NP ;

teressefaggruppe

S in
L Qe for
" sarhelin
o —

OSLO, 2./3. FEBRUAR 2017

BIOFILM -
EN OPPDATERING

MARCUS GURGEN

ALLMENNLEGE OVERLEGE
KVINESDAL LEGESENTER KIRURGISK AVDELING
4480 KVINESDAL SORLANDET SYKEHUS HF

4400 FLEKKEFJORD

) E o SORLANDET SYKEHUS



http://www.nifs-saar.no/index.html
https://www.google.com/url?sa=i&rct=j&q=&esrc=s&source=images&cd=&cad=rja&uact=8&ved=0ahUKEwidgYCVjq7QAhWDlSwKHRDTBP8QjRwIBw&url=http://www.p2probioticpower.com/removing-biofilm/&bvm=bv.139138859,d.bGg&psig=AFQjCNHVrLl0p9QTD21hFi4cHitgeJC4DA&ust=1479414373140032

https://micro.magnet.fsu.edu/primer/museum/leeuwenhoek.html
http://www.myinterestingfacts.com/robert-koch-facts

BAKTERIOLOGI-
TRADISJONELL OPPFATNING

LEEUWENHOEK

MIKROSKOP
(CA. 1690)

Ca. 1840-1950:
Henle-Koch-postulater

«The pure culture period»
Bakterier i reagensglass eller pa
agarplate

Men: < 0,1% av bakteriene er
planktoniske
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HVA ER EN BIOFILM?

* En strukturert ansamling
av bakteriecellene,
innleiret i en matriks, som
gjer bakteriene mer

C m’dtstandsdylag_\for de
fleste antimikrobielle
midler og vertens
immunforsvar,
sammenlignet med
planktoniske
bakterieceller.?

*BJARNSHOLT T. THE ROLE OF BACTERIAL BIOFILMS IN CHRONIC INFECTIONS. APMIS 2013;121:1-58.

e Resistens
 Toleranse

|
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AKUTT VS. KRONISK

* Akutt infeksjon: — l =
planktoniske bakterier :

* Kroniske infeksjoner
(«lavgradig infeksjon»,
«persisting pathology»?) :

b | Ofl | m l Favora_b_le habitat
A\ AN s o
' L o Vigrsfons 3 Uintiled )
— Nedsatt immunforsvar i \\%
* Medfadt | ,,)q
* Kronisk sykdom ((‘j \

* Medisinske implantater

-

o . | A e
e Forarsa ker kron ISk L Community Default mode —
inf[a mm asjon ' JEFFERSON KK. WHAT DRIVES BACTERIA TO PRODUCE A BIOFILM? FEMS MICROBIOL LETT

2004;236:163-73.

*HOIBY N, BJARNSHOLT T, GISKOV M, ET AL.. ANTIBIOTIC RESISTANCE OF BACTERIAL BIOFILMS. INT JANTIMICROB AGENTS 2010;35:322-32.
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BIOFILMENS EGENSKAPER

interessefaggruppe

1. Biofilm danner bioaktive
stoffer som det enkelte
bakterie ikke kan produsere. DESTRUKTIVE TOKSINER

2. Anvender kjemiske vapen til QIO ENZIIER,

. VIRULENSFAKTORER
a beskytte seg selv.
(violacein, rhamnolipid B).

3. Dreper ngytrofile
granulocytter.

4. Typiske biofilmdannere:

e Pseudomonas DESINFEKSJCC))NSMIDLER,
ANTIBIOTIKA
[ ) A
Staphylococcus VERTENS IMMUNSYSTEM

* Legionella

«BIOFILM SAMFUNN»
FORSVAR

MATZ C, WEBB JS, SCHUPP PJ, ET AL..MARINE BIOFILMS EVADE EUKARYOTIC PREDATION BY TARGETED CHEMICAL DEFENCE. PLoS ONE 3: e 2744.
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PSEUDOMONAS

[
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TOLERANSE

e Pavirkes av...

1. Biofilmens «arkitektur» (3-dimensjonal, med O,- og
naeringsstoffgradienter, «microenvironment» med
forskjellig pH, pCO, og pO, som pavirker
antibiotika)?

2. Forskjellig vekstvilkar avhengig av hvor i biofilmen
bakteriene er lokalisert

3. Matrikskomponenter som binder og/eller
neytraliserer antibiotika?

4. Pumper som aktiv fjerner antibiotika fra biofilmen
(pseudomonas spp.)*

*WALTERS MC, ROE F, BUGNICOURT A, ET AL.. CONTRIBUTIONS OF ANTIBIOTIC PENETRATION, OXYGEN LIMITATION, AND LOW METABOLIC ACTIVITY TO TOLERANCE OF PSEUDOMONAS AERUGINOSA
BIOFILM TO CIPROFLOXACIN AND TOBRAMYCIN. ANTIMICROB AGENTS CHEMOTEHER 2003;47:317-23.
*MULCAHY H, CHARRON-MAZENOD L, LEWENZAS. EXTRACELLULAR DNA CHELATES CATIONS AND INDUCES ANTIBIOTIC RESISTANCE IN PSEUDOMONAS AERUGINOSA BIOFILMS. PLoS PATHOG

2008;4:€100021 3.
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HVA SKJER VIDERE?

