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Staphylococcus pseudintermedius - a pathogen difficult to identify

Abstract: Staphylococcus pseudintermedius has recently been described as a member of the Staphylococcus genus. Three closely related
staphylococci (Staphylococcus pseudintermedius, Staphylococcus intermedius and Staphylococcus delphini) with very similar phenotypic
characteristics form the S. intermedius group (SIG). In fact, majority of strains previously recognized as S. intermedius isolated from dogs
were reclassified to the species S. pseudintermedius. Within the SIG, S. pseudintermedius represents the major pathogenic species and
is involved in a wide variety of infections, mainly in dogs, but also in other animal species and humans. Recently, an increase has been
observed in the frequency of infections caused by methicillin-resistant S. pseudintermedius (MSRP) in animals, especially in dogs and
humans. The identification of S. pseudintermedius in veterinary laboratories is usually not difficult, however, in laboratories working with
materials collected from people the risk of misidentification is high. Moreover, the demonstration of the mecA gene may be a challenge
in diagnostic laboratories. The objective of this review is to summarize the current knowledge of Staphylococcus pseudintermedius,
including MRSP, with the emphasis on taxonomy, occurrence and diagnostics. Furthermore, this review present also the genetic basis of
antimicrobial resistance in S. pseudintermedius.

1. Introduction. 2. Staphylococcus intermedius group (SIG) 3. The occurrence of S. pseudintermedius. 4. Zoonotic potential of S. pseudinter-
medius. 5. Identification. 6. Genetic typing. 7. Detection of methicillin resistance in S. pseudintermedius — phenotypic methods. 8. Detection
of methicillin resistance in S. pseudintermedius — genotypic methods. 9. S. pseudintermedius - resistance to antimicrobials. 10. Summary
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1. Wstep

W ostatnich latach nastapily zmiany w klasyfikacji
gronkowcow izolowanych od zwierzat. Zastosowanie
metod biologii molekularnej umozliwilo dokladna
identyfikacje poszczegolnych gatunkéw oraz pozna-
nie ich wystepowania. Wnikliwe badania gronkowcow
izolowanych od pséw i innych zwierzat doprowadzity
do opisania w roku 2005 nowego gatunku Staphylococ-
cus pseudintermedius, ktory razem ze Staphylococcus
intermedius oraz Staphylococcus delphini zaliczono do
tzw. grupy SIG (Staphylococcus intermedius group) [18].
Obecnie wiadomo, ze gronkowce dawniej izolowane od
psow i rozpoznawane jako S. intermedius, w rzeczywi-
sto$ci nalezg do gatunku S. pseudintermedius. Bakterie
te wystepuja najczesciej u psow jako element fizjolo-
gicznej mikrobiota skoéry i blon Sluzowych chociaz
moga by¢ takze czynnikiem etiologicznym zapalen
skory, zaplen ucha zewnetrznego, itp. [4, 21, 37].

Od zwierzat izolowanych jest co najmniej sie-
dem gatunkéw gronkowcow koagulazo-dodatnich,

jak: S. pseudintermedius, S. aureus, S. schleiferi subsp.
coagulans, S.delphini, S.intermedius, S.hyicus oraz
S.lutrae [4, 21, 37]. Vaclav Hajek opisujac w latach
siedemdziesiatych S. intermedius jako nowy gatunek
zwrocil uwage na zréznicowanie cech fenotypowych
tych bakterii [31]. Przypuszczano, ze moze to wynika¢
réwnoczesnego wystepowania u zwierzat wiecej niz
jednego gatunku gronkowcéw. Ich klasyfikacje upo-
rzadkowano dopiero po odkryciu S. pseudintermedius
oraz utworzeniu grupy SIG. Gatunek S. pseudinterme-
dius wyodrebniono po dokladnej analizie genetycznej
szczepow wyizolowanych od kotow, pséw, koni i papug.
W roku 2007 dwa zespoty przedstawily wyniki badan
wykonanych przy pomocy metod biologii molekular-
nej dotyczace szczepow uprzednio rozpoznanych jako
S. intermedius. Okazalo sig, ze wszystkie izolaty pocho-
dzace od psow, kotéw oraz ludzi nalezaty do gatunku
S. pseudintermedius. Wiekszos$¢ szczepow wyizolowa-
nych od gotebi hodowlanych oraz koni zidentyfiko-
wano jako S. delphini. Z kolei izolaty od golebi miejskich
w wiekszo$ci rozpoznano jako S. intermedius [62].
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Narastanie opornosci na antybiotyki wéréd gron-
kowcow jest zjawiskiem powszechnie znanym. Istotnym
problemem zwigzanym z leczeniem choréb wywotywa-
nych przez te bakterie jest ich opornos¢ na antybiotyki
B-laktamowe. Opisane zjawisko wynika z obecnosci
genu mecA w obrebie gronkowcowej kasety chromo-
somalnej mec (SCCmec - staphylococcal cassette chro-
mosome mec). Szczepy S. pseudintermedius niosgce gen
mecA okreslane s3 jako MRSP (methicillin-resistant
S. pseudintermedius) i podobnie jak MRSA (methicil-
lin-resistant Staphylococcus aureus) sa zwykle wielo-
lekooporne, poniewaz SCCmec czesto zawiera rowniez
geny opornosci na inne antybiotyki i chemioteraputyki.
Wzrost czegstoéci wystepowania u pséw zakazenn MRSP
szczegdlnie wyraznie zaznaczyl si¢ po roku 2006 [46,
58, 69]. Szczepy MRSP izolowane sg réwniez od kotdw,
koni, ptakéw oraz ludzi [61, 79].

2. Grupa Staphylococcus intermedius
(SIG, Staphylococcus intermedius group)

Jednoczes$nie z odkryciem S. pseudintermedius utwo-
rzono réwniez grupe S. intermedius. Obejmuje ona trzy
gatunki blisko spokrewnionych gronkowcéw. Analiza
sekwencji genéw 16S rRNA gatunkow zaliczanych do
SIG wykazata, ze podobienstwo analizowanych sekwen-
cji przekracza 99% [4, 62]. Wiadomo réwniez, ze iden-
tyfikacja tych bakterii jest szczegdlnie trudna, gdyz ich
cechy fenotypowe czgsto pokrywaja sie, co powoduje,
ze rozpoznanie gatunku umozliwiaja jedynie metody
biologii molekularnej. S. pseudintermedius jest u pséw
dominujacym gatunkiem gronkowcdéw i sporadycznie
wystepuje tylko u innych zwierzat oraz u ludzi. Wyniki
badan Guardabassi i wsp. (2012) wskazujg na to, ze
gatunek ten moze wystepowac takze u lisow, zwierzat
nalezacych do psowatych (Canidae) [30].

Gatunek S. delphini pierwotnie zostal wyizolowany
ze zmian ropnych na skorze delfinéw, co miato miejsce
w roku 1988 [77]. Najnowsze wyniki badan wskazuja,
ze wystepuje on rowniez u norek, gotebi hodowlanych
oraz koni [62]. Najmniej jest danych dotyczacych
wystepowania u zwierzat S. intermedius. Na podstawie
pracy opublikowanej przez Sasaki i wsp. (2007) wia-
domo, ze gatunek ten wystepuje u golebi miejskich [62].

