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Dlaczego u pacjenta
wystepuje infekcja?

Bo pacjent ma za mato bakterii, ktore go
bronia...

Dlaczego instynktownie chcemy niszczy¢
bakterie?

Musimy wiedzie¢ co chcemy zniszczy¢.
A czesto dziatamy po omackau...

* Dlaczego?

* Bo bakterii nie widaé... a jak czegos nie
widagé, to trudno sobie to wyobrazié i
powtarza sie, i powiela to, co od lat
przyjete...




Co zrobiono, zeby
zobaczyc bakterie?

* Wynaleziono mikroskop.

e Stworzono sposob barwienia bakterii
metoda Grama.

 Nauczono sie je izolowac¢ z ich
Srodowiska i hodowac w sztucznych
warunkach laboratoryjnych.




Prawidtowe pobranie materiatu
do badan mikrobiologicznych
- tu widziano problem...

* kiedys...zeby prawidtowo leczy¢ trzeba P »
znac czynnik etiologiczny zakazenia - T
nalezy pobra¢ wymaz z miejsca infekcji 'a' ﬂﬂﬂﬂﬂ

 od kilku lat...sam wymaz nie
wystarcza - najlepiej pobrac
mikrobioptat na posiew

* dzis...nawet gdy materiat pobrany
doskonale czyli np. bioptat, to wynik
posiewu i tak nie odzwierciedla sytuac;ji
W miejscu toczgcej sie infekcii...



/ Jak to sie zaczeto...?
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mikrobiologia klasyczna

Czy umiemy namnazac, a potem izolowac wszystkie drobnoustroje,
czy moze tylko niektére?...

Skad mamy pewnosc¢, ze to co izolujemy to prawdziwy obraz?

A moze nie wszystkie bakterie potrafig wyrosnac¢ w sztucznych
warunkach?...

Na podtozach mikrobiologiczych wyrosnag tylko te, ktore rosng
najszybciej i zagtuszg wzrost pozostatych.

Czy to oznacza, ze ich tam nie ma i nie mogg wywotac¢ choroby?

90% to beztlenowce, ktdre nigdy nie wyrosnag in vitro - sg tak wazne, a
wcigz pomijane...

sekwencjonowanie

sekwencjonowanie pozwoli okresli¢ jak sie ,,kto” nazywa,

ale juz ,,kto” co potrafizrobi¢ i co umie wyprodukowac¢, dowiedzie¢
sie na razie nie mozemy ...

hodowla nie podlega automatyzacji, jak metody genetyczne,
zajmuje duzo czasu.

Bez hodowli nie wiemy jaka jest liczba wyhodowanych bakterii, a
metody oparte na sekwencjonowaniu tylko okreslajg
proporcjonalne wystepowanie poszczegolnych gatunkow

Rola danego gatunku wcale nie musi by¢ powigzana z liczebnoscia

Metody genetyczne nie pozwalajg nam nawet odrézni¢ czy mamy do
czynienia z bakteriami zywymi czy juz obumartymi




1884
Robert Koch w Postulatach Kocha okreslit, ze

»jeden drobnoustrdj moze wywotac jednag
chorobe”.

Kiedys myslano, ze dominacja jednej bakterii
nad innymi powoduje chorobe a to zachwiana
mikrobiota jako catosc¢ jest za chorobe
odpowiedzialna.

Dzis juz wiadomo, ze chorobe moze wywotac
zaburzenie w spotecznosci drobnoustrojow,
a nie tylko jeden drobnoustroj.

Pojedyncza bakteria jest niegrozna, ale
nadmiar...



Wynikijego
interpretacja

Otrzymujemy wiec fatszywy wynik badania
opartego na mikrobiologii klasyczne.



Dlaczego taki problem z
wiarygodnym wynikiem?

Lekarz moze opierac terapie tylko na wyniku!

A kazdy wynik, zeby byt wynikiem, musi mie¢ NORME!!!

Musimy podac czy czegos jest za duzo, czy czegos jest za
mato, a moze jest stan idealny i znajduje sie w normie...

Problem tkwi w tym, ze nie jestesmy w stanie na dzien
dzisiejszy jeszcze znalez¢ norm w 100% pewnych.

NORMA
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Jak rozwigzac¢ problem?
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edobre ewyleczenie
rozpoznanie




* Wranie zyja nie tylko patogeny... ale i
te ,,dobre bakterie”, bo skdéra nie jest
jatowa.

» Zasiedla jg bogata mikrobiota skory.




flora fizjologiczna

mikroflora

mikrobiota

mikrobiom
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mikrobiota- ogot
organizmow zyjgcych
w danym ekosystemie.

mikrobiom- ogot
genow obecny w danej
mikrobiocie




MIKROBIOMOLOGIA
©

mm fizjologia

mm Patologia

sm diagnostyka

mm (Erapia
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Powierzchnia skory
nie jest sterylna

* Dominacja jednego gatunku to \
choroba... \

* Gdy panuje rownowaga miedzy
gatunkami wtedy doskonata %
harmonia i zdrowie

* Gdy pewne gatunki namnazajg
sie bez kontroli, zaczynaja
formowac biofilm, a wtedy
szanse wyzdrowienia maleja.




