Antibiotika ve sladkovodnich akvatickych ekosystémech

Antibiotika
Antibiotika jsou chemické latky produkované bakteriemi i houbami. Slouzi jako

inhibi¢ni prostfedky, které usmrcuji mikroorganismy nebo alespon znemoznuiji jejich rist.
Dle ucinku se tedy déli na bakteriostatické (inhibujici rlst) a baktericidni (pfimo usmrcuji
mikroorganismy). Hodnoceni se provadi stanovenim minimalni inhibi¢ni koncentrace (MIC) a
minimalni baktericidni koncentrace (MBC). MIC je nejmensi namérend koncentrace
namérena koncentrace antibiotik, kterd usmrti exponovanou bakteridlni kulturu za 24 hod.
Obé koncentrace se stanovuji pro latky baktericidni i bakteriostatické. U silnych

baktericidnich antibiotik jsou rozdily mezi MIC a MBC malé.

Mezi bakteriostatické patfi sulfonamidy, tetracykliny, linkosamidy, chloramfenikol a
dalsi, mezi baktericidni se fadi betalaktamova antibiotika jako napt. peniciliny, karbapenemy,
monobaktamy dale chinolony, rifampicin, ethambutol a jiné. Na radu antibiotik si v pradbéhu
&asu vyvinuly nékteré mikroorganismy rezistenci' . Je tfeba si uvédomit, ze antibiotika jsou
pribuzné témto antibiotikim zahrnujici antiparazitika, antihistaminika, néktera

chemoterapeutika a cytostatika, antimykotika, antivirostatika ¢i antiflogistika.
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Rozdéleni antibiotik + konkrétni priklady:

EXAMPLES:

> 2 EXAMPLES:
Chloramphenicol \  Aminoglycosides
%rly‘t.: romycin Y Betalactams
indamycin Va
Sulfonamides Q;ﬁ‘;mg:
Trimethoprim Rifampin
Tetracyclines

| Metronidazole

Rozdéleni beta-laktamovych antibiotik:

Table 1| The flve maln classes of -lactam antiblotics

Structure Class Example Source organism Key biosynthetic Precursors Reference
enzymes (genes)
5 Penicilling Penicilin G Penicillium ACV synthetase [pchAB;), Cysteine, valine, 58
‘) chryscgenum isopenicilin N synthasa a-aminoadipic acid
N {pchC), isopenicilin i
acyltransferase (penDE)
s Cephalosporins/  CephalosporinC  Acramonium ACV synthetase [pcbAB), Cysteine, valine, 58
\) cepharmycine chrysogenum isopenicilin A synthase a-aminoadipic acid
J:N (pchC), iscpenicilin A
2 epimerase (cafD)
J:L Meonobactams  Nocardicin A Nocardia uniformis  Nor-rioosomal pepticle Serine, methionine, 50
o subsp. fsuyamanensis synthetases (nocd, nock) p-hydrexyphenylglycine
o, Clavams Clavulanic acid Streptomyces Clavarminate synthase, Arginine, 45
J N\’) clavuligerus [i-lactam syrthetase glyceraldehyde-3-
I phosphate
Carbapenems  Car EBwinia carotovora Carbapenam syrthetase Acstate, glutamate Reviewed
J:Q subep. carofovora (card), catoxymethyproline herein
d synthase (carB), carbapenem
synthase (carC)

ACV, G -o-aminoadipy--cysteinyl-o-valne; Car, 1-carbapan-2-em-2-carboxylic acid.

Zdroje a vstupy, priklady vstupu
Antibiotika se dostavaji do vody zejména lidskou moci a splachnutim nepouzitych

lé¢iv do zachodu. Nejcastéji uzivanymi druhy jsou tetracykliny, sulfonamidy a
chloramfenikol. Léky se tak dostavaji ze splachl do kalll, usazenin, podzemnich vod. Dal$im
rezervoarem jsou domaci zvirata, kdy farmafri vyuzivaji rGznych antibiotik ke zlepseni jejich
rastu’. Zviteci mo&i a trusem se tak zbytky antibiotik dostivaji do ptdy, kde mohou
prosaknout, kontaminovat podzemni vodu a dale podobné jako v predchozim pripadé.