3. Wystepowanie S. pseudintermedius

S. pseudintermedius stanowi element fizjologicznej
mikrobiota skoéry i blon $luzowych pséw, jest izolo-
wany od 90% zdrowych zwierzat, u ktorych najczesciej
wystepuje na skorze krocza oraz na blonie §luzowej
jamy ustnej [12, 19, 21]. Przy rozpoznawaniu nosiciel-
stwa zalecane jest pobieranie materiatu wtasnie z tych
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miejsc. Szczepy wystepujace u psow charakteryzuja sie
duzym zréznicowaniem cech genotypowych, co przy-
puszczalnie zwigzane jest z zachowaniami spotecznymi
psow, obejmujacymi obwachiwanie poszczegdlnych
osobnikéw, co ulatwia transmisje szczepdw miedzy
zwierzetami (4, 22]. S. pseudintermedius jako patogen
oportunistyczny moze by¢ czynnikiem etiologicznym
choréb skory, zakazen zewnetrznego przewodu stucho-
wego, zakazen ran, uktadu moczowo-plciowego, czy
zakazen uktadowych [21, 37].

Transmisji gronkowcéw sprzyja ich zdolno$¢ do
utrzymywania sie w srodowisku. Fakt ten potwierdzaja
liczne doniesienia dotyczace izolacji S. pseudinterme-
dius, w tym roéwniez szczepéw opornych na meticy-
ling z prébek pochodzacych z klinik weterynaryjnych
oraz z domoéw wlascicieli psow [4, 22, 32]. Szczegdl-
nie istotne dla epidemiologii choréb gronkowcowych
wydaje si¢ wystepowanie tych bakterii w srodowisku
klinik weterynaryjnych, co przyczynia si¢ do transmi-
sji na zwierzeta i wywolywania zakazen szpitalnych
i stanowi réwniez potencjalne zagrozenie dla zatrud-
nionych tam oséb. W badaniach przeprowadzonych
w klinikach weterynaryjnych stwierdzono wystepo-
wanie S. pseudintermedius m.in na klawiaturach kom-
puterowych [8], a szczepéw opornych na meticyline
na telefonach [36] oraz fartuchach noszonych przez
lekarzy weterynarii [70].

Nosicielstwo oraz zakazenia o etiologii S. pseudin-
termedius u kotow domowych sg znacznie rzadziej spo-
tykane niz u pséw [32]. Ponadto klon ST71 t02 II-III
S. pseudintermedius izolowany od kotéw w Europie jest
klonem dominujgcym w tym rejonie $§wiata u pséw, co
sugeruje jego przypadkowa transmisje. Hariharan i wsp.
(2011) z materialu pobranego od kotéw ani razu nie
wyizolowali S. pseudintermedius, natomiast najczesciej
stwierdzali obecno$¢ Staphylococcus felis i Staphylococ-
cus simulans [33]. Z kolei Abraham i wsp. (2007) zaob-
serwowali wystepowanie S. pseudintermedius u 22%
badanych kotéw [1]. Réznica w uzyskanych wyni-
kach mogta by¢ spowodowana faktem, ze pierwsze ze
wspomnianych doswiadczen prowadzono na popula-
cji kotow wolnozyjacych w miastach, natomiast drugie
na grupie kotow, ktorych wiascicielami byli studenci
oraz pracownicy szkoty weterynaryjnej w USA. Spo-
radycznie S. pseudintermedius izolowany jest od kotow
z obawami zapalenia skory, zapalenia zewngtrznego
przewodu stuchowego lub ropni [38].

Literatura podaje przypadki wystepowania S. pseu-
dintermedius, w tym réwniez MRSP u koni. Wydaje si¢
jednak, ze od koni najczesciej izolowane sg gronkowce
zlociste oraz S. delphini [48, 78].

Opublikowano takze dane dotyczace podklinicz-
nego zapalenia gruczotu mlekowego o etiologii MRSP
u kréw w stadzie we Wtoszech [59]. Autorzy tych badan
zauwazyli, Ze mimo niskiego rozpowszechnienia bak-
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terii w zainfekowanych ¢wiartkach wymienia, w mleku
stwierdzano wysoka liczbe komorek somatycznych,
co $wiadczy o silnej indukcji reakeji zapalnej przez
wspomniane gronkowce. Zakazenie u kréw bylo w tym
przypadku wywolane przez klon ST71 t02 II-III, domi-
nujacy wsréd pséw w Europie.

Inny przykladem nietypowego dla MRSP gospo-
darza jest szczur wedrowny (Rattus norvegicus) [34].
Szczury jako wektory wielu chordéb przenoszacych sig
na ludzi zostaly przebadane w Vancouver w Kana-
dzie pod katem wystepowania gronkowcéw opornych
na meticyling i okazalo sie¢, ze wyizolowano od nich
szczepy MRSP o wlasciwosciach genotypowych typo-
wych dla szczepdw psich.

4. Potencjal zoonotyczny S. pseudintermedius

Przypadki izolacji S. pseudintermedius od ludzi sa
notowane sporadycznie, jednak na szczegdlng uwage
zastuguje fakt, ze czesto$¢ izolacji od ludzi, ktérzy
maja staly kontakt z psami, jest wieksza. Przyktadowo,
w badaniach przeprowadzonych na 3397 szczepach
gronkowcow koagulazo-dodatnich wyizolowanych od
ludzi, zaledwie dwa z nich rozpoznano jako S. pseudin-
termedius [47]. Ocenia sig, ze kolonizacja ludzi przez
ten gatunek ksztaltuje si¢ na poziomie ponizej 1%.
Natomiast u wlascicieli pséw bezobjawowe wystepowa-
nie S. pseudintermedius jest czgsciej spotykane i stwier-
dzono je u 3,7% badanych oséb, przy czym szczepy
izolowane od ludzi i zwierzat charakteryzowaly sie¢
identycznymi cechami genotypowymi [32, 63]. Guarda-
bassi i wsp. (2004) wykazali obecno$¢ S. pseudinterme-
dius na blonie sluzowej nosa u 7 sposrod 13 wlascicieli
psow, u ktoérych stwierdzono glebokie ropne zapale-
nie skory [29]. Co wigcej 6 szczepéw wyizolowanych
od ludzi i pséw cechowaly sie tymi samymi profilami
PFGE (pulsed field gel electrophoresis).

U zdrowych oséb stwierdzano takze wystepowanie
szczepow S. pseudintermedius opornych na meticyline,
przy czym czgsciej odnosito sie to do osob majacych
staly kontakt z psami. Nosicielstwo MRSP w Ameryce
Péinocnej dotyczy okolo 5,2% lekarzy weterynarii
[53, 82]. Jesli chodzi o wlascicieli psow, odsetek ten
jest nawet wiekszy i wynosi 13,3% [22]. Co ciekawe,
ponowne badanie bakteriologiczne w kierunku obec-
nos$ci MRSP przeprowadzane u wlascicieli pséw po
dwdch miesigcach dato wyniki ujemne, co moze suge-
rowac przej$ciowy typ nosicielstwa tego gatunku gron-
kowca. W przeciwienstwie do tego Paul i wsp. (2011)
wykazali, ze u lekarzy weterynarii zbadanych ponownie
po uplywie jednego miesigca, MRSP nadal byly obecne
[57]. Powyzsi autorzy zjawisko to ttumaczg ciagla eks-
pozycja lekarzy weterynarii na szczepy MRSP pocho-
dzace od pacjentow.
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Szczepy MSSP (methicillin-susceptible S. pseudin-
termedius) oraz MRSP maja zdolno$¢ do rozprzestrze-
niania si¢ nie tylko wéréd zwierzat, ale moga takze
przenosic si¢ z pséw na ludzi oraz z ludzi na psy. Przy-
kfad takiej transmisji opisano w klinice weterynaryjnej
w Holandii, gdzie od 5 pséw oraz jednego kota z zaka-
zonych ran pooperacyjnych wyizolowano MRSP [75].
Szczepy o identycznym profilu opornosci uzyskano
réwniez od chirurga weterynaryjnego oraz od 3 spo-
$rdd 6 pielegniarek, a takze z probek srodowiskowych
pobranych w klinice. Co wigcej udowodniono réwniez,
ze szczep MRSP o identycznej charakterystyce wyizolo-
wano z blony §luzowej nosa psa, ktorego wlascicielem
byt pracownik tej kliniki.

