkového mnozstvi enterobakteri testovanych na produkci beta-laktamaz v letech

2015-2017. Zdroj: vlastni.

U enterobaktert lze v grafu (obr. 8) pozorovat pomérné vysoky nartst produkce AmpCi
vroce 2016. Vroce 2017 ale opét doslo ke snizeni této produkce, tudiz 39,2 %
z celkového poctu testovanych enterobaktert bylo v roce 2017 producenty AmpCi.

Enterobacter - produkce riznych typl beta-laktamaz
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Obrazek ¢. 8: Znazornéni produkce beta-laktamaz riznych typia u enerobakterd
vyjadieny v procentech z celkového poctu testovanych enterobaktert v letech 2015 —
2017. Zdroj: vlastni

5.1.2.3. Escherichia coli

U bakterie Escherichia coli je témét shodné procento producentt beta-laktamaz v letech
2015-2017. V grafu (obr. 9) lze také pozorovat, ze ani celkové pocty testovanych

bakterii se b&hem let pfili§ neméni. V roce 2017 produkovalo v Thomayerové
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nemocnici beta-laktamazu necelych 8 % bakterii E. coli testovanych na produkci

enzymu beta-laktamaz.

Vyvoj rezistence u Escherichia coli
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Obrazek ¢. 9: Graf zndzoriujici produkci beta-laktamaz u Escherichia coli
v procentech z celkového poctu téchto bakterii testovanych na produkei beta-laktamaz
v letech 2015 - 2017. Zdroj: vlastni.

U Escherichia coli pievlada produkce beta-laktamazy typu ESBL, coz lze pozorovat
v grafu (obr. 10). Nejnizsi produkce ESBL byla u E. coli v Thomayerové nemocnici
v roce 2016, kdy ESBL produkovalo 4,9 % testovanych bakterii E-coli.

Escherichia coli - produkce rtznych typl beta-
laktamaz 2015-2017
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Obrazek ¢. 10: Graf zobrazujici typy beta-laktamaz produkovanych u E. coli vyjadieny
v procentech z celkového poctu testovanych bakterii na tuto produkci v letech 2015 —
2017. Zdroj: vlastni
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5.1.2.4. Rod Klebsiella

V grafu (obr. 11) 1ze vidét, ze produkce beta-laktamaz u klebsiel je pomérné konstantni,
Zde uz ale k produkci beta-laktamaz dochazi u pomérné vysokého procenta klebsiel, na
rozdil od E. coli. V roce 2017 bylo v Thomayerové nemocnici témét 30 % klebsiel,
které produkovaly alespon jeden typ beta-laktamazy z celkem 1252. V tomto ¢isle jsou
zapocitany vSechny druhy klebsiel, na které se v Thomayerové nemocnici testovala

produkce beta-laktamaz.

Vyvoj rezistenci u rodu Klebsiella
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Obrazek ¢. 11: Graf znazornujici produkci beta-laktamaz u klebsiel v procentech

vzhledem k celkovému poctu testovanych kment v letech 2015-2017. Zdroj: vlastni.
V grafu (obr. 12) 1ze vy¢ist, ze necelych 27 % z celkového poctu testovanych klebsiel

v roce 2017 produkovalo Sirokospektrou beta-laktamazu typu ESBL. Produkce

ostatnich typl beta-laktamaz je v pomérné€ nizkém zastoupeni do 2 %.
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Klebsiella - produkce rliznych typ( beta-laktamaz
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Obrazek ¢&. 12: Graf znazornujici typy beta-laktamaz, které se objevovaly u klebsiel
v letech 2015-2017 v procentech vzhledem k celkovému poctu testovanych. Zdroj:

vlastni.

5.1.2.5. Rod Morganella

Graf (obr. 13) znazoriuje procentudlni zastoupeni morganel produkujici beta-laktamazu
vzhledem k testovanym bakteriim. U tohoto grafu Ize pozorovat, ze kiivka neodpovida
presnému procentudlnimu zastoupeni na sloupcovém grafu, coz je tady zplsobeno
nizkym vyskytem morganel. Celkem jich v roce 2017 byla v Thomayerové nemocnici
testovano 143, z ¢ehoz 66,4 % produkovalo né&jaky typ beta-laktamazy. V tomto piipade

byl testovan druh pouze Morgenalla morganii.

Vyvoj rezistence u rodu Morganella
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Obrazek €. 13: Znazornéni pomoci grafu procenta morganel, u kterych byla prokézana

produkce nékterého ztypu beta-laktamaz, vzhledem k celkovému poctu testovanych

Vv letech 2015, 2016 a 2017. Zdroj: vlastni.

