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Pathogenicity of bacteria of the ger&tsiphylococcus

1. UVOD

Bakterije iz rodéStaphylococcusu Gram-pozitivni koki (0.5-1.5m u promjeru) koji
dolaze pojedingno, u paru, u tetradama, u kratkim lancima (tri @iri stanice) ili u
klasterima nalik gradu. Oko 50 vrsta i podvrsta je bilo poznatotgilom 21. stoljéa, a
slijedi i opisivanje novih svojta (Gyles i sur. 200

Vecina bakterija iz rodaStaphylococcus je bezopasna, neSkodljiva i nalazi se
normalno na kozi i mukoznim membranama ljudi i dnugrganizama. N#&eno je i da se
nalaze u malom postotku kao dio mikrobioloSke flbae

Stafilokoki mogu uzrokovati i Siroki spektar naligitijih bolesti u ljudi i mnogih
Zivotinja. Patogeni stafilokokiesto uzrokuju hemolizu krvi, koaguliraju plazmurojvode
mnosStvo ekstracelularnih enzima i toksina. Bolaastaju kao posljedica prodora bakterije u
tkiva i proizvodnje toksina. Toksini, koje proizvedakterije iz ovog rodaiest su uzrok
trovanja hranom (Brooks i sur. 2007, http://en.ypédia.org/wiki/Staphylococcus).

Tri vrste stafilokoka su vrlo zastupljene i vaan&linickoj medicini: Staphylococcus
aureus, Staphylococcus epidermidis, StaphylocosapsophyticusPostoji joS mnogo drugih
vrsta bitnih u veterinarskoj medicini (Brooks i sR007).

Pretpostavlja se da su stafilokoki evoluirali dame sa svojim don@nima. Zato
razlicite vrste zivotinja imaju razlitu floru bakterija iz rodeStaphylococcugGyles i sur.
2004).

Ve¢ nekoliko desetljga infekcije izazvane stafilokokima spadajuduenajpoznatije
bakterijske bolesti. Stafilokokne infekcije su pmse ozbiljne i predstavljaju veliki problem u
bolnicama zboginjenice da su mnoge “botikie” vrste stafilokoka otporne na antibiotike
(Blair 1958). Stafilokoki vrlo brzo st otpornosti na antibiotike, Sto dodatno otezava
lijec¢enje stafilokoknih infekcija (Brooks i sur. 2007).

Nakon Sto su u listopadu 2007. godine gotove slavizije prenosile vijest 0 opasnoj
bakteriji koja se Siri SAD-om i odije je zaraze umro jedan Amerikanac, zlatni st&blo -

S. aureugpostao je i javnosti poznat kao vrlo opasan patoGéj ovog seminarskog rada je
prowiti kako bakterije iz rodé&taphylococcu&oje normalno nalazimo na koZzi i sluznicama
covjeka i mnogih Zivotinja postanu agresivne balgespremne izazvati ozbiljne infekcije.
Zatim, Sto te bakterijeini potencijalnim patogenima i kakav im je mehaniz&ojim

izazivaju bolesti.
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2. PATOGENOST

Mikroorganizam je patogen ako je sposoban uzrokdaest kod ljudi, Zivotinja ili
biljaka. Neki organizmi su jaki patogeni, Sto biagifo da ¢esto uzrokuju bolesti, drugi pak
organizmi rijetko uzrokuju bolesti i smatraju salsjim patogenima. Oportunigki patogeni
su oni koji rijetko ili uoge ne uzrokuju bolesti u imunokompetentnih ljudi, edogu
uzrokovati ozbiljne infekcije u pacijenata kojima& joslabljen imunoloski sustav. U
oportunistéke patogene né&&e spadajilanovi normalne flore tijela.

Patogenost je mehanizam kojim mikroorganizam wzabiolest u dont@nu. Stupan;
patogenosti mikroorganizama izrazava se pojmomnienaija koji se predstavlja kvantitativnu
mjeru patogenosti i mjeri se kao broj organizamagimih da uzrokuju bolest. 50% letalna
doza (LDyo) je broj mikroorganizama potrebnih da ubiju pothsvih zaraZzenih organizama, a
50% infektivna doza (IB) je broj potreban da uzrokuje infekciju u poleoiztnih doméina.
Determinante virulencije patogena su njegove ilmejgke ili biokemijske ili strukturalne
osobine koje mu omoguju da uzrokuje bolest u dogiau.

