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DROBNOUSTROJE | ICH PRODUKTY — OPORNOSC NA CZYNNIKI
FIZYCZNE | CHEMICZNE
Gospodarek-Komkowska Eugenia

Katedra i Zaktad Mikrobiologii, Collegium Medicum im. Ludwika Rydygiera w Bydgoszczy, Uniwersytet
Mikotaja Kopernika w Toruniu

Réznorodne warunki srodowiska, w jakich bytuja drobnoustroje powoduja liczne zagrozenia zwigzane z ich
homeostaza, a nawet zyciem poprzez utrate stabilno$ci bialek i kwasdéw nukleinowych, oston biologicznych,
a takze wielu skladnikow, od ktorych zalezy przetrwanie. Drobnoustroje wyksztalcity wiele mechanizmow i
strategii ochrony komorki przed niekorzystnymi warunkami Srodowiska, co pozwala im na optymalne
funkcjonowanie w warunkach, ktére dla innych organizméw sa $miertelne. Wia§ciwos$ci te obejmujg, m.in.
obecno$¢ niskoczasteczkowych zwiazkdw chemicznych stabilizujagcych konformacje biatek i kwasow
nukleinowych, bardzej termostabilnych enzyméw czy zmodyfikowanych lipidéw tworzacych nadnaturalnie
nieprzepuszczalne ostony, produkcje bialek szoku cieplnego, blyskawiczng resynteze ATP, aminokwasdow i
innych termolabilnych skiadnikow komorki, synteze trehalozy i innych czasteczek stabilizujacych struktury
komorkowe, zwickszone wytwarzanie specyficznych proteaz, zastapienie nukleotydéw nikotynamidowych
przez stabilniejsza ferredoksyne czy zmiang ekspresji genow w komorce. Rézne gatunki drobnoustrojow w
réznym stopniu wykorzystuja zlozono§¢ wymienionych mechanizmoéw i strategii.

Obecno$¢ wielu unikatowych wiladciwosci drobnoustrojow powoduje, ze organizmy te, jak i ich
produkty moga nickorzystnic oddzialywa¢ na zdrowie i zycie czowicka, ale tez majg potencjalne
zastosowania, m.in., w produkcji zwiazkow przeciwdrobnoustrojowych, peptydazy w przemysle
chemicznym do  produkcji detergentow, syntezy aminokwasow, hydrolazy w cukrownictwie do
przetwarzania skrobi w produkty niskoczasteczkowe (glukoza, maltoza, oligosacharydy), ksylanazy w
przemys$le celulozowo-papierniczym do wybielania papieru, polimeraza Taq w rozwoju technik biologii
molekularnej, celulazy w cukrownictwie, oczyszczaniu §ciekdow, przemy$le chemicznym, lipazy w przemys$le
spozywczym, odziezowym, kosmetycznym i farmaceutycznym.

Drobnoustroje ekstremofilne i ich produkty sa obecnie zrodtem intensywnych badan, gidwnie ze

wzgledu naswoje wyjatkowe wla§ciwosci i szerokie zastosowanie w przemys le.
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NATURALNE PEPTYDY PRZECIWDROBNOUSTROJOWE

Brzezinska-Blaszczyk™ Ewa, Agier Justyna

Zaktad Immunologii Do§wiadczalnej, Wydziat Nauk o Zdrowiu, Uniwersytet Medyczny w Lodz,