Graf (obr. 14) ukazuje, ze u morganel v Thomayerové nemocnici dochazi k produkci

pfevazené beta-laktamazy typu AmpCi, a to v roce 2017 az v témét v 57 % ze vSech

testovanych morganel.
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Obrazek ¢&. 14: Graf zobrazujici typy beta-laktamaz produkovanych u morganel

vyjadieny v procentech z celkového poctu testovanych bakterii na tuto produkci
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v letech 2015 — 2017. Zdroj: vlastni

5.1.2.6. Rod Proteus

Z grafu (obr. 15) Ize vy¢ist, Ze procento protet produkujicich beta-laktamazu je velmi

nizké. V roce 2017 navic doslo i k mirnému snizeni. Testovani byli druhy Proteus

mirabilis a Proteus vulgaris.
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Vyvoj rezistence u rodu Proteus
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Obrazek ¢. 15: Graf znazornujici produkci beta-laktamaz u rodu Proteus v procentech

z celkového poctu téchto bakterii testovanych na produkci beta-laktamaz v letech 2015 -

2017. Zdroj: vlastni.

U rodu Proteus je v grafu (obr. 16) vidét, ze pievlada produkce beta-laktamaz typu

ESBL, tedy Sirokospektrych beta-laktamaz. Ostatni typy beta-laktamaz, které

produkuje, se objevuji v minimalnim mnozstvi.
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Obrazek €. 16: Znazornéni typi beta-laktamdz produkovanych u protet vyjadieny

v procentech z celkového poctu téchto testovanych bakterii v letech 2015 — 2017. Zdroj:

vlastni.
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5.1.2.7. Rod Serratia

U rodu Serratia lze v grafu (obr. 17) sledovat zvySujici se procento testovanych bakterii
produkujicich Sirokospektrou beta-laktamazu, které v roce 2017 dosahovalo hodnoty 27
%. Vzhledem K nizkému poctu testovanych bakterii to vSak neni tak Klinicky
vyznamné, jako u klebsiel. Testovany na produkci beta-laktaméaz byly rtzné druhy

seratii, které¢ se v Thomayeroveé nemocnici vyskytly.

Vyvoj rezistenci u rodu Serratia
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Obrazek €. 17: Znazornéni procent serratii produkujicich beta-laktamézu z celkového
mnozstvi téchto kment testovanych na produkci beta-laktamaz v letech 2015-2017.

Zdroj: vlastni.
Graf (obr. 18) zobrazuje, ze nejvice seratii produkujici beta-laktamazu, produkuje tento

enzym typu AmpCi. V roce 2017 to bylo 23,2 % z celkového poétu testovanych seratii

na produkci beta-laktamaz.
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Serratia - poCet producentll beta-laktamaz vyjadreny v

procentech
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Obrazek ¢. 18: Graf zobrazujici typy beta-laktamaz produkovanych u seratii vyjadieny
v procentech z celkového poctu testovanych bakterii na tuto produkcei v letech 2015 —
2017. Zdroj: vlastni

5.1.2.8. Celkovy piehled bakterii Celedi Enterobacteriaceae

V grafu (obr. 19) je vyjadiené, kolik procent z celkového poctu testovanych bakterii na
produkci néjakého typu beta-laktamazy, ji skute¢né produkovalo. Lze zde pozorovat, ze
nejvice rezistentnich bakterii z celkového poctu testovanych, se v Thomayerové
nemocnici vyskytuje u rodu Morganella, ale vzhledem Kk nizkému poctu testovanych
vzorkl to nema az tak velky klinicky vyznam. Vysoké procento produkce je i u kmenti
Enterobacter, u ngj lze ale pozorovat mirné snizeni produkce enzymu inhibujicich

antibiotika.
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Obrazek ¢. 19: Procentualni zastoupeni jednotlivych baterii produkujici né&jaky typ
beta-latamazy vyjadiené z celkového poctu testovanych bakterii na jejich produkci

Vv letech 2015, 2016 a 2017. Zdroj: vlastni.

5.13. Vysledky u gramnegativnich nefermentujicich bakterii

U téchto bakterii byla sledovana podobné¢ jako u grampozitivnich bakterii rezistence ke

konkrétnim antibiotiktim, a to u rodu Acinetobacter a Pseudomonas aeruginosa.

5.1.3.1. Pseudomondady

Rezistence pseudomonad byla sledovdna ke Ctyfem riznym antibiotikim, a to k
ceftazidimu, ciprofloxacinu, meropenemu a piperacilin/tazobaktamu. Procento
pseudomonad rezistentnich K jednotlivym antibiotikim z celkového poctu testovanych
kment na tato antibiotika v letech 2015-2017 je znazornéno v grafu (obr. 20). V roce
2015 bylo provedeno celkem 597 testu citlivosti k ceftazidimu, 626 k ciprofloxacinu,
437 k meropenemu, a 452 k piperacin/tazobaktamu, v roce 2016 to pak bylo 582 testt
citlivosti k ceftacidimu, k ciprofloxacinu 577 testu citlivosti, kK meropenemu celkem 425
testt, a k piperacilin/tazobaktamu 436. V roce 2017 bylo provedeno 542 testu citlivosti
k ceftazidimu, 528 kciprofloxacinu, 414 kmeropenemu a celkem 438

k piperacilin/tazobaktamu.
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Obrazek ¢. 20: Grafické znazornéni procentualniho zastoupeni rezistentnich
pseudomonad k ceftazidimu, ciprofloxacinu, meropenemu a piperacilin/tazobabaktamu
v letech 2015-2017. Zdroj: vlastni.
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5.1.3.2. Rod Acinetobacter

