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OPONENTSKY POSUDEK

na disertacni praci ,Molekularné epidemiologicka analyza izolatl z ¢eledi Enterobacteriaceae a

rodu Pseudomonas rezistentnich ke karbapenem@im*, kterou predklada MUDr. Anna Sramkova.

PredloZenou disertacni praci jsem s velkym zdjmem prostudoval a ddvam o ni nasledujici

oponentsky posudek.

Prace predstavuje elaborat vrozsahu 143 stran textu, vCetné 5 publikaci v uznavanych
odbornych ¢asopisech s impakt faktorem. Povazuji za vhodné konkrétné uvést tyto asopisy, které
v oblasti lékarské mikrobiologie patfi k prestiznim periodikim. Jednd se o Antimicrobial Agents
and Chemotherapy (IF 4,307), Diagnostic Microbiology and Infectious Disease (IF 2,401), Frontiers
in Microbiology (IF 4,076) a Journal of Global Antimicrobial Resistance (IF 1,276).

I. K aktualnosti zvoleného tématu

Soucasnda medicina je konfrontovana s realnou hrozbou ztraty Gc¢inku antibiotik na bakterie
a s tim souvisejici schopnosti IéCit bakteridlni infekce. Je vhodné zdlraznit prohlaseni Valného
shromazdéni OSN ze zafi 2016 - ,Lze odhadnout, Ze pokud se bude bakteridlni rezistence zvysovat
stejnym tempem jako doposud, budou v roce 2050 nelécitelné infekce vyvolané multirezistentnimi
bakteriemi nejcastéjsi pficinou umrti“. ZvySujici se odolnost bakteridlnich patogeni
k antibakteridlnim |éCivim, napfiklad stoupajici vyskyt bakterii s produkci Sirokospektrych beta-
laktamdz, v€etné metalo-beta-laktamaz a serinovych karbapenemaz, pfinasi moZnost navratu do
nové ,bez-antibiotické éry“, v niz nebudou k dispozici adekvatni antibiotika pro l1é¢bu bakterialnich
infekci s etiologickou roli multirezistentnich bakterii. Z uvedeného jednoznacné vyplyva, Ze

predloZena disertacni prace je velmi aktudlni a jeji vysledky zcela redlné pfispivaji k feseni
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problematiky bakteridlni rezistence a zachovani Gc¢innosti antibiotik jako duleZitych, v fadé pripadt

i Zivot zachranujicich, 1éku.

Il. Ke zvolenym metodam disertacni prace

K feSeni zvolenych cili pouZila autorka nejmodernéjsi metodické postupy, vcetné velmi
sofistikovanych molekularné-biologickych metodik, pficemz pouzila zasadné téch postupa, které
byly pro vyreSeni tkolu nejoptimalné;jsi a nejpresnéjsi.

Konstatuji, Ze celkova metodologicka struktura disertacni prace zcela vyhovuje feseni
zvoleného problému.

Tabelarni a obrazova dokumentace je na misté, presné a vystizné osvétluje metodické
postupy i vlastni vysledky prace.

Vybér citovanych prament je bohaty, dobre voleny a svédci o vynikajicim rozhledu autorky

ve studované problematice.

lll. K vlastnim vysledkiim disertacni prace

Jsem presvédcen, Ze ziskané vysledky jsou velmi hodnotné a zasadné pfispivaji k poznani
v oblasti rezistence ke karbapenemim u izolata z Celedi Enterobacteriaceae a rodu Pseudomonas
v podminkach Ceské republiky. PovaZuji za nutné zddraznit, Ze vyznamny piinos spatfuji i v oblasti
prevence Sifeni téchto nebezpecnych multirezistentnich bakterii.

Vysledky byly, event. budou (jeden ¢lanek je v tisku), prezentovany ve formé péti publikaci
ve vySe uvedenych Casopisech simpakt faktorem a tuto skute¢nost povaZuji za vhodné znovu
zduraznit. Naro¢nost recenzniho fizeni vtéchto odbornych periodicich jednoznaéné potvrzuje

vysokou kvalitu a klinickou vyznamnost ziskanych vysledka.
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IV. Pfipominky oponenta

K predlozené diserta¢ni praci mam dvé formaini pfipominky a Ctyfi dotazy. Pfipominky viak

v Zzadném pripadé nesnizuji vysokou védeckou hodnotu predlozené prace. Dotazy pak vyplyvaji ze

skutecnosti, Ze mne tato prace velmi zaujala.

A) Pfipominky

1,

2

B) Dotazy
1

Na strané 22 je uvedeno, Ze v pfipadé Amblerovy klasifikace enzymy patfici do
skupin A — C Ize charakterizovat jako serinové, zatimco skupina B zahrnuje metalo-
beta-laktamazy. Spravnéjsi by bylo vyjadfeni ,,enzymy patfici do skupin A, C a D lIze
charakterizovat jako serinové, zatimco skupina B zahrnuje metalo-beta-laktamdzy“.

V textu (str. 22) je zminovana klasifikace Bush-Jacoby—Medieros z roku 1995, ktera
roz€lefiuje beta-laktamazy na zdkladé substratové a inhibi¢ni charakteristiky do 4
skupin (1 — 4). Bylo by vhodné zminit i novéjsi klasifikaci Bush-Jacoby z roku 2009,

kde jsou definovany jen tfi skupiny.

Lze definovat vyskyt, resp. procento, enterobakterii a kmenu Pseudomonas
aeruginosa srezistenci ke karbapenemim, ktera neni podminéna produkci
karbapenemaz, resp. kmend, u nichz se jedna o zménu OMP a hyperprodukci jinych
Sirokospektrych beta-laktamaz, predevsim ESBL a AmpC?

Domnivate se, Ze v pfipadé infekci vyvolanych bakteriemi s produkci karbapenemaz
je kombinace karbapenem( s kolistinem pfinosna? MuzZe typ karbapenemazy
ovlivnit klinicky ucinek této kombinace?

Doporucujete v béiné mikrobiologické praxi aplikovat v pfipadé testovani
citlivosti/rezistence k meropenemu ECOFF? Konkrétné, pokud bude MIC

meropenemu u enterobakterie v rozmezi 0,25 — 2 mg/|I (tedy interpretaéné citlivy

w !
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kmen), je vhodné provést napi. Carba NP test? A jak tento vysledek klinicky
interpretovat?

4. Jaky je Va3 nazor na soucasné doporuéeni EUCAST pro interpretaci citlivosti bakterii
s produkci Sirokospektrych beta-laktamaz, pokud ‘MIC je niZsi neZ stanoveny
breakpoint“ (napfiklad u pacienta se sepsi a pozitivni izolaci ESBL-pozitivniho

kmene Klebsiella pneumoniae s MIC cefotaximu 1 mg/I z krve)?

V. Zavér

MUDr. Anna $ramkova ve své disertaéni praci jednoznaéné prokazala, Ze umi védecky
pracovat, tj. definovat zavainy problém, racionalné si vymezit cile studia, teoreticky i metodicky
Fesenou problematiku zvlddnout a uréit vyznam vysledki pro dalsi poznani v teorii i praxi.

Navic je nutné ocenit, Ze ziskané vysledky byly publikovany v prestiZznich odbornych

¢asopisech s impakt faktorem.

Z vy$e uvedenych diivodd navrhuji s plnou odpovédnosti, aby predloZena disertacni
prace byla pfipusténa k obhajobé a na zékladé uspéiné obhajoby udélit MUDr. Anné Sramkové

akademicky titul Ph.D. A

i AWM
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V Olomouci dne 20. srpna 2018 Prof. MUDr. Milan Kolaf, Ph.D.
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