Epidemiologicky vyznamne
faktory rezistence
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Rezistence na ATB

m Prirozend — napt. ampicilin u K.
pneumoniae — je dobré je znat, 1ze se
vyvarovat chyb v I€Cb¢, 1 na slepo 1ze 1€pe
medikovat

m /iskana — tu nam sdéli mikrobiolog po
testovani, podle téch ménime/nechavame
stavajici terapii, zaCiname adekvatni terapii
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Jak vznika rezistence? Mutacemi.

Jak se mezi bakteriemi rezistence prenaseji?

m Plasmidy
m [ranspozony




Jakée jsou nejCastejsi mechanismy?

m /m¢na mista pusobeni antibiotika (resp.
cilové molekuly)

m Dochazi k zabrané€ priniku ATB do burnky
(+aktivni vyCerpavani ATB z bunky)

m [naktivace antibiotika (enzymy)




m Mal

B [.in

/Zm¢na cilove struktury

crolidy (erytromycin, azitromycin)
cosamidy (linkomycin, klindamycin)

laktamy (PNC, cefalosporiny)




Z4brana pruniku do bunky/vyCerpavani z b.

m Aminoglykosidy (gentamicin, amikacin)
m Tetracykliny (doxycyklin)

m Chinolony (ciprofloxacin, ofloxacin)




Inaktivace enzymy

m Nejriznéjsi B-laktamazy, penicilinazy...
Stépi

m Aminoglykosidy (tobramycin, netilmicin)

m [B-laktamy (PNC, cefalosporiny)
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Jiné mechanismy vzniku rezistence

Vznik biofilmu (bakterie pfilne na pevny

povrch, agreguji a adheruji dalsi bakterie,
produkuji lepkavou slizovitou substanci-

matrix- az vytvori 3D strukturu zvanou

biofilm
m Piechod do L-formy bakterii (diskutabilni)

€ e =
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Mechanismy rezistence u biofilmu

m Povrchovy naboj biofilmu reaguje s nabojem
ATB (P. aeruginosa -, gentamicin + : interakce
a pokles u€inné koncentrace I¢ku)

m V biofilmu dochazi ke sniZeni rustove rychlosti
bakterii (neucinkuji antibiotika jako PNC)

m Biofilm funguje jako penetraCni bariéra pro ATB

m Matrix biofilmu reaguje s ionty, krystalizuje a
velké molekuly neprochazi (napr. gentamicin)

m Mcéni se fenotyp (aktivace ruznych enzymu)
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Varujici rezistence

MRSA (methicilin rezistentni S. aureus)
MRSCN (methicilin rezistentni koag. negat. stafylokoky)

VRSA, VISA (vankomycin rezistentni/intermediarné
rezistentni S. aureus)

VRE (vankomycin rezistentni enterokoky)
MLS (makrolidy, linkosamidy, streptograminy)

Rezistence na FQ (fluorochinolony), aminoglykosidy, PNC,
makrolidy (erytromycin aj)...

obycCejné B-laktamazy (hemofily, neisserie, branhamelly)
ESBL (Sirokospektré B-laktamazy)
MetalloB-laktamazy (GNFB)
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MRSA (methicilin rezistentni S. aureus)

Prukaz:

m puda s oxacilinem (malo)
m latexova aglutinace
B mecA genu pomoci PCR

m pomoci diskll s oxacilinem a cefoxitinem —
mikrob je rezistentni k obéma ATB

casto pacienti LDN, ARK, chirurgicti, DM!




Moznosti terapie

Nepodavame: oxacilin, cefalotin/cefuroxim,

erytromycin, klindamycin ani amc (augmentin)!
Podavame glykopeptidy, rifampicin, linezolid, ev.
chloramfenikol, cotrimoxazol (nedoporucuje se)

U ulceraci pouzivame oblozky s bacitracinem,
mupirocinem, framykoinem

U diabetiku je vhodny linezolid po dobu 10dni, 1.
den 1nj., poté p.o. — neni nutna hospitalizace)
Hygienicka opatreni (rukavice, rouska,
fonendoskop, specialni desinfekce). Nelze-li je
zabezpecit, posilame pacienta na KICH!




Screening+opatieni pr1 vyskytu MRSA

m Pred vstupem do zdravotnického zarizeni
provedeme vytér z krku, nosu a rekta na vysetreni

MRSA

m V pripad¢ pozitivity - nosiCe izolujeme na
samostatném pokoji, nosime rousku, provadime
hygienicka opatreni (specialni desinfekci,
rukavice, rouska, fonendoskop), konzilia zveme k
pacientovi, branime kontaktu s jinymi pacienty a
zdravotniky, aby se infekce nesirila

m NeléCime, a také pacienta se nestitime!




MRSCN

Methicilin rezistentni koag. neg. stafylokoky

m Pomeérné Casté, volime citlivy preparat - tedy
glykopeptid, rifampicin, linezolid,
quinupristin/dalfopristin...

m Individualn€ zvazujeme nutnost podani — na kuzi
jsou stafylokoky bézné, na chlopni/v likvoru
nikoliv

m Na chronické mocové¢ infekce 1ze doporucit
vakcinu
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VISA, VRSA a VRE hrozba z USA

VISA, VRSA (vankomycin rez. S. aureus) —
hrozba budoucnosti, vznikne-li u kmenu MRSA -
zbyva k terapii jen linezolid, quinu/dalfopristin

U nas se zatim nevyskytuji, rezistence prenesena
od enterokoku?