U acinetobakterti lze v grafu (obr. 21) pozorovat sniZeni rezistence ke vSem tiem
sledovanym antibiotiktim, tedy ciprofloxacinu, gentamicinu i meropenemu. Rezistence
byla sledovana u vSech druhil acinetobakterd vyskytujicich se béhem let 2015-2017
v Thomayerové nemocnici, a u kterych byla testovana citlivost k danému antibiotiku.
Vroce 2015 byl provedeno celkem 65 testi citlivosti k ciprofloxacinu, 91 ke
gentamicinu a 60 k meropenemu, vroce 2016 to pak bylo 83 testu citlivosti
k ciprofloxacinu, ke gentamicinu 123 testu citlivosti a k meropenemu celkem 84, v roce
2017 se provedlo 66 testu citlivosti k ciprofloxacinu, 104 testi ke gentamicinu a 59

testi K meropenemu.
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Obrazek €. 21: Rezistence acinetobakterti k jednotlivym typiim antibiotik vyjadiena
v procentech z celkového poctu acinetobakter, u kterych byla k t¢émto antibiotikiim

testovana citlivost

5.2. Vysledky dle jednotlivych oddéleni

5.2.1. Vysledky u grampozitivnich bakterii

V této podkapitole je zobrazen vyskyt vyznamnych rezistentnich grampozitivnich
patogenti na jednotlivych oddé€lenich v Thomayerové nemocnici. Grafy zndzoriuji,
kolik procent jednotlivych patogeni bylo Vv letech 2015-2017 rezistentnich ke
konkrétnimu antibiotiku vzhledem k celkovému poctu téchto patogenti, u nichz k témto
antibiotikim byla testovana citlivost. Na vyvoj rezistenci bakterii na konkrétnich
oddé€lenich jsem vybirala pouze ty bakterie, u kterych byl vyskyt na tomto oddéleni vice
nez 50, aby nedochéazelo k chybé malych c¢isel. Patogeny s malym vyskytem byly
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sledovany pouze v pfipadé nahlého narGstu, ¢i naopak, pokud doslo k propadu

rezistentnich kmenu.

V tabulce (tab. 1) je znazornén celkovy pocet jednotlivych testovanych bakterii v daném

roce, a zaroven, kolik procent z téchto testovanych bakterii bylo rezistentnich ke

konkrétnimu antibiotiku.

Tabulka ¢. 1: Procentuélni zastoupeni rezistentnich kmena Enterococcus a S. aureus

k vybranym antibiotikim z celkového poctu téchto kmend, u nichz byla k témto

antibiotikiim testovana citlivost na oddéleni ARO v letech 2015 -2017. Zdroj: vlastni.

ARO 2015 | 2016 | 2017 2015 2016 2017
Bakterie (rezistence k % % %
ATB): celkem | celkem | celkem | rezistentnich | rezistentnich | rezistentnich
Enterococcus (ampicilin) 98 70 78 44,90% 45,70% 37,20%
Enterococcus
(vankomycin) 97 70 78 3,10% 1,40% 1,30%
S. aureus (meticilin) 49 145 45 6,10% 18,60% 17,80%

Z grafu (obr. 22) lze vy¢ist, Ze v roce 2017 doslo k vyznamnému poklesu rezistence

enterokokt k ampicilinu. Zaroven ale také doslo ke zvySenému vyskytu MRSA.
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Obrazek €. 22: Graf zndzornujici procentudlni zastoupeni MRSA z celkového poctu

testovanych STAU, a také zastoupeni enterokokd rezistentnich k ampicilinu a
vankomycinu na oddéleni ARO v letech 2015-2017.
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Vyskyt rezistentnich enterokoki a MRSA v procentech na oddéleni chirurgie
z celkového poctu téchto bakterii testovanych na citlivost ke konkrétnim antibiotikiim

v letech 201-2017 je znazornén v tabulce (tab. 2)

Tabulka ¢. 2: Procentudlni zastoupeni rezistentnich kmend Enterococcus a S. aureus
K vybranym antibiotikim z celkového poctu téchto kmend, u nichz byla k témto
antibiotikim testovana citlivost na oddéleni chirurgie dospé€li v letech 2015 -2017.

Zdroj: vlastni.

Chirurgie dospéli 2015 2016 2017 2015 | 2016 | 2017
Bakterie (rezistence k % % %
ATB): rezistentnich | rezistentnich | rezistentnich |celkem | celkem | celkem
Enterococcus (ampicilin) 22,3% 15,8% 16,8% 188 171 161
S. aureus (meticilin) 10,8% 24,0% 7,6% 288 375 224

V grafu (obr. 23) lze sledovat vyvoj rezistenci S. aureus a enterokokli na oddéleni
chirurgie pro dospélé. O obou téchto kmend doslo vroce 2017 na tomto oddéleni

K vyznamnému poklesu rezistenci.

