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OSSZEFOGLALAS

A szerz6k hasmenéses tlneteket mutatd sertésekbdl izolalt, Escherichia coli
baktériumtorzsek kiterjedt-spektrumU f3-laktamaz (ESBL) termelését vizsgaltak.
Az 50, korabbi rezisztencia-eredmények alapjan feltételezhetéen ESBL-termeld
torzs kozll 35 esetében tudtak mikrohigitasos teszt segitségével igazolni az ESBL-
termelést, két esetben a torzs emellett cefalosporinazt (AmpC-t) is termelt, egy
tovabbitdrzs pedigcsak AmpC-termeldvolt. Avizsgalt 27 allomany kozUl 20 esetében
igazoltak ESBL-termeld torzsek jelenlétét. A szopds malacokbdl szarmazd, ESBL-
termeld torzsek jelentds része véresagaron nem mutatott 3-hemolizist, és nem
rendelkezett a szerzGk altal vizsgalt 9 gyakori virulenciafaktor-gén egyikével sem. A
valasztott malacokbdl izolalt ESBL-termeld térzsek ugyanakkor mindegyik esetben
f3-hemolizist mutattak és egy vagy tobb virulenciafaktor-génnel rendelkeztek.

SUMMARY

Background: Extended spectrum B3-lactamases (ESBLs) are enzymes conferring
resistance to the majority of f3-lactam antibiotics in many bacterial species,
including Escherichia coli. Bacteria harboring these enzymes could be resistant
to 3rd and 4th class cephalosporines and carbapenems, depleting the range of
compounds available for treating serious human infections.

Objectives: The authors of this study aimed to examine the ESBL production of
50 selected E. coli strains isolated between 2016 and 2022 in Hungary from cases
of porcine diarrhea.

Materials and Methods: Archived E. coli strains suspected to produce ESBL
were selected based on results. The 5o strains tested in the study originated
from 27 different farms, 28 were collected from suckling, 22 from weaned piglets.
The phenotypic characterization of the strains was achieved using Micronaut-S
f3-lactamases MIC plates.

Results and Discussion: Phenotypic characterization of selected E. coli strains
revealed the presence of ESBL production in 35 strains, two strains additionally
produced AmpC cephalosporinase, and one strain only produced AmpC. ESBL
producing strains were found on 20 of the 27 farms investigated. Many of the
ESBL producing strains originating from cases of neonatal diarrhea did not
possess any of the examined virulence factor genes, nor were they 3-hemolytic.
ESBL producing strains from post weaning diarrhea cases on the other hand were
all 3-hemolytic and had one or several virulence factor genes. ESBL producing
strains are likely widespread, although with quite low frequency in the Hungarian
swine production system, both among pathogenic and likely commensal groups
of E. coli. Continuous monitoring of ESBL producing strains is warranted, possibly
with the inclusion of ESBL selective media or other methods of identification in
routine AST, especially in case of E. coli strains isolated from suckling piglets.