Uvedu konkrétni priklad: Ibuprofen patfi tak k jedné z nejuzivanéjsich latek. Rocni spotieba
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v CR ¢&ini cca 200 tun (plus cca 10 tun cistého ibuprofenu z nelegdlnich vyroben drog).
Ibuprofen vynika vysokou stabilitou a je velice obtizné ho zachytit v COV. V minulosti byly
stopy ibuprofenu zachyceny v povrchovych i podzemnich vodach. Malé mnozstvi ibuprofenu
bylo pfi poslednich vyzkumech naméreno ve vodé z kohoutku. V souc¢asné dobé vsak nejde
o0 mnozstvi, které by ohroZovalo lidské zdravi.

Pti vyzkumu v okoli australského Brisbane objevili védci ve vodnich tocich 28 rliznych
druhl antibiotik. Jejich obsah v odpadnich vodach byl nejvyssi v rannich hodinach — kdyz
jdou nemocni na toaletu. Jednalo se zejména o ciprofloxacin, sulfmetoxazol, linkomycin,
trimetoprim a kyselina nalidixova.?

Mezi lety 2009 a7 2011 pod zastitou SZU byla provadéna studie, ktera zjistovala
mnozstvi antibiotik, které byly zachyceny v rliznych druzich vod. Nejprve se zkoumala voda
ve vSech krajich a hlavnich vodovodech. Bylo analyzovano 92 vzork( a nenasla se ani jedna
ze sledovanych latek. Poté se zkoumaly kritické lokality s Upravnami vody na dolnich tocich
ek zatizenych odpadnimi vodami. Byl zachycen ibuprofen (12x), carbamazepin (8x) na IéCbu
epilepsie, dale naproxen (5x) a diclofenac (2x), tedy protizanétlivd a antirevmaticka farmaka.
V dalSich letech uz nebyly zaznamendny vyznamné koncentrace, které by mohly ohrozit
zdravi ¢lovéka. Porad ale tyto koncentrace predstavuiji riziko pro vodni organismy, zejména
pro ty nachdzejici se v povrchovych vodach pod vyusténim &istiren odpadnich®. Dal$im zdrojem
mohou byt takzvané sewage treatment plants (STP), tedy postfiky — pesticidy aplikované na

rostliny jako ochrana proti $ktidctim, které mohou rovnéz obsahovat nékterd antibiotika’.
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Figure 1. Schematic representation of the use of antimicrobials in human
clinical and veterinary medicine. Adapted from reference 3.
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Antibiotika po pfijeti do organismu podléhaji celé fadé chemickych reakci, nebo se mohou
vylouc¢it modéi ¢ trusem v nezménéné podobé. Mezi chemické reakce vtéle, kterym
antibiotika podléhaji, jsou hydroxylace, hydrolyza, Stépeni, fotodegradace ¢i glukuronace.
Tyto pozménéné slouceniny se mohou po vylouceni z organismu ve vhodném prostredi
transformovat do pGvodni podoby’. Antibiotika se mohou rozkladat mimo jiné plisobenim
UV zéafeni. Tato metoda je vSak ndkladna a neni jisté, jaky efekt by meéla na dalsi latky
obsazené ve vodé, proto se v Cistirndch odpadnich vod béiné nepouzivd. Dnes se nékterd
antibiotika odbouravaji po slachnuti WC chloraci’.

Védci v prirodé objevili bakterie odolné proti bézné pouzivanym druh( antibiotik.
Pokud se tam rezistentni kmeny nedostaly primo z lidskych splask(i, vypéstovaly si vodni a
padni bakterie tuto imunitu samy. V kazdém pripadé hrozi, Ze tuto schopnost odolat
antibiotikim predaji i tém bakteriim, které zplUsobuji nemoci. Konzumace ryb infikovanych
rezistentnimi bakteriemi nebo jen koupel v takto kontaminované vodé muze predstavovat
riziko pro ¢lovéka. Antibiotika pfitomnda ve vodach a kalech usazenin navic snizuji U¢innost

pratelskych bakterii zodpovédnych za rozklad a kolobéh Zivin.

