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Lekoopornos¢ bakterii niejedno ma zrédto: cicha pandemia antybiotykoopornosci w
kontekscie ,,One health”

prof. dr hab. Aneta Nowakiewicz
Zaktad Mikrobiologii, Katedra Przedklinicznych Nauk Weterynaryjnych, Wydziat Medycyny
Weterynaryjnej, Uniwersytet Przyrodniczy w Lublinie

1. Przyczyny lekooporno$ci bakterii, definicje wprowadzajgce.

2. Podstawowe mechanizmy opornosci na antybiotyki: cztowiek-zwierze- srodowisko- czy zrédto
drobnoustrojéw ma zwigzek z mechanizmem lekoopornosci? Znaczenie w kontekscie koncepcji
~Jedno zdrowie™?

3. Opornos¢ typowych patogendw i bakterii oportunistycznych: czy istnieje wspdlna przestrzeh?

4. Zwierzeta wolno zyjgce jako marker kontaminacji Srodowiska: nieznane rezerwuary szczepow
wielolekoopornych, w tym tzw. ,superbakterii”. Czy brak stosowania antybiotykoterapii celowanej
ma znaczenie?

5. Dotychczas podjete dziatania w walce z lekoopornoscia: czy mozemy zrobi¢ cos wiecej?

6. Perspektywy: czy czeka nas powrét do ery przed antybiotykoterapig?



Opornosé na antybiotyki - aktualna sytuacja w Polsce i na swiecie

dr Dorota Zabicka
Krajowy OSrodek Referencyjny ds. Lekowrazliwo$ci Drobnoustrojow,
Zaktad Epidemiologii i Mikrobiologii Klinicznej, Narodowy Instytut Lekéw

Opornos¢ na antybiotyki (AMR) jest problemem globalnym, ktéry nalezy rozpatrywac w
oparciu o podejscie ,Jedno zdrowie”, obejmujgcym zdrowie ludzi i zwierzat oraz srodowisko. W
systemie ochrony zdrowia monitorowanie AMR prowadzone jest na réznych poziomach: od
systeméw szpitalnych poprzez systemy monitorowania regionalne, krajowe i globalne.
Na s$wiecie najwiekszym systemem monitorowania lekowrazliwosci obejmujgcym wszystkie
kontynenty jest Global Antimicrobial Resistance Surveillance System (GLASS), sie¢ utworzona i
koordynowana przez Swiatowg Organizacje Zdrowia (WHO). W Europie oprécz monitorowania w
systemie GLASS, monitorowanie AMR prowadzone jest w ramach réznych sieci przez Europejskie
Centrum Kontroli i Prewencji Chorob (ECDC) w Sztokholmie dla krajow Unii Europejskiej (UE) i
Europejskiego Obszaru Gospodarczego: Islandii i Norwegii (EOG), a dla pozostatych krajow takze
w ramach sieci Central Asian and European Surveillance of Antimicrobial Resistance Network
(CESAR) koordynowanej przez WHO i zbierajgcej dane o wrazliwosci na antybiotyki szczepéw
wybranych gatunkoéw bakterii izolowanych z posiewow krwi. WHO i ECDC $SciSle ze sobag
wspotpracujg i udostepniajg dane. Raporty z monitorowania prowadzonego przez te sieci dostepne
sg na stronach internetowych WHO i ECDC.