Chirurgie dospéli

30,0%
25 O‘; 22,3% 20%
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Obriazek ¢. 23: Graf znazoriiujici procentudlni zastoupeni MRSA z celkového poctu
testovanych STAU a také zastoupeni enterokokt rezistentnich k ampicilinu na oddéleni
chirurgie v letech 2015-2017.

Vyvoj rezistence u S. pneumoniae na oddéleni ORL je znazornén v tabulce (tab. 3).

Tabulka ¢. 3: Procentudlni zastoupeni rezistentnich kmend Enterococcus a S. aureus
K vybranym antibiotikim z celkového poctu téchto kmend, u nichz byla k témto
antibiotikim testovana citlivost na oddéleni chirurgie dospéli v letech 2015 -2017.

Zdroj: vlastni.
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ORL 2015 2016 2017 2015 | 2016 | 2017
Bakterie (rezistence k % % %
ATB): rezistentnich | rezistentnich | rezistentnich |celkem | celkem | celkem
S. pneumoniae
(erytromicin) 14,0% 4,9% 6,3% 43 41 63

V grafu (obr. 24) je jasné viditelny pokles rezistence S. pneumoniae k erytromycinu na

oddéleni ORL v roce 2016. V roce 2016 vSak doSlo k mirnému narustu této rezistence.
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Obrazek ¢. 24: Graf znazornujici rezistenci S. pneumoniae K erytromicinu na oddéleni

ORL v letech 2015-2015. Zdroj: vlastni.

Rezistenci enterokokt k ampicilinu a STAU k meticilinu na internim oddéleni v letech

2015-2017 znézoriiuje tabulka (tab. 4).

Tabulka ¢. 4: Procentualni zastoupeni rezistentnich kmenti Enterococcus k ampicilinu

a S. aureus k meticilinu z celkového poctu téchto kmend, u nichz byla k témto

antibiotikiim testovana citlivost na internim oddéleni v letech 2015 -2017. Zdroj:

vlastni.
Interni oddéleni 2015 2016 2017 2015 2016 2017
%
Bakterie (rezistence k ATB): | % rezistentnich | % rezistentnich | rezistentnich | celkem | celkem | celkem
Enterococcus (ampicilin) 10,9% 9,7% 10,1% 311 288 326
S. aureus (meticilin) 11,3% 16,7% 18,6% 194 276 118

V grafu (obr. 25) znazoriujicim situaci na internim oddéleni v letech 2015-2017 lze

pozorovat zvySujici

enterokoki k erytromicinu je pomérné konstantni.

se procento rezistentnich STAU k meticilinu.

Rezistence
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Obrazek ¢&. 25: Graf znazorfujici rezistenci S. aureus k meticilinu a kmend enterokoki

k ampicilinu na internim oddéleni v letech 2015-2015. Zdroj: vlastni.

Situace nékterych patogeni na pneumologickém oddéleni v letech 2015-2017 je

znazornéna v tabulce (tab. 5).

Tabulka €. 5: Procentualni zastoupeni rezistentnich kment Enterococcus k ampicilinu
a S. aureus k meticilinu z celkového poctu téchto kment testovanych na citlivost

k danym antibiotikiim na plicnim oddé€leni v letech 2015 -2017. Zdroj: vlastni.

Pneumologicka klinika 2015 2016 2017 2015 2016 2017
% % %
Bakterie (rezistence k ATB): | rezistentnich | rezistentnich | rezistentnich |celkem | celkem | celkem
Entrococcus (ampicilin) 16,7% 28,6% 27,2% 96 91 92
Stafylokokus aureus
(meticilin) 16,7% 23,3% 14,2% 108 189 127

Graf (obr. 26) ukazuje, ze v roce 2017 doslo k vyznamnému sniZeni rezistence u rodu

STAU Kk meticilinu. U rodu Enterococcus doslo v roce 2016 ke zvySeni rezistence

K ampicilinu, ktera zacala v roce 2017 mirn¢ klesat.
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Obrazek €. 26: Graf znazornujici rezistenci S. aureus k meticilinu a kment enterokokut

k ampicilinu na plicnim odd¢leni v letech 2015-2015. Zdroj: vlastni.

Situaci vyvoje rezistence u enterokokli na urologickém oddéleni zndzornuje tabulka

(tab. 6).

Tabulka €. 6: Procentualni zastoupeni rezistentnich kment Enterococcus k ampicilinu

a S. aureus k meticilinu z celkového poctu téchto kment testovanych na citlivost

k danym antibiotikiim na urologickém oddéleni v letech 2015 -2017. Zdroj: vlastni.

Urologické oddéleni 2015 2016 2017 2015 | 2016 | 2017
Bakterie (rezistence k % % %
ATB): rezistentnich | rezistentnich | rezistentnich |celkem | celkem | celkem
Enterococcus (ampicilin) 3,3% 3,2% 5,8% 270 314 295

V grafu (obr. 27) 1ze pozorovat zvysujici se pocet rezistentnich enterokoki k ampicilinu

v roce 2017 na oddéleni urologie.
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Obrazek €. 27: Graf znazoriujici rezistenci enterokokd Kk meticilinu na urologickém

odd¢leni v letech 2015-2017. Zdroj: vlastni.