Nazywane naturalnymi antybiotykami peptydy przeciwdrobnoustrojowe (AMPs, ang. antimicrobial
peptides) stanowia jeden z najstarszych ewolucyjnie mechanizméw obronnych. Obecnie znanych jest juz
2981 peptyddow przeciwdrobnoustrojowych wytwarzanych zardwno przez organizmy prokariotyczne jak i
eukariotyczne. Nalezace do tej grupy peptydy cechuja si¢ niska masa czasteczkowa i sa syntetyzowane w
postaci duzych nieaktywnych pre-pro-peptydow. To pozwala na transkrypcyjng i potranskrypcyjna regulacje
ich syntezy oraz zabezpiecza przed ich niekontrolowang aktywnos$cig. Peptydy te syntetyzowane sg przez
rozne komorki organizmu w tym komoérki ukladu odporno$ciowego. AMP wykazuja przede wszystkim
bezposrednie  dzialanie  przeciwbakteryjne, ale takze  przeciwwirusowe, przeciwgrzybicze i
przeciwpasozytnicze. Przeciwdrobnoustrojowe peptydy cechuja sie rowniez poSrednig aktywno$cig w
stosunku do ré6znych mikroorganizmow. Przede wszystkim neutralizuja aktywnos$¢ biologiczng endotoksyn
oraz hamuja powstawanie biofilméw. Nalezy podkresli¢, ze peptydy te rozwazane sa takze jako wazne
czasteczki efektorowe zdolne do kontrolowania odpowiedzi immunologicznej, zapalnej oraz przebiegu
infekcji. Z uwagi na olbrzymia réznorodnos¢ AMP ich klasyfikacja jest bardzo trudna. Dwie duze i najlepiej
poznane grupy AMP to katelicydyny i defensyny. U czlowieka opisano tylko jedng katelicydyne LL-37
(leucyna-leucyna-37) oraz dwana$cie defensyn, ktore ze wzgledu na dlugo$¢ fancucha aminokwasowego oraz
umiejscowienie wigzan disiarczkowych podzielono na dwie grupy - a-defensyny i B-defensyny. Szerokie
wystgpowanie oraz zroznicowanie AMP wskazuje, ze peptydy te nalezy rozwazaé przede wszystkim jako
wazne endogenne czynniki humoralne regulujace wiele proceséw fizjologicznych 1 patologicznych.
Dyskutowane jest takze wykorzystanie ich jako nowych zwigzkéw terapeutycznych, o dzalaniu

przeciwinfekcyjnym i przeciwzapalnym.



111 OGOLNOPOLSKA KONFERENCJA
”Drobnoustroje w swiecie czlowieka - Drobnoustroje oportunistyczne”
Bydgoszcz, 18-19 czerwca 2018 r.

PRZEM YSLOWE ZASTOSOWANIA PROCESU STERYLIZACJI |
HIGIENIZACJI RADIACYJNEJ

Rafalski Andrzej

Centrum Badan i Technologii Radiacyjnych, Instytut Chemii i Techniki Jadrowej w Warszawie

Sterylizacja, w najogélniejszym sensie, oznacza calkowite zniszczenie Iub usuniecie wszystkich
mikroorganizméw (bakterii, wirusow itp.) z danego materialu lub produktu. Do konca II Wojny Swiatowej
jedyna metoda sterylizacji stosowang w duzej skali byla sterylizacja termiczna. Polegata ona na
przetrzymywaniu w gotujacej si¢ wodzie sprzetu medycznego np. strzykawek, igiel, szczypiec itp. przez
okreslony okres tuz przed zastosowaniem. Metoda byla prosta, tania i skuteczna, byly niestety wyjatki: np.
wirusy zoltaczki byly odpome na dziatanie temperatury 100°C. Wymusilo to stosowanie sprzetu
jednorazowego uzytku, czyli wyrzucanego po jednokrotnym zastosowaniu. Jednak konstrukcje stosowanych
wowcezas np. strzykawek byly bardzo precyzyjne, a wigc i za drogie do jednorazowego uzytku.
Skonstruowano zatem prostsza, a wigc tansza, strzykawke z materialdow polimerowych, przede
wszystkim z polietylenu i polipropylenu. Ta konstrukcja byla tansza, jednak nie byla odporna na wysoka
temperature, a wiec nie mogta by¢ sterylizowana, tak jak dotad, termicznie.
Wymusito to opracowanie dwu niskotemperaturowych metod sterylizacji: sterylizacje gazowa
i radiacyjna. Pierwsza z nich, sterylizacja gazowa, stosujaca przede wszystkim tlenek etylenu jako $rodek
bakteriobodjczy, weszla do powszechnego uzytku w polowie lat 40. ubieglego wieku i nadal jest jedna
z najpowszechniej stosowanych metod sterylizaciji.
Chociaz bakteriobdjcze dzialanie promieniowania jonizujagcego bylo obserwowane juz pod koniec XIX
wieku, to przemyslowe zastosowanie sterylizacji radiacyjnej rozpoczeto si¢ w 1957 roku w USA: firma
Ethicon Inc. zastosowala wigzke szybkich elektrondw do sterylizacji nici chirurgicznych przy uzyciu
liniowego akceleratora elektron6w o mocy 4 kW i energii elektronow 6 MeV. Od tego czasu ta metoda
sterylizacji rozwija si¢ bardzo dynamicznie i dorownuje juz pod wzgledem przerobu metodzie gazowe;.
Istnieja dwa rodzaje zr6det promieniowania jonizujacego: zrédla izotopowe wysylajace
promieniowanie gamma i stosujgce prawie wylgcznie promieniotworczy izotop kobaltu Co89 oraz zrodla
elektryczne czyli akceleratory elektrondw o wysokiej energii. W obu przypadkach promieniowanie to oferuje
szereg korzy$ci w zastosowaniach:
a. Promieniowanie jonizujace jest skutecznym narzgdziem do sterylizacji wielu materialdow
z wyjatkiem kilku rodzajow tworzyw sztucznych, szkla i, oczywiscie, zywych narzadow. Przy
zwykle stosowanych dawkach sterylizacyjnych, promieniowanie nie powoduje duzego wzrostu
temperatury napromieniowanego obiektu, zwykle od kilkunastu do ok. 30°C, co umozliwia
sterylizacje substancji wrazliwych na wyzsze temperatury (jak np. enzymy, niektore leki) i wyrobow
z niskotopliwych polimeréow. Jest to najlepsza, a czgsto jedyna, metoda sterylizacji tkanek
stosowanych wtransplantologii.
b. Wskutek wysokiej zdolno$ci przenikania przez materi¢, promieniowanie jonizujagce dziata na

