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zdravotnicky problém. Jsou hlaSeny nakazy vyvolané resistentnimi mikroby u lidi, ktefi
nebyli vystaveni tradi¢nim rizikovym faktorim. Navic byly identifikovany osoby bez
obvyklych rizikovych faktorii, které byly nosi¢i resistentnich mikrobi. Studie zamérené
na tento problém naznacuji, Ze musi existovat jeSté jina, dosud neznama rizika. V této
praci se zabyvame antibiotikoresistenci a znamymi rizikovymi faktory v pomérech
domacnosti, posuzujeme mozZnou ulohu uklidovych prostiedki s antibakterialnimi
ucinky a toaletnich pripravki obsahujicich triclosan pri vzniku resistence. V zavéru
doporucujeme dalsi sledovani vyznamu domacich cisticich prostfedki a toaletnich
pripravkii s triclosanem.

Vznik antibiotikoresistentnich bakterii (ARB) se pficita nékolika faktorim, napf.
naduzivani antibiotik (atb), zvySovani pocCtu déti dochazejicich do détskych zatizeni,
pouzivani  antibiotik v potravindiském primyslu a stadle narGstajici  velikosti
imunokompromitované populace. Antibiotikoresistence mize vyustit v selhdni 1éc¢by atb,
muze zménit prirozenou ekologii mikrobii a zptsobit t€zs1 prabeh infekei vyvolanych ARB.
Neni jiz omezena jen na mikroby v nemocni¢nim prostiedi. Stale Castéji je zjiSténa u osob bez
vztahu ke zdravotnictvi, u bezdomovci a u osob bez znamého rizika ziskani ARB.

V poslednich letech piibyvd domécich tklidovych prostiedkd a toaletnich piipravka ,
které¢ obsahuji latky s antibakterialnim tc¢inkem, jako je tfeba triclosan (2,4,4 -trichloro-2’-
hydroxyphenyl ether). Triclosan usmrcuje bakterie podobnymi mechanismy jaké maji
systémova antibiotika. Kdyz bakterie exponujeme in vitro triclosanu vznikaji u nich procesy,
které mohou navodit resistenci vici atb, uzivanym k 1é¢bé lidi. Toto zjisténi vyvolalo otazky,
zda Casté pouzivani antibakterialnich prostfedkti nevede v domécim prostiedi k ristu poctu
ARB a ke vzniku zktizené resistence viici jednomu ¢i vice atb.

Zdravotni zavazZnost resistence mikrobi vii¢i antibiotikiim

Spociva v tom, Ze nakaza resistentnim mikrobem mutze oddalit G¢innou terapii o nékolik
hodin i dnii do doby, neZz je zjiSténa resistence infekéniho agens. Nékaza resistentnim
mikrobem vede k selhani terapie coz zvySuje riziko dal§iho $ifeni tohoto agens, které¢ je
schopno mnozit se a pfezivat v hostiteli delsi dobu.

U populace zijici mimo zdravotnicka zatizeni je antibiotikoresistence stale vétSim rizikem.
Ptiklady, kdy infekce ARB vedly k vyS$i nemocnosti a Umrtnosti v bézné populaci,
predstavuji epidemie vyvolané shigelami, salmonelami, MRSA meticilin-resistentnimi kmeny
Saphylococcus aureus, nebo pneumokoky. Vyskyt ARB je obvyklejsi ve zdravotnickych
zafizenich, proto prakticky 1ékar zfidka u jinych pacientii uvazuje o infekci vyvolavané agens
resistentnimi na bézna atb.



Znamé rizikové faktory vzniku antibiotikoresistence v béZné populaci

K prvotnim pfi¢indm kolonizace a nasledné infekce ARB osob v bézné populaci patii
interhumanni pfenos agens a selektivni tlak vyvolany uzivanim antibiotik. Vyssi riziko maji
osoby pobyvajici v zafizenich pro déti, v prelidnénych objektech, uzivajici antibiotika nebo
konzumujici potraviny vyrabéné s piidavkem antibiotik.

