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Nazev prace: Vliv Casto pouzivanych 1éCiv na rust, antimikrobialni rezistenci a virulenci
meticilin rezistentnich kment Staphylococcus aureus (MRSA) zastupujicich dominantni linie
HA-MRSA a CA-MRSA

Cile prace

Prace ma dvé casti. V prvni Casti bylo provedeno studium Sesti kment bakterie
Staphylococcus aureus, které reprezentovaly dominantni klonalni linie nemocniénich
(HA-MRSA) a komunitnich (CA-MRSA) meticilin-rezistentnich kmenti Staphylococcus
aureus (MRSA) v Ceské republice od 2. poloviny 90. let 20. stoleti. Cilem studie bylo
stanoveni citlivosti téchto Sesti kment vici tfem neantibiotickym 1é¢ivim (analgetiktim)
(kyselina acetylsalicylova, ibuprofen, paracetamol) a tfem antibiotikim (oxacilin,
azitromycin, ciprofloxacin) a vliv téchto latek a jejich kombinace (pro analgetika pii bézné
terapeutické koncentraci v lidském téle, pro antibiotika pfi subinhibi¢nich koncentracich) na
rychlost ristu, tvorbu biofilmu a hemolytickou aktivitu studovanych MRSA kment. Druhou
Casti prace bylo studium 280 izolatd meticilin-senzitivnich kmenti Staphylococcus aureus
(MSSA\) izolovanych v obdobi Fijen-prosinec 2023 ve 14 nemocnicich v Ceské republice
(izolaty z mista infekce, nosi¢ské izolaty). V ramci této prospektivni multicentrické studie
bylo cilem stanoveni rezistence téchto izolatti k 17 antibiotiktim a srovnani klonalni struktury
MSSA a MRSA kmenii v Ceské republice a dle dostupnych studii na zikladé spa typizace
Sangerovym sekvenovanim u nosi¢skych MSSA izolatid nebo na zakladé celogenomového
sekvenovani vcetné detekce genl antibiotické rezistence a virulence U izolatl z mista
infekce.

Struktura (¢lenéni) prace, odpovida poZzadovanému? ANO NE
Rozsah prace (pocet stran): 109

Je uveden anglicky abstrakt a klicova slova, ANO NE

Je uveden seznam zkratek? ANO NE

Literarni prehled:
Odpovida tématu? ANO NE
Je napsan srozumitelné? ANO NE
Pouzil(a) autor(ka) v resersi relevantni udaje z literarnich zdroji? ANO NE
Jsou pouzité literarni zdroje dostatecné a jsou v praci spravné citovany? ANO NE

Material a metody:

Odpovidaji pouzité metody experimentalni kapitole? =~ ANO NE

Kolik metod bylo pouzito? 20
Studentka v praci pouzila rozsdhlé mnozstvi experimentalnich i analytickych metod.
V ptipad¢ experimentalnich metod se jednalo 0 kultivaéni metody a metody molekularné
genetické. Z kultiva¢nich metody byly pouzity tyto metody: kultivace, izolace a archivace
bakterii Staphylococcus aureus, identifikace metodou MALDI-TOF MS, stanoveni
minimalni inhibi¢ni koncentrace testovanych latek mikrodiluéni metodou, stanoveni
rezistence Kk antibiotikiim diskovou difuzni metodou, stanoveni primérné doby zdvojeni a




miry tvorby biofilmu pfi kultivaci v mikrotitra¢nich destickach a kvantifikace hemolytické
aktivity. Z molekularné genetickych metod byla provedena izolace DNA, PCR amplifikace a
kvantifikace vybranych gend, Sangerova sekvence PCR amplikonti a celogenomové
sekvenovani metodou Illumina. Z analytickych metod byla provedena statistickd analyza
ziskanych vysledki (parametrické a neparametrické testy), zpracovani a analyza
sekvenacnich dat (stanoveni sekvenaénich typu, detekce genu rezistence k antibiotikim,
detekce gend virulence).