wszystkie czgSci napromieniowanego obiektu. Taki przedmiot moze by¢ przed sterylizacjy
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zapakowany w szczelnym, wytrzymalym i nieprzepuszczalnym dla mikroorganizméw opakowaniu.
Okres trwalo$ci tak zapakowanego 1 nast¢pnie prawidlowo wysterylizowanego obiektu jest
w zasadzie bezterminowy, w praktyce zalezy tylko od trwato$ci i szczelno$ci opakowania, a nie od
samej sterylizacji. Wczedniejsze pakowanie materialow do sterylizacji ma te zalete, ze eliminuje
koniecznos¢ stosowania aseptycznych pomieszczen i procedur. Ma to jeszcze te psychologiczng
zalete, ze gwarantuje uzytkownikowi, ze nikt nie dotykat danego obiektu po sterylizacji.

Cc. Reaktywno$¢ chemiczna promieniowania jest niska w poréwnaniu z wysoka reaktywnos cig gazow
stosowanych w sterylizacji gazowej, dlatego prawdopodobienstwo zajScia reakcji chemicznych,
ktére prowadziltyby do powstania niekorzystnych zmian w produkcie, jest bardzo niskie. Z tego tez
wzgledu promieniowanie umozliwia wicksza dowolno$¢ w doborze materialow opakowaniowych.
Wiele termoplastow moze tu by¢ stosowanych i wspotezynnik przenikania dla pary i gazéw nie ma
tu zadnego znaczenia. Chociaz niektore tworzywa sztuczne wykazuja niekorzystne zmiany po
duzych dawkach promieniowania jonizujacego ( np. polipropylen, polichlorek winylu i inne), to
obecnie sajuz dost¢pne handlowo mieszanki odporne na promieniowanie.

d. Promieniowanie jonizujace przenika przez caly napromieniowany obiekt w momencie padania, stad
efekt tego napromieniowania jest natychmiastowy i jednoczesny w calym obiekcie, nie wystepuja
wigc problem z powolnym przenikaniem ciepla lub z jeszcze powolniejsza dyfuzja gazu. Pozwala to
przerwaé proces sterylizacji w dowolnym momencie lub dodaé precyzyjnie dodatkowa dawke
promieniowania, gdyby zaszta taka potrzeba.