Dermis

* Wranie zyjg nie tylko patogeny... ale i te |

»,pozyteczne bakterie”, bo slkora nie jest jatowa. T onSW O D"

[ «Virus Bacterium e Fungus @ Mite }

e Zasiedla jg bogata mikrobiota skory

- bakterie, grzyby, wirusy i roztocza.




Grzyby zasiedlajgce skore

* Dominujgcymi gatunkami grzybow zasiedlajgcych skore sg
lipofilne grzyby z rodzaju Malassezia, stanowig od 1% do
22% mikrobiomu cztowieka.

* Rodzaj Malassezia obejmuje 14 gatunkow, z czego 9 moze
kolonizowa¢ ludzka skore: M. furfur, M. sympodialis,
M.globosa, M. restricta, M. slooffiae, M. yamatoensis, M.
obtusa, M. dermatis i M. japonica

* Gatunkami dominujgcymi sg M. globosa i M. restricta

* Do najczestszych chorob wywotywanych przez grzyby z
rodzaju Malassezia nalezg tupiez pstry (pityriasis vericolor) i
zapalenie mieszkéw wtosowych (folliculitis). Grzyby te
wptywajg takze na przebieg tojotokowego zapalenia skoéry
(dermatitis seborrhoica), tuszczycy (psoriasis) i atopowego
zapalenia skory (atopic dermatitis)
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Roztocza zasiedlajgce skore

* Poza bakteriamii grzybami w sktad mikrobioty
skéry wchodzg nuzence (Demodex), roztocza,
ktére zasiedlajg mieszki wtosowe i gruczoty tojowe.

* Przedstawicielami fizjologicznej mikroflory skéry
sg D. folliculorum (bytujgcy w mieszkach
wtosowych) i D. brevis (zasiedlajacy gruczoty
tojowe i gruczoty Meiboma).

* Nadmierne rozrastanie sie kolonii nuzencow i
bakterii z nimi zwigzanych (mikrobiota nuzencoéw)
jest przyczynag nuzycy (demodekozy) i
prawdopodobnie ma swoj udziat w etiologii i
przebiegu trgdziku rézowatego (rosacea)
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Wirusy zasiedlajgce
skore

* |zolacjaiidentyfikacja wiruséw obecnych na
powierzchni skory stanowi ciggle wyzwanie.

* Ze wzgledu na réznorodnos¢ wirusow pod
wzgledem materiatu genetycznego (wirusy DNA i
RNA) oraz ich szybkg ewolucje utrudnione jest
stworzenie bibliotek genomowych.

* Przypuszcza sie jednak, ze wirusy sg nie tylko
czynnikiem chorobotwérczym, lecz takze
odgrywaja role w utrzymaniu homeostazy skory.

* Wykazano, ze stanowig one niestaty, ale istotny,
element mikrobiomu skory, zwtaszcza wirusy
zawierajgce dwuniciowe DNA (dsDNA), takie jak
poliomawirusy (Polyomaviridae) i papillomawirusy
(Papillomaviridae)
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CORE

MICROBIOME

V4
»Core microbiome” czyli zestaw genéw

drobnoustrojow wystepujacych u kazdego
cztowieka.

...U kazdego badanego ten zestaw byt inny.

Zestaw mikroorganizmoéw u kazdego cztowieka to
inne gatunkiiinne ich pochodzenie.

Whiosek- ,,core microbiom” moze istnie¢ jedynie w
matej populaciji.



Teoria Darwina
- walka o byt

Teoria Darwina to nie tylko walka o byt, ale dziedziczenie zmian i teoria
zmiennosci- przetrwa ten kto przystosowany.

* Wspodtpraca miedzygatunkowa jest konieczna

Mikrobiolog widzi w codziennej pracy,

* ze bakterie ze sobg konkurujg,

* ze przezywaja tylko te najsilniejsze, te oporne na antybiotyki
* toone bedg dominowac nad innymi- selekcja naturalna...

* te stabsze lub bardziej wybredne w ogdle nie urosng na ptytce
Petriego

...ale to nie oznacza, ze ich nie byto w miejscu infekcji!!!




Symbioza

*  Wig¢kszos¢ mikroorganizmow zasiedlajacych skore jest nieszkodliwa i
funkcjonuje w symbiozie z komorkami skory.

* Bakterie zyjg ze sobg w symbiozie...produkujg cos dla innych i same czegos od
innych tez potrzebuja.

* Mikroby dziatajg jako zespot, a nie w pojedynke.

* Drobnoustroje same sie redukujg w swoim swiecie...naturalne antybiotyki to
tez zastuga drobnoustrojow...

* Jeslije ,wyszarpniemy” brutalnie z tego swiata, zeby je wyhodowac¢ w
sztucznych warunkach, nic o nich nie wiemy...

* Bakterie zasiedlajgce skore zapobiegajg osiedlaniu sie drobnoustrojow
patogennych poprzez ograniczenie dostepu do pozywienia, utrzymaniu
odpowiedniego ph.