https://doi.org/10.56385/magyallorv.2023.05.287-295

HASMENESES SERTESEKBOL IZOLALT E. COLI TORZSEK ESBL-

TERMELESENEK VIZSGALATA

A kiterjedt spektrumU B-laktaméazok (extended spectrum beta-lactamase,
ESBL) szamos baktériumfajban megtaldlhaté enzimek, amelyek rezisztenciat
biztositanak szamukra a B3-laktam antibiotikumok tobbségével, igy a 3. és 4.
generacids cefalosporinokkal és karbapenemekkel szemben is [1, 2]. A human-
gybogyaszatban ez jelent8sen korldtozza a sllyos fertdzések gydgykezelésére
alkalmas hatdanyagok korét. Az ESBL-termeld organizmusok altalaban egyéb
antibiotikum-rezisztenciat kédolé géneket (pl. kinolonok, aminoglikozidok, tet-
raciklinek és folsavszintézis-gatlék) is hordoznak, amiilyen fert8zések esetében
tovabb korldtozza a terapias lehetdségeket [1, 2]. A 3. és 4. generéacids cefa-
losporinok kiterjedt alkalmazéasa és a vellk szembeni rezisztencia elterjedése
kozotti 6sszefliggés allatok és emberek esetében egyarant jol dokumentalt
a szakirodalomban. Daniaban pl. egy 39 sertéstelepre kiterjedd vizsgalatban
kimutattak, hogy ahol nem hasznaltak 3. és 4. generacids cefalosporint az
allatok kezelésére, ott az E. coli torzsek csupan 20%-a volt ESBL-termeld, mig
ott, ahol nagy mennyiségben hasznéaltak ilyen hatdanyagokat, kézel 80% volt
az ESBL-termeld izoldatumok aranya. A vizsgalat kitért a sertésekkel dolgozéd
emberek hasonlé tipusU baktériumhordozaséara is. A vizsgalt emberek kdzel
10%-a hordozott ESBL-termeld E. coli térzseket, négy telepen pedig a serté-
sekbdl és az emberekbdl izolalt E. coli torzsek ugyanazokat az ESBL enzimeket
tartalmaztak. Eszerint a sertések altal hordozott baktériumok kolonizalni tudjak
az embert is, vagy a sertés és az emberi eredet( E. coli torzsek plazmidokat
képesek cserélni egymas kozott [3].

Fennall a veszély, hogy a gazdasagi haszonallatokban szelektalédott ESBL-termeld
E. colitorzsek pl. az élelmiszerlancba kerllve adott esetben nehezen gybgykezel-
hets fertézéseket okoznak emberben. A probléma sUlyossagat jelzi, hogy a WHO
(World Health Organization) a harmadik generéciés cefalosporinokra rezisztens
enterobacteriumokat, ideértve az ESBL-termel8ket is, a 21. szazadi vilag legna-
gyobb fenyegetései kdzé sorolta [4]. E veszély csokkentése érdekében elsddle-
ges fontossagu a széles hatadsspektrumu cefalosporinok allategészségugyi célu
felhasznaldsanak korlatozasa, valamint az ESBL-hordozd baktériumtorzsek élel-
miszertermeld allatokban vald eléforduldsanak folyamatos monitorozasa. Utébbi
célra az E. coli torzsek idealisnak tekinthetdk, mivel széles kérben eléfordulnak a
kornyezetben, a gazdasagi haszonallatokban és emberekben egyarant, ill. adott
esetben allatokban és emberben egyarant megbetegedést képesek okozni [4].
A hazai sertésallomanyokbdél szarmazd, vagdhidon gyUjtott E. coli torzsek ilyen
irany( monitorozasa az érvényes EU el@irasok alapjan folyamatosan zajlik, a kli-
nikai megbetegedéseket okozd E. coli torzsek ESBL-termelésével kapcsolatban
azonban viszonylag kevés hazai adat all rendelkezésre [5].

Egy 2006 és 2007 kdzott végzett hazai felmérésben 1489, klinikai tineteket
mutatd sertésbdl szarmazd E. coli torzset vizsgaltak, ezek kozul csupan egy szopds
malac és 3 valasztott malac eredet( térzs esetében sikerilt az ESBL termelést
igazolni [6]. Ugyanebben a vizsgéalatban feltérképezték az izolalt allati és emberi
eredet( E. coli torzsek ESBL-termelésért felelés génszakaszait és megallapitottak,
hogy a vizsgalt id6szakban nem volt kimutathaté kapcsolat az allati eredetd és
a kérhazi esetekbdl szarmazd ESBL-termeld torzsek kézott. Egy 2021-ben meg-
jelent hazai kozlemény szerzGi ugyanakkor 100 sertés bélsarmintajabdl mar 43
ESBL-termeld E. coli térzset mutattak ki [7]. A kdzleményben nem szerepel utalas
a sertések klinikai megbetegedésére.

Jelen vizsgalatunkkal klinikailag megbetegedett (hasmenéses) sertésekbdl
kimutatott E. coli torzsek ESBL-termelésével kapcsolatos hazai ismereteket sze-
rettik volna szélesiteni.
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A széles spektrumU B-laktam antibiotikumok elleni rezisztencidért elsdsorban a
kiterjedt spektrumu B-laktamazok felelGsek. Ezek az enzimek a B-laktamgyrl
irreverzibilis enzimatikus hidrolizise Gtjan a karbapenemeken és cefamicineken
kivil minden f3-laktam antibiotikumot hatastalanitanak, de B-laktamazgatld
anyagokkal, pl. klavuldansavval gatolhatdk [8].