Jsou metody srozumitelné popsany? ANO NE
V ptipadé metod pouze postradam uptesnéni software, pomoci kterého byla provadéna
statisticka analyza pro kultivacni stanoveni rychlosti rstu a tvorby biofilmu.

r wr

Experimentalni ¢ast:
Je vysvétlen cil experimentii? ANO NE
Je dokumentace vysledkl dostacujici? ANO  NE
Postacuje mnozstvi experimentl k ziskani odpovédi na zadané otazky? ANO NE

Diskuze:
Je opravdu diskuzi, nejde jen o konstatovani vlastnich vysledki? ANO NE
Jsou vysledky porovnavany s literaturou? ANO NE
Jsou uvedeny néjaké hypotézy ¢i navrhy na dalsi feSeni problematiky? ANO NE

Zavéry (Souhrn) :
Jsou vystizné? ANO NE

Formalni drovei prace (obrazova dokumentace, grafika, text, jazykova tiroven):

Prace ma vysokou formalni troven a vybornou jazykovou troven. Jednotlivé ¢asti prace jsou
ptehledné strukturovany a psany odbornym jazykem. Drobnou odlisnosti je pouze odlisné
formatovani nékolika tabulek (Tab. 1, str. 30; Tab. 4, str. 32; Tab. 18, str. 50).

Splnéni cili prace a celkové hodnoceni:

Studentka provedla rozsahly konzistentni experimentalni vyzkum, jehoZ vysledky splnily cile
prace a umoznily vyhodnotit jednotlivé hypotézy. Studentka si v prib&éhu prace osvojila
velké spektrum riznych metod véetné jejich vyhodnoceni, coZ hodnotim vysoce pozitivné.
Vysoce pozitivné téz hodnotim 1 Siroky a dilkladny rozsah experimentalni prace, kdy jeji
provedeni, vyhodnoceni a zpracovani vyzadovalo vyznacné usili. Z teoretické ¢asti a ¢asti
diskuse je zfejmé, Ze studentka dané problematice rozumi a umi ziskané vysledky spravné
interpretovat a diskutovat s odbornou literaturou. Ptedlozenou praci tedy hodnotim velmi
kladné.

Otazky a pripominky oponenta:

1. V ptedlozené praci jste se vénovala vlivu tfech neantibiotickych 1é¢iv a to kyselina
acetylsalicylova, ibuprofen, paracetamol na fyziologické vlastnosti bakterie
Staphylococcus aureus, konkrétné meticilin-rezistentnich kmend. Tento vliv byl
z fenotypového hlediska studovan v mnoha studiich, uvedenych v Literarnim piehledu,
pfesny mechanismus pisobeni vSak dosud neni pfesné objasnen. Je alespoil znamo, zda
jsou tato léCiva schopna pronikat do cytoplazmy bunék Staphylococcus aureus nebo
pouze interaguji s povrchovymi bunéénymi strukturami ¢i ovliviiuji quorum sensing a tim
transkripci ptislusnych gena?




2. Bakterie Staphylococcus aureus je velmi vyznamna i pro bezpecnost potravin, kdy
enterotoxiny produkované bakterii Staphylococcus aureus v potravinach vyvolavaji po
poziti stafylokokovou enterotoxikézu. Je z dostupné odborné literatury znamo, v jakém
vztahu mohou byt klonalni linie meticilin-senzitivnich a meticilin-rezistentnich
Staphylococcus aureus izolovanych z potravin vuci klonalnim linii MSSA izolovanym
Z jinych zdroji nebo epidemiologickym variantam MRSA jako HA-MRSA, CA-MRSA
nebo LA-MRSA?

3. Jako nastroje pro detekci sekvenci gent rezistence k antibiotikiim a gent virulence
Vv sekvenacnich datech byly pouzity ResFinder 4.6.0 a VirulenceFinder 2.0.5. Na zaklad¢
jakych kritérii byly tyto dva néstroje vybrany? Existuji i jiné vhodné ndstroje pro tyto
analyzy?
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