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1. Uvod

Kulze je povazovana za nejveétsi organ téla obratlovel. Vzhledem k jeho pfimému kontaktu s
okolnim prostfedim se zarovein jedna o prvni linii obrany proti infekénim agens (Grice a Segre,
2011). Ochrana téla pted nérazy a tlakem, ale i termoregulace nebo redukce G¢inkit UV zareni
patii mezi dal$i vyznamné funkce kize (Montagna, 2012). Dilezitou soucast fyziologické
obrany kuize tvofi kozni mikrobiota (Scharschmidt a kol., 2015).

Kize je ekosystémem sloZzenym zrtznych biotopli s mnozstvim zahybl, invaginaci a
specializovanych vyklenki, které podporuji Sirokou Skalu mikroorganismi. Druhové spektrum
mikrobioty kiize zavisi na konkrétnim misté té€la a zahrnuje bakterie (napt. Corynebacterium
spp., Proteobacterium, Staphylococcus spp.), houby (napi. Malassezia) a viry (napt. Capripox)
(Grice a Segre, 2011). Kozni mikrobiota hraje dilezitou roli v obrané proti patogentim, stejné
jako ve vyvoji a podpofe imunitniho systému hostitele (Grice a Segre, 2011; Lemieux-Labonté
a kol., 2016). Mikrobialni osidleni ktize ptispiva ke zdravi hostitele tim, ze obsazuje mista
adheze patogent a produkci jejich inhibitord (Roth a James, 1988; Grice a Segre, 2011).
Bé&Znym patogenem zpusobujicim lokalizované a systémové infekce kuze je Staphylococcus
aureus. Bakterialni druhy, jako jsou Staphylococcus epidermidis a Corynebacterium spp., vSak
mohou rast S. aureus inhibovat ¢i zvratit (Cogen a kol., 2010; Iwase a kol., 2010). Interakce
mezi komenzalni mikrobiotou kiize a patogennimi mikroorganismy mohou hrat roli v prevenci
nemoci hospodatskych zvitat (Belden a Harris, 2007). Na rozdil od ¢lovéka je kize zvifat
vétSinou pokryta hustou srsti nebo petfim, kozni mikrobiota se proto u jednotlivych zvitat lisi
(Hoffman a kol., 2014). Struktura mikrobialnich komunit mize byt mimo jiné ovlivnéna
druhem zvifete, pohlavim, v€kem, geografickymi podminkami, potravou, Zivotem ve volné
ptirodé/zivotem v zajeti, blizkosti jinych zvifat, pfenosem od matky, ¢i chorobnymi stavy
(Ross, 2017). Mikrobialni slozeni se lisi v zavislosti na oblasti kiize, pfi¢emz na vétsing lokalit
prevazuji rody Staphylococcus spp. a Corynebacterium spp. Oproti tomu rod Cutibacterium
spp. dominuje v mazovych oblastech a gramnegativni organismy, jako jsou Betaproteobakterie,
kolonizuji suché oblasti, jako je piedlokti nebo plosky nohou (Grice a kol., 2008; Grice a kol.,
2009, Hoffman a kol., 2014).

Ve veterindrni medicin€ jsou koZni infekce béZnym klinickym problémem. Na zakladé¢ pficin
infekci klize 1ze rany obecné klasifikovat na primarni nebo sekundarni. Primarni kozni infekce
se vyznacCuji charakteristickym klinickym obrazem a pribéhem onemocnéni, navic byvaji
zpusobeny jednim patogenem a obvykle postihuji zdravou kuazi. Klasickymi ptiklady
primarnich koznich infekei jsou impetigo a folikulitida u skotu. Oproti tomu sekundarni kozni
infekce se vyskytuji na jiz poSkozené kiiZzi a mohou odraZet abnormality na kiZi, ¢i zmény
metabolismu a imunitniho systému (Foster, 2012). Podle postupu infekce lze kozni rany rozlisit
podle etologie na akutni a chronické. Akutni rany zahrnuji pfedvidatelny a v€asny opravny
proces kiize, jehoz vysledkem je obnoveni dostatecné anatomické a funk¢ni integrity, pokud
vSak hojeni probihd normalné (Lazarus a kol., 1994). U chronickych ran je proces reparace
narusen a hojeni je nasledné zpozdéno (Dat a kol., 2012).

U hospodatskych zvitat miize dojit ke zranéni nékolika zpiisoby, kuptikladu béhem piepravy,
kopnutim ¢i kousnutim jinym zvifetem nebo narazem (Dey a Noorudin, 1993). Poruseni kiize
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(Foster, 2012). Jak je popsano v Tabulce ¢. 1, dermalni rany mohou byt kolonizovany smeési



aerobnich (napt. Staphylococcus spp. a Streptococcus spp.) a anaerobnich (napf.
Corynebacterium spp. a Truperella spp.) bakterii (Abrahamian a Goldstein, 2011). Naprosta
vétsina bakterialnich koznich infekci zvitat je vSak zpisobena rodem Staphylococcus spp.
(Foster, 2012).

Tabulka €. 1. Bézné bakterialni patogeny koznich infekci hospodatskych zvifat.

Druh zvirete Bakterialni pathogen
Actinomyces bovis, Bacteroides melaninogenicus, Staphylococcus
Skot aureus, S. hyicus, Streptococcus dysgalactiae, Fusobacterium

necrophorum, Moraxella bovis, Trueperella pyogenes'"
Dermatophylus congolensis, S. hyicus, S. intermedius, S. chromogenes,

S. sciuri"”
Dermatophylus congolensis, S. aureus, S. hyicus, S. haemolyticus, S.
Koza . . 7 . el
warneri, S. epidermidis, S. chromogenes, S. caprae, S. simulans"”
Dermatophylus congolensis, Corynebacterium pseudotuberculosis,
Ovce Pithomyces fungus S. aureus, S. xylosus, S. epidermidis, Str.
dysgalactiae""' _
Driibez S. aureus, S. hyicus'

I(Foster, 2012); "(Apley a Coetzee, 2013); "(Clark, 2013).