Interhumanni pienos

Casty byva ve vétsim kolektivu osob, Zijicich v pomémé malych prostorach, napiiklad
v zafizenich pro déti. Nalezy atb-resistentnich kment Streptococcus pneumoniae v takovém
prostiedi jsou hlaseny z celého svéta. Léceni kolektivizovanych déti s banalnimi opakujicimi
se infekty Sirokospektrymi antibiotiky napomahd vzniku a Sifeni ARB mezi détmi. Déti pak
mohou zavlékat resistentni mikroby do domdacnosti a nakazit jiné vnimavé cleny rodiny.
Typicka je také ptitomnost ARB ve vojenskych kolektivech.

Ve studiich bylo prokazano, Zze podavani atb jedné osobé v domécnosti muize vést
k pfenosu a kolonizaci ARB jinych ¢lenli rodiny. Znamy je piipad jedné oSetfovatelky,
kolonizované MRSA, ktera kontaminovala svou domacnost a nakazila dva rodinné
piislusniky. Dal§imu Sifeni MRSA zabranil az uklid a desinfekce bytu. Prokazano bylo také
zavleCeni vankomycin-resistentniho kmene Enterococcus faecium (VRE) do domacnosti
zdravotnikd, s naslednym postizenim ¢lend rodiny. Identita kment VRE od zdravotnika a od
nemocnych v rodiné byla potvrzena pulsni elektroforézou.

Pti sledovani osob s akné, 1écenych antibiotiky, bylo zjiSténo, ze v jejich rodinach je
vyznamn¢ vice nosi¢i ARB (rodiCe, sourozenci, partnefi), nez v kontrolnich rodinach, kde
nikdo nebral atb

Piima expozice antibiotikiim

Terapie antibiotiky je rizikovym faktorem vzniku nosi¢stvi ARB. Ve studii u méstské
chudiny byly osoby uvadéjici v poslednim roce 1écbu atb vyznamné castéji kolonizovany
MRSA. Ve studii u mladistvych pacientek jedné nemocnice se ukazalo, ze aktudlni 1écba
jakymikoli atb a/nebo co-trimoxazolem, byla vyznamné castéji spojena s piitomnosti
resistentnich koliformnich mikrobii v mo¢i. V jedné Svédské studii signifikantné korelovala
Casta lécba atb v geograficky vymezenych oblastech s frekvenci zachytu penicilin-

resistentnich pneumokoki u tam Zijicich déti, mladSich sedmi let. Obdobny vysledek m¢la i
studie na Islandu.

Ptijem antibiotik v potravinach Zivoc¢iSného ptivodu

V USA dostavd vétSina hospodaiskych zvifat antibiotika v krmivech, ve vodé, nebo
parenteralné. Antibiotika uzivana k veterindrnim ucelim jsou casto stejna, nebo podobna atb
pro lidi. Napf. soucasné¢ doslo ke zvySeni frekvence nalezu  Campylobacter jeuni,
resistentniho vii¢i fluorochinolinim, u lidi a v mase dribeze. Helms se spolupracovniky
referoval o desetindsobném zvySeni umrtnosti osob, které¢ byly kolonizovany zoonotickym
kmenem fluorochinolin-resistentni Salmonella typhimurium. V dobé pied piidavanim
fluorochinolintt do krmiv pro zvifata, byl nalez mikrobl s timto typem resistence u lidi
vzacny..Zprava, kterou vypracovali ¢lenové komise FAAIR ( Fakta o uzivani antibiotik u
zvifat a jeho dopadu na resistenci), uvadi, ze pfidavek antibiotik do krmiv pro zvifata miize
mit vyznamny vliv na vyvoj resistence vuci antibiotikiim. Doporucuji, aby atb pro zvifata byla
pouze na ptedpis veterinaie a aby u uzitkovych zvifat byla vyhradné podavana v souvislosti
s jejich 1é¢bou. Navrhuji, aby programy surveilance byly doplnény o sledovani podavani atb
v zemedélstvi.