Przedstawione powyzej dane wskazuja na wielokie-
runkowg transmisje S. pseudintermedius w tym réwniez
pomiedzy psami i ludZzmi. Cho¢ nosicielstwo u ludzi ma
zwykle charakter przejsciowy, to w sprzyjajacych oko-
liczno$ciach moze doj$¢ do zakazenia, ktére podobnie,
jak kolonizacja cze$ciej ma miejsce u ludzi kontaktu-
jacych sie z psami.

W poprzednich latach zakazenia u ludzi wywo-
tywane przez gronkowce pochodzace od pséw doty-
czyly gtéwnie ran po pokasaniu przez te zwierzeta
[45]. Zastosowanie metod biologii molekularnej do
identyfikacji gronkowcéw koagulazo-dodatnich izolo-
wanych od zwierzat powoduje, ze S. pseudintermedius
oraz MRSP czesciej sa rozpoznawane jako przyczyny
zakazen u ludzi, chociaz nadal przypadki te nalezg do
wyjatkow. Ostatnio coraz czgsciej pojawiaja sie donie-
sienia dotyczace zakazen u ludzi wywolywanych przez
gronkowce nalezgce do tego gatunku [40, 74] i dotycza
ran pooperacyjnych [41, 42], zatok [60], serca u os6b
starszych po wszczepieniu rozrusznika [76], podob-
nie zylakéw i w konsekwencji owrzodzen zylakowych
u 0s6b starszych [40] oraz ropni mézgu [2]. Doprowa-
dzaja réwniez do bakteriemii w nastepstwie instalowa-
nia dozylnych kateteréw cewnikow itp. [14]. Opisywane
s3 rowniez przypadki zakazen wywolywanych przez
MRSP, jak np.: szpitalne zapalania ptuc [25], nawra-
cajace zapalenia zatok przynosowych [73], czy zakaze-
nia u biorcéw szpiku kostnego [67]. Pacjenci ci maja
zwykle staly kontakt z psami.

Pierwszy opisany przypadek zakazenia przez S. pseu-
dintermedius cztowieka pochodzi z Belgii, z roku 2006
[76]. Wyizolowany gatunek rozpoznano na podstawie
jego cech genotypowych, przy czym pierwotna diag-
noza oparta jedynie na podstawie wynikéw uzyskanych
z testow APIStaph (BioMérieux) oraz Phoenix (BD)
wskazywala na S.aureus, z trafnoécia odpowiednio
88,5% oraz 97%. Jak wiadomo, oba systemy bioche-
micznej identyfikacji nie uwzgledniaja S. pseudinterme-
dius. Badany szczep wyizolowano z miejsca wszczepie-
nia rozrusznika serca. Autorzy nie podaja informacji na
temat kontaktu pacjenta z psem.
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Mozna przypuszczaé, ze wyniki badan dotyczace
wystepowania S. pseudintermedius u ludzi sg zanizone,
poniewaz istnieje duze prawdopodobienstwo btednego
rozpoznawania wspomnianych gronkowcoéw jako nale-
zacych do S. aureus lub CNS (coagulase-negative sta-
phylococci) [4].

Pottumarthy i wsp. (2004) zwracajg uwage na moz-
liwo$¢ rozpoznania S. pseudintermedius jako S. aureus
[60]. Wspomniany zespot opisal przypadek, w ktorym
uzyskano wynik falszywie dodatni postugujac sie testem
lateksowym wykorzystywanym do wykrywania biatka
PBP2a S. aureus. Badane szczepy wyizolowano od ludzi
i byty one B-hemolityczne oraz koagulazo-dodatnie, co
sugerowalo zakwalifikowanie ich jako MRSA, jednak
po zastosowaniu metod biologii molekularnej okazato
sie, ze jest to S. pseudintermedius.

5. Identyfikacja

Precyzyjna identyfikacja gronkowcéw koagulazo-
-dodatnich wyizolowanych od pséw i innych zwierzat
nabrala szczegdlnego znaczenia wraz z potwierdze-
niem wystepowania u nich patogennych szczepow
MRSA oraz MRSP. Z tego powodu zwrécono uwage
na koniecznos¢ dokladnego rozpoznawania gatunkow
w obrebie tej grupy gronkowcow. Szczegdlnie dotyczy
to laboratoriéw weterynaryjnych, jak réwniez laborato-
riéw badajacych materialy pobierane od ludzi. Mozna
przypuszczad, ze w przypadku badania probek pocho-
dzacych od ludzi prawidlowe rozpoznanie moze by¢
nawet trudniejsze, cho¢by z powodu braku doswiad-
czenia personelu takich placowek w rozpoznawaniu
typowo weterynaryjnych patogenéw [4]. Prawidtowa
identyfikacja szczepéw MRSA oraz MRSP jest szcze-
gélnie istotna, ze wzgledu na ich odmienny potencjal
zoonotyczny oraz réznice w wartosciach granicznych
przy okreslaniu lekowrazliwosci [37].
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S. pseudintermedius tworzy kolonie okragte, sred-
niej wielkosci, wypukle, barwy bialej. Na podlozu
z dodatkiem krwi owczej lub bydlecej wokot kolonii
widoczna jest strefa podwojnej f-hemolizy. Na pod-
tozu z krwig konska hemoliza nie jest obserwowana.
Szczepy S. pseudintermedius zwykle nie wytwarzaja
koagulazy zwigzanej (CF, clumping factor). W testach
opartych na aglutynacji stuzacych do wykrywania CF,
biatka A i antygendw powierzchniowych S. aureus row-
niez daja wynik ujemny [4, 21]. Wymienione powy-
zej cechy moga powodowac bledne rozpoznanie tego
gatunku jako CNS.

Wiadomo réwniez, ze u okoto 30% szczepdw gron-
kowcow zlocistych izolowanych od zwierzat obserwuje
sie kolonie o bialej barwie. Pozostate gatunki gron-
kowcéw koagulazo-dodatnich wystepujace u zwierzat
réwniez tworzg kolonie o podobnym wygladzie, barwy
bialej, otoczone strefg p-hemolizy. Moze si¢ wydawac,
ze rozpoznawanie gronkowcow koagulazo-dodatnich
nie jest trudne. Nalezy jednak pamietaé, ze u okolo
30% szczepow S. aureus nie stwierdza sie aktywnosci
koagulazy [51]. Jak wynika z danych literaturowych
oraz badan wlasnych, takze czes¢ szczepow S. pseudin-
termedius daje wynik ujemny w probie probéwkowej na
wykrywanie koagulazy, jak réwniez w probie szkietko-
wej na wykrywanie CF [24].