Odnos izméu patogena i donédana je dinamian, buddi da svaki modificira
aktivnosti i funkcije onog drugog. Ishod takvog oda ovisi o virulenciji patogena i
relativnom stupnju otpornosti ili osjetljivosti d@dina, Sto je pak uglavhom uvjetovano
ucinkovito¥u obrambenog mehanizma dajime.

Bakterije uzrokuju bolesti ponmda dva glavna mehanizma: invazijom tj. upadom i
proizvodnjom toksina. Invazija je sposobnost predar tkiva. Pod tim mehanizmom
obuhva&eni su mehanizmi za kolonizaciju (adhezija i¢gmo umnazanje), produkciju
ekstracelularnih supstanci koje podupiru invazijsposobnost da se zadbi obrambeni
mehanizmi domé@na. Bakterije mogu proizvoditi dvije vrste toksina egzotoksine i
endotoksine. Egzotoksine oslalagu bakterijske stanice i mogu djelovati na tkivkaljena od
mjesta gdje bakterije rastu. Endotoksini su sugstarezane uz stanicu (npr. lipopolisaharidne
komponente membrane). Neki bakterijski toksini maguwati i vaznu ulogu u invaziji
(Levinson 2006, http://bioinfo.bact.wisc.edu/theralmalworld/pathogenesis.html).

Osnovni koraci u nastanku infekcije uzrokovane téajskim patogenima su:
1) prihvatanije i ulazak u tijelo 2) obrana doém@a od patogena 3) Sirenje zaraze organizmom
I nastanak viSe zariSta infekcije 4) @d&msje domaina direktno ili indirektno preko vlastitog
sustava obrane koji je usmjeren protiv patogengrienos zaraze sa jednog na drugi

organizam (Gyles i sur. 2004).
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3. ROD Staphylococcus

Naziv roda Staphylococcuddolazi od géke rijedi otaguin, staphyé, "grozdasta
nakupina" ikoxkog, kokkos,"granula ili zrno" (http://en.wikipedia.org/wildtaphylococcus).
Inspiriran izgledom ovih bakterija, ime rodu dacAeL. Ogston (Hagan; Bruner 1988). Rod
Staphylococcusje dio bakterijske porodiceStaphylococcaceaea najpoznatiji bliski
filogenetski srodnici su im ¢lanovi roda Bacillus iz porodice Bacillaceae
(http://www.textbookofbacteriology.net/staph.html).

Bakterije iz tog roda su Gram-pozitivhe s¢aee stanice od oko Im u promjeru koje
se obéno pojavljuju u mikroskopskim nakupinama nalik gtoZz Rastu dobro na mnogim
tipovima podloga, metabgki su aktivne i proizvode pigmente koji variraju tdele do
tamno Zute (Brooks i sur. 2007). Stafilokoki nenfiinaju spore, produciraju katalazu, sporo
fermentiraju mnoge ugljikohidrate, pritom proizvodktoznu kiselinu, ali ne i plinove.
Otporni su na suhe uvjete, na toplinu (podnose terdp50°C 30 min) i na 9 % natrijev
klorid. Vecina stafilokoka je fakultativno anaerobna (Konemasur. 2005, Brooks i sur.
2007).

Stafilokoki sec¢esto nalaze na koZi i mukoznoj membrani ljudi i gihoZivotinja.
Neki stafilokoki su visoko specdini po pitanju doména, npr.S. capitis subsp capitig
naien kao dio normalne flor€éovjekove koze, prednjeg dijela glave i vrata, da&k |
S. aurikularisnaien prvenstveno u vanjskom slusnom kanalu. Neke w$stndene samo na
Zivotinjama i one su uglavnom patogeni na svojirmédonima. Tako nprS. hycusuzrokuje
infekcije na kozi svinje, &. intermediusizrokuje nekoliko tipova infekcija kod psa. Postoj
vrste bakterija iz rod&taphylococcu&oje se lako mogu prenijeti s zivotinja na ljudeko
bliskih kontakata sa zarazenim Zivotinjama.. Ned#ti pmtogenih stafilokoka koiji inficiraju
ljude i Zivotinje proizvode enzim koagulazu, a det@ ovog enzima je koriStena u
laboratoriju za identifikaciju patogenih vrsta dtafoka (Koneman i sur. 2005).