* Niektdre bakterie np. Staphylococcus epidermidis potrafig wytwarzac
substancje ktdre niszczg inne np. peptyd, korzystny, ale gdy w odpowiedniegj
ilosci.




Bakterie symbiotyczne, ktore stanowiag
najbardziej stabilny element mikrobiomu skory.

—

* Szacuje sig, ze 50% bakterii bytujgcych na skoérze to
Staphylococcus epidermidis zasiedlajgcy wyzsze obszary
ujS¢ mieszkdéw wtosowych.

* Na powierzchni skory bytujg takze S. saprophyticus, S.
hominis, S. warneri, S. haemolyticus i S. capitis.

e Gtownym gatunkiem bakterii z rodzaju Corynebacterium
jest C.jeikeium, a Propionibacterium - P. acnes
(Cutibacterium acnes).

* |zolowane z powierzchni skoéry bakterie z rodzaju
Micrococcus to: M. luteus oraz mniegj licznie wystepujgce
M. varians, M. lylae, M. sedentarius, M. roseus, M.
kristinae i M. nishinomiyaensis.

24



My, mikrobiolodzy nie zgadzamy sie
z podziatem bakterii na dobre i zte

* ...bo nie ma bakterii dobrychi ztych

* Dobry jest porzadek w mikrobiomie.
a zty jest nietad w Swiecie naszych bakterii...

Jak wiec mozemy dziata¢ brutalnie antybiotykami,
skoro nie wiemy kto jest winny?

...tu nie mozna okresli¢ winnych, bo nie znamy ich
nazw (rodzaj, gatunek)

Dziatanie po omacku nigdy nie jest dobre...

BAD BACTERIA

GOOD BACTERIA



MIKROKOSMOS

Wistawa Szymborska

»...A jednak decydujg o naszym zyciu

. 7 . .

I SMIercil...

»

Mikrokosmos
Wistawa Szymborska

Kiedy zaczeto patrze¢ przez mikroskop,
powiato groza i do dzisiaj wieje.

Zycie byto dotychczas wystarczajaco szalone
w swoich rozmiarachi ksztattach.
Wytwarzato wiec takze istoty malenkie,
jakies muszki, robaczki,

ale przynajmniej gotym ludzkim okiem
dajace sie zobaczy¢.

A tu nagle, pod szkietkiem,

inne az do przesady

i tak juz znikome,

Ze to co sobg zajmuja w przestrzeni,

tylko przez lito§¢é mozna nazwaé miejscem.

Szkietko ich nawet wcale nie uciska,
bez przeszkéd dwoja sie pod nimi troja
na petnym luzie i na chybit trafit.

Powiedzieé, ze ich duzo - to mato powiedzieé.
Im silniejszy mikroskop,
tym pilniej i doktadniej wielokrotne.

Nie maja nawet porzadnych wnetrznosci.
Nie wiedza, co to pteé, dziecinnstwo, staros¢.
Moze nawet nie wiedzg czy s3g - czy ich nie ma.

Niektore zastygaja w chwilowym bezruchu,
choé nie wiadomo, czym dla nich jest chwila.
Skoro sa takie drobne,

to moze i trwanie

jestdla nich odpowiednio rozdrobnione.

Pytek znoszony wiatrem to przy nich meteor
z gtebokiego kosmosu,

a odcisk palca - rozlegty labirynt,

gdzie moga sie gromadzié

na swoje gtuche parady,

swoje Slepe iliady i upaniszady.

Od dawna chciatamjuz o nich napisaé,

ale to trudny temat,

wcigz odktadany na potem

i chyba godny lepszego poety,

jeszcze bardziej ode mnie zdumionego Swiatem.
Ale czas nagli. Pisze.



Szanuj
bakterie!!!




HOLOBIONT

\::
~
V °
O Zadna istota ludzka nie moze zy¢
bez licznych drobnoustrojéw, ktére
ja zamieszkuja.
RUMARN MICROBIC
D)| |\
o holos-catos¢
) O @ 0‘8\ ! bios —zycie
O O % | * Hologenom-zebrane genomy wszystkich

: ) O O
O O ' o gatunkow zamieszkujgcych holobionta
Ly 1O

Catosc¢ zwigzana z tylko sobie wtasciwym

A\ ekosystemem sktadajacym sie z roznych
% g < O © O @,) mikrobiot

* Kazdy organizm wspotpracuje ze swoimi
mikrobiotami (jelit, skory, pochwy, jamy
ustnej...)




Staphylococcus epidermidis i Staphylococcus aureus

to tzw. rezerwuary antybiotykoopornosci...

* nieracjonalna antybiotykoterapia
* naduzywanie antybiotykdéw

* stosowanie dawek subterapeutycznych
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Sktad jakosciowy i ilosciowy mikrobiomu
cztowieka jest specyficzny osobniczo i
zroznicowany ze wzgledu na obszar
zasiedlanej skory.

-woda jest waznym czynnikiem warunkujacym wzrost
bakterii, w okolicach o duzej wilgotnosci notuje sie liczniejsza
mikroflore komensalna niz na obszarach suchych; sucha skéra jest
natomiast tatwiej kolonizowana przez potencjalnie inwazyjne
gronkowce, ktére wymagaja do wzrostu mniej wilgotnego srodowiska,
stad czeste zakazenia skory u oséb chorujacych na atopowe
zapalenie skory (AZS).