W tabeli I przedstawiono wybrane cechy bioche-
miczne gronkowcow koagulazo-dodatnich izolowanych
od pséw. Poréwnanie wymienionych w tabeli cech moze
by¢ pomocne w identyfikacji S. pseudintermedius, jed-
nak nalezy pamigta¢, ze zadna z cech fenotypowych nie
pozwala na wlasciwe rozpoznanie gatunkéw w obrebie
grupy SIG, a jedynie pewng identyfikacje uzyskuje sie
po zastosowaniu metod biologii molekularnej.

Interpretacje wynikéw badania cech fenotypo-
wych utrudniaja sprzeczne dane literaturowe, doty-
czace wynikow niektorych testow biochemicznych.
DeVriese i wsp. (2005) podaja wynik proby na wytwa-

Tabela I
Wybrane cechy biochemiczne gronkowcéw koagulazo-dodatnich izolowanych od psow

S-p seud.inter— S. delphini S. intermedius S. schletferi S. aureus
medius subsp. cogulans
Hemoliza na podlozu z krwia + + + + +
Koagulaza - préba probéwkowa +* + + + +*
Clumping factor \Y% - v - +
Préba Voges Proskauera Stabo (+) - - + +
Wytwarzanie kwasu z D-trechalozy + - + - +
Wytwarzanie kwasu z D-laktozy + + + - +
Wytwarzanie kwasu z D-mannitolu \% + - \% +
Dihydrolaza argininy + - - + +

V - cecha zmienna; +* - cze$¢ szczepdw daje wynik ujemny
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rzanie acetoiny dla S. pseudintermedius jako dodatni
[18]. Pdzniejsze badania przeprowadzone przez inny
zespol (Sasaki i wsp. 2007) wskazuja, Ze 66% szczepow
z tego gatunku we wspominanej probie daje wynik
stabo dodatni, dodatkowo w wigkszosci przypadkow
wynik jest na tyle stabo wyrazony, ze nie jest rozpo-
znawany jako dodatni przy pomocy testu Rapid 32ID
(bioMérieux) [62]. Dane literaturowe pierwotnie poda-
waly, ze S. intermedius mozna odr6zni¢ od dwdch pozo-
stalych gatunkéw z grupy SIG na podstawie ujemnego
wyniku testu na wytwarzanie dihydrolozy argininy oraz
pozytywnego wyniku beztlenowego rozkladu D-man-
nitolu [62]. Wspomniane cechy zostaly zweryfikowane
i obecnie wiadomo, ze réwniez te dane nie sg przydatne
w identyfikacji bakterii w obrebie grupy SIG [66].
Dane literaturowe z okresu kiedy u zwierzat rozpo-
znawano jedynie S. intermedius dokladnie charaktery-
zuja wspomniane bakterie, jednakze biorac pod uwage
obecny stan wiedzy, wysoce prawdopodobnym jest, ze
w rzeczywisto$ci dotyczyly one S. pseudintermedius
i w mniejszym stopniu rowniez S. delphini, S. interme-
dius oraz S. schleiferi subsp. coagulans. Potwierdzaja to
najnowsze wyniki badan nad S. pseudintermedius roz-
poznanych aktualnie metodami biologii molekularne;j.
Réwniez cechy biochemiczne wspomnianych izolatow
nie pokrywaja sie z cechami gronkowcow stwierdza-
nych wczesniej u psow jako S. intermedius [19].
Dostepne zestawy komercyjne do identyfikacji gron-
kowcéw na podstawie cech biochemicznych nie po-
zwalaja na rozpoznanie gatunku S. pseudintermedius,
poniewaz nie znaleziono cech biochemicznych cha-
rakterystycznych tylko dla tego gatunku. Co wiecej
zestawy takie sg tworzone na podstawie badan szcze-
pow pochodzgcych od ludzi i tworzone bazy danych
nie uwzgledniaja patogenéw weterynaryjnych. Potwier-
dzaja to wyniki badania skutecznosci trzech komer-
cyjnych testow do identyfikacji gronkowcoéw wyizolo-
wanych od zwierzat [24]. Przy pomocy popularnego
w Polsce testu API Staph 32 (bioMérieux) prawidlowo
rozpoznano wszystkie badane S. aureus, ale wszystkie
S. pseudintermedius rozpoznano jako S. intermedius lub
wynik testu nie dawal rozpoznania. Badano réwniez
test RapID (Remal), przy pomocy ktérego rozpoznano
81,8% badanych gronkowcow zlocistych oraz jedynie
4 sposrod 12 badanych S. pseudintermedius zidentyfiko-
wano jako S. intermedius, pozostale wyniki wskazywaty
CNS lub nie uzyskano identyfikacji. Ostatni oceniany
test Staph-Zym (Rosco Diagnostica) nie pozwolil na
rozpoznanie zadnego z gronkowcow zlocistych oraz
zadnego S. pseudintermedius, uzyskiwane wyniki wska-
zywaly CNS lub test nie dawal rozpoznania.
Zautomatyzowane systemy szybkiej identyfikacji
bakterii oparte na spektrometrii mas typu MALDI
ToF (Matrix assisted laser desorption/ionisation time of
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flight) moga by¢ przydatne do identyfikacji gatunkow
nalezacych do grupy SIG, jesli stosowane bazy danych
uwzgledniajg réwniez te bakterie. Czuto$¢ metody
MALDI ToF do identyfikacji S. pseudintermedius oce-
niono na 78%, swoisto$¢ na 97% [16].

Gatunki nalezace do grupy SIG s ze soba blisko spo-
krewnione i sekwencjonowanie genéw 16S rRNA nie
jest przydatne do ich identyfikacji, poniewaz ich podo-
bienstwo przekracza 99% [18]. Poszczegdlne gatunki
mozna rozpozna¢ na podstawie réznic w sekwencjach
innych gendéw, jak np.: hsp60, sodA, termonukleazy
nuc oraz katalazy kat. W laboratoriach czgsto stoso-
wana jest fatwiejsza w wykonaniu technika multipleks
PCR opracowana do identyfikacji gronkowcéw koagu-
lazo-dodatnich izolowanych od zwierzat, bazujgca na
sekwencji genu termonukleazy nuc [64]. Opracowano
roéwniez technike¢ RFLP-PCR opartg na sekwencji genu
katalazy kat [10]. Kolejna technika wykorzystujaca tra-
wienie produktu PCR polega na amplifikacji fragment
genu pta, a uzyskany produkt poddawany jest trawie-
niu z uzyciem enzymu Mbol [3]. Produkty amplifika-
cji uzyskane ze szczepow S. pseudintermedius ulegaja
trawieniu, natomiast produkty ze szczepow S. delphini
oraz S.intermedius nie trawia si¢. Jednak pdzniejsze
wyniki badan wykazaly, ze przy pomocy tej metody
okolo 1% szczepow S. peudintermedius wykazujacych
heterogennos$¢ w miejscu restrykcyjnym, nie jest roz-
poznawanych [71]. Obecnie metoda ta nie znajduje
zastosowania w identyfikacji S. pseudintermedius.

Na podstawie wynikéw badan gronkowcéw izo-
lowanych od réznych gatunkow zwierzat, przyjeto, ze
szczepy pochodzace od pséw o charakterystyce feno-
typowej uznawanej za typowg dla gatunku S. interme-
dius, mozna rozpoznawac jako S. pseudintermedius bez
stosowania dodatkowych badan metodami biologii
molekularnej [19]. Takie postepowanie ma ulatwié
codzienng prace w laboratoriach, jest ono oparte na
fakcie, ze inne gatunki z grupy SIG u pséw praktycz-
nie nie wystepujg. Wiadomo réwniez, ze precyzyjne
rozpoznanie tego gatunku jest mozliwe jedynie z uzy-
ciem metod biologii molekularnej. Ustalono réwniez,
ze gronkowce izolowane od innych gatunkow zwierzat
o takiej charakterystyce fenotypowej mozna rozpozna¢
jedynie jako nalezace do grupy SIG, chyba, ze stosuje si¢
odpowiednie oznaczenia molekularne [19].