Na temelju testa na enzim koagulazu &idphylococcuge podijeljen na koagulaza -
pozitivne vrste $. aureus i na koagulaza - negativne stafilokoke (Gylesur.s2004).
Koagulaza je enzim koji uzrokuje zgruSavanje i tboau (Blair 1962). Poznatiji predstavnici
koagulaza — negativnih stafilokoka &1 epidermidis S. saprophyticugKoneman i sur.
2005).
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4. PATOGENOST BAKTERIJA 1Z RODA Staphylococcus

Bakterije iz rodeéStaphylococcugine normalnu floru koZe, unutrasnjih dijelova el
Zenskog genitalnog trakta gdje imaju zastitnu uloQwe bakterije oldno ne izazivaju
infekcije i mogu se mjesecima nalaziti u nosu ikeai bez ikakvih posljedica. Ipak, pod
odreienim okolnostima, kada je koza ozigna ili kod véih kirurSkih zahvata, one mogu
postati agresivne, prodorne i patogene. Posljeglioaijenjenog, sada patogenog ponasanja
bakterija mogu biti blaze poput nastarteeva ili dubokih rana, sistemskih infekcija, pa do
nastanka sepse, a u nekimcglevima moze do i do smrti. Ove bakterije predstavljaju
posebnu opasnost u bolnicama gdje mogu biti uzrokom "nosocomial" tj. "bolakih"
infekcija. Bakterija uzrénik "bolnikke" infekcije moZe dospjeti u svog dofima preko
bolnickih instrumenata, medicinskog osoblja, drugih pawta ili moze biti porijeklom od
normalne flore dom@ana (http://www.justaskourdoctors.com/medical-dedap?id=29,
Nester i sur. 2004).

Najpatogenija vrsta bakterija iz ro&aphylococcuge S. aureusona se od ostalih
vrsta stafilokoka razlikuje po sposobnosti proiavjed koagulaze (Brooks i sur. 2007).
S. aureusje bakterija koja uzrokuje ¥mu "bolnickih" infekcija, a moZe uzrokovati i trovanje
hranom.

Koagulaza negativni stafilokoki (CoNS) normalnoobilno koloniziraju na tijelu
covjeka kao dio normalne flore. Ove bakterije nigki jpatogeni i uglavnom uzrokuju bolesti
samo u odréenim situacijama i kod visoko rigiih skupina ljudi (Turkyilmaz i Kaya 2006).

Kako bi se identificirale vrste bakterija iz ro&saphylococcugoje su potencijalno
sposobne izazvati bolesti u laboratorijima se tag&vi na prisutnost tzv. faktora virulencije
koji sluZe kao neka vrsta markera za patogene bgk(Blair 1962). Faktori virulencije mogu
se podijeliti u dvije kategorije: faktori koji omaduju kokima da koloniziraju donéma i
razviju infekciju i oni faktori koji oSteuju tkivo ili remete normalnu funkciju tkiva. U puv
kategoriju spadali bi faktori poput koagulaze iHecidina, a u drugu kategoriju npr. toksini i
hemolizin. Prilikom jedne takve identifikacije stakoka faktori virulencije koji se ispituju, a
i istoimeni testovi su: koagulaza test, DNase testonukleaza test (TNase), kapsula test,
formiranje sluzi, formiranje biofilma, test na helmine, test na toksine (Turkyilmaz i Kaya
2006, Blair 1962).

Osim faktora virulencije patogene vrste stafilokakaju i genetiku podlogu za svoju

patogenost. Patogeni stafiloko&esto imaju dodatne gengkte elemente poput plazmida,
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"patogene otoke" (DNA klastere koji sadrzavajnggpovezane sa patogenosti), transpozne.
Geni koji kodiraju za toksine ili za otpornost natibakterijske supstance mogu se prenositi
medu vrstama (http://encyclopedia2.thefreedictionamn(Staphlococci, Pichon i Felden
2005).