Rizika a nasledky

Antibiotika mohou mit dalekosahlé nasledky nejen pro lidsky, ale i pro jiny Zivocisny ¢i
rostlinny organismus. Dlouhodobé vystavovani stopovym koncentracim urcitych antibiotik
muze u lidi vyvolat alergické reakce, bolesti hlavy, unavu, gynekologické vytoky, poruchy
plodu pfi téhotenstvi, zaZivaci postizeni ¢i dokonce postizeni nékterych smyslli — napfr.

zraku®.
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Diky ¢astému vyskytu antibiotik ve vodnich ekosystémech si vyvinuli rezistenci urcité
mikroorganismy, napf. Klebsiella pneumoniae na ampicilin. Tato bakterie zplsobuje ¢astou
hospitalizaci pacient(, ktefi maji v dasledku infekce této bakterie velmi zasazeny dychaci
cesty a plice. Vice nez 70% baterii ma vyvinutou rezistenci na alespon jedno antibiotikum,
zejména prostrednictvim genetického kodu pro R — plazmid. Nejéastéjsi rezistence jsou
vyvinuty na penicilin, ampicilin, bacitracin, sulfonamidy a erytromycin’.

Dalsi organismy, které mohou byt antibiotiky ovlivnény, je vodni hmyz. U nich dochazi
vlivem ke sniZeni reprodukce a vyssi mortalité, stejné tak u Daphnia Magna, Artemia Salina, a
jinych. U vodnich rostlin dochazi ke snizeni suché hmotnosti, vysky a délky kofene. U Sesti
zelenych ras doslo pti expozici streptomycinem k vyraznému poklesu rlstu. VSechny tyto
organismy jsou pravidelné testovany pomoci sad testl jako napf. Microtox, rasové rlstovy
inhibi¢ni test, AmesUyv test mutagenity, Daphnia Magna akutni test a jiné. Vyznamny efekt na

organismus mUze mit také pH vodniho prosttedi, ve kterém se dané antibiotikum nachazi®.
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Table 2. Percentage of antibiotic resistant coliform bacteria in surface microlayer and subsurface water layers.

Antibiotics {ug) Lake Dotgie Pond Labedzi

SL SUB SL SUB
Amikacin 30 8.3 25.0 0.0 18.2
Amoxicillin 25 16.7 333 81.8 90.9
Amoxicillin/clavulanic Acid 30 58.3 58.3 45.5 36.4
Ampicillin 10 100.0 91.7 100.0 100.0
Cefaclor 30 75.0 66.7 36.4 81.8
Cefuroxime 30 333 333 21.3 545
Chloramphemical 30 8.3 333 9.1 545
Ciprofloksacin 5 25.0 25.0 9.1 545
Clarithromycin 5 25.0 a7 36.4 100.0
Clindamycin 2 91.7 100.0 100.0 100.0
Doxycycline 30 8.3 333 18.2 63.6
Erythromycin 15 66.7 66.7 100.0 81.8
Gentamycin 10 8.3 333 0.0 9.1
Neomycin 30 16.7 8.3 0.0 455
Novobiocin 30 100.0 100.0 81.8 100.0
Oxytetracycline 30 16.7 16.7 18.2 213
Penicillin 10 91.7 91.7 90.9 100.0
Rifampicin 30 16.7 333 45.5 90.9
ARI 042 0.49 0.44 0.67

Table 1. Concentrations of antibiotics defected in manure, soil, plants, and surface or ground water,

Manure g Degradation Plant Cone.

| e | Y| | W | oo S
Oxytetracycline 0.82-19.0 <7 47 (sediment) unknown not detected 0.07-1.34(S) 25.0pg/kg BW
Tylosin 0.1-7.9 <10 3.3-8.1 (slurry) 100 | 30 | not detected unknown 0.2ppm
Tetracycling 0.04-24.0 86-172 unknown unknown nat tested 0.11(S) 25.0pmarkg BW
Chiortetracycline 0.1-14.0 46-73 7-20 (manure) 12 | 30 [20170 0.15(3) 25.0pmag/kg BW
ampralium 0.0-77.0 unknown | unknown 30 a0 not tested unknown 0.5ppmz
sulfamethazine 0.13-8.7 unknown | 50-100°(sediment) unknown not detected” 0.076-0.22+(G) 0.1ppm
sulfathiazole traces-12.4 unknown | 50-100° (sediment) unknown not detected” 0.08(G) 0.1ppm

FADI = acceptable daily intake; *value for sulfadiazine; BW = body weight; « = 0.076 -0.22ppb; " = 0.08ppb); tvalue for monensin; + = lowest FDA tolerance level
for amprolium
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