Dane z monitorowania szczepow izolowanych z zakazen tozyska krwi wskazujg, ze obecnie
zaréwno w Polsce jak i na swiecie najwiekszym problemem jest opornos¢ pateczek jelitowych,
gtownie Klebsiella pneumoniae na karbapenemy. Oporno$¢ na karbapenemy u tego gatunku w
Polsce wynika gtdéwnie z rozprzestrzeniania sie szczepow wytwarzajgcych karbapenemazy typu
NDM, oraz w mniejszym stopniu inne karbapenemazy, gtéwnie KPC i OXA-48. W ostatnich latach
w Polsce zaobserwowano znamienny statystycznie wzrost wspétczynnika zapadalnoéci na
zakazenia wywotane przez K. pneumoniae oporne karbapenemy, z 1,38 zakazen na 100 000
populacji w 2019 roku do 3,69 zakazen na 100 000 populacji w roku 2023. U tego gatunku w
okresie od 2019 do 2023 roku zanotowano réwniez znamienny statystycznie wzrost czestosci
izolacji szczepdw opornych na cefalosporyny Ill generacji (z 10,53 do 13,11 na 100 000 populaciji)
oraz na fluorochinolony (z 11,00 do 12,93 na 100 000 populacji). Podobne zjawisko znamiennego
statystycznie wzrostu czestosc¢ izolacji w latach 2019-2023, z 0,00 do 0,08 na 100 000 populacji
zaobserwowano w przypadku Escherichia coli i opornosci na karbapenemy.

Opornosé Staphylococcus aureus na metycyline stanowi jeden z istotnych wskaznikéw dla
zjawiska opornosci na antybiotyki na Swiecie. W Polsce w 2023 roku stwierdzono spadek w
stosunku do 2019 roku wspétczynnika zapadalnosci na zakazenia szczepami S. aureus opornymi
na metycyline (MRSA) z 4,26 na 100 000 populacji do 3,52 na 100 000 populacji. Niestety
tendencji spadkowej nie zaobserwowano dla Enterococcus faecium i opornosci na wankomycyne,
poniewaz w tym przypadku stwierdzono znamienny statystycznie wzrost wspétczynnika
zapadalnosci z 2,94 do 3,90 na 100 000 populaciji.

Przeciwdziatanie rozprzestrzenianiu opornosci na antybiotyki wymaga skoordynowanych,
planowych dziatann podejmowanych w poszczegdlnych krajach. Monitorowanie AMR pozwala
oceni¢ skale problemu, zidentyfikowaC najwieksze zagrozenia i zaproponowac strategie
prowadzgce do obnizenia wspoétczynnika zapadalnosci na zakazenia wywotane przez
drobnoustroje z kluczowymi mechanizmami opornosci na antybiotyki.



Strategie zarzadzania lekiem przeciwdrobnoustrojowym i kontroli zakazen w Polsce

dr hab. Anna Rézanska, prof. uczelni
Zaktad Kontroli Zakazen i Mykologii, Katedra Mikrobiologii, Collegium Medicum Uniwersytet
Jagiellonski

Narastajgca antybiotykoopornosé to obecnie jedno z najwazniejszych wyzwan zdrowia
publicznego oraz medycyny. Zespot ekspertow Europejskiego Centrum Kontroli i Prewenciji Choréb
(ECDC) szacuje, ze liczba zgondéw i lat zycia skorygowanych niesprawnoscig (DALY — ang.
disability-adjusted life years) bedgcych skutkiem zakazen wielolekoopornymi szczepami bakterii w
krajach europejskich przekracza fgczne obcigzenia dla grypy, HIV/AIDS i gruzlicy wyrazone za
pomocg tych wskaznikow. Problem lekoopornosci to przede wszystkim skutek niewtasciwego i/lub
nadmiernego stosowania antybiotykow. Skuteczne wdrozenie programéw zarzgdzania lekiem
przeciwdrobnoustrojowym, na poziomie jednostek ochrony zdrowia, ale tez regionalnym czy
krajowym, jest zatem niezbedne dla poprawy sytuacji w zakresie lekoopornoéci. Jednak réownie
wazne sg dziatlania majgce na celu zapobieganie zakazeniom, w szczegolnosci zakazeniom
zwigzanym z opiekg zdrowotng, w tych ich monitorowanie i kontrole. Programy zarzgdzania lekiem
przeciwdrobnoustrojowym i kontroli zakazen sg zatem uzupetniajgcymi sie strategiami na polu
walki z lekoopornoscig. Rekomendacje wskazujgce ksztalt i funkcjonowanie tych programow,
opracowane przez ekspertow w oparciu o dowody naukowe, sg powszechnie dostepne i znane.
Najwazniejsze elementy programéw zarzgdzania lekiem przeciwdrobnoustrojowym to powotanie w
szpitalach zespotow ekspertow, kierowanych przez lidera — lekarza chordb zakaznych.
Najwazniejsze zadania takich zespotdw to: szkolenia personelu medycznego w zakresie
stosowania antybiotykéw, w tym optymalnych terapii, lekoopornosci oraz skutkéw nadmiernego/
nieprawidiowego ich stosowania, prowadzenie audytdéw zgodnoéci praktyki z zaleceniami, ale
takze monitorowanie zuzycie antybiotykéw. Zadania te muszg byc realizowane we wspotpracy z
innymi zespotami, w szczegodlnosci z laboratorium mikrobiologicznym czy zespotami ds. kontroli
zakazen.