Osim faktora virulencije stafilokoka, i rdesobni odnos dondana i stafilokoka
odlu¢uje o tome hée li neka bakterija iz rod&taphylococcubiti patogena za svog doiiaa
ili ne. U normalnim okolnostima samo je nekolikokkoukljuwteno u pdetnu invaziju na
dom&ina. Jednom kada te bakterije dobiju otvoren ppistiivu, one moraju r&
odgovarajdi okolis za sebe tj. od velike im je vaznost dobitbguenost da slobodno rastu i
umnazaju se. Metaboki produkti proizvedeni od stane doé@ga mogu nha njih djelovati
povoljno ili Stetno, opskrbljujti koke povoljnim nutrijentima ili inhibirajéi njihov proces
rasta. Poznato je da na vrstu éijau reakcije domé@na na infekciju utjeu mnogi faktori
poput dobi domé&na te njegov metabdaki i endokrini status (Blair 1962).
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4.1. NAJPATOGENIJA BAKTERIJA 1Z RODA Staphylococcus- S. aureus

ASM MicrobeLibrary.0 edetniemi and Liao

Slika 1. Kolonije Staphylococcus aureus Slika 2. Mikroskopska slikaStaphylococcus aureus
(http://www.microbelibrary.org/asmonly/details.agp22296,
www.biology4kids.com/extras/dtop_micro/7821.html )

Bakteriju S.aureugsl. 1 i sl. 2) je otkrio A.Ogston 1880. godine.&sireus je dobro
prowen oportunistiki patogen ljudi koji je sposoban izazvati Sirakg bolesti Kovjeka. Ta
se bakterijatesto nalazi kao dio normalne mikrobioloSke flogllji Zivotinja. Kod ljudi tu
bakteriju moZemo normalno éiana koZi, u nosu, vagini, gastrointerstinalnonktuaCesto je
mozemo né i na bolntkim stvarima i pacijentima. Vrst8. aureuge naiena kod 10-35%
zdravih odraslih ljudi koji tu bakteriju nose beakvih posljedica. U normalnim uvjetima
pronalazakS. aureusna organizmu ne mora uvijek wati na zarazu i prema tome ne
zahtjeva ni nikakav poseban antibakterijski tretmidormalna koza i mukozna membrana su
vrlo u¢inkovite barijere koje sprif@avaju prodor patogena u tkiva. Kada je ta barijeramrena
zbog traume, operacije ili nekog medicinskog treineS. aureuge sposoban prodrijeti u
tkivo i izazvati infekciju  (Levinson 2006,  Wilson i sur. 2001,
http://wiki.medpedia.com/Staphylococcus, http:Mekipedia.org/wiki/Staphylococcus).

S. aureusposjeduje mnoga obiljezja koja pridonose izazivanplesti u organizmu.
Virulencijska sposobnos. aureuge multifaktorijalna, ukljduje Sirok spektar povrsinskih i
izlucenih faktora, koji pak sadrzavagitav rang razkitih biokemijskih entiteta, ukljéujuci
proteine, polisaharide, peptidoglikane. Neki od falktora su sposobni izkije mehanizam
obrane tijela i omogtuju bakteriji da prodre u tkivo te da ga kolonizi&ri se na druga tkiva
(Kropec i sur. 2005). U@no je da postoji povezanost iztnepodvrstaS. aureuszoliranih
kod odreiene bolesti i ekspresije odenih faktora, Sto ukazuje na njihovu vaznost u
patogenosti (http://gsbs.utmb.edu/microbook/chGih®.h Vazno je za napomenuti da je
proizvodnja odréenog faktora pod snaznom kontrolom gena i da seomapodrgju rade

vrlo aktualna istrazivanja (Meier i sur. 2001). fak virulencije nisu prondeni u svim
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podvrstaméS. aureus StoviSe ova bakterija stalno prdtge iznendenja znanstvenicima jer
stalno otkrivaju neke nove i drugige faktore koji su odgovorni za patogenost S. asre
(Koneman i sur. 2005).

Faktori virulencije koje proizvodiStaphylococcus aureugmnaju viSe bioloSkih
funkcija, ukljwuju¢i naruSavanje epitelne barijere, inhibiciju opsawige antitjelima,
inaktivaciju antibakterijskih peptida (lwatsukiurs 2006).Faktori koje posjeduj&. aureus
koji mu omoguéuju da inficira razlkita tkiva domaina su:

1) PovrSinski proteini. Da bi patogen mogao zsgipinfekciju treba prvo dospjeti u
tkivo i prihvatiti se za dom@nove stanice ili za tkivo, zat&. aureuseksprimira
proteine koji mu omogiuju prihvaanje za proteine dord@ma. Takav je npr.
fibrinogen vezni protein (clumping faktor), ali gop joS i neki drugi ( Bjerketorp
2004).