6. Typowanie genetyczne

Metody wykorzystywane do typowania szczepdw
w obrebie gatunku S. pseudintermedius sg analogiczne
do metod stosowanych dla S. aureus. Najwigksze zrozni-
cowanie uzyskuje sie stosujac technike elektroforezy
w zmiennym polu elektrycznym (PFGE, pulsed field
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gel electrophoresis). Przykladem innej metody jest
typowanie z ustaleniem sekwencji nukleotydowej frag-
mentéw wybranych gendéw metabolizmu podstawo-
wego komorki - MLST (multilocus sequence typing),
umozliwiajace okredlenie typu sekwencyjnego bada-
nych szczepow. Powszechnie stosowana jest metoda
opracowana przez Bannoehr i wsp. (2007) polegajaca
na sekwencjonowaniu czterech genéw (pta, cpn60, tuf,
oraz agrD) [5]. W ostatnim czasie opisano nowy sche-
mat typowania, ktory wykorzystuje sekwencje siedmiu
gendw (tuf, cpn60, pta, purA, fdh, sar oraz ack) [72].
Wykazano w ten sposéb jeszcze wieksze zroznicowa-
nie szczepow S. pseudintermedius. Kolejng metoda jest
»spa-typing”, czyli typowanie na podstawie polimor-
fizmu powtarzalnych regiondéw genu spa, kodujacego
biatko A, a dokladnie jego zmiennego fragment X [52].
Zauwazono jednak, ze ponad 50% szczepow S. pseu-
dintermedius wrazliwych na meticyline nie poddaje si¢
typowaniu przy pomocy tej metody.

Dla szczepdéw opornych na meticyling dodatkowo
okresla sie typ gronkowcowej kasety SCCmec. Niektore
typy kasety, jak np.: II, III, V stwierdzono zaréwno
u MRSA jak i MRSP, a takze u innych gatunkéw gron-
kowcéw, w tym koagulazo-ujemnych [27]. Ponadto
u MRSP opisano unikatowe typy kasety SCCrmec.
Przyktadem jednego z nich jest typ okreslany jako
II-III [17]. Powstal on przez polaczenie kasety typu III
S. aureus oraz kasety typu II S. epidermidis. Inny unika-
towy dla MRSP typ kasety SCCmec opisano w Stanach
Zjednoczonych u typu sekwencyjnego ST68 [9]. Oka-
zal si¢ on skrocong wersjg kasety typu V wystepujacej
u MRSA i oznaczono go jako V. (truncated version).
Ponadto niektdre izolaty, zwykle nalezace do typu
sekwencyjnego ST105 niosg kasety, ktore nie poddaja
sie typowaniu przy uzyciu dostepnych metod i s3 one
okreslane jako nietypowalne.

Zestawienie wynikéw uzyskanych przy pomocy
opisanych powyzej technik charakteryzuje wlasciwosci
genotypowe szczepow MRSP. Stwierdzono, Ze klonem
dominujagcym w Europie jest ST71-t02-1I-I11, ktérego
obecnos¢ stwierdzano w Niemczech, Szwajcarii, Ho-
landii, Danii, Szwecji, we Wloszech oraz w Polsce [5, 9,
12, 39, 58, 61]. Natomiast w Ameryce Péinocnej domi-
nuje klon oznaczony jako ST68-t06-V [5, 58]. Cechy
obu linii klonalnych MRSP zapewniajace im skuteczne
rozprzestrzenianie si¢ wsréd pséw nie zostaly jeszcze
scharakteryzowane. W przeciwienstwie do tego wéréd
szczepow MSSP istnieje ogromna réznorodnos¢ i nie
stwierdzono dominacji okreslonego typu sekwen-
cyjnego, ani profilu PFGE [9]. Co wigcej, w obrebie
wspomnianych szczepéw sa stale opisywane nowe
typy sekwencyjne. Ogromne zréznicowanie genetyczne
u MSSP wyraznie kontrastuje z ograniczong liczba
typow sekwencyjnych obserwowanych u MRSP.

MAGDALENA KIZERWETTER-SWIDA, DOROTA CHROBAK-CHMIEL, MAGDALENA RZEWUSKA, MARIAN BINEK

7. Wykrywanie oporno$ci na meticyline u szczepow
S. pseudintermedius - metody fenotypowe

Do tej pory odnoénie wykrywania meticylinoopor-
nosci obowiagzywaly zalecenia opracowane w roku 2008
przez Clinical Laboratory Standards Institute [15]
i zgodnie z nimi dla gronkowcéw koagulazo-dodatnich
izolowanych od zwierzat nalezy stosowac kryteria takie
jak dla S. aureus, czyli w metodzie dyfuzyjnej uzywany
jest krazek z cefoksytyna, wokot ktorego strefa zahamo-
wania wzrostu o $rednicy <21 mm oznacza oporno$¢
szczepu. W tescie MIC (Minimal Inhibitory Concentra-
tion) dla S. aureus z uzyciem oksacyliny rekomenduje
sie stezenie >4 pg/ml jako warto$¢ graniczna.

Schisser i wsp. (2009) pordéwnali wyniki oznaczen
uzyskiwane przy zastosowaniu rekomendacji z 2008
oraz 2004 roku i stwierdzili, Ze graniczna warto$¢
oksacyliny MIC > 4 ug/ml pozwolita na wykrycie jedy-
nie 22 sposrdd 30 badanych MRSP [68]. Zastosowa-
nie zgodnie z rekomendacjami z 2004 roku [55] war-
tosci granicznej MIC > 0,5 pg/ml umozliwilo wykrycie
29 spos$rdéd 30 badanych szczepow. Przy zastosowaniu
krazka z oksacyling oraz przyjecia $rednicy zahamo-
wania wzrostu dla wielkosci <10 mm (rekomendacje
z 2008) wykryto 21 szczepow, natomiast przyjecie
$rednicy < 17 mm (rekomendacje z 2004) pozwolito na
wykrycie wszystkich 30 szczepéw MRSP. Test z cefo-
ksytyna, w ktérym ustalono graniczne $rednice zaha-
mowania wzrostu <21 mm, pozwolil na rozpoznanie
jedynie 2 szczepdw, a przy przyjeciu wielkosci $rednicy
<24 mm wykryto 13 spo$réd 30 badanych MRSP.

W doswiadczeniu prowadzonym przez Bemisa i wsp.
(2009) stwierdzono, ze $rednica strefy zahamowania
wzrostu dla krazka z oksacyling <17 mm oraz wartos§¢
MIC oksacyliny > 0,5 ug/ml najlepiej koreluje z obec-
noécig genu mecA u szczepow S. pseudintermedius
izolowanych od psow [6]. Zwrdcono takze uwage, ze
wiekszos¢ szczepdw MRSP nie jest rozpoznawanych
w tescie dyfuzyjnym z krazkiem z cefoksytyna i zato-
zeniem $rednicy strefy zahamowania wzrostu <24 mm
jako granicznej [6, 7, 68].