Skuteczne programy zapobiegania i kontroli zakazen natomiast to powotanie zespotéw kontroli
zakazen, ktérych czionkowie opracowujg procedury zapobiegania zakazeniom, prowadzg
szkolenia w tym zakresie dla personelu, wykrywajg i rejestrujg zakazenia oraz analizujg i raportujg
uzyskane wyniki. Monitorowanie zakazen jest niezbedne dla wiarygodnej oceny sytuacji
epidemiologicznej. Pomocg w realizacji tych zadan mogg by¢ rekomendacje EDCD obejmujgce
szczegobtowe protokoty monitorowania zakazenh opracowywane w ramach sieci HAI-Net, dotyczgce
w szczegolnosci pacjentéw operowanych, hospitalizowanych w oddziatach intensywnej terapii oraz
przebywajgcych w jednostkach opieki dtugoterminowe;.

Uczestnictwo w programach monitorowania zakazen ECDC, a takze w programach
monitorowania lekoopornoéci oraz zuzycia antybiotykéw, umozliwia ocene sytuacji w krajach
biorgcych w tych programach udziat. Dane z Polski dostepne sg w ograniczonym zakresie, tzn.
corocznie zbierane i raportowane sg jedynie dane o zuzyciu antybiotykow i prewalencji
lekoopornoych szczepdw w zakazeniach inwazyjnych (moduty ESAC-Net "European Surveillance
of Antibiotic Consumption Network” oraz EARS-Net ,European Surveillance of Antimicrobial
Resistance Network”). Dane dotyczgce epidemiologii zakazen oraz wdrozenia programoéw ich
kontroli w polskich szpitalach pochodzg gtéwnie z nielicznych, zwykle jednoosrodkowych badan i
publikowane sg jako opracowania w naukowych czasopismach, poza raportami ECDC.

Dane prezentowane w tych publikacjach wskazujg, ze wdrozenie rekomendowanych strategii
zarzgdzania lekiem przeciwdrobnoustrojowym i programéw kontroli zakazen w Polsce nie jest
optymalne. Poprawa sytuacji w tym zakresie wymaga pilnych interwenciji, zarébwno na poziomie
szpitali, jak i krajowym.



Antybiotykoopornosé¢ - czy na pewno problemem tylko u dorostych pacjentéw?

dr n. med. Monika Wanke-Rytt
Klinika Pediatrii z Oddziatem Obserwacyjnym, Warszawski Uniwersytet Medyczny

Antybiotykoopornosé¢ to jedno z najpowazniejszych wyzwan zdrowotnych wspétczesnego
Swiata, dotykajgce rowniez dzieci. Problem ten wynika z nadmiernego stosowania antybiotykéw w
ochronie zdrowia, rolnictwie i weterynarii. Prowadzi to do selekcji szczepow bakterii opornych na
leki. W przypadku dzieci, ich uktad odpornosciowy jest w fazie rozwoju, co sprawia, ze sg one
bardziej narazone na ciezkie zakazenia.

