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V mésicich leden - prosinec roku 2006 bylo izolovano 612kmenl Streptococcus agalactiae z vaginalnich vytérd, 156 z vytérd hornich
cest dychacich a 97 ze vzorki moéi od pacienti z komunitniho prostfedi za tiéelem zjiSténi stavu rezistence Streptococcus agalactiae
k vybranym antibiotik(im. Identifikace izolovanych bakteridlnich kmenii byla provedena standardnimi mikrobiologickymi metodami. Citlivost
k antibiotikim byla uréovana difuzni diskovou metodou, fenotyp rezistence k makrolidovym antibiotikiim byl uréen D-testem.

Primérna hodnota rezistence k erytromycinu byla 25,8 %, ke klindamycinu 24,1% a k tetracyklinu 82,9 %. Konstitutivni fenotyp rezistence
(cMLS,) dosahl primérné hodnoty 79,8 %, indukovany fenotyp (iMLS,) 13,6 % a eflux (M fenotyp) 6,6 %.

Ziskané udaje potvrzuji problém rezistence k makrolidiim a linkosamidiim u druhu Streptococcus agalactiae v komunitnim prostiedi.
MLS, fenotyp rezistence byl prokazan u 93,4 % vSech erytromycin-rezistentnich kmen, coZ v pfipadé pacienti alergickych na peniciliny
a cefalosporiny predstavuje terapeuticky problém.
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RESISTANCE OF COMMUNITY-ACQUIRED STREPTOCOCCUS AGALACTIAE STRAINS TO MACROLIDE ANTIBIOTICS

In order to determine the rates of Streptococcus agalactiae resistance to selected antibiotics, 612 Streptococcus agalactiae strains were
isolated from vaginal swabs, 156 from upper respiratory tract, and 97 were obtained from urine samples of patients from the community
setting between January and December 2006. The bacterial strains isolated were identified using standard microbiological methods. Su-
sceptibility to antibiotics was determined by the disk diffusion method, the phenotype of resistance to macrolide antibiotics was detected
by the D-test. The mean values of resistance to erythromycin, clindamycin, and tetracycline were 25.8 %, 24.1 %, and 82.9 %, respectively.
The constitutive phenotype of resistance (cMLSs), inducible phenotype (iMLSs), and efflux (M phenotype) mean values were 79.8 %, 13.6 %,
and 6.6 %, respectively.

The data obtained confirm the problem of resistance to macrolides and lincosamides in Streptococcus agalactiae species in the community
setting. The MLSeresistance phenotype was found in 93.4 % of all erythromycin-resistant strains, which in the case of patients allergic to

penicillins and cephalosporines poses a therapeutic challenge.
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Uvod

Streptococcus agalactiae se jako komenzalni
bakterie vyskytuje v lidském zazivacim a genitalnim
traktu, soucasné je vSak podminénym patogenem
u jedincl s naruSenou obranyschopnosti. Dale patfi
k vyznamnym bakteridlnim plvodcim novorozenec-
kych sepsi a je dlleZitou pfi¢inou perinatalni morbidity
a mortality.

Léky volby pro Ié¢bu infekci zplisobenych kmeny
Streptococcus agalactiae jsou penicilin nebo amoxici-
lin's velmi dobrou Uéinnosti (1, 2, 3, 4). Alternativnimi
pfipravky jsou makrolidova antibiotika a linkosami-
dy, které jsou doporucovany predevsim u pacientl
s alergii na beta-laktamova antibiotika. Je vSak nutné
zdUraznit, Ze k ddleZitym problémdm v komunitnim
prostiedi patfi v soucasné dobé vyskyt streptokoku
s rezistenci k témto alternativnim 1é¢ivim, a to prede-
v§im kmend Streptococcus pyogenes. Tato rezistence
je vSak popisovana i v pfipadé druhu Streptococcus
agalactiae. Schoening et al. uvadéji 11 % Cetnost
erytromycin-rezistentnich kmenG a 5% v pfipadé
klindamycin-rezistentnich izolatl v Némecku (5).