- wptyw na wzrost bakterii maja rowniez temperatura

(od 29,5°C palcow rak do 36,6°C dotow pachowych) ‘g"
(od 4,2 na policzkach do 7,9 w dotach pachowych) - ;Hs "‘
" SCALE «.
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- w okolicach o duzej wilgotnosci notuje sie liczniejszg mikroflore komensalng niz w obszarach suchych
- sucha skora jest natomiast tatwiej kolonizowana przez potencjalnie inwazyjne gronkowce

- spotecznosci bakterii zasiedlajacych skore sg inne w zaleznosci od wilgotnosci oraz warstwy wodno-lipidowej

e

w obszarach wilgotnych w obszarach suchych w obszarach bogatych w sebum
dominuja: dominuja: dominuja:
* Actinobacteria (Micrococcus < Actinobacteria * Actinobacteria (Micrococcus spp.,
spp., Corynebacterium spp.) * Firmicutes Corynebacterium spp.)
* Firmicutes (Staphylococcus  * Bacteroidetes * Firmicutes (Staphylococcus spp.)
spp.) * Proteobacteria * grzyby z rodzaju Malassezia
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Odpornosc
mikrobowa

Wiadomo, ze bakterie powodujg choroby, ale
dlaczego jedni z nas zachorujg, a inni nie?

Od czego to zalezy?

Od tego czy mamy dobrze pouktadany swiat bakterii
W naszym organizmie, czyli czy mamy zdrowy
mikrobiom.

Pozyteczne bakterie bronig nas przed patogenami.




S R "3 £-F 5
N P . " . o \& . .
: \ & :’ile .0 R G ) " " . ‘
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o) BBV N e R R *
L e W g A

SRR heme P

SIS- skin immune system

T
|

 Wptyw mikrobiomu skéry na funkcjonowanie
uktadu odpornosciowego jest mato poznany.

« Wiadomo, ze bakterie zasiedlajgce skére
wptywajg na utrzymanie homeostazy uktadu
immunologicznego, modulujg wrodzona
odpowiedz immunologiczng i oddziatuja na
rozwoéj odpowiedzi nabyte;j.
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Zasiedlanie skory przez
drobnoustroje zaczyna sie
juz w trakcie porodu.

* pordd naturalny/cesarskie ciecie

e Skéra dzieci urodzonych w_ spos6b naturalny

zasiedlana jest mikroflorg matki w czasie
przechodzenia przez kanat rodny (Lactobacillus
spp., Prevotella spp., Sneathia spp.).

Skoéra noworodka, ktéry przyszedt na Swiat w wyniku
cesarskiego ciecia jest zasiedlana od samego
poczatku przez drobnoustroje bytujgce na skorze
personelu medycznego, skérze matki oraz przez
drobnoustroje stanowigce mikroflorg szpitalna.
Sktad gatunkowy bakterii kolonizujgcych noworodka
jest diametralnie inny (Staphylococcus spp.,
Corynebacterium spp., Propionibacterium spp.)




Mikrobiom zdrowej skory charakteryzuje sie duzg ré6znorodnoscia
gatunkowag i rownowagag procentowg poszczegolnych drobnoustrojow.

» Actinobacteria 52% (Corynebacterium spp., Propionibacterium spp.,
Microbacterium spp., Micrococcus spp.)

* Firmicutes 24% (Staphylococcus spp., Clostridium spp.,
Streptococcus spp. Enterococcus spp.)

* Proteobacteria 1/% (Janthinobacterium spp., Serratia spp.,
Halomonas spp., Delftia spp., Comamonas spp.) Skora cztowieka
zasiedlana jest gtownie przez cztery gromady bakterii:

* Bacteroidetes /% (Sphingobacterium spp., Chryseobacterium spp.)
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skora

Actinobacteria

Proteobacteria

Bacteroidetes

Firmicutes

7%

17%

1%

jelita

Actinobacteria
Proteobacteria
Bacteroidetes

Firmicutes

8%
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* Sktad mikrobiomu jest stosunkowo
niezmienny w czasie, pomimo dziatania
czynnikow wewnetrznych i
Srodowiskowych.

e Stabilnos¢ mikrobiomu wynika ze
zdolnosci utrzymania sie poszczegolnych
szczepoOw ha powierzchni skory, a nie z
ciggtego zasiedlania skory przez
drobnoustroje pochodzace z otoczenia '

cztowieka.
P 4
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U osdéb dorostych sktad gatunkowy mikrobiomu skoéry zalezy od
uwarunkowan anatomicznych i fizjologicznych.

Istotnymi czynnikami warunkujacymi wzrost drobnoustrojow na
powierzchni skoéry sa ilos¢ i sktad produkowanego toju i potu.

Wptyw uktadu hormonalnego na mikrobiote skory najbardziej widoczny
jest w okresie pokwitania oraz u kobiet w okresie cigzy i menopauzy.