Nekteré bakterie, jako jsou bakterie rodu Staphylococcus spp., Streptococcus spp, Ci
Corynebacterium spp., se vyznacuji schopnosti tvofit tzv. biofilmy, tedy spoleCenstva bakterii
s velmi vysokou odolnosti vii¢i antibiotikiim (Costerton a kol., 1999; Limoli a kol., 2015). Ve
vétSiné piipadu je ke zniceni bakterii v biofilmu zapotiebi vice nez tisickrat vyssi koncentrace
antibiotika (Costerton a kol., 2003). Organismim S tvorbou biofilmu poskytuji silnou ochranu
extracelularni polymerni latky, které usnadiiuji pfipojeni a tvorbu matrice, coz nésledné¢ vede
ke zmén¢ fenotypu organismu (Meyle a kol., 2010). Biofilm tvofici bakterie navic vykazuji
snizenou rychlost rustu, tudiz jsou méné citlivé na vétsinu antibiotik (Costerton a kol., 1999).
Ve veterinarni a humanni mediciné ma evoluce gent rezistentnich na antibiotika a jejich Sifeni
mezi bakteridlnimi patogeny dilezity klinicky vyznam (Haaber a kol., 2017).

Problematika antibiotické rezistence je navic komplikovana multirezistentnimi bakteriemi, jako
je kuptikladu meticilin-rezistentni S. aureus (MRSA) (Yang a kol., 2016). Hospodaiska zvirata
jsou oznacovana jako rezervoar pro prenos MRSA souvisejicich s hospodatskymi zvitaty (z
angl. ,livestock-associated MRSA; LA-MRSA) na ¢lovéka. LA-MRSA, konkrétné linie
CC398, bézné se vyskytujici u prasat a skotu, byl u ¢lovéka poprvé identifikovan v roce 2005
(Voss a kol., 2005). Ptimy kontakt s prasaty je znamym rizikovym faktorem pro propuknuti
infekce LA-MRSA u ¢lovéka. Farmafi, stejné jako veterinafi, jsou s t€émito druhy zvitat ¢asto
v kontaktu, proto zde existuje vysoké riziko, ze se tito pracovnici stanou prenasec¢i LA-MRSA
(van Cleef a kol., 2015). Dalsi druhy MRSA, jako je komunitni MRSA (z angl. ,,community-
associated MRSA; CA-MRSA) nebo MRSA spojeny se zdravotnickou péci (z angl.. ,,health-
associated MRSA; HA-MRSA), jsou spojeny s nemocni¢nim prostfedim (Kong a kol., 2016).
Kmeny CA-MRSA se stile vice podileji na nozokomialnich infekcich, coZz by v kone¢ném
(Skov a Jensen, 2009). Antimikrobialni rezistence navic neustale roste u urcitych linii MRSA,
které se rovnéz podileji na rozsifujicim se spektru invazivnich onemocnéni (Chua a kol., 2011).

Bakterialni rezistence vuci antibiotikiim neustale roste (Tanwar a kol., 2014). S ohledem na
vyse uvedené divody existuje potieba vyvijet vhodné alternativy k antibiotickym preparatim.
Perspektivni skupinou latek jsou v této oblasti fytochemikalie, které vynikaji svymi
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antibakteridlnimi vlastnostmi. Pfehled konkrétnich fytochemikalii s antimikrobidlnimi ucinky
spolu s jejich vyznamem je uveden nize Vv nasledujicich odstavcich.

2. Rany u hospodaiskych zvirat spojené s vyskytem bakterii rodu Staphylococcus spp.

Hlavni skupinou bakterii vyskytujicich se na kizi, v koznich zlazach nebo sliznicich savci a
ptaku je rod Staphylococcus spp. (Somerville a Noble, 1974). Jedna se o bakterialni rod z ¢eledi
Staphylococcaceae ve tvaru grampozitivnich kokt zahrnujici koaguldza-pozitivni a koagulaza-
negativni stafylokoky (Foster, 1996). Koagulaza je enzym typicky produkovany S. aureus
zpusobujici srazeni krve v hostiteli. Produkce koagulazy je primarnim kritériem pro odliseni
patogennich druhii stafylokokdi od komenzalnich (Lowy, 1998). Koagulaza-pozitivni druhy
Staphyloccocus jsou klinicky nejvyznamnéj$imi oportunnimi patogeny u mnoha zvifat a lze je
povazovat za potencidlni zdroj infekci. Bakterie tohoto rodu jsou nejb&znéjSimi
mikroorganismy kolonizujicimi povrch kiize lidi a zvitat. Diky své schopnosti rychle vyvinout
antimikrobialni rezistenci maji rostouci klinicky vyznam. Stafylokokové infekce jsou u
hospodaiskych zvitat zodpovédné za fadu akutnich a chronickych infekei (Dweba a kol., 2018).
V etiologii koznich poranéni zvitat v Zivocisné produkci maji zvlastni vyznam S. aureus, S.
hyicus, S. chromogenes, S. sciuri, S. haemolyticus, S. warningeri, S. epidermidis, S. caprae, S.
simulans a S. xylosus (Fluit, 2012; Foster, 2012). Udaje z literatury uvadi, Zze vyse uvedené
druhy stafylokoki, izolovanych zkoznich 1€ézi, jsou obvykle komenzalnimi organismy.
Predisponujici faktory, jako je stres, Spatna vyziva nebo piipadnd kozni onemocnéni, mohou
zpusobit mnozeni téchto mikroorganismil, které se ve velkém mnozstvi mohou stat patogennimi
(Foster, 2012).