52.2. Vysledky u gramnegativnich bakterii 7 Celedi Enterobacteriaceae

To, jak se vyvijela situace s rezistentnimi kmeny produkujicimi beta-laktamézu na

oddéleni ARO je znazornéno pomoci tabulky (tab. 7).

Tabulka ¢. 7: Procentualni zastoupeni rezistentnich kmenti Enterobacter, E. coli a
Klebsiella jakozto producentii beta-laktamaz z celkového poctu téchto kmeni

testovanych na produkci beta-laktamaz na oddéleni ARO v letech 2015 -2017. Zdroj:

vlastni.
ARO 2015 2016 2017 2015 2016 2017
Bakterie: celkem celkem celkem % rezistentnich % rezistentnich % rezistentnich
Enterobacter 65 93 a4 80,0% 71,7% 70,5%
E-coli 80 55 69 15,0% 18,2% 17,4%
Klebsiella 86 130 105 36,0% 51,5% 47,6%

V grafu (obr. 28) je patrné, ze na oddéleni ARO v Thomayerové nemocnici doslo
k poklesu produkce beta-laktamaz u enterobakterti. U klebsiel tato produkce kolisa,
vroce 2016 produkovalo néjaky typ betalaktamazy vice nez polovina téchto

testovanych kment. U E. coli je produkce téchto enzymti pomérné konstantni.

ARO
100,0%
80,0%
80,0% 71,7% 70,5%
60,0% 51,§% 47,6%
°
40,0% 36,0% i o
20,0% 15,0% 18,2% % 6
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Obrazek ¢. 28: Graf znazornujici kolik procent bakterii rodu Enterobacter, E. coli a
Klebsiella bylo producenty beta-laktamaz na oddéleni ARO v letech 2015-2015. Zdroj:

vlastni.
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Situace s producenty beta-laktamaz na détské klinice je znazornéna pomoci tabulky

(tab. 8).

Tabulka ¢. 8:

Procentualni zastoupeni rezistentnich kmenid E. coli a Klebsiella

produkujici rizné typy beta-laktaméz z celkového poctu téchto kment testovanych na

tuto produkci na détské klinice v letech 2015 -2017. Zdroj: vlastni.

Détska klinika 2015 2016 2017 2015 2016 2017
Bakterie: celkem celkem celkem % rezistentnich % rezistentnich % rezistentnich

E-coli 341 349 366 2,1% 4,8% 4,9%

Klebsiella 61 74 77 6,6% 4,1% 9,1%

Pomoci grafu (obr. 28) 1ze sledovat vyvoj produkce beta-laktamaz u klebsiel a E. coli na
détské klinice. Produkce beta-laktamaz u klebsiel béhem let celkem kolisa, u E. coli
dochazi v roce 2017 k mirnému zvyseni této produkce. Celkové ale neni pocet téchto
producentl tak vysoky, procento producenti beta-laktaméz u klebsiel bylo v roce 2017
9,1

Détska klinika

10,0% 9,1%
8,0%
6,6%
6,0% 4,8% 4,9%
4,0%
0,
2,1% 4,1%
2,0%
0,0%
% rezistentnich % rezistentnich % rezistentnich
2015. 2016. 2017.
E-coli Klebsiella

Obrazek ¢. 29: Graf znazoriujici kolik procent bakterii rodu E. coli a Klebsiella bylo

producenty beta-laktamaz na détské klinice v letech 2015-2015. Zdroj: vlastni.

Rezistence bakterii kment E. coli a Klebsiella na oddé€leni geriatrie a nasledné péce

znazoriuje tabulka (tab. 9)

Tabulka €. 9: Procentualni zastoupeni rezistentnich kment E. coli a Klebsiella
produkujici rtizné typy beta-laktamaz z celkového poctu téchto kment testovanych na

tuto produkci na oddéleni geriatrie a nasledné péce v letech 2015 -2017. Zdroj: vlastni.

| Geriatrie a nasledna péce | 2015 | 2016 | 2017 | 2015 | 2016 | 2017
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Bakterie: celkem celkem celkem % rezistentnich % rezistentnich % rezistentnich
E-coli 68 57 18 17,6% 12,3% 27,8%
Klebsiella 54 33 16 61,1% 48,5% 68,8%

V grafu (obr. 30) je patrné, Ze toto oddéleni je jedno znejvyce problémovych
v Thomayerové nemocnici co se rezistenci tyka. u klebsiel i E. coli dochazi k pomérné
vysokému nartstu producentii beta-laktamaz. U klebsiel v roce 2017 produkovalo beta-

latamazu 68, 8 % ze vSech téchto testovanych kment.

Geriatrie a nasledna péce
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Obrazek ¢. 30: Graf znazoriujici kolik procent bakterii rodu E. coli a Klebsiella bylo
producenty beta-laktamaz na oddé¢leni geriatrie a nasledné péce v letech 2015-2015.