Globalnie, szacuje sie, ze rocznie na zakazenia wywofane szczepami wielolekoopornymi
umiera okoto 700 tysiecy oséb. W skali globalnej, wedtug raportéw Swiatowej Organizaciji Zdrowia,
ocenia sie, ze co roku na zakazenia spowodowane opornymi bakteriami umiera okoto 230 000
dzieci ponizej 5. roku zycia. W Polsce sytuacja réwniez nie jest optymistyczna: wedtug danych
Narodowego Instytutu Zdrowia Publicznego, liczba zakazen bakteryjnych opornych na antybiotyki
stale rosnie.

Antybiotykooporno$¢ wptywa na wydtuzenie czasu hospitalizacji, zwieksza ryzyko powaznych
powiktah oraz podnosi koszty leczenia. W obliczu tego problemu kluczowe staje sie wprowadzenie
odpowiednich strategii, takich jak edukacja pacjentéw i rodzicow na temat koniecznosci
stosowania antybiotykow tylko w uzasadnionych przypadkach, a takze promowanie skutecznych
szczepien.

Walka z antybiotykoopornoscig wymaga globalnej wspétpracy, aby zapewni¢ lepsze zdrowie
zaréwno dzieci, jak i dorostych w przysziosci. Tylko poprzez skoordynowane dziatania mozemy
ograniczyC¢ wptyw tego niepokojgcego zjawiska, ktére moze zagrozi¢ postepom medycyny.



Biologia molekularna w epidemiologii szpitalnej

dr hab. Radostaw |zdebski, prof. instytutu
Katedra Mikrobiologii Molekularnej, Narodowy Instytut Lekow

Metody oparte na technikach biologii molekularnej majg zastosowanie w codziennej praktyce
klinicznej podczas ustalania czynnika etiologicznego zakazenia, wykrycia genéw opornosci czy tez
w dochodzeniach epidemiologicznych. Powszechnie stosuje sie Real-time PCR do wykrycia
istotnych Klinicznie bakterii, wirusow czy grzybow. Zestawy do Real-time PCR identyfikujgce
okreslone typy patogenéw moga rowniez umozliwia¢ wykrycie gendw opornosci na najwazniejsze
grupy antybiotykow. Spektrometria mas umozliwia precyzyjng identyfikacje gatunkowg na
podstawie charakterystycznych dla gatunku widm biatkowych.

W ostatnich latach coraz powszechniej stosuje sie sekwencjonowanie genomowe (WGS),
ktére umozliwia uzyskanie najbardziej szerokiej, genetycznej wiedzy o badanych izolatach. Analiza
sekwencji WGS pozwala w oparciu o sekwencje petnych genoméw m. in. na inne podejscie do
identyfikacji gatunkowej, umozliwia wyrdznienie i scharakteryzowanie epidemicznych klonéw i ich
mechanizmow opornosci oraz czynnikow wirulenciji.

W dochodzeniach epidemiologicznych z powodzeniem stosuje sie analize polimorfizmu
pojedynczego nukleotydu (SNP), ktéra umozliwia bardzo precyzyjne rdznicowanie
wewnatrzgatunkowe izolatow.



Czy brud jest dobry? - o opornosci w mikrobiomie srodowiskowym

dr hab. inz. Pawet P tabaj, prof. uczelni
Maftopolskie Centrum Biotechnologii, Uniwersytet Jagielloriski

Opornosé na antybiotyki (AMR) stanowi jedno z najpowazniejszych zagrozen zdrowia
publicznego XXI wieku. Konsorcjum MetaSUB (Metagenomics and Metadesign of Subways and
Urban Biomes) bada mikrobiom srodowiskowy w przestrzeniach miejskich na catym swiecie, w tym
obecnos¢ gendw opornosci na antybiotyki. Dzieki zaawansowanym metodom sekwencjonowania i
analizom bioinformatycznym, MetaSUB identyfikuje wzorce rozprzestrzeniania sie AMR w réznych
miastach oraz monitoruje potencjalne ryzyko transferu opornosci miedzy mikroorganizmami.
Wyniki tych badan dostarczajg cennych informacji na temat dynamiki AMR w srodowiskach
miejskich, umozliwiajgc rozwdj strategii zapobiegania i przeciwdziatania globalnemu zagrozeniu
opornosci bakteryjnej.