Rozpoznawanie opornosci na meticyling wsrod
szczepow  S. pseudintermedius wymaga szczegélnej
uwagi, poniewaz notowano szczepy niosace gen mecA,
dla ktérych MIC oksacyliny wynosito 20,5 pg/ml, ktore
byty wrazliwe w tescie dyfuzyjnym z oksacyling i cefo-
ksytyna [20]. U niektérych MRSP zaobserwowano réw-
niez heterogenng ekspresje genu mecA, kiedy wokot
krazka z oksacyling nie ma strefy zahamowania wzrostu,
a wokol krazka z cefoksytyng pojawia sie strefa zahamo-
wania wzrostu o $rednicy pozwalajacej na zakwalifiko-
wanie tego szczepu jako wrazliwego na meticyling [65].

Na podstawie powyzszych obserwacji podkomi-
sja przy CLSI ds. badania lekowrazliwosci patogenow
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weterynaryjnych zaleca stosowanie krazka z oksacyling
i przyjecie granicznej $rednicy zahamowania wzrostu
wynoszacej <17 mm oraz wartoéci granicznej MIC
oksacyliny wynoszacej 20,5 ug/ml [59]. Wspomniana
podkomisja podkresla nieprzydatno$¢ stosowania
oznaczen z krazkiem z cefoksytyna do wykrywania
MRSP. W przypadkach szczepéw wykazujacych wie-
lolekoopornos¢ i wrazliwos$¢ na cefoksytyne, sugero-
wane jest zbadanie opornoséci na meticyline innymi
metodami. W 2013 roku CLSI opublikowalo nowy
dokument dotyczacy wykrywania meticylinoopornosci
u gronkowcow izolowanych od zwierzat.

W identyfikacji meticylinoopornych szczepéw
S. pseudintermedius znajduje zastosowanie metoda
wykrywania biatka PBP2a przy pomocy testéw opar-
tych na aglutynacji lateksowej. Nalezy jednak mie¢
na uwadze fakt, ze wspomniana metoda moze dawa¢
wynik falszywie dodatni [60].

Obecnie nie ma dostepnych podtéz selektywnych
przeznaczonych jedynie do izolacji meticylinoopor-
nych S. pseudintermedius. W tym celu mozna stosowac
podloza selektywne przeznaczone do badania MRSA.
Testujac rézne podloza selektywne stwierdzono, ze
najlepszy wzrost MRSP uzyskuje si¢ na podtozu Oxa-
cillin resistance screening agar base (ORSAB, Oxoid)
oraz Brilliance MRSA agar (Brilliance agar, Oxoid)
[35]. Staby wzrost tych bakterii zaobserwowano na
podlozach chromogennych ChROM agar MRSA (BD
Diagnostics) oraz ChromID MRSA agar (ChromID,
bioMérieux).

8. Wykrywanie opornosci na meticyline
u S. pseudintermedius - metody genotypowe

Najbardziej wiarygodna metoda wykrywania opor-
nosci na meticyline jest amplifikacja fragmentu genu
mecA przy zastosowaniu techniki PCR. Metoda ta nie
jest jednak rutynowo stosowana w laboratoriach wetery-
naryjnych. Jak podaja niektdrzy badacze, pewne szczepy
wykazujg fenotypowa wrazliwo$¢ na oksacyling, mimo
obecnosci genu mecA. U takich szczepéw prawdopo-
dobnie dochodzi do represji produkcji biatka PBP2a
za posrednictwem genu represorowego mecl bedacego
jednym z genéw regulatorowych operonu mec [82].

9. S. pseudintermedius - oporno$¢ na antybiotyki
i chemioterpautyki

Szczepy S. pseudintermedius wrazliwe na meticy-
ling na ogdt dobrze poddajg sie leczeniu przy uzyciu
antybiotykow i chemioterapeutykdéw powszechnie sto-
sowanych w medycynie i weterynarii [37]. Notowana
jest wérdd nich opornos¢ na penicyling oraz amoksycy-

109

ling, ale na ogo6t wykazuja wrazliwos¢ na cefalosporyny,
amoksycyline z kwasem klawulanowym, fluorochino-
lony, klindamycyne oraz sulfonamidy [26]. Natomiast
leczenie choréb o etiologii MRSP jest szczegolnym
wyzwaniem dla lekarzy. Pamietajac o wielolekoopor-
nosci tych szczepdéw leczenie nalezy zawsze prowadzi¢
na podstawie wynikow antybiogramu [13].

Wielolekoopornos¢ szczepéw MRSP jest obecnie
gtéwnym problemem w klinicznej praktyce wetery-
naryjnej matych zwierzat. Wéréd szczepéw opornych
na meticyling na ogdét wystepuje réwniez opornosé
na sulfametoksazol z trimetoprimem, gentamicyne,
erytromycyne, klindamycyne, fluorochinolony oraz
na tetracykline. W poszczegdlnych krajach opornosé¢
S. pseudintermedius na antybiotyki notowana jest z roz-
nym nasileniem [20, 28, 58, 61]. Opornos¢ na niektdre
antybiotyki dotyczy¢ moze nawet 100% badanych
szczepow. Stwierdzono réwniez, ze szczepy MRSP
pochodzace z Ameryki Pétnocnej sg czesto wrazliwe na
chloramfenikol, rifampicyne i amikacyne [58]. Z kolei
w Europie czedciej wystepuje oporno$¢ wspomnia-
nych gronkowcéw na chloramfenikol oraz wrazliwo$¢
na minocykline [37, 38, 81]. Swiadczy to o réznych
profilach opornosci u klonéw dominujacych w tych
regionach $wiata.

Skuteczne w leczeniu zakazen o etiologii MRSP
moga by¢: rifampicyna, minocyklina, chloramfenikol,
amikacyna oraz wankomycyna. Problemem dla prak-
tykujacych lekarzy weterynarii jest fakt, ze wiele z tych
lek6w nie jest zarejestrowanych do stosowania w wete-
rynarii lub nie sg przeznaczone do stosowania u pséow
i kotow. Co wigcej, niektére w dokumencie dotycza-
cym opornosci drobnoustrojéw opublikowanym przez
WHO zostaly zaliczone do grupy tzw. niezwykle istot-
nych antybiotykéw, ktore powinny by¢ zarezerwowane
do leczenia ludzi [23, 73].

Oporno$¢ na penicyline wsrod gronkowcow jest
do$¢ czesto spotykanym zjawiskiem. Szczepy MSSP
wykazuja oporno$¢ na penicyling w 50-80%, zalez-
nie od regionu $wiata, gdzie byly prowadzone bada-
nia [26, 43, 44]. Oporno$¢ na penicyline jest zwigzana
z wystepowaniem genu blaZ, kodujacego B-laktamazy
o waskim spektrum substratowym. Z kolei gen mecA
wystepujacy u szczepéw MRSP warunkuje produk-
cje zmienionego biatka wigzacego penicyliny PBP2a
(PBP2’). Bialko to cechuje si¢ malym powinowactwem
do antybiotykéw B-laktamowych, zdolnos¢ do jego
wytwarzania zapewnia komérkom bakteryjnym opor-
nos¢ na wszystkie antybiotyki p-laktamowe, w tym
cefalosporyny oraz karbapenemy. U wigkszosci szcze-
pow S. pseudintermedius opornych na meticyling wyste-
puje réwniez gen blaZ [38, 58, 64].