U nastolatkéw wzrost aktywnosci androgenow powoduje zwiekszona
aktywnosc¢ gruczotéw tojowych stanowiacych siedlisko dla bakterii
P.acnes.

Bakterie te poprzez hydrolizowanie obecnych w sebum tréjglicerydow do
wolnych kwasoéw ttuszczowych uczestniczag w formowaniu ochronnego
ptaszcza hydrolipidowego skory.

Nadmierny wzrost P. acnes przyczynia sie jednak do rozwoju tradziku
pospolitego)
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Co wptywa

na nasz
mikrobiom?

potozenie

geograficzne

antybiotyki
|l 4 > |
. 4 o

MIKROBIOM

probiotyki

39




PROBIOTICS

Modulowanie TV

mikrobiot m !}#"“ o
. = By

R
. .o ﬁgﬁﬂ."ﬁﬁ.ﬂ'
— to sztuka manipulacji Ui
A
Mozna ten proces wspomagacd i
manipu|owaé mikrobiota poprzez: meosooun eBORACH M suLBARC "

e diete
» probiotyki,
e antybiotyki,

* FMT.
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To one modulujg mikrobiom,
mikrobiom to zycie.

* anti bios (antybiotyk)
* pro bios (probiotyk)




SZOK MIKROBIOMOWY
- dieta

- antybiotyki

- Srodki dezynfekcyjne

- kosmetyki

0

==

DEZYNFEKCJA

e e —— S |

« Czy prawda jest to, ze po wynalezieniu
antybiotykow zniknety choroby zakazne ?

 ACDI (Clostridioides difficile infection) -
biegunki poantybiotykowe?

* Nie mozemy popadac ze skrajnosci w
skrajnos¢. Zamiana antybiotykéw na
probiotyki to tez sztuczna ingerencja.

* Antybiotyki oraz zabiegi higieniczne i
kosmetyczne powoduja nieustanne usuwanie
ze skory mikroflory, a zmiana warunkéw ’L
fizykochemicznych utrudnia jej rekolonizacje
przez mikroflore komensalng i jednoczesnie
stwarza warunki do jej kolonizacji przez &
patogeny.

N——
P <




Co antybiotyk robi z cztowiekiem?

Antybiotyk niszczy wszystko co spotyka na swojej drodze... nie
wie, ze ma dziata¢ tylko na patogen wywotujacy zakazenie.

Jelita moga stac sie jatowe?

»Nisze pobakteryjne” nigdy nie zostaja puste, zostana
zasiedlone patogenami- szczepami wielolekoopornymi - bo
tylko takie potrafig przezy¢ antybiotykoterapie.

Ciezko chory pacjent nie bedzie jatowy po zakonczeniu
antybiotykoterapii!

Eradykacja jednych drobnoustrojéw = generowanie innych!

To jakie drobnoustroje hodujemy zalezy tez od tego, jakie
antybiotyki chory otrzymywat w przesztosci lub aktualnie
otrzymuje...

Mikroby wytrzymate na antybiotyki przezywaja a te stabsze
gina. Przezywaja wiec mutanty oporne na antybiotyki.




ERA POSTANTYBIOTYKOWA

Obecnie zyjemy juz w erze
postantybiotykowej

I w zwigzku z naduzywaniem antybiotykow
w ostatnich latach nie mamy, w niektorych
sytuacjach, czym leczy¢ infekcji u ciezko
chorych pacjentow.

Nowych lekow brak, a te ktore powstaja, to
tylko mieszanina i nowe kombinacje tego,
co juz od lat istnieje.




Brak informacji

w ChPL

dla antybiotykow

o tych wszystkich
czynnikach ryzyka...

antybiotykoopornosci

STOP
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* Wazne, by nie stosowacé antybiotykéw bez
uzasadnienia!!!

* Kazda antybiotykoterapie nalezy doktadnie
przemysleé.

* Niestety, brak wiedzy zaréwno wsrod lekarzy, jak i
pacjentow, ktorzy czesto wymuszaja przepisanie
antybiotyku, doprowadza do dramatycznej sytuacji
zwigzanej z chorobami cywilizacyjnymi, w tym
otytosci.

* Nierozwazne stosowanie antybiotykéw wywotuje
ogromna zmiany w populacjach bakterii
komensalnych.
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* Jak dtugo wielolekooporne
mikroby moga utrzymac sie w
organizmie pacjenta?

* Bardzo dtugo, bo nic im nie
przeszkadza...




Dysbioza, czyli zaburzenie
rownowagi w mikrobiomie skory,
prowadzi do obnizenia jej funkcji
barierowychijestjednym z
czynnikdow etiologicznych chordéb
skory (tradziku pospolitego,
tradziku rozowatego, tuszczycy |
tojotokowego zapalenia skory).

Zmniejszona roznorodnosc¢
gatunkowa w obrebie
drobnoustrojow zasiedlajacych
skore jest natomiast istotnym
problemem u chorych na
cukrzyce i AZS.




DYSBIOZA ?
CHOROBY ?

e Dziatanie dwukierunkowe
* Nie wiadomo co pierwsze?...