Betriu et al. popisuif situaci ve Spanélsku se 17%
rezistenci k erytromycinu a 12 % ke klindamycinu (6).
V Portugalsku dokumentuiji Figueira-Coelho et al. 11 %
erytromycin-rezistentnich kmen( a 10 % klindamycin-
rezistentnich kment Streptococcus agalactiae (7).
NejCastéjsi mechanizmus rezistence gram-
pozitivnich koku (véetné Streptococcus agalactiae)
k makrolidim je modifikace cilového mista a eflux
(4,8). Modifikace cilového mista rRNA je pfi¢inou
odolnosti nejen k makrolid(im, ale soucasné i k lin-
kosamiddm (linkomycinu, klindamycinu) a strep-
tograminu B (MLS; fenotyp). Tento typ rezistence
je nejcastéji zptisoben erm geny (erythromycin ri-
bosomal methylase), které kdduji metylazu. Je-li
metyldza syntetizovana konstitutivné (gen ermB),
jedna se o cMLS;, fenotyp, inducibilné syntetizovana
metylaza (gen ermA) podminiuje iMLS, fenotyp. Oba
typy rezistence inaktivuji 14-16¢lenné makrolidy,
linkosamidy a streptogramin B (8, 9). Fenotyp M
(aktivni transport z bakteridlni bunky), tzv. eflux, je
u Streptococcus agalactiae zplisobeny mefA a mefE
geny (10). Tento typ rezistence je charakterizovan
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citlivosti k 16¢lennym makrolidiim (josamycinu, spi-
ramycinu), klindamycinu a streptograminu B a rezis-
tenci ke 14- a 15¢lennym makrolidtm (klaritromycinu,
roxitromycinu, azitromycinu) (8, 9).

Cilem pfedlozené studie bylo stanoveni rezisten-
ce kmenu Streptococcus agalactiae k erytromycinu,
klindamycinu a tetracyklinu v komunitnim prostfedi
olomouckého regionu.

Materidl a metody

V mésicich leden — prosinec roku 2006 byly
izolovany kmeny Streptococcus agalactiae z vagi-
nalnich vytérd, ze vzorkd mo¢i a z vytérd hornich
cest dychacich ziskanych od osob v komunitnim pro-
stfedi olomouckého regionu. Izolované kmeny byly
urCovany standardnimi mikrobiologickymi postupy.
K identifikaci byla pouzita diagnosticka souprava pro
uréovani sérologickych skupin beta-hemolytickych
streptokokl ITEST STREPTO GROUP (ltest plus,
s.1.0.) a CAMP test.

Identifikovany bakteriélni kmen od ur¢itého
pacienta byl do vysledk( zafazen jen 1x, aby bylo
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vylou¢eno jeho opakovani v databézi. Podminkou
pro zafazeni do souboru nebyla klinicky prokazana
souvislost mezi izolovanym kmenem a infekci.

Fenotyp rezistence k erytromycinu byl stanoven
double-disk testem (D-testem) na Mueller Hinton
agaru s 5% berani krve (Oxoid). Uvedeny agar byl
inokulovan bakterialni suspenzi a na jeho povrch
byly polozeny disky erytromycinu (15 pg) a klindamy-
cinu (2 pg). Vzdalenost mezi stfedy obou diskd byla
15-20 mm. Po 18-24 hod. inkubaci v 35 °C byl méfen
primér inhibi¢nich zén kolem uvedenych diskd (8, 11).
Fenotyp kmend, které netvofily zadnou inhibiéni zonu,
nebo jejichz zény byly mensi nez je stanoveny limit
pro citlivé kmeny, byl oznaCen jako cMLS,,. Fenotyp
s charakteristicky deformovanou zénou u klindamyci-
nu byl vyhodnocen jako iMLS,. Rezistence u izolatd,
které nemély deformovanou zénu u klindamycinu
a zona kolem erytromycinu byla mensi nez je limit
pro citlivé kmeny nebo zadn4, byla charakterizovana
jako M fenotyp (11).

Citlivost k tetracyklinu (30 pg) byla uréovana difu-
zni diskovou metodou podle doporuéeni Nérodni refe-
renéni laboratore pro antibiotika (SZU Praha) (12).

Vysledky

Ve sledovaném obdobi (leden — prosinec 2006)
bylo izolovéano celkem 865kmen( Streptococcus
agalactiae. Z tohoto celkového po¢tu bylo 612kme-
nd z vagindinich vytéra, 156 z vytérd hornich cest
dychacich a 97 ze vzork(i mogi.