A f3-laktamazok elsddleges szerkezetlk, vagy funkcionalis jellemzdik alapjan
osztalyozhatdk. A molekulak fehérjeszekvenciai alapjan torténd csoportositas
soran a B3-laktamézokat A, B, C vagy D csoportba soroljak. Az A, C, D csoportokba
tartoz6 enzimek szubsztratjaikat aktiv szerincsoportjuk segitségével hidrolizaljak.
A B csoportba tartozd B-laktamazok metalloenzimek, amelyek aktiv centrumaban
legalabb egy cink-ion felelés a B-laktamgylrl bontasaért. A funkcionalis oszta-
lyozas szerint harom f& csoportot kilonboztetliink meg.

A cefalosporindzok C molekulacsoportba tartozé f3-laktamazok, amelyek képesek
a penicillin és tdbb cefalosporin bontasara. Jellemzd képvisel8jik az AmpC (ami-
nopenicillin inaktivadld cefalosporindz). Az enterobacteriumokban széles kdrben
eléforduld, kromoszémaban vagy plazmidokon kddolt enzimek. MUkodésUk alta-
laban nem gatolhatd klavuldnsavval vagy keldtképz8 anyagokkal (pl. EDTA-val), de
specifikusan gatolhaté borsav séival, pl. 3-amino-fenilborattal.

Az A és D molekulacsoportba tartozd, eltérd szubsztratspecifitassal rendelkezd
f3-laktamazok sorolhatdk ide, amelyek tobb alcsoportba oszthatdk. Ide tartoznak
az altalunk vizsgalt KPC-k (Klebsiella pneumoniae karbapenemazok), az ESBL-ek,
és a D-tipusU karbapenemazok.

A KPC a leggyakrabban kimutatott A molekulacsoportba tartozd szerin-kar-
bapeneméaz, amely széles szubsztratspektrummal rendelkezik, beleértve a peni-
cillineket, a cefalosporinokat és a karbapenemeket. Eredetileg csak Klebsiella
pneumoniae-ben volt megtaldlhatd, de mara a plazmidok altali horizontalis ter-
jedésnek koszonhet8en tobb mas Gram-negativ baktériumfaj is szert tett erre
az enzimcsoportra. Az ide tartozd altipusok legfébb k6zos tulajdonsaga, hogy a
karbapenemeket hidrolizis révén bontjak. Ezen enzimek mikédése nem gatol-
haté klavuldnsavval, sem kelatképzd anyagokkal (pl. EDTA-val), de specifikusan
gatolhatod pl. a 3-amino fenilborattal.

Az ESBL olyan plazmidon kédolt 3-laktamazok megnevezése, amelyek bontani
képesek a penicillin-szarmazékokat (pl. az ampicillint, az amoxicillint és a tikar-
cillint), az els8 generaciés cefalosporinokat (pl. a cefalexint és a cefadroxilt), a
maéasodik generacids cefalosporinokat (pl. a cefuroximot), a harmadik generaciés
cefalosporinokat (pl. a ceftiofurt, a ceftazidimet, a cefoperazont), valamint a
negyedik generacids cefalosporinokat (pl. a cefkvinomot, a cefepimet), tovabb3 a
monobaktdm tipusl aztreonamot. Az enzim aktivitasa klavulansavval blokkolhato.

A D molekulacsoportba tartozé karbapenemaéazok (pl. az OXA-48 tipusi karbape-
nemaz) kozos tulajdonsaga, hogy aktivitdsuk nem gatolhaté sem EDTA-val, sem
3-amino fenilborattal.