Bakteriocyny — nowa era w walce z opornoscig bakterii na antybiotyki

dr hab. Tamara Aleksandrzak-Piekarczyk
Pracownia Mikrobiologii Stosowanej, Instytut Biochemii i Biofizyki Polskiej Akademii Nauk

Bakteriocyny to naturalne substancje przeciwdrobnoustrojowe, produkowane réwniez przez
bezpieczne bakterie kwasu mlekowego, ktore oferujg skuteczne i bezpieczne alternatywy dla
tradycyjnych antybiotykéw, zwlaszcza w kontekscie rosngcej opornosci na leki. Dzieki ich
unikalnym mechanizmom dziatania, polegajgcym na specyficznym wigzaniu si¢ z receptorami
bakteryjnymi i selektywnym niszczeniu komérek patogennych, bakteriocyny mogg wykazac
skutecznos$¢ w zwalczaniu infekcji bez zaktdécania mikrobioty pacjenta.

Obecne zastosowania bakteriocyn obejmujg przemyst spozywczy, w ktérym wykorzystywane
sg jako naturalne konserwanty, oraz bardzo sporadycznie, branze weterynaryjng i medyczng. W
leczeniu infekcji bakteryjnych niskotoksyczne dla komoérek eukariotycznych bakteriocyny takie jak
nisina i pediocyna PA-1 (PedPA-1) wykazujg potencjat w walce z patogenami, ktérych zwalczanie
antybiotykami jest coraz trudniejsze. Co wiecej, ich niskie ryzyko wywotywania zjawiska opornosci
oraz kompatybilnos¢ z tradycyjnymi antybiotykami otwierajg nowe mozliwosci w terapii
kombinowanej, ograniczajgc rozwoj opornych mutantow.

W przysztosci bakteriocyny mogg stanowi¢ kluczowy element terapii przeciwko enterokokom
opornym na wankomycyne (VRE), gronkowcom opornym na metycyling (MRSA) lub Clostridium
difficile, jako zwigzki zwiekszajgce skutecznos¢ antybiotykdéw w zwalczaniu opornych szczepdéw
bakterii lub nawet odegraé istotng role w medycynie przysztodci jako skuteczna i bezpieczna
alternatywa dla antybiotykow.



Czy bakteriofagi mogg poméc w walce z antybiotykoopornymi bakteriami?

prof. dr hab. Matgorzata t.obocka
Pracownia Biologii Bakteriofagow, Instytut Biochemii i Biofizyki Polskiej Akademii Nauk

Bakteriofagi sg wirusami infekujgcymi specyficznie tylko bakterie. Nie namnazajg sie w
komorkach wyzszych organizméw. Chociaz po ich odkryciu w poczatkach XX wieku stuzyty jako
terapeutyki, spektakularny sukces antybiotykdw w walce z bakteriami spowodowat na dtugie lata
odejscie od terapii z uzyciem fagow. Dopiero wzrost liczby zakazen antybiotykoopornymi
bakteriami w potgczeniu z postepem w badaniach nad bakteriofagami spowodowat przetom w
podejsciu do terapeutycznego wykorzystania bakteriofagéw. Bakteriofagi infekujg zaréwno bakterie
wrazliwe jak i oporne na antybiotyki. Sg samokontrolujgcymi sie czynnikami terapeutycznymi,
obecnymi w miejscu infekcji tak dlugo, jak dlugo sg tam wrazliwe bakterie. Sg specyficzne
wzgledem bakterii okredlonego gatunku lub rodzaju. Nie zabijajg wiec innych organizmow
mikrobioty. Spektakularne przyktady ich skutecznosci terapeutycznej opublikowane we wspétpracy
wiodgcych osrodkow naukowych i klinicznych doprowadzity do lawinowego wzrostu naktadoéw na
badania nad Dbakteriofagami, takze =z udzialem duzych prywatnych firm. Szczegdinie
perspektywiczne wydaje sie wykorzystanie bakteriofagédw do leczenia zakazeh bakteriami
zaliczonymi do tzw. grupy ESKAPE, ktore szczegdlnie szybko nabywajg opornos¢ na antybiotyki.