Infekce a nosi¢stvi ARB bez objasnéné souvislosti se znamymi rizikovymi faktory

Obavy vyvolava nedavné zjisténi pfitomnosti meticilin-resistetnich kment Staphyl ococcus
aureus (MRSA) u lidi z prosttedi, kde chybi zndma rizika pro vznik této resistence. Nékteré
kmeny zachycené v béZzné populaci vykazuji zvIastni citlivost na antimikrobni latky, ktera se
1i$1 od citlivosti kmenti ze zdravotnickych zatizeni. Napt. kmeny MRSA izolované v populaci
byly citlivé na riznd non-p-laktamova antibiotika. U kmenli Saureus z domaciho prostredi
byly zjistény dosud neznamé klonalni odliSnosti. Zda se, ze se tyto kmeny vyvijely nezavisle
na nemocni¢nich kmenech a mohly nové vzniknout mimo nemocni¢ni prostfedi.Je mozné, Ze
pouzivani ¢isticich a toaletnich ptipravkl s antibakterialni slozkou je dal§im faktorem vzniku
nosicstvi a $ifeni atb resistence mikrobu v Zivotnim prostiedi.

Potencialni riziko predstavované Cisticimi a toaletnimi pripravky s antibakterialnim
ufinkem: vedou ke zménam vnimavosti mikrofléry ?

Ke zjisténi velikosti rizika antibakterialnich Cisticich a toaletnich ptipravkil je nezbytné
nejprve stanovit prvotni prevalenci antibiotikoresistence v domacich podminkach. Bylo
referovano o vysledcich jedné malé studie antibiotikoresistence u mikroflory zachycené
v kuchynich a koupelnach 25 domécnosti. Z 55 izolath Saureus zadny nepatiil k MRSA,
z 58 1izolath enterokokd byly 4 (6,9 %) resistentni na vankomycin. VétSina (94 %)
izolovanych kment Escherichia coli byla citliva na vSech deset testovanych antibiotik. Stejné
1 dal$i G-negativni mikrobi byli vnimavi na vétSinu testovanych atb. V této studii vSak
nesledovali zpisoby, nebo dobu pouzivani antibakteridlnich Cisticich a toaletnich ptipravka
v domacnostech. ProtoZe patogenni mikrobi mohou v prostfedi domdacnosti piezivat a jsou
schopni vyvoladvat zkiizenou resistenci, je nutné podrobné prozkoumat stupeni, piivod a cesty
pienosu jejich antibiotikoresistence v domécnostech.

Molekulirni mechanismy ¢isticich a toaletnich pripravkii s antibakteridlni sloZkou

Tyto ptipravky také mohou podporovat vznik resistence mikrobli. Antibiotika pisobi na
specificka mista bunécné stény bakterie. AZ doneddvna se ptedpokladalo, ze
vétsina antibakteridlnich latek, pfidavanych do disticich a toaletnich ptipravkl, pisobi pfi
degradaci a inhibici rGstu bakterii na fadu receptorti na jejich povrchu. Napft. alkoholové
ptipravky jsou nespecifické a uzivaji se jiz desitky let bez obav ze vzniku resistence na né. A¢
antibakterialni uc¢inek Triclosanu souvisi s nékterymi nespecifickymi mechanismy, novéji se
zjistilo, ze Triclosan inhibuje bakterie plisobenim na specificky receptor, kterym je Fab 1
enzym u E coli, Pseudomonas aeruginosa a Saureus ¢i jeho homology, nebo na InhA gen
v Mycobacterium smegmatis a Mycobacterium tuberculosis. Nelze tedy nadale tvrdit, Ze
Triclosan odpovida vyse uvedené teorii o pisobeni na nékolik receptortt mikroba. Vazbou na
specificky receptor bakterie inhibuje Triclosan biosyntézu mikrobnich mastnych kyselin
podobné jako néktera antibiotika, takZze miize navodit zkfizenou resistenci na n¢. Navic
Triclosan je u E coli a P aeruginosa substratem mechanismu vypuzujiciho z jejich bunky
ruzné latky. Tento vyzkum piinesl dilezité poznatky, nebot” poprvé vzniklo podezieni, ze
Triclosan se miize podilet na vzniku zkiiZené resistence viici klinicky dillezitym antibiotiktim.