2) Faktori koji omogduju bakteriji Sirenje tkivima. Tu spadaju leukocidikinaze,
hijaluronidaza. Leukocidin je supstanca koja umigthijele krvne stanice ili inhibira
njihovu aktivnost. Kako fagocitoza predstavlja vazZobranu domana protiv
stafilokoka, djelovanjem leukocidina je ovakav¢imaobrane domana sprijg€en.
Hijaluronidaza hidrolizira intracelularni matriks tkivima koji s&injavaju kisel
mukopolisaharidi i tako omoguje kokima da se proSire na susjedne dijelove wnuta
tkiva.

3) Povrsinski faktori koji inhibiraju fagocitozno pidiranje. Takvi faktori su kapsula i
Protein A. Kapsularni polisaharid interferira saraiom doména tako da inhibira
vezanje antitijela. Protein A veze IgG molekulu nivgj orijentaciji i tako narusava
fagocitozu i opsonizaciju.

4) Biokemijski faktori koji povéavaju vjerojatnostS. aureusda prezivi fagocitozu su
karotenoidi i katalaza. Karotenoidni pigment imati@ksidativno djelovanje i
pomaze patogenu da izbjegne ubijanje reaktivninkdms kojeg doméin koristi u
svojoj obrani. Katalaza inaktivira toksi vodikov peroksid koji se stvara unutar
fagocitoznih stanica nakon prozdiranja mikroorgama.

5) Faktori koji omogduju S. aureusuda bude neprepoznat od strane imunoloskog
sustava tzv. faktori za maskiranje. U te faktoradspu Protein A, koagulaza i faktor
zgruSavanja. Koagulaza je ekstracelularni protejnde veze za protrombin i postaje
enzimski aktivan i katalizira pretvorbu fibrinogendibrin, a presvlake od fibrina su
onda polozene oko stafilokoka koji tako postajutizagi od imunoloSkog sustava
obrane domé@na. Faktor zgruSavanje nacsln n&in stvara barijeru oko stafiloka.
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6) Toksini koji oStéuju membranu. Takvi toksini koji liziraju stamu membranu
eukariota su: hemolizini, leukotoksin, leukocidiAlpha-hemolizin je najpoznatiji
toksin koji oStéuje membranu, veZze se na osjetljive stanice poputogita koje
Imaju receptore za-hemolizin i zatim stvara pore kroz koje mogu pedigationi, a
konaan ishod je liza stanic@-toksin oStéuje membrane koje su bogate lipidinya.
toksin koji se joS zove i leukotoksin djeluje zajeds leukocidinom i oSteje
leukocite i lipidne membrane. Delta-toksin je mpdiptid kojeg stvaraju gotovo sve
podvrsteS. aureusali njegova uloga jos nije dobro poznata.

7) Egzotoksini koji oStéuju tkivo doméina i izazivaju simptome bolesti su SEA-G,
TSST, ET.S. aureussekrecijski enterotoksini (SEA-G) i toksi Sok sindrom toksin
(TSST-1) su dva tipa toksina sa superantigenskamrai&u. Enterotoksini uzrokuju
diareu i povréanje i odgovorni su za trovanje hrane uzrokovaablgkokima. TSST-

1 uzrokuje toksini Sok sindrom (TSS) kojeg mogu uzrokovati i entekeini. ET- A i

ET-B su epidermolitki toksini koji imaju proteolittku aktivnost i kidaju

mukopolisaharidni matriks epiderme. Odgovorni sstzaranje sindroma koze.

8) Faktori odgovorni za rezistenciju na antibaktegjsupstance (Koneman i sur. 2005,
Gyles 2004, Zecconi 2005, Meier 2000, Kropec 200Blair 1962,
http://lwww.textbookofbacteriology.net/staph.html)

Dokazano je da gubitak samo jednog faktora n€éeig@atno na virulencijski fenotip
(Kropec 2005). Prema tome patogerfdsaureuse ovisi samo 0 svojstvenoj unutarnjoj ulozi
svakog pojedingnog faktora nego i o njihovoj interakciji (Meier @D). lako se na tom
podriEju puno istrazuje joS uvijek nedostajersti dokaz o ulozi ovih faktora u virulenciji
(http://www.textbookofbacteriology.net/staph.html).