Stafylokokové infekce, predevsim infekce zplisobené S. aureus, hospodaiskych zvitat jsou
studovany jiz po mnoho let, zejména s odkazem na bovinni mastitidu definovanou jako ,,zanét
mlécné zlazy* (Erskine a kol., 2004). Existuji tfi druhy ptivodu této infekce a) kontagidzni, b)
environmentalni nebo c) docasny. Kromé S. aureus muze byt pivodcem mastitidy také
koliformni bakterie Escherichia coli a nékolik druhi streptokokt, véetné Streptococcus uberis
a Streptococcus agalactiae (Calvinho a Tirante, 2005). E. coli patii mezi environmentalni
pavodce tohoto onemocnéni, zatimco jiné patogeny, jako je S. aureus nebo Str. agalactiae, jsou
kontagiozniho ptavodu. Oproti tomu Str. uberis muize zplsobovat bovinni mastitidu
kontagiozniho i environmentalniho pivodu. Schopnost diagnostikovat vzorec ptenosu klinické
mastitidy je nezbytnym krokem pro identifikaci vhodnych a u¢innych 1é€ebnych zdsahi pro
kontrolu onemocnéni na Grovni stada (Davies a kol., 2016). Bovinni mastitida patfi mezi hlavni
pti¢iny ekonomickych ztrat v zivo¢isné produkci (Peton a Loir, 2014). Ekonomicky dopad je
obrovsky, celkové naklady se pohybuji kolem 147 § na kravu a rok (Hogeveen a kol., 2019).
Bovinni mastitida je v soucasné dob& nejcastéjSim onemocnénim dojnic, u kterého je zapotiebi
aplikace antimikrobialnich latek (Cuny a kol., 2015). Intramamarni antibioticka terapie je
béZnou praxi pro 1é€bu nebo kontrolu této infekce. Konkrétné se pouzivaji B-laktamova,
makrolidové a linkosamidové antibiotika (Barkema a kol., 2006). Protoze je znama souvislost
mezi hygienou a bakteridlni kontaminaci vemene, na farmach se pouzivaji rizné postupy
dezinfekce strukti pied a po dojeni. Nejcastéji se provadi oSetfeni na bazi chlorhexidinu a jodu,
obvykle po dojeni (Behiry a kol., 2012).

Mezi dalsi stafylokokové infekce kiize hospodatskych zvitat patii folikulitida, furunkuléza a
impetigo, vyskytujici se zejména u skotu, koz a ovci. Kozni infekce hospodaiskych zvirat
souvisejici s folikulitidou a furunkul6zou se mohou projevit koznimi Iézemi témét na jakémbkoli



misté téla (Ginn a kol., 2007), coz muze vést az k alopecii (Foster, 2012). Dalsim ptikladem
koznich onemocnéni souvisejicich se Staphylococcus spp. je stafylokokoza dribeze, kdy se
jedna o bakteridlni onemocnéni ptaci nohy. Onemocnéni je doprovazeno charakteristickym
vzhledem, noha je Caste¢né otekla a uprostied otoku byva tmava skvrna (Cooper, 1973).
Vsechna vyse uvedena kozni onemocnéni jsou spojena s patogenni bakterii S. aureus (Cooper,
1973; Ginn a kol., 2007; Foster, 2012).

2.1.  Staphylococcus aureus a hospodarska zviiata

Oportunni patogen S. aureus byl poprvé rozpoznan jako etiologicky agens pied vice nez 130
lety. Jedna se o klinicky nejvyznamné;jsi slozku komenzalni mikrobioty kiize ¢loveéka a zvirat
(Graveland a kol., 2011). Zvirata s trvale osidlenymi misty téla (vemeno a struky, tlama ¢i
vagina) piedstavuji primarni rezervoar S. aureus (Stewart, 2003). Globalnim problémem jsou
zejména kmeny MRSA, které jsou multirezistentni vici vétSiné B-laktamovych antibiotik a
dalsim bézn¢ pouzivanym antimikrobialnim ¢inidlim, jako jsou aminoglykosidy, makrolidy a
chloramfenikoly nebo tetracykliny a fluorochinolony (Cuny a kol., 2015).

Rozvoj zemédélstvi, véetné industrializace a globalizace zivoc¢isné produkce, vyrazng prispél
ke zvyseni mezidruhového pienosu bakterii, coz zapficinilo vznik a Sifeni patogeni. Potencial
prenosu S. aureus ze zvirat na ¢lovéka a naopak, je velmi dobfe znam (van Cleef a kol., 2011;
Peton a Loir, 2014). K pfenosu dochéazi obvykle pfimym kontaktem s kolonizovanymi ¢i
infikovanymi zvitaty nebo lidmi, pfipadné kontaminovanym vybavenim a povrchy (Pal, 2007).
Mezi nejcastéj$i cesty prenosu S. aureus patii prenos zinfikované mlééné zlazy do
neinfikované zlazy prostfednictvim dojicich zafizeni, nekontrolovaného obchodu se zviraty
mezi farmami a manipulaci nebo konzumaci potravin kontaminovanych timto patogenem
(Cuny a kol., 2010). Ke snizZeni prevalence a vyskytu vysoce pfenosnych bakteridlnich kmenti
je zapotiebi pfisna hygiena béhem dojeni, segregace nemocnych zvitat a jejich piipadné
utraceni (Smith a kol., 1998). S. aureus ma proto obrovsky dopad na zdravi a welfare zvifat a
je pti¢inou velkych ekonomickych ztrat v Zivocisné produkci (Peton a Loir, 2014).

Spoleéné se S. hyicus a S. intermedius je S. aureus jednim ze tii hlavnich patogennich druht
stafylokokl osidlujicich ktzi zvitat (Vanderhaeghen a kol., 2010). Prakticky jakykoliv druh
teplokrevného Zivo€icha muZe byt pfenaseCem S. aureus nebo miZe byt touto bakterii
infikovdn, coz muze nasledné vyvolat Sirokou Skalu infekci, od povrchovych koznich
onemocnéni a hlubokych infekci az po septikémii (Acton a kol.,, 2009). Kupiikladu
Vv kontinentalni Evropé, kde je chov kralikli roz$itenym expandujicim priimyslem, jsou bézné
epidemie S. aureus zpusobujici kozni onemocnéni kralik, stejné jako abscesy, mastitidy a
septikémie téchto savci (Vancraeynest a kol., 2006).

3. Antibioticka lécba bakterialnich koZnich infekci hospodaiskych zvirat

Klicovou roli pfi udrzovani zdravi zvitat, stejné jako dobrych zivotnich podminek zvitat a
bezpeCnosti potravin, hraji ve veterinarni mediciné antimikrobialni latky. Dosud
nekvantifikovatelny podil vyskytu rezistentnich druht bakterii lze pficist pouzivani
antimikrobialnich latek v zivoc¢isné produkci (Garcia-Alvarez a kol., 2012; Guardabassi, 2013;
Chang a kol., 2015). Hospodaiska zvitata mohou byt dilezitym rezervoarem antimikrobialné
rezistentnich kmena bakterii, které se mohou dale prenaSet na cClovéka prostiednictvim
potravniho fetézce, pfimym kontaktem se zvifaty nebo prostiedim (van Boeckel a kol., 2015).
Pouzivani antimikrobialnich latek v zemédélstvi zahrnuje také latky, které Svétova
zdravotnicka organizace (z angl. ,,World Health Organization*“; WHO) definuje jako ,kriticky
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dalezité* pro humanni i veterinarni medicinu (WHO, 2011). Kriticky diilezité¢ antimikrobialni
latky jsou definovany jako ,,antimikrobidlni latky pouzivané k 1é¢b€, prevenci a kontrole
zavaznych infekei zvifat, které mohou mit vyznamné dasledky na zdravi a dobré Zivotni
podminky zvitat, vefejné zdravi nebo vyznamné ekonomické dusledky, a kde existuje jen malo
nebo zadné alternativy (FAO, 2007).