Triclosan byl nejdiiv patentovan jako herbicid. Ukdazalo se, ze mé také antimikrobni
ucinek proti fad¢ bakterii a urCité antivirové 1 antifungalni vlastnosti. V USA byl od
Sedesatych let minulého stoleti uzivan v toaletnich pfipravcich osobni hygieny jako je mydlo a
deodoranty. Ve zdravotnictvi byl prvné uZzit roku 1972 na chirurgickych pracovistich
k desinfekci rukou. Triclosan byl vyuzit vriznych drogistickych vyrobcich, déle jako
detergent v pfipravcich na myti nadobi a v tekutych mydlech na ruce, také jim byly
preparovany kuchynské krajeci prkynka, hracky a tfeznické Spalky. Nedavné Setfeni ve 23
americkych obchodnich spolecnostech ukéazalo, ze 76 % ze 395 znacek tekutych mydel a 29
% ze 733 toaletnich mydel (45 % ze vSech mydel pro domécnost) obsahuje antibakterialni



latky. Vétsina tekutych mydel obsahuje Triclosan, kdezto toaletni mydla pfevazné obsahuji
Triclocarban. Triclosan byl jednou z nejcastéji prokazovanych farmaceutickych kontaminant
ve vzorcich vod, odebranych ze 139 fek v USA a byl také nalezen v matetském mléce.

Souvislost mezi resistenci na Cistici a toaletni pripravky s antibakterialnim ucinkem a
resistenci na antibiotika

Laboratorn¢ bylo prokazano, Ze bakterie s nizkou citlivosti na triclosan mohou mit také
zkiiZzenou resistenci na antibiotika. Expozice citlivych kment P aeruginosa triclosanu vedla
k selekci multiresistentnich kmenti, véetné resistence vici klinicky vyznamnym antibiotikiim.
Je mozné, Ze niZsi citlivost na triclosan miiZze byt pfenosna, nebot” stejny receptor maji také
rizné druhy mikrobi, véetné Saureus a E coli. Korelace resistence bakterii na triclosan a na
antibiotika byla studovdna hlavné v nemocni¢nim prostfedi. Vysledky vSak nejsou
jednoznacéné.

Pozornost je vénovana vlivu zubnich past na mikrofloru st a jeji citlivost na antibiotika.
Walker a spol. porovnal v kontrolované studii pastu obsahujici 0,3 % triclosanu se zubni
pastou bez této slozky. Po Sest mésict sledovali 144 ucastnikli studie. Nezjistili vyznamné
zmeny citlivosti na atb Ustni mikroflory na poc¢atku a na konci studie. Existuje n¢kolik studii,
které zjistovaly MIC (minimélni inhibi¢ni koncentraci) triclosanu Ustni mikroflory u osob
uzivajicich zubni pastu s triclosanem.

Moken a spol. ukazal, 7€ isolaty E coli resistentni vici tklidovym a toaletnim preparatim
s piniovym olejem jsou také resistentni vii€i riznym antibiotikiim jako jsou tetracykliny,
ampicilin a choramfenikol. Nedavno bylo zjisténo, ze mutanty Saureus resistentni vici
pusobeni disticich pfipravkil s piniovym olejem, maji také nizsi citlivost na oxacillin a
vancomycin. V nemocnici v New Yorku nasli G- bakterie v ddvkovacich tekutého mydla
s chlorhexidinem resistentni jak na chlorhexidin, tak na dalSich 15 rtiznych antibiotik. V jedné
studii nasli nepfimou korelaci mezi frekvenci pouzivani chlorhexidinu a resistenci na atb u
Saureus, Klebsiella pneumoniae, P aeruginosa, Acinetobacter baumannii a Candida
albicans.

Isolaty MRSA s nizsi citlivosti na benzalkoniumchlorid (kationaktivni tensid) byvaji také
resistentni na betalaktamova antibiotika. Zdéa se, ze pouzivani benzalkoniumchloridu mize
ptispivat k ¢astéjSimu vyskytu MRSA v prostiedi. V riznych studiich byla nalezena zkiizena
resistence na kvarterni amoniové baze a chlorhexidin, bylo prokazano, ze P aeruginosa
adaptovana na benzalkoniumchlorid je resistentni na chloramfenikol a tobramycin, atd.