Zdroj: vlastni.

Situace s bakteriemi produkujicimi beta-laktamazu na oddé€leni chirurgie je znazornéna

v tabulce (tab. 10)

Tabulka €. 10: Procentualni zastoupeni rezistentnich kmend Enterobacter, E. coli a
Klebsiella produkujich beta-laktamazu z celkového poctu téchto kment testovanych na

tuto produkci na chirurgii v letech 2015 -2017. Zdroj: vlastni.

Chirurgie dospéli 2015 2016 2017 2015 2016 2017
Bakterie: celkem celkem celkem % rezistentnich % rezistentnich % rezistentnich
Enterobacter 81 93 72 66,7% 67,7% 51,4%
E-coli 326 358 297 7,4% 7,3% 8,1%
Klebsiella 206 176 176 25,5% 29,0% 30,1%

Na grafu (obr. 31) Ize pozorovat snizeni produkce enzymil inaktivujicich nekteré typy

antibiotik u enterobakterti. U klebsiel dochazi k mirnému nardstu rezistentnich kment,

procento rezistentnich kmeni E- coli je pomérné konstantni
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Obrazek ¢. 31: Graf znazornujici kolik procent bakterii rodu Enterobacter, E. coli a

Klebsiella produkovalo beta-laktamazu na chirurgii v letech 2015-2017. Zdroj: vlastni.

V tabulce (tab. 11) je znadzornéna situace rezistentnich kment enterobakterii na internim

oddéleni.

Tabulka €. 11: Procentualni zastoupeni rezistentnich kmend Enterobacter, E. coli a

Klebsiella produkujici ruzné typy beta-laktamaz z celkového poctu téchto kmeni

testovanych na tuto produkci na internim oddé¢leni v letech 2015 -2017. Zdroj: vlastni.

Interni oddéleni 2015 2016 2017 2015 2016 2017
Bakterie: celkem celkem celkem % rezistentnich % rezistentnich % rezistentnich
Enterobacter 72 54 64 66,7% 70,4% 67,2%
E-coli 787 755 846 9,7% 8,2% 8,6%
Klebsiella 382 370 351 24,9% 30,0% 27,4%

V grafu (obr. 32) lze pozorovat, Ze situace na internim oddéleni s producenty beta-

laktamaz je pomérné konstantni. U enterobakterit doslo v roce 2017 pouze k mirnému

poklesu kmenii produkujicich tyto enzymy, stejné tak i u klebsiel.
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Obrazek ¢. 32: Graf znazornujici kolik procent bakterii rodu Enterobacter, E. coli a
Klebsiella produkovalo beta-laktamazu na internim oddéleni v letech 2015-2017. Zdroj:

vlastni.

Situace na pneumologickém oddéleni v Thomayerové nemocnici je znazornéna

v tabulce (tab. 12).

Tabulka ¢. 12: Procentualni zastoupeni rezistentnich kment E. coli a Klebsiella, kteii
produkuji riizné typy beta-laktaméaz z celkového poctu téchto kment testovanych na

produkci téchto enzymt na pneumologickém oddéleni v letech 2015 -2017. Zdroj:

vlastni.
Pneumologicka klinika 2015 2016 2017 2015 2016 2017
Bakterie: celkem celkem celkem % rezistentnich % rezistentnich % rezistentnich
E-coli 143 149 170 13,3% 12,1% 17,6%
Klebsiella 151 157 170 33,1% 36,3% 30,0%

Na pneumologickém oddéleni lze diky grafu (obr. 33) pozorovat sniZeni procenta
klebsiel produkujicich néjaky typ beta-laktamaz. V roce 2017 se objevovalo celkem
30,0 % klebsiel produkujicich enzym beta-laktamazu. U kmenti E. coli dochazi naopak

ke zvyseni procenta téchto bakterii, které¢ produkuji néjaky typ té€chto enzymii.
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Obrazek ¢. 33: Graf znazornujici kolik procent bakterii rodu Enterobacter, E. coli a

Klebsiella bylo producenty beta-laktamaz na pneumologickém oddéleni v letech 2015-
2017. Zdroj: vlastni.

Situace na urologickém oddéleni znazoriiuje tabulka (tab. 13), kterd zaznamenava

vyskyt klebsiel a E. coli na tomto oddé€leni.

Tabulka ¢. 13: Procentudlni zastoupeni rezistentnich kment E. coli a Klebsiella

produkujici rtizné typy beta-laktaméaz z celkového poctu téchto kment testovanych na

tuto produkci na urologickém oddéleni v letech 2015 -2017. Zdroj: vlastni.

Urologické oddéleni 2015 2016 2017 2015 2016 2017
Bakterie: celkem celkem celkem % rezistentnich % rezistentnich % rezistentnich

E-coli 530 635 564 9,2% 7,7% 5,5%

Klebsiella 195 190 168 30,3% 27,4% 28,6%

V grafu (obr. 33) lze pozorovat, jak mirn¢€ kolisa procento klebsiel produkujicich néaky

typ beta-laktamaz. U E. coli dochazi na tomto oddéleni k poklesu téchto producenti.
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Obrazek ¢. 34: Graf znazornujici kolik procent bakterii rodu E. coli a Klebsiella bylo

producenty beta-laktamaz na urologickém odd¢leni v letech 2015-2015. Zdroj: vlastni.