VRE (vankomycin rezistentni enterokok),
rezistence spjata s geny VanA,B,C (D,E,G)
Prukaz: pudy s vankomycinem, PCR, nosici Casto
ve stolici

Lécba je mozna linezolidem, aj. Uz k nam
dorazily! Otazka nosiCstvi je otevrena...




MLS - streptokoku a stafylokokt

m konstitutivni: vyfazuje makrolidy,
linkosamidy 1 streptograminy

m indukovana: k prukazu pouzivame disky s
erytromycinem a klindamycinem - dochazi
k oplosténi zony - nepodavame makrolidy,
linkosamidy ani streptograminy

m cfflux — zona neoplost'uje, nepouzivame
makrolidy |
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FQ (

b
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fluorochinolony)

Rezistence giganticky roste se spotfebou FQ

Naprava: k 1é¢beé mocCovych infekci pouzit

furantoin, CO
ofloxacin (CI]
terapeutickycl

T, cefalosporiny, v nutném pripadé
P neni schopen dosahnout nutnych
1 koncentraci v moci)

Ponechat FQ |

¢ 1€Cbée plicnich infekci

Nepoddavkovavat — faleSna rezistence

Jiny firemni nazev, stejna u€inna latka, nestejny
efekt, sledovat doporuc¢eni SUKLu

Pouzivat kom

binace FQ+cefalosporinu
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Aminoglykosidy

Protiopatieni:

m Nepodavat nikdy samotné€ — vyhodné jsou
kombinace s cefalosporiny a peniciliny

m Spravné davkovat 1éky: u G+infekei 3x
denné, u G- infekci 1x denné, zde se
uplatiuje tzv. post antibioticky efekt

m + uonemocnéni ledvin upravit davkovani




Betalaktamasa ,,obyCejna‘

U hemofild, neisserii, branhamell

m Prukaz enzymu: pomoci papirku

m Nepiedstavuje zasadni epidemiologicky
problém

m [ze 1éCit antibiotiky krytymi inhibitorem
betalaktamazy (AMC - augmentin, AMS -
unasyn), popr. jinymi citlivymi ATB




ESBL — Sirokospektra betalaktamaza

m U FE. coli, K. pneumoniae, nékterych GNFB
m cnzymy zna¢ime riizné — je v nich entropie

—napi. TEM (1. pacientka Temoniéra)
(100typt), SHV, CTX...

m geny pro né jsou ulozeny v plasmidech,
mutace v téchto genech jsou Casté a tak
vznikaji stale nové varianty, hlavné s
pouzivanim cefalosporinu 3. generace




m Screening: synergie ucinku klavulanatu s
aztreonamem, vznik tzv. hiibku (inhibice
rustu kmene mezi disky)




Prukaz ESBL

m Pomoci 4 disku: Cefotaximu (1) a ceftazidimu
(2), cefotaximu s klavulanatem (3) a ceftazidimu
s klavulanat (4)

m Rozdil mezi nekrytymi cefalosporiny (1,2) a
krytymi cefalosporiny (3, 4) je vice nez Smm

Ffcavce aith

ﬁﬂ'f ng” g rf !E%“ﬂ
. | Porovnavame
| 1s3a2s4
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Terapie a prevence
Terapie:
m Meronem, imipenem, aminoglykosidy — jsou-li
citlivé (cefalosporiny 4. generace ani kryte

inhibitory laktamaz se nedoporucuji) naklady na
tuto 1€¢bu jdou do desitek tisicu/den

m (Casté na urologii, interné, ARK — Casto
nozokomialni a chronické (1ze se pokusit o
pripravu vakciny)

Prevence:

m Dostatecna dezinfekce —skopu aj.
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Rezistence k PNC a makrolidum

Rezistence k PNC: streptokoky, neisserie

m Stoupa, ale ne vyrazné

m Terapie: jin€ preparaty, bohuzel napft. u
Neisseria meningitidis prinik makrolidi do
likvoru selhava, coz u dospélych resi
chloramfenikol, ale ne u déti!

Rezistence k makrolidum: erytromycinu aj.

m V soucCasn€ dob¢ se rezistence upravuje,
pediati1 predepisuji méné 1 v pripadé alergii




Metallobetalaktamazy

Vyskytuji se u G- nefermentujicich bakterii

m rozStépi karapenemy, peniciliny,
cefalosporiny

m zbyvaji citlivé monobaktamy (aztreonam)
m malokdy u enterobakterii
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Jiné rezistence

Bakterie: TBC — nutné kombinované rezimy
HRZS, HRZE + pokr. terapie HR, HE

Viry: rychly vznik rezistence u retroviru, proto u
terapie HIV kombinujeme NRTI, NNRTI, PI.
Vakcina zatim neni

Paraziti: malarie — chlorochin, meflochin!
Protiopatreni: nova antimalarika a vakcina

Kvasinky: ¢asto chronické infekce, v nouzi 1ze
pouzit vakcinu z vlastniho kmene €1 stockové
vakciny (smés kment)
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Zvysena spotieba ATB se odrazi
v selekct rezistentni populace!

Rezistence a spotieba antibiotik-CR

5 pyogenes - makrolidy
1996 W 1998
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kerk : 1991 1952 1995 1954 1995 19% 1997 1992
ear

To znamena podavat je uvazlivé a spravné!