Doporuceni

AC v poslednich letech roste pouzivani ptipravkl, mydel a toaletnich mycich vyrobkd,
s antibakteridlnimi pfisadami, Zzadna federdlni agentura USA, jako je napf. EPA-
Environmental Protection Agency, CDC- Centrum pro kontrolu a prevenci nemoci, nebo
FDA- Food and Drug Administration, nevydala smérnice ¢i doporuceni pro obsah téchto
piisad v nich. Americka lékatska spolecnost (AMA) nedavno uveiejnila stanovisko k uzivani
antibakterialnich latek v prostfedi domacnosti, které podporuje pozadavek FDA na regulaci
téch antibakteridlnich latek, u nichz vyzkum zjistil moznost podilu na vzniku resistence.
AMA také se pfimlouva za vylouceni z Cisticich a uklidovych ptipravki téch antibakteridlnich
slozek, u nichz byl prokédzan mechanismus vedouci ke vzniku resistence na antibiotika.

Siroké aplikace antibiotik je asi hlavni pii¢inou nartistajici antibiotikoresistence mikrobi.
Neni to vSak zfejm¢ jedind pfi¢ina. Je tifeba sledovat dalsi faktory, vcetné pouZzivani
uklidovych a toaletnich piipravkd s antibakteridlnimi slozkami v domdacnostech. Do
definitivniho objasnéni této problematiky ma vefejnost nékolik moznosti: (1) nadale uzivat
uklidové a toaletni vyrobky s antibakteridlnimi slozkami; (2) uzivat jen vyrobky, u nichz
nebyl zjistén mechanismus pro mozny pienos resistence; (3) uzivat je jen v indikovanych



ptipadech, napf. je-li vrodin€ nemocnd, nebo imunokompromitovana osoba, nebo
k predchazeni koznich infekci; (4) nebude vyrobky s antibakteridlni slozkou vitbec pouZzivat.
Tato posledni moznost se vSak zda nepiimétena situaci, nebot’ je znadma tésna souvislost mezi
lepsi hygienou a zdravim v rozvojovych zemich i dost dikazl o tom, Ze hygienickd opatfeni
snizuji v téchto zemich vyskyt ndkaz.

Nicméné ukoly vyzkumu a vyrobcll jsou jasné. Vznik antibiotikoresistence u osob bez
obvyklych rizikovych faktorli znamena, ze je tfeba hledat dalsi rizikové faktory. Protoze ve
vétsSiné americkych domécnosti se jiz po nékolik desetileti uzivaji Cistici a toaletni ptipravky
s antibakterialni slozkou, je to dostate¢ny divod k proSetfeni, zda pravé tyto nejsou dalsi
rizikovy faktor. Dullezity pokrok bude naucit obyvatele odliSovat ptfipravky, které mohou
prispivat ke vzniku antibiotikoresistence, od velkého poctu Cisticich a toaletnich pfipravku,
které jsou v tomto ohledu bezpecné. Informovany konsument se sdm rozhodne o vybéru
ptipravkil pro svou domécnost.

88 citaci, kopie v archivu odd¢€leni epidemiologie KHS Ostrava
Poznamka prekladatele

Clanek mne zaujal neobvyklym pohledem na problematiku vzniku resistence mikrobti na
antibiotika a desinfek¢ni latky. Autofi maji pravdu v tom, ze dosud byly resistenci povéstné
jen nemocni¢ni kmeny mikrobd, jejichz vyznam je nesporny. Ale domdcnosti, détské ¢i
vojenské kolektivy, veterinarni, zemédélska a potravinaiskd pracovisté, kde lidé nebo zvirata
jsou exponovani antibiotikiim a riznym latkdm s antimikrobni aktivitou, pfedstavuji mnohem
pocetnéjsi populacni skupiny, u nichz riziko vzniku nosic¢stvi nebo infekce ARB neni prave
malé.

Shodou okolnosti byly ve zhruba stejném ¢ase publikovany dvé zpravy tykajici se hygieny
rukou. Podle jedné myti rukou pouze vodou a mydlem muze snizit riziko pfenosu prijmovych
onemocnéni o 42-47 % a zachranit miliony Zivot (Curtis V., Cairncross S,: Effect of
washing hands with soap on diarrhoea risk in the community: a systematic review. LANCET
Infect.Dis, Vol.3, May 2003, s.275-281).