A 3. csoportba tartozé MBL (metallo-B-laktaméaz) enzimek bontjak a penicillineket,
a cefalosporinokat és a karbapenemeket, aktivitasuk nem gatolhatd a szerin-B3-lak-
tamazok mikodését gatld anyagokkal, pl. klavulansavval, de gatlasuk kivalthatd
kelatképzd anyagokkal, pl. EDTA-val. A gatlas I1ényege, hogy a gatldanyag elfedi
az aktiv centrumban 1évd kétértékd cink iont, igy az enzim mikodésképtelenné
valik [1, 2, 8].
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Az ESBL és/vagy cefalosporindz (AmpC) termeld E. coli torzsek az élelmiszer-ter-
meld allatokban el&fordulé antimikrobialis rezisztencia (AMR) legfontosabb indi-
katorai kozé tartoznak [4, 5). Az AMR rutin monitorozasa soran az EU-orszagokban,
Norvégiadban, Izlandon és Svéjcban tobbek kdzott az ESBL/AmpC/karbapenemaéaz
termeld E. coli tdrzsek aranyat hatarozzak meg élelmiszertermeld allatokbdl
szarmazd mintakbdl. A 2015 6ta végzett kotelezd monitorozas soran a kilonbozd
dllatfajok vagdéhidon gy(jtott vakbéltartalmat cefotaximot tartalmazo taptalajra
oltjak az ESBL/AmpC/karbapenemaz termeld E. coli térzsek szelektiv azonositasa
érdekében. A monitorozas részét képezd szelektiv tenyésztés soran kimuta-
tott, feltételezhetben ESBL-termeld E. coli térzseket, ill. a nem szelektiv talajon
tenyésztett, gydgyszerérzékenységi vizsgalatok eredményei alapjan cefotaxim/
ceftazidim/meropenem-rezisztensnek bizonyuld E. coli térzseket egy masodik
ellendrzd vizsgalatnak vetik ala, amely soran cefotaxim, cefotaxim+klavulansav,
ceftazidim, ceftazidim+klavulansav, cefoxitin, cefepim, temocillin, ertapenem,
imipenem és meropenem hatdanyagokkal szemben mutatott érzékenységuiket
vizsgaljak. Ez a mddszer lehetbvé teszi az ESBL, AmpC és karbapenem-rezisztencia
fenotipusos meghatarozasat [5].

Egy nemrégiben kdzzétett metaanalizisben E. colitérzsek 3. generacids cefalo-
sporinokkal szembeni rezisztenciajat vizsgald kozlemények eredményeit 6sszegez-
ték. Megallapitottak, hogy a rezisztencia eléforduldsi aranya a beteg sertésekbdl
izolalt torzsek esetében Iényegesen nagyobb volt, mint a klinikailag egészséges
sertésekbdl szarmazé torzseknél. A cefalosporin-rezisztencia eléfordulasi aranya
orszagonként jelentds mértékben valtozott, az eurdpai izolatumoknal pl. <1%-t6l
14%-ig terjedt [9]. Ebben a kozleményben nem szerepeltek magyarorszagi adatok.

A kUlénbozb enterobacteriumok B3-laktamaz-termelése genetikai mddszerekkel
is vizsgalhaté. gy lehetdség van pl. a bla.,,,»abla,,,abla,,.abla,,, . 9énsza-
kaszok PCR-eljaradssal torténd azonositasara. Ez a mddszer kiléndsen alkalmas az
egyes genetikai elemek kllonb6z8 populacidkon belili eléfordulasanak, terjedé-
sének vizsgalatara [10]. Olaszorszagi sertésallomanyokbdl szarmazd E. coli torzsek
teljes genomszekvenalasaval (whole genome sequencing, WGS) megallapitottak
pl., hogy az ESBL-termel§ térzsek zome a bla.,, ,, ,-9ént hordozta [11].