Opornos¢ na rifampicyne wsrdéd gronkowcow izo-
lowanych od zwierzat notowana jest bardzo rzadko.
Wsréd 103 MRSP Perreten i wsp. (2010) stwierdzili



110

opornos¢ na ten antybiotyk jedynie u 2 badanych szcze-
pow [58]. Z kolei badajgc mechanizm opornosci u tych
dwdch izolatéw potwierdzono wystepowanie mutacji
w genie rpoB, kodujacym podjednostke B polimerazy
RNA [39]. Zwrdécono réwniez uwage na mozliwosé
narastania opornosci na rifampicyne przy powszech-
nym jej stosowaniu. Aby zapobiega¢ temu zjawisku
zaproponowano uzycie rifampicyny w terapii faczo-
nej. Wyniki najnowszych badan przeprowadzonych
w Brazylii wskazuja, Ze o ile wsr6d MSSP oporno$¢ na
rifampicyne utrzymuje sie na niskim poziomie (4,1%),
to u MRSP dotyczy juz 16,7% badanych szczepéw [11].

W5rdd S. pseudintermedius stwierdzono wystepowa-
nie trzech réznych gendéw opornosci na tetracykliny.
Obecnos¢ gendw tetK oraz tetL warunkuje oporno$¢
na tetracykline, ale gronkowce pozostajg wrazliwe na
minocykline. Geny tetK oraz tetL koduja bialka nale-
zace do rodziny transporteréw blonowych MFS (major
facilitator superfamily), a bialka TetK i TetL aktywnie
usuwajg tetracykliny z komdrek bakteryjnych. Nato-
miast gen tetM warunkuje oporno$¢ na wszystkie tetra-
cykliny, w tym réwniez na minocykline, koduje biatko
chronigce rybosomy przed dziataniem tetracyklin [80].

Perreten i wsp. (2010) wéréd 103 badanych MRSP
u 69,9% izolatow stwierdzili oporno$¢ na tetracykling
[58]. Dominowal u nich gen tetK (72,2%). Wykryto
réwniez obecnos¢ genu tetM (25%), jak réwniez nie-
ktorych szczepdw wystepowaly oba geny tetK i tetM
(2,7%). Dominacje genu tetK na terenie Europy
potwierdzaja réwniez wyniki uzyskane w Hiszpanii
[28] oraz w Niemczech [69]. Wyniki badan przepro-
wadzonych w Polsce $§wiadcza o opornosci na tetra-
cykline u 53,4% szczepéw MSSP oraz u 78,6% MRSP
[44]. Na podstawie przedstawionych wynikéw mozna
wnioskowa¢ o skuteczno$ci minocykliny wobec szcze-
péw MRSP izolowanych w Europie. Z kolei wyniki prac
prowadzonych w Korei wskazujg na wyrazng dominacje
genu tetM, ktorego obecnosé¢ stwierdzono u 28 sposrod
29 badanych S. pseudintermedius [43]. U jednego izo-
latu wystepowat gen tetL, natomiast oba geny fetK oraz
tetM wykryto u czterech izolatow. Gen tetM wystepo-
wat takze u wszystkich badanych MSSP w Tunezji, gdzie
opornos¢ na tetracykline dotyczyta 40% izolatow [26].

Kolejna praca dotyczyla opornoséci na minocykline
wsrod 107 szczepow MRSP pochodzacych z USA oraz
Kanady [80]. Geny tetM i tetK wykryto odpowiednio
u 39% oraz 31% badanych MRSP, co oznacza, ze wraz-
liwos¢ na minocykling powinna wystepowa¢ u 31%
badanych szczepow. Jednak oporno$¢ na ten antybiotyk
wystepowala takze u izolatéw, u ktorych nie wykazano
obecnosci genu tetM. Autorzy tlumaczg ten fakt obec-
noscig genow tet innego typu lub istnieniem odmien-
nego mechanizmu opornosci. Niemniej jednak zasto-
sowanie minocykliny pozostaje opcja terapeutyczna
wobec zakazen wywolywanych przez szczepy MRSP
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wrazliwe na ten antybiotyk, a oporne na inne tetracy-
kliny. Autorzy wspomnianej pracy sugeruja rowniez
weryfikacje warto$ci granicznych MIC minocykliny,
poniewaz u czesci szczepdw uznawanych za wrazliwe
zaobserwowano relatywnie wysokie wartosci MIC
wynoszace 4 pg/ml. Wéréd badanych MRSP wyréz-
niono nie dwie, a trzy populacje o réznych warto$ciach
MIC. Pierwsza z nich cechowala sie niskimi wartos-
ciami MIC<0,25 pg/ml, druga o wartosci MIC wyno-
szacej 4 pg/ml oraz trzecia o MIC > 16 ug/ml (warto$¢
graniczna dla szczepow wrazliwych wynosi <4 pug/ml).

Dane literaturowe wskazuja, ze opornos¢ na chlo-
ramfenikol wirod gronkowcow pochodzacych od zwie-
rzat jest notowana, a czestos¢ wystepowania tej cechy
jest r6zna w réznych rejonach geograficznych. Zaled-
wie 1,8% szczepdw MSSP wyizolowanych w Tunezji,
wykazalo opornos¢ na ten chemioterapeutyk [26].
W badaniach przeprowadzonych na 103 szczepach
MRSP pochodzacych z Europy oraz Ameryki Pétnoc-
nej oporno$¢ na chloramfenikol zwigzang z wystepowa-
niem genu cat ., stwierdzono u 57,3% izolatéw [58].
W Polsce wsrod 14 MRSP jedynie 2 szczepy wykazaly
oporno$¢ na chloramfenikol [44]. Podobnie w Hisz-
panii tylko jeden sposréd 9 badanych MRSP wykazat
opornos¢ wynikajacg z obecnosci genu cat, ., [28].
Zwracajg uwage wyniki najnowszych badan uzyskane
w Brazylii, gdzie opornos¢ na chloramfenikol stwier-
dzono u 17,8% badanych MSSP oraz 33,3% MRSP [11].

Obecnie panuje poglad, ze stosowanie wankomy-
cyny powinno by¢ zarezerwowane do leczenia zaka-
zen u ludzi wywotywanych przez MRSA [23, 73]. Cho¢
wankomycyna jest dostepna od wielu lat, opornos¢ na
nig wérdd szczepdw MRSA wystepuje sporadycznie.
Do tej pory w medycynie weterynaryjnej nie opisano
szczepu MRSP opornego na wankomycyne [28, 44, 58].

Izolaty pochodzace od pséw sa zwykle wrazliwe
na mupirocyne i stwierdzane sg u nich niskie wartosci
MIC [37]. Przewazaja wyniki §wiadczace o wrazliwosci
badanych szczepéw na ten antybiotyk, i to niezaleznie
czy s to szczepy MSSP czy MRSP [28, 58]. Do tej pory
ukazalo si¢ jedno doniesienie o opornosci cechujacej
sie wysokimi warto$ciami MIC > 512 pg/ml na mupi-
rocyne u S. pseudintermedius, zwigzanej z obecnoscia
plazmidowego genu ileS2, kodujacego syntetaze izo-
lucylo-tRNA [49]. Taki sam mechanizm opornosci
wystepuje u S. aureus. Prawdopodobnie u S. pseudin-
termedius moze takze dojs¢ do rozpowszechnienia si¢
genéw opornosci na mupirocyne, podobnie jak miato
to miejsce u S. aureus.