e. Radiacyjna metoda sterylizacji moze by¢ latwo zaadaptowana do procesu cigglego, w
przeciwienstwie do sterylizacji gazowej, ktdra ze swojej natury musi by¢ procesem periodycznym.
Proces ciagly wymaga, na ogot, mniej pracy, jest natomiast praktyczny i ekonomiczny tylko przy
duzej skali produkc;ji.

f. Radiacyjna metoda sterylizacji jest najbardziej niezawodng i pewna metoda z wszystkich metod
sterylizacji, ze wzglgdu na pewno$¢, ze zrddlo emituje promieniowanie o znanej (bo mierzonej)
energii i mocy. Dlatego czas przebywania materialu pod wiazka elektronow jest jedynym
parametrem wymagajacym monitorowania i korygowania po ustabilizowaniu pracy calego
akceleratora. Inne metody wymagaja ciaglego monitorowania wielu parametrow takich jak:

temperatura, ci§nienie, wilgotno$¢, stezenie gazu i inne.

W ramach Instytutu Chemii i Techniki Jadrowej w Warszawie od 1993 roku dziata Stacja Sterylizacji
Radiacyjnej Wyrobéw Medycznych i Przeszczepéw (SSR). Stacja jest jedynym osrodkiem w Polsce
wykonujacym sterylizacje radiacyjng wysokoenergetycznymi elektronami. Do tego celu wykorzystywany
jest akcelerator ,Elektronika” produkcji rosyjskiej wytwarzajacy wigzke elektrondéw o energii 10 MeV
i $redniej mocy wiazki 10 kW. Stacja prowadz dzatalnos¢ uslugows w dziedzinie sterylizacji i higienizacji
radiacyjnej, dajac pelng gwarancje dostarczenia dawki wcze§niej uzgodnionej z klientem.

W Stacji Sterylizacji Radiacyjnej WyrobéwMedycznych i Przeszczepéw wykonuje sig:
- sterylizacje wyrobéw medycznych i materialdow biomedycznych,

- sterylizacj¢ produktéw leczniczych i opakowan do produktéw leczniczych,

- sterylizacje przeszczepow biostatycznych,
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- modyfikacj¢ potprzewodnikow i pokrewnych produktow elektronicznych,

- sieciowanie polimerow.

Stacja w ramach dzalalnos$ci ustugowej przeprowadza proces sterylizacji dla ok. 50 firm krajowych
i zagranicznych. SSR wykonuje rowniez napromieniowania w celach naukowych w dla potrzeb wilasnych

Instytutu oraz w ramach wspolpracy z zewnetrznymi jednostkami naukowo -badawczymi.

SSR wspoélpracuje z 4 bankami tkanek w Polsce: Krajowym Centrum Bankowania Tkanek
i Komérek w Warszawie, Regionalnym Centrum Krwiodawstwa i Krwiolecznictwa w Katowicach,
Regionalnym Centrum Krwiodawstwa i Krwiolecznictwa w Kielcach-Morawicy oraz Centrum Leczenia
Oparzen w Siemianowicach Slaskich i sterylizuje corocznie ponad 10000 szt. przeszczepoéw. Wspblpraca
obejmuje réwniez prowadzenie interdyscyplinarnych badan we wspolpracy z lekarzami, biochemikami

i bakteriologami.

Wysoka jako$¢ realizowanego procesu sterylizacji radiacyjnej zapewniana jest poprzez:
. ciggle utrzymywanie i skuteczno$¢istniejacej juz ustgi,
o wdrazanie nowych rozwigzan umozliwiajacych spehienie terazniejszych jak rowniez

przysztych oczekiwan klientow,

. niezawodno$¢ i terminowos¢ realizacji zlecen,

o doradztwo w zakresie procesowradiacyjnych,

. podnoszenie poziomu umiejetno$ci zawodowych pracownikéw Stacji Sterylizacji,
o szkolenia dla naszych klientow w celu przyblizenia im zloZzono$ci zagadnien

zwigzanych ze sterylizacja radiacyjng.