Jelen vizsgalatunk soran a laboratériumunkban 2016 és 2022 ko6zott izolalt, klinikai
hasmenést mutato allatok mintaibdl szarmazd egyes E. coli torzsek B-laktamaz-ter-
melését vizsgaltuk. Laboratériumunkban ebben az idészakban kozel 2800, serté-
sekbdl izolalt E. coli torzs gydgyszerérzékenységi vizsgalatat végeztik el, amelyek
kozUl 1191-et tarolunk térzsgyljteményinkben -80 °C-on. A térzsek gydgyszerér-
zékenységét korongdifflzids és/vagy mikrohigitdsos MIC (minimal inhibitory con-
centration, minimalis gatldkoncentracid) vizsgalattal hataroztuk meg a Clinical and
Laboratory Standards Institute (CLSI) ajanlasai szerint [12, 13]. Jelen vizsgalatunkhoz
a legfontosabb kivalasztasi kritérium korongdifflzids vizsgélat esetén a ceftiofur-
rezisztencia, MIC-vizsgalat esetén a vizsgalatra alkalmazott lemezek (MICRONAUT-S
Large Animals vagy MICRONAUT-S Lifestock / Equines GN; Bruker Daltonics GmbH &
Co. KG., Bréma, Németorszag) kiértékeld szoftvere altal meghatarozott ,feltételezett
ESBL-termelés” volt. A két emlitett gyari MIC-lemez részben eltérd antibiotikumokat
tartalmaz, a »Large Animals” lemez esetében az ampicillin- és ceftiofur-reziszten-
cia és egyidejl amoxicillin+klavulansav érzékenység, a »Lifestock / Equines” lemez
esetében az cefoxitinrezisztencia vagy csokkent érzékenység alapjan jeldlte meg
az értékeld szoftver az adott torzset feltételezett ESBL-termeldének. A feltételezett
ESBL-termeld torzsek a B-laktam antibiotikumokon kivil esetenként 1-7 tovabbi
hatéanyaggal szemben is rezisztensnek bizonyultak.



Vizsgaltak az E. coli
térzsek fimbria- és
toxingénjeit is

Osszesen 50 térzset
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kéziil 28 szarmazott
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FIGURE 1. Intestines of a 3
weeks old piglet succumbed to
colibacillosis

Dilated mesenterial lacteals
(arrow) indicate intact
absorptive function of the
mucosa, which is generally

absent in viral infections
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Laboratériumunkban az E. coliizolatumok egy része esetében virulanciafakto-
rok, azaz az F4, F5, F6, F18, F41 fimbriagének, ill. az STa, STb, LT, STx2e toxingének
kimutatasara iranyuld multiplex (m)PCR-vizsgélatot is végziink [14]. Jelen vizs-
gélatunkra olyan torzseket valasztottunk, amelyek esetében ez az informéacio is
rendelkezésre allt. Amennyiben lehetséges volt, egy adott sertésteleprdl legfeljebb
két szopdsmalacbdl és két valasztott malacbdl szarmazd torzset valasztottunk
ki. Mindezeknek a kritériumoknak a térzsgyldjteményunkbdl 124 E. coli tdrzs felelt
meg, kozUllk 6tven f3-laktaméaz termelését kiséreltik meg igazolni. A térzsek
dsszesen 27 nagylizemi sertésteleprdl szarmaztak (1-4/allomany). A baktérium-
torzseket klinikai tineteket mutato allatokbdl szarmazo bélsarbdl (1 db; 2%), vagy
végbéltamponbdl (23 db, 46%), vagy vékonybéltamponbdl (26 db, 52%) izolaltuk (1.
Gbra). A vizsgalt mintak kozil 28 (56%) szarmazott szopds malacokbdl és 22 (44%)
valasztott malacokbdél. Nem volt szelekcids kritérium, de lejegyeztlk a kivalasztott
torzsek esetében, hogy Columbia-véresagaron mutattak-e 3-hemolizist. A szo-
pds malacokbdl izolalt térzsek kdzul csak 9 (32,1%), mig a valasztott malacokbdl
izolalt torzsek mindegyike B-hemolizalé volt. A szopds malacokbdl izolalt E. coli
torzsek koziul csak 11 rendelkezett a kordbban emlitett virulenciafaktor-gének
kézUul eggyel vagy tébbel (39,3%), mig a valasztott malacokbdl szarmazd torzsek
mindegyike ilyen volt.