* Co robic, zeby nie dopuscic
do tej dysbiozy, ktora moze
indukowac liczne choroby, w
tym nowotwory?
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Dlaczego rana sie nie goi?

zbyt dtuga profilaktyka okotooperacyjna
bo mikrobiom walczy...

brak kontroli nad dawkowaniem preparatéow
zawierajacych antybiotyki i w zwigzku z tym bardzo
szybkie narastanie opornosci.

zbyt niskie dawki antybiotykéw - stezenia
subterapeutyczne...

»CO0 nas nie zabije, to nas wzmocni”

zwykte opatrunki moga doprowadzi¢ do
wygenerowanie beztlenowcow...




( »,Smieré zaczyna sie w jelicie”
| Ilja Miecznikow

o\ 4

* Miecznikow jako pierwszy zauwazyt zwigzek
miedzy dtugowiecznoscia i zdrowiem
mieszkancow wsi butgarskich a spozywaniem
kwasnego mleka.

- * Juz od poczatku XX wieku interesowano si¢
. ‘,-: 1) wprowadzaniem probiotykéw do terapii w

A " L zaburzeniach psychicznych.
e § * pro bios-dla zycia




Jaka role odgrywa
probiotyk?

 Jesli przyjmiemy nawet najlepszy .

(najdrozszy: & ) probiotyk, ale nie | @g

zmienimy diety, to nie dostarczymy

tym bakteriom z probiotyku, podobnie €4
jak tym naszym wtasnym specjalnego (07 AV HELP

” NAl
,NAWOZU ... & e YOH‘.GSE
W, WHIGHT
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* Moze w przysztosci probiotyki beda dodawane
do opatrunkéw???...

* Skoro brak antybiotykow to byé moze jedynym
sposobem ,wytepienia” drobnoustrojéow
patogennych jest ,wpuszczenie” innych
drobnoustrojéw, tak by pokonaty te
oporne???...

 By¢é moze nowe leki, to preparaty zawierajace
metabolity bakterii...?

dziatanie wspracie

ahtqbakter\{jy\e W leczeniu UDZW\OCY.\(ehie
oraganizmu
\ ' q
Probiolyki
h-
prebiotyk / -
dla Wsparcia ochrona {

mikroflory jelitowe|
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Leczenie to nie tylko
antybiotykoterapia

i niszczenie drobnoustrojow
patogennych!!!

...to dbatos¢ o ,,dobre
bakterie”

...czyli utrzymywanie
odpowiedniego Srodowiska:

° pH
* wilgotnosc¢
* temperatura

* natlenienie rany

(N
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Rozwigzaniem nie jest niszczenie bakterii
| uktaddw miedzy nimi poprzez
zastosowanie antybiotykow...

Jedyne co mozemy zrobic¢ to przywracac
porzgdek w mikrobiomie.

Roznorodnosc¢

najwazniejsza!!! Kazda nierownowaga w mikrobiomie
prowadzi do choroby.

Pozwolmy, by bakterie same
kontrolowaty swoje procesy.




Bo kazdy chce by¢ inny
...bakterie tez

* Mikrobiom kazdego z nas jest inny, jak linie papilarne

* Najwazniejsza w naszym zdrowiu jest roznorodnosc tych
bakterii, ktére nas zamieszkuja.

e Od roznorodnosci bakterii w mikrobiomie zalezy nasze
zdrowie.

* Im wieksza réznorodnos¢, tym cztowiek zdrowszy.
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* Miedzy gatunkami bakterii w skdérze utrzymuje sie
rownowaga.

e Skora nie jest bierna, wytwarzane sg substancije, ktore
zapobiegajg namnozeniu okreslonych bakterii.

* Liczba miejsc jest ograniczona...

* Wszystkie bakterie chcg przezycC i rozwijajg sie na
okreslonej powierzchni, ale zasoby pozywienia sg
ograniczone i nie starczy dla wszystkich.

* Trudno okreslic role pojedynczej bakterii.

 Rdéznorodna mikrobiota to najlepsza mikrobiota.



Konsensus Unii ...

L4 d Konsensus opublikowany przez Swiatowy Zwigzek Towarzystw
o p o r n o S c I - Leczenia Ran podkresla rosngcy problem opornosci

mikroorganizméw na leki i sSrodki chemiczne (AMR

b ra k Aby walczy¢ z tym problemem powinnismy redukowac ilosé

antybiotykoterapii i stosowania innych substancjami

bi Obéj CZYCh WUWHS POSITION DOCUMENT: EXECUTIVE SUMMARY

° V4
a ntyb I Oty kOW. oo Opatrunki pozbawione czynnych substancji bakteriobdjczych s —— R ——————

lub antybiotykdow s3 takze efektywne chociaz ich dziatanie
opiera sie na innych mechanizmach dziatania




1) Potrafi dotrze¢ do
biofilmu, bo
wytapuje bakterie,

a antybiotyk do
bakterii uwiezionych
w biofilmie nie
dociera.

2) Opatrunek to
doskonata
alternatywa, gdy
brak juz
antybiotykow

- szczepy
wielolekooporne.