Aplikace  veterindrnich ~ 1é¢iv  se  stala  nedilnou  soucasti  chovu  zvifat.
Antibiotika se v zivoc¢isné produkci pouzivaji po celém svété. Jednak z diivodu prevence
onemocnéni hospodaiskych zvifat ¢i samotné 1é¢by jiz propuknutych onemocnéni a
v posledni fadé¢ ke zlepSeni uzitkovosti (Woolhouse a Ward, 2013; ESVAC, 2020). S ohledem
k nartstajici bakterialni rezistenci bylo v roce 2006 v zemich Evropské unie (EU) zakazano
pouzivani antibiotik, jakozto stimulatord rastu (EU, 2003). Hlavnim divodem pfijeti této
restrikce bylo $ifeni rezistentnich druhti bakterii v humanni medicing (Johnson, 2011). V ramci
EU je pouzivani antibiotik pro terapeutické ucely obzvlasté¢ vysoké u intenzivné chovanych
druht, jako jsou prasata a driibez, a méné u extenzivné¢ chovaného skotu (vyjimkou jsou
dojnice) a ovci. V Zivo€isné produkei jsou nejcastéji pouzivanymi antimikrobidlnimi tfidami
tetracykliny a peniciliny (Graf ¢. 1) (ESVAC, 2020). V zemich EU bylo ve veterinarni medicing
v roce 2018 ptedepsano 31,7 mg/PCU (z angl. ,,population correct unit*) tetracyklint a 29,7
mg/PCU penicilinli. Ve srovnani se spotiebou ostatnich tfid antibiotik je spotieba téchto latek
az 30krat vyssi.

Graf ¢&. 1. Spotieba antibiotik v mg/PCU v Zivo€isné produkci EU (upraveno dle ESVAC,
2020).
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B-laktamovych antibiotik, zejména penicilinli, se vyuzivd pifi 1é€b&é bovinnich mastitid,
pneumonii u telat, metritid u dojnic a erysipelu u prasat (Page a Gautier, 2012; Apley a Coetzee,
2013). Penicilin a jeho derivaty, véetné meticilinu, se pouzivaji k 1é¢b¢ infekci zpisobenych
bakterii S. aureus (Rayner a Munckhof, 2005). Naduzivani antibiotik v zivo¢isné produkci v§ak
byva spojovano se vznikem klontt MRSA, zejména u skotu a prasat, které se $iti po celém svéte.
MRSA vykazuje mnohacetnou antibiotickou rezistenci, proto je povazovan za dilezity
veterinarni a zoonoticky patogen (Foster, 2012).



Kromé¢ vySe zminénych skupin antibiotik jsou dalS§imi antibakteridlnimi latkami u¢innymi v
1é¢bé bakterialnich koznich onemocnéni hospodaiskych zvitat také makrolidy, aminoglykosidy
a fluorochinolony (Apley a Coetzee, 2013; Clark, 2013). Antibiotika pouzivana k 1é¢b¢ infekci
kize a sliznic hospodarskych zvitat jsou uvedena v Tabulce ¢. 2.

Co se tyka infekci kiize a sliznic hospodarskych zvitat, pro efektivni a spravné pouziti by
meéla byt topicka antibiotika vyvinuta na netoxickém zaklad¢é a neméla by vyvolavat lokalni
reakce ani senzibilaci. Spektrum antimikrobialni aktivity maze byt Uzké nebo naopak
pomeéme Siroké, avSak neméla by byt nepifiméiené¢ ovlivnéna komenzalni mikrobiota kize.
Antimikrobidlni latky by mély byt mimo jiné schopné pronikat povrchovou kizi a nemély by
byt inaktivovany tkanovymi tekutinami nebo bilkovinami (Ward a Campoli-Richards, 1986).



Tabulka €. 2. Antibiotické latky pouzivané u infekei kiize a mékkych tkani hospodaiskych zvirat.

Druh zvirete

Bakterialni onemocnéni

Druh antibiotika

SkOti’ii’iii

Infek¢ni bovinni keratokonjunktivitida

Oxytetracyklin, gentamicin (topicky), tulatromycin

Infekéni pododermatitida

Amoxicilin, ceftiofur, erytromycin, florfenikol

Amoxicilin trihydrat, amoxicilin/klavulanova kyselina,

Aktinomykoza dihydrostreptomycin, cefalexin, trimethoprim/sulfadiazine
« ” Amoxicilin trihydrate, amoxicilin/klavulanové kyselina,
Blackleg - ;

cefalexin, tylosin

Trichofytoza Roztok jodu (topicky)

Folikulitida Penicilin G, kotrimoxazol, mupirocin, fusidova kyselina

Impetigo Amoxicil_in/klavglanét, dikloxacili_n, cefalexin, klindamycin,
doxycyklin, kotrimoxazol, makrolidy

“Rainrot” Penicillin G, oxytetracyklin

Mali pfezvykavci

ii,iii,iv

Infekéni keratokonjunktivitida

Spiramycin, oxytetracyklin

Ektyma

Tilmikosin, oxytetracyklin, ampicillin

Dermatomykoézy

Oxytetracyklin

Zanét paznehtl

Oxytetracyklin

Amoxicilin/klavulanat, dikloxacilin, cefalexin, klindamycin,

Impetigo doxycyklin, kotrimoxazol, makrolidy
Folikulitida Penicillin G, kotrimoxazol, mupirocin, fusidova kyselina
Driibez" “Bumblefoot” Cefalosporiny, fluorochinolony, linkomycin, klindamycin

'(Apley a Coetzee, 2013); "(Weese a Yu, 2013); "(Hartman-Adams a kol., 2014); V(Clark, 2013); ¥(Osério a kol., 2013).