i
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A bemutatott feltételek alapjan kivalasztott torzseket Columbia-véresagarra oltva
kiolvasztottuk, majd az életképesnek bizonyult izoldtumokat szintén Columbia-vé-
resagarra oltottuk at, és 16-24 oOras friss tenyészetlket vizsgaltuk. A vizsgalatra a
kereskedelmi forgalomban kaphaté MICRONAUT-S 3-Lactamases (Bruker Daltonics
GmbH & Co. KG.) lemezeket hasznaltuk a gyarto elbirdsai szerint. A MIC-meghata-
rozason alapuld vizsgalat a korabban emlitett 3-laktamaz tipusok kozll az ESBL,
KPC, MBL, D-tipus( karbapenemaz, ill. AMP-C-termelés fenotipusos azonositasara
alkalmas [15]. A lemezek mélyedéseikben az 1. tdbldzatban feltliintetett hatdanya-
gokat és hatdéanyag-kombinacidokat tartalmazzak beszaritva. A kivalasztott torzsek
friss tenyészetének egy telepébdl 5 ml steril foszfatpufferelt fizioldgias séoldatban
(PBS) 0,5 McFarland higitasl szuszpenziét készitettlink. A baktérium-szuszpen-
zi6ébdl 50 pl-t 11,5 ml taplevesbe (Mueller-Hinton Broth, cation adjusted; Bruker
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Daltonics GmbH & Co. KG.) pipettaztunk. A j6l homogenizalt taplevest egy steril
edénybe 6ntottik, ahonnan tizenkét csatornas pipettaval a mikrotiter lemezek
minden mélyedésébe 100 ul-t mértlnk. Az igy elkészUlt lemezeket Iégmentesen
zard féliaval lefedtlk, és 18-24 6ran keresztll 3721 °C-on inkubaltuk. Az inkubalas
végeztével a foliat dvatosan eltavolitottuk, és a lemezt spektrofotométerrel leol-
vastuk. A kapott adatok kiértékelésére a MICRONAUT-System szoftvert gyari beal-
litdsait hasznaltuk (Bruker Daltonics GmbH & Co. KG.). Az izoldtum fenotipusosan
ESBL-termelének min8sllt, ha rezisztens volt ceftazidimre és/vagy cefotaximra
és/vagy cefepimre, a ndvekedése gatolhatd volt klavulansav jelenlétében, tovabba
az 6nallé és a klavulansavval kombinalt hatbéanyagra vonatkozéd MIC-értékeinek
hanyadosa 8 vagy az feletti volt. Az izolatum fenotipusosan AMP-C-termelG-
nek mindsilt, ha rezisztens volt ceftazidimre és/vagy cefotaximra, a novekedése
gatolhatd volt 3-APB jelenlétében, tovabba az 6nallé és a 3-APB-vel kombinalt
hatdanyagra vonatkozd MIC-értékeinek hanyadosa 8 vagy az feletti volt (1. tdbldzat).

1. TABLAZAT. A Micronaut-S B-Lactamases (E1-111-040; Bruker Daltonics GmbH & Co. KG.) MIC-lemezen alkalmazott haté-
anyagok és hatéanyag-kombindcidk, valamint egyes B-laktamdzok termelésének fenotipusos igazoldsdra haszndlt kritériumok

TABLE 1. Compounds and combinations thereof used on the Micronaut-S f3-Lactamases (E1-111-040; Bruker Daltonics GmbH &
Co. KG.) MIC plate, and criteria for phenotypic confirmation of the presence of certain 3-lactamases

Cefepim (CEP) 1-128
. ) ESBL = MIC__, / MIC,,, 28
Cefepim + klavuldnsav (CMC) 0,25/4-32/4
Cefotaxim (CTX) 1-128
_ ) ESBL = MIC,, / MIC_ 28
Cefotaxim + klavulansav (C/C) 0,25/4-32/4
Cefotaxim + 3-APB (CTB) 0,25-32 AMP-C = MIC_,, / MIC_, 8
Ceftazidim (CAZ) 1-128
- j ESBL = MIC_,, / MIC,,. 28
Ceftazidim + klavulansav (CZC) 0,25/4-32/4
Ceftazidim + 3-APB (CZB) 0,25-32 AMP-C = MIC_,, / MIC_,, 28
Ertapenem (ERT) 0,125-0,5
Meropenem (MER) 0,125-128
KPC = MIC,,_. / MIC,,_, 8
Meropenem + 3-APB (MEB) 0,25-32
Meropenem + EDTA (MEE) 0,25-32 MBL = MIC,, . / MIC,,_ =8
Temocillin (TMO) 32-128

