Souhrn:

Bakterie komplexu Burkholderia cepacia (Bcc) a bakterie Pseudomonas aeruginosa patii mezi
bakterie jsou vysoce rezistentni k téméi vSem dostupnym antibiotikiim. Kromé problematické 1écby
je dalsim zavaznym problémem riziko vzniku epidemické infekce, které je dané schopnosti
nékterych kmend Sifit se mezi pacienty. Nékteré kmeny bakterii Bee jsou schopny piejit do
krevniho teCiSt€ a zplsobit zavazny septicky stav zvany cepacia syndrom. Jednim z takovych
kmeni je Cesky epidemicky kmen B. cenocepacia ST32, ktery se v 90. letech 20. stoleti rozsifil
mezi ¢eskymi pacienty s CF.

Cilem této prace bylo porovnat transkriptomovy profil izolatl ziskanych z krve pacientd ve fazi
cepacia syndromu s profilem izoléatl ziskanych ze sputa pacientil ve stabilni fazi infekce, pfipadné
v exacerbaci. Na zdklad€ porovnani vybrat vhodné geny s rozdilnou expresi, které by mohly byt
vyuzity jako pfipadny marker pro detekci blizictho se cepacia syndromu. Vybrany vhodny
,marker®, ktery by mél zaroven kdédovat obecné znamy faktor virulence, podrobit hlubsimu studium
pro porozuméni jeho funkce a vlivu na virulenci v okamziku cepacia syndromu. Poslednim cilem
této prace bylo zhodnoceni epidemiologické situace bakterii P. aeruginosa u pacienti s CF
v prazském CF centru a nasledné sestaveni nejvhodnéjsiho vysetfovaciho postupu pro sledovani
téchto bakterii.

V predkladané dizertacni praci jsme:

a) na zaklad¢ porovnani transkriptomovych profilti B. cenocepacia ST32 ziskanych od pacientl
Zkrve (cepacia syndrom) a sputa (stabilni faze/exacerbace) kultivovanych v riiznych
podminkach vybrali vhodné geny s rozdilnou expresi pro prospektivni sledovani vyvoje
infekce. Zjistili jsme, Ze izolaty ziskané z krve jsou spojeny se zvySenou expresi genll pro
sekre¢ni systém typu III a zaroven se sniZenou expresi gent pro bicik.

b) geny se zménénou expresi ovéfili pomoci qRT-PCR. Sledovani exprese jsme pievedli na
ptimou detekci genové exprese z klinického materialu (sputum) bez nutnosti in vitro kultivace
izolath. VySetieni pomoci qRT-PCR jsme doplnili funkénim testem pro sledovani motility
bakterii.

C) podrobili vybrany faktor virulence, sekre¢ni systém typu III, hlub§imu studiu pomoci
mutagennich technik, abychom podpofili tvrzeni o jeho vyznamu pro pieziti bakterii
v Krvi.

d) wvyloucili sifeni epidemického kmene P. aeruginosa mezi pacienty v prazském CF centru.
Zarovenn byl sestaven financné a casové nejvhodnéjSi postup pro vysetfovani izolatd

P. aeruginosa od pacienti s CF.