3.1. Stafylokokova rezistence viici antibiotikim

ZvySujici se bakteridlni odolnost vii¢i antibiotikim a soucasny pokles vyvoje novych
antimikrobialnich latek pfedstavuji hlavni hrozbu pro globalni zdravi (Dadgostar, 2019).
Rezistence bakterii vii¢i antibiotikiim se v humdanni i veterinarni medicin€ vyvinula dlouho pred
klinickym pouzivanim téchto latek (D'Costa a kol., 2006). Odolnost bakterii vici
antibakterialnim latkam se pfirozen¢ vyskytuje v prubéhu ¢asu, obvykle z divodu genetickych
modifikaci ziskanych v disledku mutaci a selekci v chromozomalnich genech a/nebo ziskanim
externich genetickych determinant rezistence mezi bakterialnimi kmeny a druhy (Biswas a kol.,
2008). Kli¢ovou roli pii vzniku rezistentnich kment bakterii hraje pfedevs§im selektivni tlak,
vyvolany Castou aplikaci antibakteridlnich latek. Kdykoli je bakteridlni populace vystavena
antimikrobidlnim latkam, je pravdépodobné, Ze urcité bakterie v populaci budou rezistentni
viiéi piislugnym antibiotikiim v uréitych koncentracich (D Costa a kol., 2019). Pod selektivnim
tlakem se pocet rezistentnich bakterii zvySuje, pfi¢emz nckteré bakteridlni druhy mohou
pfenaset své geny rezistence na dalsi ¢leny populace (Biswas a kol., 2008). V soucasné dobé
zahrnuje antibioticka rezistence bakterii viechny znamé tiidy antibiotik (D Costa a kol., 2019).

Rezistence S. aureus byla poprvé zaznamenana ve 40. letech 20. stoleti, kdy si tento bakterialni
kmen vyvinul rezistenci vici penicilinu (Rammelkamp a Maxon, 1942). S. aureus patii mezi
adaptabilni organismy se schopnosti vyvijet se a stat se odolnym vuci Sirokému spektru
antibiotik. JakoZto oportunni patogen si S. aureus vyviji rezistenci vuc¢i antimikrobialnim
latkdm prostiednictvim riznych mechanismt (Obrazek ¢. 1), mezi néz patii a) aktivni eflux
1é¢iva, b) modifikace cilového mista 1éCiva, ¢) enzymatickd inaktivace 1é¢iva a d) omezena
penetrace 1é¢iva (Chancey a kol., 2012).

Obrazek €. 5. Obecné rezistenéni mechanismy.

Modifikace cilového
mista léciva

Enzymaticki inaktivace
léciva

Omezenai penetrace
leciva

Bakterie mohou vyuzivat jeden nebo nckolik vySe uvedenych mechanismi rezistence, a to
Vv zavislosti na charakteru antimikrobialni latky. Horizontalni pienos rezistence mezi bakteriemi
usnadnuje zejména lokalizace gent rezistence na prenosnych genetickych prvcich, jako jsou
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plazmidy nebo transpozony (van Hoek a kol., 2011). Kmeny S. aureus obecné obsahuji
relativné velké mnozstvi mobilnich genetickych elementt, véetné jiz zminénych plazmida nebo
transpozontl, ale i bakteriofagli, genomovych ostrovili patogenity a stafylokokovych kazetovych
chromozomtl (z angl. ,,staphylococcal cassette chromosomes*; SCC). Ustiedni roli pii vzniku
rezistence S. aureus vuci B-laktamovym antibiotikiim a vankomycinu hraji predevsim plazmidy
a SCC (Gill a kol., 2005).

V minulosti spocivala tradi¢ni 1éc¢ba stafylokokovych infekci v aplikaci B-laktamovych
antibiotik. Protoze se vS8ak MRSA kmeny Sifily po celém svété, zaCala se pouzivat jina
antibiotika, jako je vankomycin, daptomycin nebo linezolid. Nicméné v soucasné dobé jiz
existuji kmeny S. aureus, které maji ziskanou rezistenci vii¢i vankomycinu (Chambers a DeLeo,
2009). Lécba MRSA je navic komplikovana vznikem kmend rezistentnich k oxazolidinonu,
jmenovité linezolidu, prostfednictvim mutaci v genu 23S rRNA a genu cfr kodujiciho
ribozomalni methyltransferazu, stejné jako kmeny vykazujici snizenou citlivost na lipopeptid
daptomycin (Dortet a kol., 2013).

4. Alternativni lécba bakterialnich koZnich infekci hospodarskych zvirat

Nartst prevalence celosvétové bakteridlni rezistence viici antibiotikiim vyzaduje vyvoj novych
antibakteridlnich alternativ, jakymi mohou byt kupiikladu rostlinné latky. Ptiroda je
bezpochyby bohatym zdrojem molekul s rozmanitymi biologickymi vlastnostmi (Barbosa a
kol., 2020). Rostliny slouzi jako uzite¢né zdroje antimikrobialnich latek a nabizeji obrovské
mnozstvi potencialnich sloucenin pro vyvoj novych antibakterialnich preparati (Mahady,
2005). V zapadni a vychodni kultufe byly tyto eukaryotické organismy pouzivany pro svij
1écebny potencial jiz pred 60 000 lety (Solecki, 1975). Mezi slibné slouc¢eniny pochazejici
z extraktll rostlin a vyznacujici se prokdzanym antibakteridlnim U¢inkem patii alkaloidy,
polyfenoly, saponiny, taniny, terpenoidy, glukosinolaty a sulfidy (Watzl a Leitzman, 2005;
Kamboh a kol., 2015). Podobnou antimikrobidlni aktivitu jako vyse uvedené latky mohou
vykazovat také lektiny a polyacetyleny (Maver a kol., 2018).