Stafilokoki mogu ucovjeka uzrokuju raztite bolesti, jednim imenom ih nazivamo
stafilokokoze. Infekcije u ljudi koje su povezare @risutnodu Staphylococcus aureusu:
infekcije na kozi (furunkul, karbunkul, impetigapfekcije urogenitalnog i probavnog trakta,
sepsa, osteomijelitis, endokarditis, upala zglobowgala plda, gnojni meningitis,
bakteremija, sindrom na kozi, toksi Sok sindrom, a moze uzrokovati i
stafilokokno trovanje hranom (Koneman i sur. 200%Vilson i sur. 2001.
http://hr.wikipedia.org/wiki/Staphylococcus_aureus)

Vrste S. aureusodgovorne za izazivanje infekcija kod ljudi suovietalne i uzrokuju
zn&ajne posljedice kada je injektirano manje od 100p#no i manje od 10 cfu (McCabe
1964).
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4.2. MANJE PATOGENE, NEPATOGENE | KORISNE BAKTERIJE 1Z
RODA Staphylococcus

ASM MicrobeLibrary.org © Hedetniemi and Liao ! A5 Microbelibransorg @ Smith

Slika 3. Kolonije Staphylococcus epidermidis ~ Slika 4. Mikroskopska slikeStaphylococcus epidermidis
(http://www.microbelibrary.org/microbelibrary/filescimages/Articleimages/Atlas_LB/Staph
ylococcus%20epidermidis%20TopView.jpg)

Koagulaza negativni stafilokoki (CONS) se normaindesto nalaze na ljudima, a
mogu se pojaviti i na zivotinjama i hrani. S obmirala su dio normalne flore mogu izazvati
infekcije samo kada su vanjske barijere é&te zbog rana, implantacije stranih tijela tj.
postaju patogeni samo u odemim okolnostima i infekcije koje izazivaju dege su
povezane sa prisutn@s stranih tijela u organizmu. CoNS izazivaju infgkcsamo kod
rizicne skupine ljudi, HIV pozitivnih ili AIDS pozitiviii pacijenata, pacijenata s malignim
bolestima, pacijenata koji su na kemoterapiji, jgaeta koji su bili na transplantaciji, te
onima koji intravenski uzimaju droge. Bakterije &ogpadaju u ovu skupinu su manje
virulentne i eksprimiraju samo nekoliko faktora ulencije (Longauerova 2006,
http://lwww.textbookofbacteriology.net/staph.htmlesko je razlikovati patogene CoNS od
onih nepatogenih koji se pojavljuju kao normalradljer njihovi faktori virulencije joS nisu
dobro definirani ni istraZzeni. Ipak provedena swaivanja gdje su se u CoNS ispitivali
faktori virulencije vé poznati kodS. aureusyezultati su pokazali da CoNS imaju neke od
faktora i iz¢ega je slijedio zakljgak da bi CoNS trebali smatrati jednako opasnima &0
aureusi to i zacovjeka i za Zivotinje (Turkyilmaz i Kaya 2006).

Dobar primjer jedne takve nepatogene/ patogeneehpkiz rodaStaphylococcuge
Staphylococcus epidermidisl. 3 i sl. 4).Staphylococcus epidermidis bakterija raznolika u
Svojoj patogenosti. Neke podvrste. epidermidisu agresivne i uzrokuju ozbiljne infekcije,
dok su druge nepatogeni, u nekimcsligvima i korisni organizmi (Zhang i sur. 200%.
epidermidisje bakterija prisutna na kozi (300" organizama/cfkoze) gotovo svih zdravih

ljudi gdje ima zastitnu ulogu zauzimajumjesta za prihnvaanje na koZzi i mukozi i tako
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sprjg€ava prihvganje patogenih bakterija. Ka#an normalne flore igra dvojaku ulogu- u
odrzavanju zdravlja i u izazivanju bolesti. lako teubakterije nepatogene na uajenim
anatomskim mjestima, one mogu biti patogeni u ostalijelovima tijela. Bolesti ngp&e
izazivaju u osobama s oslabljenim imunoloSkim sw@ta (Levinson 2006).
S. epidermidispredstavlja opasnost i za ljude s kateterima urEkim implantatima
jer je poznato da stvara bioflm koji raste na fakv spravama
(http://en.wikipedia.org/wiki/Staphylococcus_epiaédis). Za razliku ods. aureusamalo se
zna 0 mehanizmu patogeno&i epidermidighttp://gsps.utmb.edu/microbook/ch012.html).
Poznati su neki faktori virulencij8. epidermidispoput delta toksina, hemolizina, lipaza i
proteaza (Michelim i sur. 2005, http://www.textbodikacteriology.net/staph.html).
Sposobnost stvaranja biofilma na pléasiin spravama (poput katetera i medicinskih proteza)
smatra se glavnim virulencijskim faktoro& epidermidisali i ostalih koagulaza negativnih
stafilokoka (http://en.wikipedia.org/wiki/Staphylococcus_epiahdis). Biofilm se moze
opisati kao zajednica mikrobioloSkih stanica adfa@mih na speciénoj povrSini (tkivu ili
implantantu). Nakon adhezije slijedi proliferacigapokazalo se da je stvaranje biofilma i pod
genskom kontrolom (Longauerova 2006).