Druhé obsahuje stru¢ny vytah z novych Smérnic pro hygienu rukou ve zdravotnickych
zatizenich, které byly ptipraveny odborniky z Center pro kontrolu a prevenci nemoci (CDC),
Poradni komise pro kontrolu infekénich nemoci ve zdravotnickych zatizenich (HICPAC),
Spolec¢nosti americkych epidemiologii (SHEA), Asociace odborniki pro kontrolu a
epidemiologii infekci (APIC) a Americké spolecnosti pro infekéni nemoci (IDSA). Smérnice
vychézi z faktu, ze dodrzovani zésad hygieny rukou je v tfadé zdravotnickych zafizenich
velice zanedbavéano. Dosud platné Smérnice byly neredlné zejména pro casovou narocnost
jejich dodrzovani. Nové Smeérnice pro hygienu rukou piihlizi k pravdépodobnosti jejich
kontaminace pfi péci o pacienty, k jeji zdvaznosti a riziku pro pacienty. (Pittet D, Boyce J M:
Revolutionising hand hygiene in health-care settings: guideliness revisited. LANCET Infect.
Dis., Vol. 3, May 2003, s. 269-270).

Nova doporuceni jsou shrnuta v nasledujici tabulce:



Doporucené zpusoby hygieny rukou pii pé€i o pacienta

A Jsou-li ruce viditeln€ uspinény nebo kontaminovany materidlem bilkovinné povahy (1A)
umyj si ruce vodou a mydlem s obsahem antimikrobni slozky, nebo bez ni.

B Nejsou-li ruce viditeln¢€ znec€istény pouzij k rutinni dekontaminaci rukou ve vSech ostatnich
situacich, neuvedenych pod 1A, preparaty na bazi alkohold.

Dekontaminuj si ruce
® pred pfimym stykem s pacientem (1B)
® pred navlecenim sterilnich rukavic pfi zavaddéni centralniho katétru do Zzily (1B)

® pred zavedenim mocového katétru, katétra do perifernich zil nebo pred zavedenim jinych
invazivnich pomtcek, kdy neni tieba chirurgického vykonu (1B)

® po styku s neporusenou kiizi pacienta (napt. méfeni pulsu, krevniho tlaku nebo po pohybu
s pacientem (1B)

® po kontaktu s télnimi tekutinami nebo exkrety, se sliznicemi, porusenou kizi nebo s
pouzitymi obvazy pokud nejsou ruce viditelné znecistény (1A)

® prechazi-li se pii oSetfeni pacienta z kontaminovaného mista téla na misto ¢isté (11)

® po kontaktu s pfedméty (v€etné oSetrovatelskych pomiicek) z bezprosttedniho okoli
pacienta (11)

® po svleceni rukavic (1B)

C Myj si ruce antibakteridlnim, ¢i normalnim mydlem a vodou po expozici materidlu, ktery
miize, nebo prokazatelné obsahuje Bacillus anthracis (1C). Toto mechanické myti a
oplachovani rukou je v téchto ptipadech doporucovano proto, Ze zadné antiseptikum
vhodné k dekontaminaci rukou, nema dostate¢ny Gc¢inek na spory.

Legenda:

1A = respektovani tohoto pokynu je naléhavé doporuceno a podpoteno vysledky experimentalnich, klinickych a
epidemiologickych studii

1B = zavedeni téchto pokynt je doporuceno a podpoteno vysledky nékterych experimentalnich, klinickych,
nebo epidemiologickych studii a piesné odpovida teorii

1C = tento postup vyzaduje natizeni statnich, nebo federalnich Gradi, nebo standardni Provozni fad

11 = navrhuje se zavedeni takového postupu na zakladé¢ sugestivnich vysledkt klinickych nebo
epidemiologickych studii, nebo z teoretickych divoda

00000

Nase jubilantka, MUDr. Ladislava Michalkova, slavi neuvétitelné abrahamoviny, které by ji
nikdo nehadal. Jako vedouci oddéleni NND na KHS v Ostravé distojné pokracuje v dile
zahdjeném jejim byvalym Séfem a Skolitelem, MUDr. Witoldem Gavlasem. Pod jejim
vedenim dosahuje odd¢leni i v dnesnich slozitych podminkéach a po fadé zmén velmi dobrych
vysledkii. Ad multos annos !