41.  Fytochemikalie

Biologicky aktivni latky rostlinného ptivodu maji s ohledem na své antibakterialni u¢inky velky
terapeuticky potencial (Assob a kol., 2011). V etnoveterindrni medicing se ¢asti rostlin jako
jsou koteny, kira, stonky, listy, kvéty nebo semena vyuzivaji ve form¢ nélevi, odvari, masti,
tablet ¢1 kapek (Schmid a kol., 2012). Fytochemikalie se v zavislosti na ptidruzenych
rostlinnych druzich, topografii a podnebi ristu vyznacuji Sirokym rozsahem aktivity (Assob a
kol., 2011). Ptiznivou aktivitu Ize pfi¢ist obsahu alkaloidd, fenolickych slou¢enin, karotenoidii,
saponinil a terpenoida v rostliné. Kromé svych antioxidac¢nich, anthelmintickych nebo jinych
prospésnych aktivit mohou mit fytochemikalie také negativni u€inky na organismus zvifat, jako
je kuptikladu hepatotoxické a neurotoxické pisobeni (Poutaraud a kol., 2017). Ptesna
klasifikace fytochemikalii nebyla dosud provedena z diivodu velké rozmanitosti téchto latek.
V poslednich letech byly fytochemikalie klasifikovany jako primarni a sekundarni metabolity
rostlin. Primarni slozky zahrnuji sacharidy, aminokyseliny, proteiny nebo puriny a pyrimidiny
nukleovych kyselin. Sekundarnimi slozkami jsou zbyvajici rostlinné chemikalie, jako jsou
alkaloidy, terpeny, flavonoidy, rostlinné steroidy, lignany, saponiny, fenoly a glykosidy (Hahn,
1998). Zakladni klasifikace fytochemikalii spolu s jejich hlavnimi G¢inky shrnuje Tabulka €. 3.



Tabulka ¢. 3. Klasifikace fytochemikalii a jejich hlavni a¢inek.

Fytochemikalie Utinek

Alkaloidy Antimikrobiélni, protizanétlivy'
Antikancerogenni, antimikrobidlni, antioxidacni,

Polyfenoly antitromboticky, imunomodula¢ni, protizanétlivy, vliv na
krevni tlak"

. Antikancerogenni, antimikrobialni, imunomodula¢ni, vliv na

Saponiny ¢ 11l
krevni tlak

Taniny Antimikrobilni, protizanétlivy, antioxidaéni'

Silice Antimikrobialni, protizanétlivy'

Antikancerogenni, antimikrobialni, protizanétlivy, efekt
snizujici cholesterol’

Antikancerogenni, antioxida¢ni, imunomodulac¢ni, efekt
snizujici cholesterol”

Antikancerogenni, antimikrobialni, antioxidacni,

Terpenoidy

Karotenoidy

Organické slouceniny siry antitromboticky, imunomodula¢ni, protizanétlivy, vliv na
krevni tlak"

Fytosteroly Antikancerogenni, efekt snizujici cholesterol”

Inhibitory proteaz Antikancerogenni, antioxida¢ni, ovliviiujici hladinu glukézy"

Fytoestrogeny Antikancerogenni, antioxida¢ni, imunomodula¢ni”

'(Kamboh a kol., 2015); i(Watzl a Leitzmann, 2005); "(Bassolé a Juliani, 2012).

Farmakologické rozsahy ucinnych koncentraci a toxickych hladin fytochemikalii jsou casto
podobné. Proto je tieba klast diiraz na koncentrace a davky, které mohou u savca zptsobit
letalni a subletalni ¢inky. Totéz plati i v humanni mediciné (Ji a kol., 2019).

4.1.1. Fytochemikalie s antimikrobidlnim u¢inkem

4.1.1.1. Alkaloidy

Alkaloidy jsou pfirozené se vyskytujici nizkomolekularni bazické latky organického pivodu
obsahujici heterocyklicky vazany dusik (Bush a Fannin, 2009). Mohou se vyskytovat v podobé
monomerti nebo zesitované v podobé oligomeri (homo-/hetero-oligomery). Prestoze
neexistuje standardni taxonomické klasifikace, alkaloidy lze obecné klasifikovat na zakladé
jejich chemické struktury, biosyntetické cesty nebo ptirozené¢ho vyskytu (Cushnie a Lamb,
2005). Z biosyntetického hlediska jsou alkaloidy odvozeny od aminokyselin jako je
fenylalanin, tyrosin, tryptofan, ornitin a lysin (Mithofer a Boland, 2012). Na zaklad¢ jejich
puvodu je lze rozdélit do tfi hlavnich kategorii: pravé alkaloidy, protoalkaloidy a
pseudoalkaloidy (Cushnie a Lamb, 2005). Stavebni bloky z acetatové, Sikimatové a
deoxyxyluldza fosfatové drahy jsou také Casto zaclenény do alkaloidnich struktur (Mithofer a
Boland, 2012). S ohledem na biogenezi alkaloidu je 1ze kategorizovat do rtuznych t¥id podle
jejich prekurzoru (napf. nejvétsi skupina alkaloidi, indolové alkaloidy, jsou odvozeny od
tryptofanu), ¢imz zahrnuji vice nez 20 riznych tfid, jako jsou pyrrolizidinové, tropanové,
pyridinové, piperidinové, chinolizidinové, steroidni a dalsi alkaloidy (Yang a Stockigt, 2010).

Alkaloidy vykazuji silnou riznorodou biologickou aktivitu. Rostliny z ¢eledi Papaveraceae a
Berberidaceae produkuji alkaloidy s potencialné pifiznivymi ucinky na hojeni ran. Ob¢€ vyse
zminéné celedi produkuji konkrétné izochinolinové alkaloidy, které vykazuji fadu ucinki
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relevantnich pro 1ékatské pouziti, jako je zmirnéni bolesti, inhibice ristu nadorovych bunék a
inhibice rustu bakterii (Quing a kol., 2018). Antibakteridlni aktivita rostlinnych druht z ¢eledi
Papaveraceae byla testovana v n€kolika studiich. Na zakladé¢ vyzkuml bylo zjisténo, ze
extrakty Ctyf jednoletych druhG maku vykazuji silnou antimikrobidlni aktivitu vici S. aureus
(Unsal a kol., 2009), coz nasledné potvrdila dalsi studie, kde extrakty Maku vl¢iho (Papaver
rhoeas) inhibovaly rast S. aureus, ale i E. coli, Pseudomonas aeruginosa, Salmonella abony a
Candida albicans (Kostic a kol., 2010). Minimalni inhibi¢ni koncentrace (MIK) se vsak lisi
Vv zavislosti na stavbé bunécné stény bakterii (Zuo a kol., 2009). Tabulka ¢. 4 uvadi vybrané
alkaloidy a jejich MIK vii€i grampozitivnim a gramnegativnim bakteriim.

Tabulka ¢. 4. Minimalni inhibi¢ni koncentrace vybranych alkaloidd vii¢i grampozitivnim a
gramnegativnim bakteriim.