3ABP: 3-amino-fenil-borat, EDTA: etiléndiamin-tetraecetsav

Vizsgalatunk eredményeit a 2. tdbldzatban foglaltuk 6ssze. Az 50 kivalasztott E.
coli torzs kozll 36 esetében lehetett B-laktaméaztermelést igazolni, az enzim 33
esetben ESBL, két esetben ESBL és AMP-C, egy esetben pedig csak AMP-C volt.
KPC, MBL, D-tipusu karbapenemaz enzimek jelenlétét vizsgalatunkkal nem lehe-
tett kimutatni. A pozitiv mintak 20 kilénboz8 sertésteleprdl szarmaztak (74,1%).
A szopds malacokbél szarmazd E. coli torzsek kozott joval nagyobb ardnyban
voltak ESBL-termel8k, mint a valasztott malacokbdl izolalt torzsek kozott (92,9%
vs 45,5%). A virulenciafaktor-génekkel rendelkez8 és nem rendelkezd, ill. a B-he-
molizist mutaté és nem-B3-hemolizald, szopdsmalac-eredetl torzsek kozott nem
volt kllénbség az ESBL-termelés tekintetében.
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2. TABLAZAT. Vizsgdlataink eredményei

TABLE 2. Results of the study

B3h+
B-hemolizis (3h)
9
vg+
Virulenciagén (vg)
7
ESBL 6
AMP-C 0
B-laktamaz- 6 (21,4)

termeld torzs
d6sszesen (%)

Bh- Bh+ Bh-
19 22 0
vVg- vg+ vVg- vg+ vg- vg+ vVg-
2 4 15 22 0 0 0
2 3 14 10 0 0 0 35
0 1+1* 0 1* 0 0 0 1+ 2%
2 (71) | 4(14,2) 14 (50) 10 (45,45) 0 0 0 36
26 (92,85) 10 (45,45) 36 (72)

*Egyidejlileg ESBL- és AmpC-termeld torzs

Vizsgalatunkban a diagnosztikai munkank soran hasmenéses sertésekbdl kimu-
tatott E. coli torzsek egy részét vizsgaltuk ESBL-termelés szempontjabdl. A vizs-
galatra kilonbozé B-laktdam hatbéanyagok és hatdéanyag-kombinacidok esetében
megallapithatd MIC-értékeken alapuld fenotipus meghatarozast alkalmaztunk.
Torzsgyljteménylnkbdl olyan E. coli torzseket valasztottunk ki erre a célra, amelyek
esetében a kordbban elvégzett korongdifflzids vagy MIC-vizsgalatok ESBL-ter-
melés gyanujat vetették fel. Eredményeink alapjan ezt a gyanut a torzsek 72%-a
esetében lehetett igazolni. A fenotipuson alapuld ESBL-azonositas jelentés mér-
tékben fligg az adott baktériumtorzs ndvekedésétdl, enzimtermelésének mérté-
kétdl, igy esetenként téves negativ eredményt hozhat [15]. EIGfordulhat az is, hogy
a hosszabb tavl fagyasztas hatasara csokken a baktériumtorzsekben talalhato,
rezisztenciagéneket kédold plazmidok mennyisége [16]. Mindezek magyarazhat-
jak az ESBL-termeld torzsek feltételezett és tényleges szama kozti kilonbséget.
Vizsgalatunk nem tekinthetd reprezentativnak sem a laboratériumunkba mintat
kiUld6 sertéstartd vallalkozasok, sem a megbetegedett sertésekbdl kimutatott
E. coli torzsek tekintetében. Az ESBL-termels torzsek hazai elterjedtségére utal
ugyanakkor, hogy a pozitiv térzsek 20 kilonbdzd sertésteleprdl szarmaztak, igy a
vizsgalt dllomanyok tébb, mint 74%-4bdl ki tudtunk mutatni ESBL-termeld bak-
tériumtdrzset. A pozitiv mintak eloszlasat tekintve 26 szopds malacbdl (92,9%) és
10 valasztott malacbdl (45,5%) szadrmazd minta esetében igazolddott be B-lak-
tamaéaz termelés. A szopds malacok esetében tldlnyomorészt olyan E. coli tdrzsek
alltak rendelkezéslnkre a torzsgyljteménylnkben, amelyek nem rendelkeztek
virulenciafaktor-génekkel, ill. nem mutattak B-hemolizist sem. Esetlkben az
ESBL-termelés gyakori el6fordulasa alatamasztja azt a megfigyelést, hogy a
virulenciafaktorok jelenléte és az antibiotikumrezisztencia eléfordulasanak gya-
korisaga »forditottan aranyosak” [9, 10]. A hasmenésben megbetegedett szopds
malacokbdl gyakran semmilyen ismert virulenciafaktorral sem rendelkezd E. coli
torzseket lehet csupan kimutatni, amelyek rendszerint szdmos hatdanyaggal
szemben rezisztensek. Bar ezek tényleges patogenitasa kérdéses, jelenlétlik a
sertésekben (és igy a kdrnyezetben) a rezisztencia elterjedésére és atvitelének
lehetGségére utal.
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2. ABRA. ESBL-termelés
fenotipusos szlrése
korongdiffiziés modszerrel