W Stacji Sterylizacji wprowadzony zostatl System Zarzadzania Jako$cig zgodny z wymaganiami normy
PN-EN ISO 13485:2012. Po spehlieniu wszystkich warunkéw i procedur Stacja otrzymala certyfikat wydany
przez Polskie Centrum Badan i Certyfikacji PCBC. Dodatkowo wszystkie wykonywane czynno$ci
i procedury obowigzujace w stacji sa zgodne z normg PN EN ISO 11137 dotyczaca sterylizacji radiacyjnej
oraz wymaganiami GMP, co potwierdzone zostalo przyznaniem pizez Glowny Inspektorat Farmaceutyczny

certyfikatu GMP.
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WPLYW WYBRANYCH CZYNNIKOW SRODOWISKOWYCH NA
SKUTECZNOSC PRZECIWDROBNOUSTROJOWA PROMIENIOWEJ
JONIZACJI KATALITYCZNEJ WOBEC BAKTERII NA POWIERZCHNIACH

Skowron Krzysztof, Grudlewska Katarzyna

Katedra i Zaktad Mikrobiologii, Collegium Medicum im. Ludwika Rydygiera w Bydgoszczy, Uniwersytet
Mikotaja Kopernika w Toruniu

WSTEP

Promieniowa jonizacja katalityczna (RCI) pozwala zar6wno na eliminacj¢ znajdujacych si¢ w powietrzu
drobnoustrojéw, jak i redukcje nieprzyjemnych zapachow. Utlenianie katalityczne, stymulowane
promieniowaniem UV, powoduje powstawanie reaktywnych form tlenu. Ponadto, dochodzi do jonizacji
powietrza, polegajacej na wytwarzaniu kontrolowanej ilo§ci ozonu, ktory wplywa na wzmocnienie efektu
uzdatniania powietrza. Wczeéniejsze badania wykazaly takze wplyw ,aktywnego powietrza” na redukcje

liczby drobnoustrojow znajdujacych si¢ na réznych powierzchniach.

CEL

Celem badan byfa ocena wplywu czasu dzalania RCI, temperatury otoczenia, odleglo$ci od urzadzenia RCI
i rodzaju zanieczyszczenia organicznego na skuteczno$é mikrobiobdjcza urzadzenia RCI w stosunku do
szczepow E. coli O157:H7 (ATCC 43895), L. monocytogenes (ATCC 19111), S. Enteritidis ATCC 13076

i S. aureus ATCC 25213, naniesionych na powierzchnie¢ stalii gumy.
MATERIAL I METODY

Dla badanych szczepow wykonano zawiesiny w jalowej soli fizjologicznej: (o gesto$ci optycznej 0,5 i 1,0
w skali McFarland’a). Zawiesiny o wyzszej gesto$ci mieszano w stosunku 1:1 z zanieczyszczeniem
organicznym. Po 50 ul gotowych zawiesin naniesiono na powierzchnie i pozostawiono do wyschniecia.
Powierzchnie poddawano dzalaniu RCI przez 0, 1, 6, 12 i 24 godz, w temperaturze 4, 20 i 37°C,
w odlegtosci 0, 0,5, 1 i 2 m od urzadzenia oraz po zanieczyszczeniu powierzchni pulpa migsno-rybna,

mleczno-serows i warzywna. Po ekspozycji powierzchni ustalano stopien reduke;ji liczby bakterii.
WYNIKI

W zalezno$ci od uzytego szczepu, rodzaju powierzchni oraz parametrow S$rodowiska zmieniata sig¢
skuteczno$¢ antybakteryjna RCIL Im diuzszy czas dzatania RCI tym mniej bakterii izolowano z badanych
powierzchni. Wraz ze wzrostem temperatury wzrastata skuteczno§¢ mikrobiobdjcza RCL Z kolei
skutecznos¢ RCI  byla najwyzsza przy odleglosci 0,5 m. Wykazano, ze dodatek jakiekolwiek
zanieczyszczenia organicznego istotnie ograniczat eliminacj¢ bakterii z powierzchni. Sposréd uzytych

zanieczyszczen, najmniej bakterii po dzialaniu RCI odzyskano z gumy i stali pokrytych pulpa warzywna.
WNIOSKI