Narodowy
Program
Ochrony

Antybiotykéw

www.antvbiotvki.edu.ol

3) Opatrunek dzieki
temu, ze nie zawiera
antybiotykow

chroni antybiotyki i
nie doprowadza do

szerzenia sie
opornosci
wsrod
drobnoustrojow.

4) Ochrona

mikrobiomu skoéry i
jelit, czyli dziatanie
bardzo korzystne w
kwestii walki z
infekcja.




* Kontakt ze Srodowiskiem
naturalnym wzbogaca ludzki
mikrobiom i sprzyja
rownowadze immunologicznej.

* To cojemy, pijemy, czym
oddychamy i czego dotykamy
modyfikuje sktad naszych
mikrobiot.




kosmebiotyka

Nowe podejscie do higieny skory...

% L e Meat) Lymin - ) AL G
Niezwykte C e V&
zycie skory S

TH B L ZRODLO
2 N N %
%% PIEKNA

Fascynujaca podrie

PAULA SSVPSON

Dobre "84, "
bakterie % ., § MIKROBIOM
dla zdrowe] .

skory =

i
| |
i

po pawierzchni naszepo ciaka

---------




Nakarm swoje
bakterie...

* Bakterie potrzebujg
odpowiedniego pokarmu, a
gdy go nie majg wyging, aw
iIch miejsce namnozg sie inne
gatunki.

* Pokarm dla naszych bakteriiw
jelitach jest jak odpowiedni
nawoz dla roslin.




| WSPIERA)] BAKTERIE |

10 JEDYNA KULTURA, JAKA POSHDA
' WIEKSZ0SC LUDZI |

B e e el S e




Aby osiggngc¢ sukces
terapeutyczny
-wazna kolejnos¢

* podejrzenie zakazenia

* pobranie materiatu do badan
mikrobiologicznych

* antybiotykoterapia empiryczna
* wynik badania

* antybiotykoterapia celowana
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* Przy podejrzeniu zakazenia, przed wtgczeniem
antybiotykoterapii empirycznej, pobieramy materiat
do badan mikrobiologicznych.

* Dlaczego tak istotne jest pobranie materiatu jeszcze
przed rozpoczeciem antybiotykoterapii...?

* Bo tylko wtedy mozemy okreslic¢ jakie i ile
drobnoustrojow rzeczywiscie wystepuje w miejscu
infekcji- jednak nie jest to mozliwe dla wszystkich
materiatow klinicznych.

ol '
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O czym zawsze
powinnismy pomyslec,

gdy siegamy po
antybiotyk???




* Chorzy w stanie zagrozenia zycia majg zmienione
parametry farmakokinetyczne.

* Nie mozna wiec w takiej grupie chorych
zastosowac leczenia standardowego. Czesto jest
to problem bagatelizowany.

* Dla dobra chorego, potrzebna jest wspotpraca
klinicysty z mikrobiologiem -

theranostics’ (thera nostics).

W chwili obecnej nie wystarczy zidentyfikowac
patogenu i wykonac¢ antybiogramu, ale trzeba
wynik odpowiednio zinterpretowac.

* Mikrobiolog jest konieczny przy tozku chorego,
a nie tylko w laboratorium.




PK/PD

* Zrozumienie MIC irelacji miedzy MIC a ,,breakpoint” stanowi dzi$
wyzwanie dla klinicystéw, mikrobiologéw i farmakologoéw.

* Tylko oparta na wiarygodnych metodach diagnostyka
mikrobiologiczna ma wptyw na doboér odpowiednich lekéw
przeciwdrobnoustrojowych.

* Wybdr antybiotyku powinien by¢ oparty nie tylko o wiedze zwigzanag
ze stanem klinicznym chorego i wyniki badan mikrobiologicznych,
ale takze powinien uwzgledniac zasady farmakologii.

* Informacje zwigzane z farmakologig lekéw (farmakokinetyka i
farmakodynamika) pozwalajg przewidzie¢ skutecznosc¢ kliniczng i
sg niezbedne w przypadku lekéw przeciwdrobnoustrojowych




MIC

* W krytycznych sytuacjach u ciezko chorych pacjentéw
zakazonych szczepami drobnoustrojow
wielolekoopornych wymagana jest rzeczywista doktadna
wartosc¢ MIC.

* Laboratorium Mikrobiologiczne powinno zwtaszcza w
ciezkich zakazeniach szczepami opornymi dysponowac
metodami oznaczania MIC.

* Ocena skutecznosci antybiotyku u danego pacjenta
powinna uwzgledniac¢ nie tylko wartos¢ MIC, ale takze
wtasciwosci farmakokinetyczne antybiotyku.

e Zawsze MIC trzeba odnies¢ do stezen jakie antybiotyk
uzyskuje w miejscu bedgcym zrodtem zakazenia.




Co nalezy rozwazyc przed
wtgczeniem antybiotyku...?

e Co jest zrédtem infekcji?

e Jaki drobnoustrdj lub grupa drobnoustrojow wywotuje
najprawdopodobniej infekcje?

-mikroflora tlenowa, beztlenowce,
-Gram-dodatnie, Gram —ujemne,

-ziarniaki, pateczki...itp.)