Badania nad skutecznoscig fagoterapii tych zakazen byly lub sg w fazie prob klinicznych.
Nie wykazano w nich istotnych efektéw ubocznych podawania bakteriofagéw, a szereg terapii
fagowych ostatniej szansy, zwigzanych z dozylng aplikacjg bakteriofagéw, zakonczyto sie
sukcesem. Badania nad terapeutycznym zastosowaniem bakteriofagéw gronkowcowych nalezg do
najbardziej zaawansowanych. Na ich przyktadzie wykazano m. in., ze interakcje fag-bakteria w
organizmie podlegajg wptywom s$rodowiska wewnatrz organizmu, a problem nabywania
fagoodpornosci przez docelowe bakterie jest mniejszy niz pierwotnie przypuszczano. Czesto wigze
sie tez ze zmniejszeniem wirulencji bakterii. Ciggle pierwszoplanowym celem dalszych badan jest
kompletna analiza funkcjonalna wszystkich genéw bakteriofagow terapeutycznych oraz
pozbawienie preparatow tych bakteriofagdw zanieczyszczen pochodzacych z bakterii. To ostatnie
daje sie osiggnac¢ przez pozbawienie szczepow bakterii do namnazania bakteriofagéw, elementéw
mobilomu mogacych kodowaé toksyny lub czynniki wirulencji. Preferowanym trendem w
medycynie przysztosci moze by¢ tgczenie fagoterapii z antybiotykoterapig. Szereg badan
wskazuje, ze pozwala to osiggng¢ efekt synergistyczny, eliminacje zywych bakterii przy mniejszym
stezeniu antybiotyku i zawiesiny fagéw.



Inhibitor oddziatywania EF-Tu z tRNA jako nowy antybiotyk blokujacy translacje

dr Wtodek Mandecki, profesor
Department of Microbiology, Biochemistry & Molecular Genetics, Rutgers New Jersey Medical
School

Obecnie rosnie zapotrzebowanie na nowe antybiotyki umozliwiajgce leczenie chordb
wywotanych przez lekoodporne patogeny bakteryjne. W odpowiedzi na to zapotrzebowanie,
zastosowalismy test, pozwalajgcy na szybkie przeszukanie duzej liczby zwigzkéw chemicznych
pod katem ich zdolnosci do inhibicji syntezy biatek bakteryjnych, w szczegdlnosci dostarczania
aminokwasow do rybosomu przez tRNA i czynnik elongacyjny Tu (EF-Tu). ZidentyfikowaliSmy w
ten sposob lek o nazwie MGC-10, ktéry zabija bakterie Gram-dodatnie, w tym oporny na
metycyling szczep Staphylococcus aureus (MRSA), przy MIC wynoszacym 6 uM. Jednoczesnie,
MGC-10 jest nieszkodliwy dla komérek ssakow, w badaniach in vitro, w tym zakresie stezen.
MGC-10 wykazuje aktywnos¢ przeciwbakteryjng wobec ponad 50 szczepéw MRSA pochodzacych
z infekcji szpitalnych, hamujgc wzrost wszystkich testowanych szczepéw. Selekcja i badania
przesiewowe z uzyciem MGC-10 nie wygenerowaty zadnych szczepdw opornych, co wskazuje, na
uniwersalne dziatanie przeciwbakteryjne tego zwigzku przeciwko S. aureus.