5.2.3. Vysledky u gramnegativnich nefermentujicich bakterii

Vyskyt acinetobaktertt byl pomémé nizky, proto také bylo testovano malo téchto
bakterii na citlivost na jednotlivych oddélenich. Vétsinou dochazelo v roce 2017 na
jednotlivych oddélenich ke snizeni rezistentnich kment k vybranym antibiotiktim,

pokud dochézelo ke zvySeni rezistentnich kment, tak pouze k mirnému.

Podobné¢ u pseudomonad dochazelo na vSech oddé€lenich k postupnému sniZovani

rezistentnich kmenu.
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6. Diskuze

Vyznamni puvodci nemocni¢nich infekci jsou bakterie E. coli, klebsiela, acinetobakter,
pseudomonady a enterokoky. Pocet rezistentnich kment E. coli se stabiln¢ pohyboval
okolo 7 %, u téchto bakterii pfevazuje produkce beta-laktamaz typu ESBL. Pomérné
velkym problémem v Thomayeroveé nemocnici je vyskyt rezistentnich klebsiel, procento
rezistence téchto bakterii se pohybuje okolo 30 %. Z celkového poctu testovanych
klebsiel jich celkem 26,8 % produkovalo v roce 2017 Sirokospektrou beta-laktamazu
typu ESBL, coz potvrzuje hypotéza €. 1, Ze nejvyssi vyskyt rezistence na antibiotika
bude u enterobakterii, zejména kment rodu Klebsiella. U acinetobakteri naopak
dochazi ke snizeni poctu rezistentnich kment, v roce 2017 doslo k poklesu poctu
rezistentnich acinetobaktert Kk ciprofloxacinu z 20, 5 % na 7,6 %, coz je z klinického
hlediska velmi vyznamny poznatek. U pseudomondd dochazi také ke snizovani
rezistentnich kmenti, a to ke vSem sledovanym antibiotikim, tedy k ceftazidimu,

meropenemu, ciprofloxacinu a piperacilin/tazobaktamu.

Nejvyssi vyskyt rezistentnich bakteridlnich kment byl zaznamenan na oddélenich ARO,
pneumologickém odd¢€leni, oddé€leni geriatrie a nasledné péfe a na chirurgii. Na
odd¢leni geriatrie a nasledné péce bylo v roce 2017 detekovano velmi vysoké procento
rezistentnich kment enterobakterii, konkrétné klebsiel a E. coli, celkem se objevilo 68,8
% rezistentnich klebsiel a 27 % rezistentnich E. coli. Na oddéleni ARO bylo v roce
2016 zaznamenano pies 70 % rezistentnich enterobakterti, pfes 50 % rezistentnich
klebsiel a pies 45 % rezistentnich enterokoku k ampicilinu. Pomérné vysoké procento
rezistentnich enterobakterii bylo zaznamenano i na oddé¢leni chirurgie, konkrétné
enterobakterti bylo v roce 2016 rezistentnich 67,7 %, vroce 2017 se toto procento
snizilo na 51, 4%, klebsiel bylo v tomto roce na chirurgii rezistentnich 30,1 %. Vysoké
procento rezistentnich klebsiel se objevovalo i na oddéleni pneumologie, tam bylo
Vv roce 2016 detekovano 36,6 % rezistentnich kmen, v roce 2017 doslo ke snizeni na 30
%. Na tomto odd¢€leni bylo také zaznamenano 27,2 % bakterii Staphylococcus aureus
rezistentnich k meticilinu. Zvysujici se vyskyt patogenti na jednotlivych oddé€lenich
muze byt zplsoben vys$Sim piijmem pacientl, coZz je pomémn¢ nepravdépodobné,

vzhledem ke snaze o to, aby se nezvySoval pocet operacnich vykoni. K pfenosim
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infekcei tedy pravdépodobné dochdzi mezi pacienty, tudiz by se hygienicka sluzba méla

na tato oddéleni vice zaméfit.

Ziskané informace v této praci je mozné vyuzit pro pfiblizny odhad vyskytu
nozokomialnich infekci na rtznych odd¢lenich. Celkové je vSak tento proces velmi
slozity, pro spravné stanoveni toho, zda se jedna ¢i nejedna o nozokomalni infekei, jsou
patii datum pfijeti pacienta do nemocnice a znalosti mikrobiologické situace daného
pacienta ihned po pfijmu do nemocnice. Tomuto pacientovy by se musely ihned po
piijeti do nemocnice udé€lat mikrobiologické odbéry. Data o pacientech pii piijeti do
nemocnice se ale nachazi v Gplné jiném systému, ktery tato data nedokaze exportovat,
jednalo by se tedy pfevazné o rucni praci s daty jednotlivych pacienti. Vyskyt
nozokomidlnich infekci je zatim zaleZitosti feSeni jednotlivych piipadd. Tento zplsob
zatim neni mozné néjakym zpisobem automatizovat, nelze tedy pouzit Zadny podobny

systém, ktery jsem pouzila pro zpracovani dat mé bakalarské prace.