Ostale vrste bakterija koje pripadaju CoNS sukggbatogene pop&. haemolyticys
S. warnerj S. hominis S. capitis S. intermedius S. schaleiferi, S. simulans.
S. lungdunesige novo otkrivena vrsta i vjerojatno je patogemggo ostale CoNS bakterije
uzrokujuei infekcije poput endokarditisa, osteomjelitisa i epse
(http://gsps.utmb.edu/microbook/ch012.html). Qe CoNS bakterije su specifo
rasprostranjene samo na aierim podrdjima tijela, S. capitisna glavi,S. aurikularisna
vanjskom slusnom kanalu$. saprophyticusu dijelu izmeéu vagine i debelog crijeva
(perineumu) i u podiiju prepona (Longauerova 2006).

Neke bakterije iz rod&taphylococcusu i korisne bakterije. Tako stafilokoki in vitro
mogu proizvesti antiviralnu supstancu koja djelujghibitorno na odréene
viruse u  kulturi tkiva ili in vivo na laboratorijgh  Zivotinjama
(http://www.freepatentsonline.com/3625833.html)ajmi zastitnu ulogu kao normalna flora
tijela gdje ogrartiavaju rast patogenih bakterija (Levinson 2006,
http://lwww.textbookofbacteriology.net/staph.htm§. haemolyticus neki drugi stafilokoki
posjeduju jedan tip lipaza enzima. Ti enzimi imgdinstvene osobine- kiralna selektivnost i
selektivnost s obzirom na duljinu lanca i zahvaljujtim karakteristikama koriSteni su
masovno u industrijskoj proizvodnji i sintezi masrkiselina, ulja, masti, estera i peptida

(http://microbewiki.kenyon.edu/index.php/Staphylocaes_haemolyticus).

10



Pathogenicity of bacteria of the ger&tsiphylococcus

5. ZAKLJU CClI

Mnoge bakterije iz rod&taphylococcusu identificirane kao potencijalni patogeni za
¢ovjeka i mnoge Zivotinje. Dok s8. aureus uvijek smatra potencijalno patogenim, ostale
bakterije iz rodé&taphylococcusu smatrane patogenima samo u éeinem okolnostima.

Bakterije iz ovog roda su Siroko rasprostranjemeitodi, kao normalna floréovjeka,
mnogih sisavaca i ptica. Ipak, te bakterije od ggdmormalnog stanovnika kozZe i sluznica
mogu postati agresivne, potencijalno patogene bakteahvaljuj¢i svojoj invazivnoj
sposobnosti i mnogim toksinima koje proizvode.

Ove bakterije su pele predstavljati poseban problem u bolnicama gajeSire i
cirkuliraju stafilokoki otporni na w@nu koristenih antibiotika. Rela su brojna istrazivanja
gdje se sposobnost stafilokoka da izazivaju boléstjela opisati kroz mnoge faktore
virulencije koje ove bakterije posjeduju. Danadalistrazivanja joS uvijek aktualna, a stalno
se otkrivaju i neki novi faktori. Kako je proizvodntih faktora u bakterijama pod kontrolom
gena, sve viSe istrazivanja ima i na p@jlrigenske regulacije patogenosti u stafilokoka. Sva
ta istrazivanja zapravo imaju jednu glavnu svrhtg e da se, bilo na razini gena ili faktora
virulencije, pokuSa inhibirati patogeni potenciglih bakterija. S obzirom da su antibiotici
slabo éinkoviti protiv stafilokoknih infekcija danas set@émzivno radi na potencijalnim
vakcinama koje bi djelovale protiv odienih faktora, a wei postoje neke potencijalne
vakcine protiv nekih toksina. Problem kod ovih vialkcje Sto izgleda da ni jedan od poznatih
faktora kao pojedinmi faktor nema veliku ulogu u samoj patogenosti¢ e faktori
medusobno interferiraju tako da je patogenost multdalalna. Prema tome, vakcine protiv
odreienog faktora ne bi imale nekicinak, pa je mozda Kkl u multikomponentnim
vakcinama koje bi imale Siri ciljni spektar djeloya.