Alkaloidy MIK (ung/ml)
Trida alkaloida Konkrétni zastupci _ G+ G-
Chinoliny lepidin, 8-hydroxychinolin, evokarpin""" 2-50 8-100

Lysikamin, artabotrin, liridin, sanguinarin,

berberin, jatrorhizin, kolumbamin, buesgenin, 0,5-2,5 0,78-32
palmitin™:"Vi

Ostatni alkaloidy Carmichaedin"" 8 -

MIK: minimalni inhibi¢ni koncentrace; G+: grampozitivni bakterie; G- gramnegativni bakterie.

'(Kim a kol., 2014); "(Pan a kol., 2014); "(Houdkova a kol., 2017); “(Hamoud a kol., 2015); ¥(Tan a
kol., 2015); vi(Azimi a kol., 2018); vi(Yu a kol., 2017).

Isochinoliny, aporfiny,
fenantreny

Na zéklad¢ informaci Institutu pro klinické a laboratorni standardy (z angl. ,,Clinical and
Laboratory Standards Institute*; CLSI) vykazuje penicilin, jakozto B-laktamové antibiotikum,
podobnou MIK vuci grampozitivnim bakteriim jako alkaloidy. Konkrétné se jedna o S. aureus
ATCC 29213 (MIK 0,25-2 ng/ml) a Enterococcus faecalis ATCC 29212 (MIK 1-4 pg/ml).
Néktera antimikrobidlni Cinidla vSak vykazuji niz§i MIK vaci témto bakteridlnim druhtm,
zejména pak proti S. aureus. Jedna se primarné o klindamycin a fusidovou kyselinu (ob¢ latky
s MIK 0,06-0,25 pug/ml) (CLSI, 2015). MIK konvené¢nich antibiotik vi¢i gramnegativnim
bakteriim V tabulkach CLSI zahrnuty nejsou. S ohledem k hodnotam MIK uvedenych
v Tabulce ¢. 4 je zfeymé, ze alkaloidy vykazuji vysSi antibakteridlni aktivitu proti
grampozitivnim bakteriim neZ proti gramnegativnim bakteriim. Gramnegativni bakterie se
vyznacuji slozitéjsi stavbou bunécné stény, vnéj§i membrana téchto bakterii tvoii silnou bariéru
pro penetraci ¢etnych molekul antibiotik. Periplazmaticky prostor navic obsahuje enzymy,
které mohou degradovat exogenni molekuly (Duffy a Power, 2001).

Obecné se antibakteridlni mechanismy u¢inku mezi riiznymi tfidami alkaloidi li$i. Syntetické
chinolonové alkaloidy mohou mit inhibi¢ni G€inky na bunééné dychani, zatimco isochinoliny,
jako je berberin, protoberberin nebo sanguinarin, inhibuji bunééné déleni narusenim Z-kruhu.
Fenantridin-isochinolinovy alkaloid, konkrétné ungeremin, pisobi inhibici nukleovych kyselin,
stejné jako indolizidinové alkaloidy pergularinin a tyloforinidin (Cushnie a kol., 2014).

Vysledna antibakterialni aktivita jednotlivych alkaloidi muize byt také ovlivnéna jejich
chemickou strukturou. Iwasa a kol. (1999) zkoumali kvartérni protoberberinové alkaloidy a
zjistili, ze antimikrobialni G¢inek byva ovlivnén spiSe typem kyslikovych substituentl na
kruzich A, C a D, a zejména polohou funk¢nich skupin kysliku na heterocyklu. Azimi a kol.
(2018) ve své studii toto tvrzeni potvrdili. Védci testovali celkem 4 druhy alkaloidt — berberin,
jatrorhizin, kolumbamin a palmatin, vi¢i bakterii Brucella abortus. Jatrorhizin a kolumbamin,
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které maji ve své molekule volnou hydroxylovou (-OH) skupinu na C-2 nebo C-3, vykazovaly
silngj8i aktivitu nez berberin a palmatin, jez nemaji zadné volné —OH skupiny.

S ohledem na antibakterialni aktivitu alkaloidii byly pozorovany synergické a antagonistické
ucinky téchto latek v kombinaci s antimikrobialnimi 1é¢ivy. Kuptikladu sanguinarin, ktery ma
siln¢ antimikrobidlni G¢inky vii¢i gramnegativnim bakteriim, vykazuje synergickou aktivitu se
streptomycinem a chelatacnim ¢inidlem, kyselinou ethylendiamintetraoctovou (EDTA). Dale
Tong a kol. (2012) potvrdil synergicky Gc¢inek berberinu s -laktamovymi antibiotiky proti
MRSA.

4.1.1.2. Polyfenoly

Polyfenoly patfi mezi sekundarni metabolity rostlin, jejichz chemické struktury zahrnuji
Sirokou $kalu molekul. Obecné se déli na flavonoidy a neflavonoidy (Daglia, 2012). Flavonoidy
identifikovano v riiznych rostlinnych zdrojich, jako je ovoce, zelenina a napoje rostlinného
puvodu (napf. ¢aj a vino) (Srivastava a Gupta, 2009). S ohledem na stupen oxidace centralniho
pyranového kruhu, lze flavonoidy rozdélit do nékolika podtiid na flavonoly, flavony,
flavanony, antokyanidy, flavanoly a isoflavony. Oproti tomu neflavonoidy zahrnuji jednoduché
fenoly, fenolové kyseliny, fenolické aminokyseliny, kurkuminoidy, stilbeny, lignany a
hydrolyzovatelné gallotaniny a ellagitaniny (Harborne, 1986).

Obecné se polyfenoly vyznacuji silnou antibakterialni aktivitou vii¢i grampozitivnim (napf. S.
aureus, Streptococcus mutanti, Clostridium perfringens) a gramnegativnim (napt. E. coli)
bakteriim (Daglia, 2012). Neflavonoidy, oproti flavonoidiim, vykazuji slabsi antimikrobialni
ucinek (Saavedra a kol., 2010). Tabulka ¢. 5 uvadi vybrané flavonoidy a neflavonoidy a jejich
MIK vic¢i grampozitivnim a gramnegativnim bakteriim.

Tabulka €. 5. Minimalni inhibi¢ni koncentrace vybranych polyfenolt vi¢i grampozitivnim a
gramnegativnim bakteriim.