| vpifipadé¢ znalosti data pfijeti pacienta do nemocnice se muze stit, ze danému
pacientovy nebyly odebrany mikrobiologické vzorky, a tim padem neni mozné urdit,
zda-li pacient stouto konkrétni bakterii, napt. klebsielou produkujici ESBL do
nemocnice pfiSel, nebo jestli doslo k nakaze az po jeho pfijeti do nemocnice. K tomu,
aby bylo prokadzano, ze se jednd o stejny typ dané bakterie, ktera je plvodcem
nozokomialnich infekci v dané nemocnici, musely by se provadét typizace jednotlivych
kmeni, coz neni mozné provadeét v rutinni laboratofi kvtili nedostatku financi, protoze

se nejednd o 1éCebné-preventivni péci o pacienta.

Data ziskané z mé bakalaiské prace je mozné vyuzit k detekci oddéleni a klinik, které
maji nevyssi vyskyt rezistentnich kmenid, a tim padem je tam nejvyS$si riziko
nozokomidlnich infekei. Jestlize na néjakém oddeleni dochazi k vzestupu, mélo by se na

téchto oddélenich sledovat, zda se dodrzuji spravné zasady hygieny.
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7. Zavér

Na zaklad¢ softwaru laboratorniho informacéniho systému byl proveden vybér dat
z vysledkd mikrobiologickych vysetfeni provadénych v letech 2015 — 2017. Data byla
jejich vyskytu na jednotlivych klinikach a odd€lenich Thomayerovy nemocnice. Jako
rezistentni kmeny byly detekovany producenti beta-laktamaz v ptipad¢ enterobakterii, u
ostatnich patogenii byla zjiStovana rezistence na vybrana antibiotika. Nejcastéji
zachycovanymi patogeny byly z enterobakterii E. coli a klebsiely, dale S. aureus a
streptokoky. Nejvyssi procento rezistentnich kment bylo zjisténo na pracovistich
s velkym poctem zdvazné nemocnych pacientt, jako je ARO, plicni klinika, geriatrie a
dalsi. S vyjimkou détské kliniky a geriatrie nebyl zjiStén vyznamnéj$i narast
rezistentnich kment. V piipadé nékterych patogeni a klinik doslo dokonce k poklesu
vyskytu. Ze zjiSténych 0dajl lze usuzovat na dobrou aplikaci prevence nozokomialnich
onemocnéni. Ve sledovaném obdobi nedoslo k zavaznému epidemiologickému Sifeni
rezistentnich bakterialnich patogent. Udaje ziskané rutinnim mikrobiologickym
vySetfenim je mozné stavajicim software vyuzit pro hodnoceni epidemiologické situace

V nemocnici a pro posuzovani kvality poskytované zdravotnické péce.
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9. P¥ilohy

Priloha ¢. 1: Vysledky testovani citlivosti u kmene Staphylococcus aureus a

Pseudomonas aeruginosa

Obrazek ¢. 2: Jeden z typi antibiogramtt MRSA

Zdroj: vlastni

Obrazek ¢. 3: Antibiogram Pseudomonas aeruginosa

Zdroj: vlastni
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10. Seznam zkratek

A. baumanii Acinetobacter baumanii

AmpCi, AmpCk beta-laktamaza typu AmpC inducibilni, konstitutivni
ARO anesteziologicko-resuscitacni oddéleni

DDT diskovy difuzni test

DNA deoxynukleova kyselina

E. aerogenes

Enterobacter aerogenes

E. cloacae Enterobacter cloacae

E. coli Escherichia coli

E. faecalis Enterococcus faecalis

E. faecium Enterococcus faecium

E. faecum Enterococcus faecum

erm erythromycin ribosomal methylase
ESBL extended-spectrum beta-lactamases
HLR high-lever resistance

JIP jednotka intenzivni péce

K. pneumoniae Klebsiella pneumoniae

LIS laboratorni informacni systém

M. morganii Morganella morganii

MH-agar Mueller-Hintondv agar

MIC minimalni inhibi¢ni koncentrace
MRSA meticilin rezistentni S. aureus

NI nozokomialni infekce



P. aeruginosa
P. mirabilis
P. vulgaris
PBPs

RNA

rRNA

S. agalactiae
S. aureus

S. pneumoniae
S. pyogenes
TSST 1
VISA

VRE

VRSA

Pseudomonas aeruginosa

Proteus mirabilis

Proteus vulgaris

penicillin binding proteins

ribonukleova kyselina

ribozomalni RNA (ribonukleova kyselina)
Streptococcus agalactiae

Staphylococcus aureus

Streptococcus pneumoniae

Streptococcus pyogenes

toxic shock syndrome toxin 1

vancomycin intermediate-resistant S. aureus

vankomycin resistentni enterokoky

vancomycin-resistant S. aureus
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