Uwazamy, ze MGC-10 ma potencjat terapeutyczny do miejscowego leczenia trudnych w
leczeniu infekcji ran lub skéry wywotanych przez patogeny Gram-dodatnie, takie jak MRSA.
W modelu zakazenia skéry myszy przez MRSA, MGC-10 dziatat poréwnywalnie lub lepiej niz
czesto uzywana w takich przypadkach mupirocyna. MGC-10 wykazywat niewielkg akumulacje w
watrobie myszy leczonych miejscowo.

W kontekscie przysziych zastosowan MGC-10 w leczeniu Klinicznym szerokiego zakresu
infekcji skéry przez bakterie S. aureus oporne na znane antybiotyki, otrzymane wyniki sg
obiecujgce.



Wykorzystanie CRISPRi-seq do wskazania nowych celéw dla antybiotykéw w
bakteriach

dr Adam Kawatek
Pracownia Mikrobiologii Molekularnej i Genetyki Bakterii, Instytut Biochemii i Biofizyki Polskiej
Akademii Nauk

Antybiotykooporno$s¢ stanowi jedno z najpowazniejszych  wyzwan  zdrowotnych
wspotczesnosci.  Technologia  CRISPR  interference  (CRISPRi) w  potgczeniu z
sekwencjonowaniem (CRISPRi-seq) otwiera nowe mozliwosci w badaniu funkcji genow
niezbednych w mechanizmach opornosci a przez to identyfikacji potencjalnych celéw dla terapii
antybiotykowych. CRISPRi-seq umozliwito kompleksowg analize roli gendéw niezbednych w
bakteriach, takich jak patogeny ESKAPE, oraz ich interakcji z réznymi klasami antybiotykéw,
dostarczajgc informacji o nowych mechanizmach dziatania i potencjalnych celach dla
synergistycznych terapii. W tej prezentacji omdéwione zostang najnowsze osiggniecia i trendy w
zastosowaniach CRISPRI-seq w identyfikacji celéw dla antybiotykow.

Przedstawione bedg rowniez wyniki projektu, w ktérym zastosowaliSmy CRISPRi-seq w
Pseudomonas aeruginosa, oportunistycznym patogenie o szerokim spektrum mechanizméw
opornosci. Poprzez skonstruowanie i analize biblioteki CRISPRi-seq dla referencyjnego szczepu
PAO1, zidentyfikowaliSmy geny niezbedne, ktorych wyciszenie zwigksza wrazliwos¢ bakterii na
wybrane klasy antybiotykéw, w tym aminoglikozydy, polimyksyny i -laktamy. Nasze badania
ujawnity zaréwno znane determinanty opornosci, jak i nowe, dotgd niezbadane interakcje gen-
antybiotyk, w tym zaskakujgce powigzanie genéw kompleksu podziatowego z wrazliwoscig na
polimyksyny i aminoglikozydy, oraz duzg grupe gendw, ktorych wyciszenie antagonistycznie
wptywa na podatno$é na aminoglikozydy i polimyksyny oraz (-laktamy.

Wyniki te stanowig bogate zrédto danych funkcjonalnych, ktére mogg by¢ wykorzystane do
repriorytetyzacji celéw w rozwoju nowych antybiotykéw przeciwko P. aeruginosa.



Niefarmakologiczne metody zwalczania opornosci na antybiotyki

Pawet Grzesiowski
Gtowny Inspektor Sanitarny

. Szybka diagnostyka zakazen.

. Celowana i racjonalna terapia.

. Monitorowanie trendéw lekoopornosci.

. Izolacja, kohortacja, zwalczanie lekoopornych patogenéw w srodowisku.

. Dekolonizacja nosicieli lekoopornych drobnoustrojow.

o O A W N P

. Strategie bioterapii/immunoterapii/immunoprofilaktyki w tym C. difficile.
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