* Ktory antybiotyk penetruje w miejsce infekcji i dodatkowo
musi dziata¢ na podejrzany drobnoustréj lub grupe
drobnoustrojow?

ziag\k
@ B

paciorkowiec gronkowiec pakietowiec

S F &

pateczka maczugowiec przecinkowiec kretek

C laseczka promieniowiec srubowiec

www.terazwiedza.pl




Czy dany antybiotyk ma skuteczng penetracje do biofilmu?

 Badania dowodzg, ze ponad 60% zakazen
bakteryjnych jest zwigzanych z tworzeniem biofilmu.

* Antybiotyki dziatajg na bakterie w fazie wzrostu.

* Antybiotyki dziatajg na planktoniczng postac
bakterii.

e Struktura biofilmu utrudnia dostep antybiotyku —
ochrona przez polisacharydowg macierz.

Dalbawancyna penetruje do biofilmu




penetracja/stezenie

* W stanie zapalnym, w przypadku
martwicy tkanek czy ropni
terapia moze byc nieskuteczna,
mimo wrazliwosci na antybiotyk.

* Wazne aby antybiotyk i
drobnoustrdj znalazty sie w tym
samym miejscu (Zrodto infekciji) i
w tym samym czasie, a stezenie
antybiotyku byto odpowiednio
wysokie | utrzymywato sie w
odpowiednio dtugim czasie.




NI I .
to przyczyna szerzenia sie

opornosci, gdyz brak kontroli nad
dawkowaniem.

* Przy ciezkich zakazeniach
konieczne wtgczenie
antybiotykoterapii
ogolnoustrojowej.




Nie leczymy wyniku,
ale pacjenta!l!

* Najwazniejszy, jesli to mozliwe wywiad
czy tez wypis z poprzedniej jednostki /

* CRP,
« PCT,

* leukocytoza,

* temperatura,
 stan kliniczny

« WAZNE!!! WYNIKI BADAN z poprzedniej
jednostki



Dalbawancyna - ABSSSI

Produkt leczniczy Xydalba jest wskazany w leczeniu ostrych bakteryjnych
zakazen skory i tkanek miekkich -ABSSSI

(ang. ) u dorostych

Zalecane dawkowanie i czas trwania leczenia u dorostych:
Zalecana dawka Dalbawancyny u dorostych pacjentéw z ABSSSI to
1500 mg podawane albo w infuzji jako dawka pojedyncza,

albo 1000 mg, a nastepnie po tygodniu 500 mg.



W badaniach klinicznych stwierdzono skutecznosé kliniczna przeciwko
patogenom odpowiedzialnym za ABSSSI, ktére byty wrazliwe na
dalbawancyne in vitro:

Staphylococcus aureus,
Streptococcus pyogenes,
Streptococcus agalactiae,
Streptococcus dysgalactiae,

Grupa Streptococcus anginosus (w tym S. anginosus, S. intermedius oraz S.
constellatus).

Skutecznos¢ kliniczna wobec nastepujacych patogendéw nie zostata
ustalona, chociaz badania in vitro sugeruja, ze patogeny te bytyby wrazliwe
na dalbawancyne przy braku nabytych mechanizméw opornosci:

paciorkowce grupy G,
Clostridium perfringens,

Peptostreptococcus spp.




Wartosci graniczne minimalnego stezenia hamujacego
(MIC) okreslone przez wynosza:

EUROPEAN COMMITTEE

ON ANTIMICROBIAL

SUSCEPTIBILITY TESTING
European Society of Clinical Microbiology and Infectious Diseases

gronkowce:

wrazliwe <= 0,125 mg/|; oporne > 0,125 mg/|,

paciorkowce beta-hemolizujgce grup A, B, C, G:

wrazliwe <=0,125 mg/l; oporne > 0,125 mg/|,

paciorkowce zielenigce (jedynie z grupy Streptococcus anginosus):

wrazliwe <= 0,125 mg/|; oporne > 0,125 mg/l.



Staphylococcus epidermidis
tez moze by¢ oporny na
wiekszosc¢ antybiotykow...

* metycylinooporny szczep=opornosc na
wszystkie penicyliny, penicyliny z
inhibiotorami, cefalosporyny i
karbapenemy

e opornosSc na linezolid...tez spotykana dla
tego gatunku




Co wptywa na
sukces
antybiotykoterapii?

=

a) wrazliwosc¢ drobnoustroju na dany antybiotyk,

b) zdolnos¢ penetracji antybiotyku do miejsca
infekcji

c) stezenie leku w miejscu infekcji

c) dawkowanie (dawka i odstep miedzy dawkami)

d) sposéb podania




Obecnie

, gdyz mikrobiologia klasyczna zawodzi, a
sekwencjonowanie nie jest jeszcze metoda w petni
wystandaryzowang dla laboratoriow szpitalnych.

Trzeba wiec czasem podjgc leczenie w pewnym sensie
empiryczne, ale w obrebie

Zaletg Dalbawancyny jest

Cata terapia to 1 dawka,
na czas antybiotykoterapii
(standardowo10-14 dni).

wiec u chorego.
Obnizone koszty ze wzgledu na

szczepami
szpitalnymi podczas dtugotrwatej hospitalizaciji.
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