‘SUBSTRAT* | UT{EANGSPUNKTET
PROTEIN FRA BAKTER,IE’R

"L Lk
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HVA SKJER VIDERE?

'\ ; .x.&.
i, ﬁ.ah (Q\ ‘?\“ ‘}J

s"lb‘"s

Voo

MANGL,ENDE REPARASJONSEVNE
BAKTERIER ETVEDVARENDE PROBLEV
NEKROSEDANNELSE '
+ LOKAL ISKEMI

\

1171 FRIGIVELSE AV CYTOKINER

MMP1

TIMP— ECM|
711 KAPILLZR SIRKULASJON VEKSTFAKTORER|
CELLEMIGRASJON|

CELLESAMMENSLUTNING|
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Penselprave
Biopsi
PCR (polymerase chain reaction)

Biokjemiske/molekulaerbiologiske metoder

— PNA FISH (peptide nucleid acid fluorescence in-
situ hybridization)

— MALDI-TOF (matrix-assisted laser
desorption/ionization-Time of Flight)

— PCR-amplification og 16S rDNA-sekvensering
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KAN DET VARE BIOFILM?

GROR SARET SOM
FORVENTET?

\ 4

JA

NEI

GROR IKKE, TIL TROSS FOR:
e KORREKT SARDIAGNOSE
e BEHANDLING
BAKENFORLIGGENDE
ARSAKER

SLOUGH?

NEI

\ 4

NEKROSER?

JA
JA
LOKALE INFEKSJONSTEGN? e - FORTSETT VALGT
INFLAMMASJON? STANDARDBEHANDLING
JA

BEDRING ETTER ADEKVAT

JA >
ANTIMIKROBIELL TERAPI?
NEI
BIOFILM-BASERT
BEHANDLING:
e REGELMESSIG
NEKROSEKTOMI JA
e +ADEKVATE
ANTIMIKROBIELLE
TILTAK
NEI
~

Y

GRANULASJONSVEV? - JA

MODIFISERT FRA: PERCIVAL SL, VUOTTO C, DONELLI G, LIPSKY BA. BIOFILMS AND WOUNDS: AN IDENTIFICATION ALGORITHM AND POTENTIAL TREATMENT OPTIONS. ADV WOUND CARE 2015;4(7):389-97.
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* Nekrosektomi
 Antimikrobiell:

NEFkS

interessefaggruppe

1 O for
sarheling
°

BEHANDLING BIOFILM

Antiseptika
PHMB
Antibiotika
Selv

Jod
Honning

* Behandling rettet direkte
mot biofilmdannelse:

Lactoferrin

Xylitol

Gallium

EDTA

Dispersin B
Bakteriofager
Glukoseoksidase
Quorum sensing inhibitor/anti-
QS-peptider
Diguanylcyklaseinhibitor
Eddik

RHOADS DD, WOLCOTT RD, PERCIVAL SL. BIOFILMS IN WOUNDS: MANAGEMENT STRATEGIES. J WOUND CARE 2008;17(11):502-8.
WOLCOTT RD, KENNEDY JP, DOWD SE. REGULAR DEBRIDEMENT IS THE MAIN TOOL FOR MAINTAINING A HEALTHY WOUND BED IN MOST CHRONIC WOUNDS. J WOUND CARE 2009;18(2):54-6.
WU H, MOSER C, WANG HZ, HZIBY N, SONG ZJ. STRATEGIES FOR COMBATING BACTERIAL BIOFILM INFECTIONS. INTERNATIONAL JOURNAL OF ORAL SCIENCE 2015: 7: 1—7.
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helin:

* Biofilmen forstyrrer den
normale sdrhelingsprosessen

BAKTERIER
BESKYTTET
MOT
LOKALANTIBIOTIKA/
ANTISEPTIKA

* Mikroorganismer organisert i
en biofilm er mer
motstandsdyktig overfor
immunforsvaret og
antibiotika

o @kt virulens

e 1)
ECM
PAVIRKES — NEDSATT
MIGRASJON OG

PROLIFERASJON

BAKTERIER ORGANISERT |
BIOFILMEN ER BESKYTTET
MOT
SYSTEMISKE ANTIBIOTIKA

[ « P ato g e n e » b I Ofi I m e r 1 P. DIRCKX, CENTER FOR BIOFILM ENGINEERING, MONTANA STATE UNIVERSITY

*PERCIVAL SL, MC CARTHY SM, LIPSKY BA. BIOFILMS AND WOUNDS: AN OVERVIEW OF THE EVIDENCE. ADV WOUND CARE 2015;4(7):373-81.

OKSYGENGRADIENT
I
i BIOFILM

IMMUNSYSTEMET
KLARER

IKKE A NEDKJEMPE

BAKTERIENE
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