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Cil prace: Cilem experimentalni ¢asti této diplomové prace bylo zhodnotit vliv vzajemné interakce dvou
vybranych, v praxi zavedenych antibiotik v kombinaci na dva vybrané bakterialni kmeny bakterii rodu
Enterococcus. Ucinek kombinace byl hodnocen prostfednictvim parametru FIC indexu. Na zakladé
vypoctu FIC indexu byla dale vzajemna interakce klasifikovana jako synergni, aditivni, indiferentni Ci

antagonisticka.

Metody: K hodnoceni vzajemného plsobeni antibakteridlnich lé¢iv v kombinaci byla vybrana c¢tyfi
antibiotika, jez byla ddana do dvojkombinace. StéZejnim antibiotikem byl daptomycin, ktery byl
kombinovan s tigecyklinem, linezolidem a vankomycinem. U¢inek dvojkombinaci byl sledovén viéi
klinickému izolatu Enterococcus faecium a vici sbirkovému bakteridlnimu kmenu Enterococcus faecalis
(ATCC 29212). Stanoveni hodnot MIC bylo provedeno s vyuZitim mikrodilu¢ni bujénové techniky podle
metodiky EUCAST. Pro zjistovani hodnot MIC byl volen zplsob odectu narlstu bakterii pouhym okem
a pomoci spektrofotometrické detekce. Hodnoceni probihalo po 24hodinové, pfipadné 48hodinové
inkubaci. U klinického izoldtu pro potvrzeni antibakteridalniho Ucinku antibiotik v kombinaci byla také
volena metoda stanoveni metabolické aktivity pomoci indikatoru Alarmar Blue. Vzdjemna interakce
antibiotik v kombinaci byla kategorizovana jako synergni, aditivni, indiferentni ¢i antagonisticka, a to

na zakladé vypoctu parametru FIC indexu.

Vysledky: Byly testovany kombinace antimikrobialnich latek, a to vici dvéma bakteridlnim kmenlm

(Enterococcus faecalis ATCC 29212, klinicky izolat Enterococcus faecium). Nejslibnéjsi vysledky na



zakladé hodnoceni FIC indexu s urcenim aditivniho ucinku byly zaznamenany pro kombinaci
daptomycinu a vankomycinu vici Enterococcus faecalis (ATCC 29212) v koncentracnich pomérech 0,25
14 (mg/L); 0,5 : 4 (mg/L); 1:4 (mg/L); 2:2 (mg/L) a4 :2 (mg/L). Dile bylo zaznamenano aditivni
pUsobeni pro kombinaci daptomycinu s linezolidem, v koncentraénim poméru 1 : 4 (mg/L). Pro
kombinace daptomycinu a tigecyklinu byla zaznamenana aditiva v pomérech 0,25 : 4 (mg/L) a 0,25 :
0,25 (mg/L). Vaéi kmenu Enterococcus faecium bylo zhodnoceno aditivni plsobeni u kombinace
daptomycinu s linezolidem v koncentraénim poméru 2 : 64 (mg/L). V ostatnich dalSich testovanych
koncentracnich pomérech vici obou kmenlim pak kombinace antibiotika vykazovala indiferentni efekt.
U Zadné z vybranych testovanych kombinaci nebyl prokazan v jakémkoliv koncentraénim poméru

synergni ucinek.

Zavér: Enterokoky se fadi mezi ,superbugs”, neboli také mezi kmeny bakterii s vysokou Urovni
rezistence vUci nékolika tfidam antibiotik. Nastava tak problém s infekcemi zplisobenymi enterokoky,
které se stavaji téZce lécitelnymi. Nevhodné a nadmérné uzivani antibiotik mdze vést az k selhani
farmakoterapie v dlsledku vzniku antimikrobidlni rezistence. Proto je Zadouci hledat nové
terapeutické moznosti v 1écbé enterokokovych infekci. Jednim z moznych pfistupl pro dosazeni
Uspésné lécby mUze byt racionalni kombinadni terapie. Ve snaze navodit racionalni kombinacni terapii
je Zadouci volit do kombinace takova antibiotika, jez vykazuji pfi vzajemné interakci synergni ucinek. V
ramci hodnoceni kombinovaného antienterokokového uc¢inku dvojkombinaci, ze Etyf vybranych
antimikrobnich latek byl prokazan aditivni ucdinek pro kombinaci antibiotik daptomycinu s
vankomycinem. Dale byl aditivni ucinek prokdzan u kombinace daptomycinu s linezolidem a
daptomycinu s tigecyklinem vici sbirkovému kmenu Enteroccocus faecalis ATCC 29212 a u kombinace
daptomycinu s linezolidem vidi klinickému izolatu Enterococcus faecium. U Zadné z vybranych
kombinaci v Zzadném koncentracnim pomeéru vybranych antimikrobidlnich |atek nebyl zaznamenan

synergni ucinek.
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