1. Technologia RCI pozwala ograniczy¢ liczbe¢ drobnoustrojow obecnych na powierzchniach.
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2. Najlepsza efektywnos$¢ uzyskano dla powierzchni wolnych od zanieczyszczen organicznych,
umiejscowionych stosunkowo blisko urzadzenia, poddawanych dlugiemu dzalaniu technologii

w mozliwie jak najwyzszej temperaturze.
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AKTYWNOSC POLACZENIA CEFTOLOZANU Z TAZOBAKTAMEM W
STOSUNKU DO PALECZEK GRAM-UJEMNYCH OPORNYCH NA
KARBAPENEMY

Bogiel Tomasz!, Sekowska Alicja !, Matuszek Marta ?

1Katedra i Zaktad Mikrobiologii, Collegium Medicum im. Ludwika Rydygiera w Bydgoszczy, Uniwersytet
Mikotaja Kopernika w Toruniu,

2Studenckie Koto Naukowe przy Katedrze i Zakladzie Mikrobiologii CM UMK

WSTEP

Ceftolozan z tazobaktamem to potaczenie nowej cefalosporyny i inhibitora beta-laktamaz, zatwierdzone w
leczeniu powiklanych zakazen drég moczowych, w tym odmiedniczkowego zapalenia nerek oraz
powiklanych zakazen w obregbie jamy brzusznej (w polaczeniu z metronidazolem). Wykazuje on aktywnos¢

wobec niektorych pateczek z Rzgdu Enterobacteralesoraz szczepow Pseudomonasaeruginosa.
CEL

Celem pracy byla ocena aktywnosci in vitro polaczenia ceftolozanu z tazobaktamem w stosunku do pateczek
P. aeruginosa i Klebsiella pneumoniae opornych na przynajmniej jeden z karbapeneméw (imipenem i/lub

meropenem).
MATERIAL 1IMETODY

Metoda paska z gradientem stgzen antybiotyku oceniono warto$ci minimalnego stezenia hamujgcego
namnazanie bakterii (MIC) 51 szczepdéw P. aeruginosa i 48 z gatunku K. pneumoniae, izolowanych w
Katedrze 1 Zakladzie Mikrobiologii CM UMK od pacjentdow Szpitala Uniwersyteckiego nr 1 im. dra A.
Jurasza w Bydgoszczy. Kryterium wiaczenia do badan stanowila oporno$¢ izolatu na przynajmniej jeden z
karbapeneméw (imipenem i/lub meropenem). Kazdy szczep z gatunkéw wybranych do badan izolowany byt

od innego pacjenta.
WYNIKI

Ponad 86% szczepow P. aeruginosa i okoto 27% izolatow z gatunku K. pneumoniae, opornych na

przynajmniej jeden z karbapenemoéw, pozostawalo wrazliwych na polaczenie ceftolozanu z tazobaktamem.
WNIOSKI

3. Polgczenie ceftolozanu z tazobaktamem w warunkach in vitro wykazuje aktywno$¢ w stosunku do
zdecydowanej wigkszos$ci szczepow P. aeruginosa opornych na imipenem i/lub meropenem i moze staé
si¢ alternatywa w leczeniu zakazenn wywolywanych przez szczepy o takim fenotypie lekowrazliwo$ci.

4. Aktywno$¢ in vitro polaczenia ceftolozanu z tazobaktamem wobec opornych na karbapenemy szczepow
K. pneumoniae nie wydaje si¢ zadowalajaca, prawdopodobnie ze wzgledu na czeste nakladanie sie u
szczepow tego gatunku mechanizméw opornos$ci, np. beta laktamaz, ktoére nie sa hamowane przez

tazobaktam.
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ZASTOSOWANIE NADTLENKUWODORU W PROCESIE DEKONTAMINACII
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Historia zastosowania nadtlenku wodoru

Bezpieczenstwo stosowania

Proces sterylizacji plazmg zbudowang na nadtlenku wodoru

Kontrola procesu - walidacja

Zastosowanie nadtlenku wodoru w procesie dekontaminacji pomieszczen.
Czy mozna zwalidowa¢ proces dekontaminacji pomieszczen.

Co pokazuja badania.