A Muller-Hinton-agaron kozépre
helyezett amoxicillin+klavulansav
(AMC) és a kozelébe helyezett
fB3-laktdm antibiotikum (ceftiofur
FUR, cefkvinom, CEQ) korongok
korili gatlasi zona torzulasa (an.
kulcslyukjelenség, nyilak) jelzi az
ESBL-termelést

FIGURE 2. Phenotypic
confirmation of ESBL-production
with disc diffusion

An amoxicillin + clavulanate
(AMC) disc is placed between a
ceftiofur (FUR) and a cefquinom

(CEQ) disc on Muller-Hinton agar.

The characteristic distortion of
the inhibitory zone (,keyhole-
effect”, arrows) signals the
presence of ESBL-production

HASMENESES SERTESEKBOL IZOLALT E. COLI TORZSEK ESBL-
TERMELESENEK VIZSGALATA

Osszefoglalva, vizsgalatunk eredményei alapjdn a hazai sertésallomanyokban
hasmenéses tlinetekkel megbetegedett sertések kozott széles kérben elfordul-
hatnak kiterjedt spektrumU B-laktamazt termeld E. coli torzsek. ElsGdlegesen a
szopds malacokbdl izolalt E. coli torzsek esetében kell kiilonds figyelmet forditani
az ESBL-termeld izolatumok eléfordulasanak veszélyére. Az Eurdpai Gyogyszerlgy-
nokség az antimikrobialis hatbanyagokat az allatgyégyaszatban torténd alkalmaz-
hatésaguk szerint négy kategdridba sorolja, ezek a »,D” (Prudence-Ovatosan), a »,C”
(Caution-Korultekintéen), a »B" (Restrict—-Korlatozott) és az ,A” (Avoid-Kerilendd)
[17]. Szopbs malacok terapiarezisztens hasmenésének kezelése esetében merllhet
fel pl. a ,B” kategdridba tartozd széles terapias spektrumu cefalosporinok parentera-
lis alkalmazasa, ha az elséként valasztando (,C” és ,D" kategbrias) antibiotikumok
alkalmazasa nem hozott eredményt. A rutin gydgyszerérzékenységi vizsgalatot ilyen
esetekben célszer( kiegésziteni pl. a cefoxitinrezisztencia és / vagy az ESBL-ter-
melés ellen8rzésével (2. dbra). Minden esetben figyelembe kell venni ugyanakkor,
hogy az ebben a korosztalyban feltételezhet8en megbetegedéseket okozd E. coli
torzsek a legjobb esetben is csak fakultativ patogének, a hasmenéses korkép kiala-
kitdsadban a malacok kolosztralis védettsége, a kdrnyezeti higiénias és klimatikus
viszonyok, a fiaztatdéi menedzsment stb. valdszinlileg sokkal Iényegesebb szerepet
jatszanak, mint a laboratdriumi vizsgalattal izolalt, gyakran virulenciafaktorokkal
sem rendelkezd, polirezisztens baktériumtorzsek. Ezért a hasmenéses betegsé-
gek leklizdéséhez az dtgondolt gydgyszerérzékenységi vizsgalat mellett a szopds
malacok hatékony allategészséglgyi fellgyelete is elengedhetetlen.
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