Rezistence izolovanych kmeni Streptococcus
agalactiae k antibiotikim, podle jednotlivych biolo-
gickych materidlQ, je uvedena v tabulce 1. Z vysledki
vyplyva, Ze etnost erytromycin-rezistentnich kmen(
se pohybovala v rozmezi 22,7-27,8% a rezisten-
ce ke klindamycinu dosahovala hodnot v rozmezi
21,2-26,8 %. NejvysSi rozdily v rezistenci v zavislosti
na typu biologického materialu byly zaznamenany
u tetracyklinu (77,8-91,0 %).

Zastoupeni jednotlivych fenotypd erytromycin-
rezistentnich kment Streptococcus agalactiae pod-
le biologickych materidlli je uvedeno v tabulce 2.
Ziskané vysledky ukazuiji, ze nejCastéji se vyskytoval
konstitutivni fenotyp rezistence (cMLS,), ktery dosa-
hoval hodnot 71,4-92,6 %.

Diskuze

Ziskané vysledky ukazuji, Ze primérmna hodnota
rezistence Streptococcus agalactiae k erytromycinu
dosahla v nasi studii relativné vysoké hodnoty 26 %.
Tato hodnota je srovnatelna s vysledky prace De
Mouy et al., ktefi ve Francii v roce 1999 prokazali
rezistenci k erytromycinu ve 21% a ke klindamycinu
v 18% (13). Rovnéz Rouse et al. na zakladé udajd
z Anglie uvéadéji Cetnost erytromycin-rezistentnich
kmend ve 21%, ale pouze 4% téchto kmen( byly

Tabulka 1. Rezistence kmenl Streptococcus agalactiae z moéi, vaginalnich vytérd a vytérd hornich

cest dychacich k vybranym antibiotikiim (v procentech)

Material

erytromycin

vaginaini vytér 22,7
vytér z hornich cest dychacich 26,9
mo¢ 27,8
pramér 25,8

Antibiotikum

klindamycin tetracyklin
21,2 91,0
244 778
26,8 80,0
24,1 82,9

Tabulka 2. Zastoupeni fenotypl rezistence Streptococcus agalactiae podle biologickych materialli

(v procentech)

Material

konstitutivni (CMLS,)

vaginaini vytér 75,5
vytér z hornich cest dychacich 714
mo¢ 92,6
primér 79,8

soucasné rezistentni ke klindamycinu (14). Vysoké
hodnoty prevalence erytromycin-rezistentnich kmen(
(42% a 54 %) jsou uvadény ve studiich americkych
autor( (15,16). Zajimavé vysledky pfinasi stanoveni
Cetnosti rezistentnich kmend v jednotlivych biologic-
kych materidlech. Zatimco v pfipadé erytromycinu
a klindamycinu jsou tyto hodnoty relativné stejné,
u tetracyklinu jsou izolaty z genitalniho traktu vice
rezistentni. Lze pouze spekulovat, zdali je tato sku-
te¢nost podminéna jinym terapeutickym pfistupem
k infekcim v této lokalizaci. Dale nelze vylouéit moz-
nost ovlivnéni vysledku kolonizujicimi kmeny, u nichz
Ize odekavat vysSi rezistenci k antibiotikiim.

Konstitutivni fenotyp rezistence tvofil primérné
80 %, indukovany typ rezistence se vyskytoval ve
14 % a eflux dosahl Cetnosti 7 %. Lze tedy konstato-
vat, Ze fenotyp MLS, podmifiujici rezistenci ke viem
makroliddm, linkosamidiim a streptograminu B byl
prokdzan u vice jak 90 % kmend, pficemz dominujici
Cast tvofil cMLS, typ. Podobnou frekvenci fenotypu
MLS, uvadéji autofi napf. v Portugalsku (92 %), ve
Spanélsku (91%) a ve Francii (92%) (7, 17, 13). Ve
v8ech téchto zemich rovnéz pfevazuje cMLS; fe-
notyp. V Némecku uvadéji Schoening et al. vyskyt
fenotypu cMLS, ve 41 %, iIMLS,, ve 38 % a M fenotypu
ve 21% (5).
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