Oporno$¢ gronkowcow na fluorochinolony moze
by¢ skutkiem modyfikacji docelowego miejsca dziala-
nia tych chemioterapeutykow, mutacje wystepuja wtedy
w genie gyrA kodujacym podjednostke A gyrazy (topo-
izomerazy II) lub w genie grlA, warunkujacym wytwa-
rzanie topoizomerazy IV [17, 37]. Inny mechanizm
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opornosci polega na aktywnym usuwaniu fluorochino-
lonéw z komoérek gronkowcdw i jest zwigzany z obec-
noscig genu norA odpowiedzialnego za wytwarzanie
biatka transportowego NorA zlokalizowanego w btonie
cytoplazmatycznej [37]. Szczepy wrazliwe na meticyline
zwykle pozostaja rowniez wrazliwe na fluorochinolony.
Opornos¢ wérod tych szczepow w Polsce wynosi okoto
5,6% [44] oraz okoto 20% w Brazylii [11] oraz w Korei
[43]. Inaczej ksztaltuje si¢ opornos¢ na chemioterapu-
tyki z tej grupy wsrod MRSP, u ktérych opornos¢ moze
dotyczy¢ nawet 100% badanych szczepéw [28, 81].
W Polsce u 85,7% badanych MRSP stwierdzono opor-
nos$¢ na fluorochinolony [44]. Podobnie jak u okoto
90% szczepéw MRSP pochodzacych z innych krajow
Europy i Ameryki Péinocnej [58].

Mechanizm opornosci polegajacy na modyfika-
¢ji miejsca docelowego na rybosomach zwigzany jest
z aktywnoscig enzymu acetylo-N-metylotransferazy,
kodowanego przez geny ermA, ermB lub ermC. Kon-
stytutywna synteza tego enzymu skutkuje krzyzowa
opornoscig na makrolidy, linkozamidy oraz strepto-
graminy B, okreSlanej opornoscig typu MLS,. Inny
mechanizm aktywnosci polega na aktywnym usuwaniu
tych trzech grup antybiotykéw z komoérek gronkow-
cow. U MRSP wystepowa¢ moze réwniez enzymatyczna
inaktywacja makrolidow, linkozamidéw i steptogra-
min B, zwigzana z obecnoscig linkozamido-nukleoty-
dylotransferazy, kodowanej przez gen InuA [37].

Opornos¢ na makrolidy i linkozamidy wérdd szcze-
péw MSSP wystepuje z réznym nasileniem w réznych
krajach. Zaledwie u jednego szczepu (1,8%) w Tunezji
wykryto gen ermB [26], ale opornos¢ na t¢ grupe anty-
biotykéw w Brazylii i Korei zanotowano juz u okolo
50% badanych izolatow [11, 43]. Antybiotyki te sg nie-
skuteczne w przypadku od okoto 70% (Brazylia) do
100% badanych szczepéw MRSP [28, 69, 81]. Potwier-
dzaja to wyniki uzyskane w naszym kraju, gdzie opor-
no$¢ zaobserwowano u 92,8% badanych MRSP [44].

Oporno$¢ gronkowcéw na aminoglikozydy jest
najczesciej zwigzana z wytwarzaniem enzymow inakty-
wujgcych i modyfikujacych te leki. Moga by¢ one ace-
tylotransferazami (AAC), fosfotransferazami (APH)
lub nukleotydylotransferazami (ANT) [37]. Wystepo-
wanie kilku genéw warunkujgcych oporno$¢ na te
grupe antybiotykow najczesciej stwierdzana jest wsrod
MRSP. Czesto spotykany jest gen aacA-aphD kodujacy
dwuskladnikowy transferaze acetylo/fosfotransferaze,
warunkujacg opornos¢ na gentamicyne, kanamycyne
oraz tobramycyne. Gen aadD koduje nukleotydylo-
transferaze i odpowiada za oporno$¢ na neomycyne,
kanamycyne, tobramcyne oraz amikacyne. Kolejny
gen aph(3’)-I1la koduje fosfotransferaze, ktéra inakty-
wuje neomycyne i kanamycyne [37]. W Polsce opor-
nos¢ na streptomycyne oraz gentamicyne wystepowata
odpowiednio u 86,3% i 14,7% badanych szczepow

wrazliwych na meticyline [44]. Natomiast opornos¢
na oba te antybiotyki stwierdzono u 85,8% badanych
MRSP. Perreten i wsp. (2010) oporno$¢ na aminogli-
kozydy stwierdzili u 93 (90,3%) sposréd 103 bada-
nych szczepow MRSP [58]. W wigkszosci przypad-
kéw u badanych gronkowcéw obecne byly trzy geny:
aac(6’)-Ie-aph(2’)-1a, aph(3’)III oraz ant(6)la. Trzy
izolaty charakteryzowala obecno$¢ jedynie pierwszego
z wymienionych gendw, za$ u pieciu wystepowaty tylko
dwa ostatnie geny.

Opornoé¢ na linezolid moze by¢ wynikiem mutacji
w genie rrn, skutkujacej modyfikacja miejsca docelo-
wego dla linezolidu lub wynikiem ekspresji genu crf,
kodujacego metylotransferaze modyfikujaca 23S rRNA,
co skutkuje takze opornosciag na chloramfenikol [37].
Do taj pory nie notowano opornosci na linezolid wsréd
szczepow S. pseudintermedius [28, 58]. Linezolid znaj-
duje gtéwnie zastosowanie u ludzi w leczeniu zakazan
wywolywanych przez MRSA. Sugerowane jest zarezer-
wowanie tego chemioterapeutyku do leczenia ludzi.
Jednak wobec braku zakazu jego stosowania w medycy-
nie weterynaryjnej, sporadycznie znajduje on zastoso-
wanie w leczeniu zakazen wywolywanych przez MRSP
u pséw [54]. Mino wysokiej ceny, okazuje si¢ skuteczny,
co opisano réwniez w Polsce [50].

10. Podsumowanie

S. pseudintermedius jest nowo opisanym gatunkiem
gronkowcow koagulazo-dodatnich izolowanych od
zwierzat. W rzeczywisto$ci do gatunku tego przeklasy-
fikowano wigkszo$¢ szczepdw uprzednio rozpoznanych
jako S. intermedius. Obecnie wiadomo, ze S. pseudin-
termedius jest najczesciej izolowany od psow, ale row-
niez moze on wystepowac u innych gatunkow zwierzat.
Co wigcej, coraz czesciej izolowany jest z przypadkow
zakazen u ludzi. Rozpoznanie gatunku S. pseudinterme-
dius w materiale pochodzacym od pséw wiasciwie nie
jest problemem, ale mozna przypuszcza, ze w labora-
toriach pracujacych z materialem pobranym od ludzi
ten typowy patogen weterynaryjny moze nie by¢ pra-
widlowo rozpoznawany. Warto zaznaczy¢, ze osoby
majace staly kontakt z psami sg uwazane za szczegolnie
narazone na transmisje S. pseudintermedius. Dodatko-
wym problemem jest rozprzestrzenianie si¢ wsrod tych
bakterii opornosci na p-laktamy, jak réwniez inne anty-
biotyki i chemioteraputyki. Interesujace jest, ze mimo
identycznego mechanizmu meticylinoopornosci, nieco
inaczej przebiega wykrywanie tego typu opornosci
wsrod szczepow MRSP oraz MRSA. Prezentowana
praca ma na celu przyblizenie problemu zaszeregowa-
nia taksonomicznego S. pseudintermedius, prawidlo-
wej identyfikacji szczepdw, w tym réwniez oznaczania
lekowrazliwo$ci.
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