Medutim, znanstvenicima se sve uvjerljivije namezakljitak da postoji velika
vjerojatnost da stafilokoki produciraju neki do darnos neidentificirani toksin, enzim ili pak
neki metabolit koji ima glavnu ulogu u patogenostiprilog tome ideinjenica da je danas
opisano podosta faktora virulencije, ali svi onisstmo potencijalni faktori dok pravi dokaz o
njihovoj stvarnoj ulozi u patogenosti jo$ nije dadm. Dodatna stvar je i Sto ovi faktori stalno
evoluiraju, a i otkrivaju se neki novi, &ti, ali opet drugéji.

lako se u literaturi neprestano navodi kako pestmgtogene i nepatogene bakterije
koje pripadaju roduStaphylococcysnigdje nisam uspjela riina vrstu koja je iskljéivo

nepatogena bez ikakvog patogenog potencijala, pa@aj@eki nain rezultiralo da su sve
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bakterije iz ovog roda u odtenim situacijama potencijalno patogene. Kako jeawij
covjeku jedna od najvaznijih ako ne i najvaznijaastu Zivotu, nije zapravo rudno da se
viSe piSe i istraZzuje o bakterijama koje su potahm opasne z@&ovjeka. S obzirom da
stafilokoki predstavljaju jedne od najpatogenijikterija 21. stoljéa protivije patogenosti
joS ne postoje odgovardj sredstva obrane i ljenja, informiranost o ovim patogenim
svojstvima ove bakterije je pozeljna.

Kroz literaturu se stalno proteZzu saznanja o faki@ virulencije dok se malo piSe o
tome da li i nepatogene bakterije iz ovog rodazadwe faktore, pa ih samo ne ispoljavaju ili
ih one uope ne sadrze. Malo se piSe i 0 mehanizmu same wwhnazbe bakterijskog
ponaSanja od normalnog nepatogenog do agresivsiagniog. I1zgleda da se bakterije iz roda

Staphylococcusamo ndu na krivom mjestu u krivo vrijeme.
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7. SAZETAK

Mnoge bakterije iz rod&taphylococcusu neopasne i nalaze se normalno na koZzi
i mukoznoj membrani ljudi i nekih Zivotinja. lake jovaj rod poznat po sposobnosti
izazivanja bolesti, mnoge vrste bakterija iz ovogda rijetko izazivaju infekcije.
Najpatogenija vrsta stafilokoka f8. aureus dok koagulaza negativni stafilokoki nisu jaki
patogeni, ali imaju vaznu ulogu u izazivanju infggd&od visoko rizénih osoba.

Cilj ovog kratkog pregleda je bio pr&ti kako stafilokoki postaju patogeni i na
kakvom se mehanizmu temelji njihova patogenost.

Stafilokoki uzrokuju mnoge bolesti u ljudi i Zivofa pom@&u vlastite sposobnosti
prodiranja i zbog proizvodnje toksina. Opisano gkaliko potencijalnih faktora virulencije
koji su bitni u izazivanju i odvijanju stafilokokmiinfekcija. Danas se istraZzuje stvarna uloga
tih faktora u patogenom potencijalu stafilokokanaatemelju tih informacija farmaceutske
tvrtke pokuSavaju sloziti vakcine koje bi djelovaletiv faktora virulencije i tako pomogle u
obrani od bakterija iz rod&taphylococcustpornih na antibiotike.

8. SUMMARY

Most bacteria in the gen&aphylococcugare harmless and reside normally on the
skin and mucous membranes of humans and some snganilthough the genus is known
for the ability of some species to cause infectioliseases, many species rarely cause
infections. Staphylococcus aureus the most pathogenic species and coagulasdivega
staphylococci are not highly virulent but are aparant cause of infections in certain high-
risk group.

The objectives of this short review were to examimew bacteria in genus
Staphylococcusbecome pathogenic and to examine the mechanismstapihylococci
pathogenicity.

Staphylococcugan cause a wide variety of diseases in humansotdret animals
throught either toxin production or invasion. Selguotential virulence factors have been
described as important in staphylococcal infectioA number of investigators are now
examing the exactly role in virulence of these destand pharmaceutical companies are
working to develop new vaccines on the basis of mdarmations about role of virulence

factors, to kill drug-resistent strains $faphylococcus.
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