Fenolické slouceniny MIK (ng/ml)
Trida polyfenolu Konkrétni zastupci G+ G-
Kvercetin, myricetin, brazilin,
Flavonoidy neobavaisoflavond, lupinifolin, 6,8- 0,5-62,5 4-32

diprenyleriodictyol, pseudarflavon A
3’-demethoxy-6-O-demethylisoguaiacin,
Neflavonoidy 4-epi-larreatricin, dihydroguaiaretova 12,5->1000 25-1280
kyselina, resveratrol
MIK: minimélni inhibi¢ni koncentrace; G+: grampozitivni bakterie; G-: gramnegativni bakterie.
'(Kostic a kol., 2010); "(Zuo a kol., 2008); "(Bhattacharjee a kol., 2010); V(Kim a kol., 2014); Y(Pan a
kol., 2014).

S ohledem na MIK flavonoidi a neflavonoidd uvedenych v Tabulce ¢. 5 bylo zjisténo, ze
vétsina téchto sloucenin je GCinnéjsi vici patogennim bakteriim, jako je S. aureus, Listeria
monocytogenes a E. coli, nez konven¢ni antibiotika, jakymi jsou aminoglykosidy (rozsah MIK
0,12-1 pg/ml) a tetracykliny (rozsah MIK 0,12-4 pg/ml) (CLSI, 2015). Z toho divodu se
polyfenoly jevi jako vhodné pfirodni alternativy k antibiotikim. Jak bylo uvedeno vyse,
flavonoidy jsou U€inngj$i nez neflavonoidy, coz lze vysvétlit zékladnim strukturdlnim rozdilem
mezi t€émito dvéma tfidami polyfenoli. Neflavonoidy obsahuji pouze jeden fenolovy kruh a
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flavonoidy obsahuji dva fenolové kruhy. Kromé toho jsou fenolové kruhy flavonoida spojeny
ptes centralni pyranovy kruh obsahujici kyslik (de Freitas a kol., 2000).

Mechanismy antibakteridlni aktivity byly popsany u mnoha druhti fenolickych sloucenin.
Polyfenoly mohou interagovat s bakterialnimi proteiny a strukturami bunéénych stén (Daglia,
2012). Interakce bunécnych membran bakterii s aktivnimi -OH skupinami fenolickych
obsahu, nebo b) delokalizaci elektrond, coz ma za nasledek depolarizaci bakterii, ¢imz je
ovlivnéna protonova pumpa, pH a hladina ATP poolu (Ultee a kol., 2002). Fenolické slou¢eniny
mohou navic inhibovat syntézu nukleovych kyselin nebo syntézu bunécné stény. Hydroxylové
skupiny polyfenoll interaguji s bunécnou membranou bakterii prostiednictvim vodikovych
vazeb, pfi¢emz pritomnost funkénich -OH skupin je pro antibakterialni aktivitu mnoha
fenolickych latek velmi dilezita (Dorman a Deans, 2000). Navic bylo zjisténo, ze zvySenim
hydrofobnosti fenolickych latek, prostfednictvim substituce dlouhych alifatickych fetézct, se
usnadni interakce téchto latek s bakterialni cytoplazmatickou membranou, ¢imz se nasledné
zvysi antibakterialni aktivita (Babu a kol., 2005).

Fenolické slouceniny mohou, kromé destruktivniho G¢inku na bakterie vynikat schopnosti
potlacit tvorbu biofilmu ovlivnénim bakteridlnich regulacnich mechanismt, jako je ,,quorum
sensing® a/nebo jiné globalné regulaéni mechanismy bez vlivu na rast bakterii (Silva a kol.,
2016). Antibiofilmova aktivita fenolickych slou¢enin, zejména flavonoidi, fenolovych kyselin
a tanind byla potvrzena v mnoha védeckych studiich, pficemz G¢inky téchto latek byly
zaznamenany proti grampozitivnim 1 gramnegativnim bakteriim tvoficich biofilm
(Slobodnikova a kol., 2013; Wallock-Richards a kol., 2015). Kuptikladu flavonoidy apigenin a
kvercetin vykazuji Sirokou antibiofilmovou aktivitu vuci S. aureus, E. coli a Str. mutans
(Manner a kol., 2013). Kumariny — eskulin, psoralen a nodakenetin se vyznacuji stejnym
ucinkem na P. aeruginosa (Ding a kol., 2011). Inhibice tvorby biofilmu fenolickymi
slou¢eninami muze byt vyznamna ptedev§im v budoucich aplikacich zabranujicim infekcim
spojenych s biofilmy u lidi 1 zvifat (Slobodnikové a kol., 2016).

Kromé vySe zminénych ucinkti fenolickych slouc¢enin byl pozorovan také synergicky ucinek
téchto latek v kombinaci skonvenénimi antimikrobidlnimi latkami proti klinickym
multirezistentnim bakteriim. Kupiikladu flavonoly, zejména kaempferol a kvercetin,
v kombinaci s rifampicinem pisobily synergicky vici izolathim MRSA. Kombinaci vyse
zminénych latek bylo dosazeno vyznamné inhibice B-laktamézy (Lin a kol., 2008). Synergicky
ucinek byl mimo jiné prokazan i u ¢ajovych polyfenoli, které zvySuji antimikrobialni aktivitu
antibiotik pouzivanych proti MRSA (Hu a kol., 2002).

4.1.1.3. Taniny

»lanin“ je obecnym popisnym nazvem pro skupinu ve vodé€ rozpustnych polymernich
fenolickych latek, které¢ se od vétSiny ostatnich ptirodnich fenolickych sloucenin 1isi svou
schopnosti vysrazet z roztoku proteiny, jako je kupiikladu Zelatina (Scalbert, 1991). Taniny se
hojné vyskytuji v kiife stromt, dfevé, ovocnych luscich, listech a kofenech. Obecné se déli do
dvou Sirokych skupin na a) proantokyanidiny (kondenzované taniny) a b) gallotaniny a
ellagitaniny (hydrolyzovatelné taniny) (Kang a kol., 2011). Kondenzované taniny jsou
komplexy oligomerti a polymert flavonoidnich jednotek (tj. flavan-3-olim flavan-3,4-diolti a
biflavantl) spojenych vazbami uhlik-uhlik. V pfipadé hydrolyzovatelnych tanind se jedna o
vicenasobné estery gallové kyseliny s glukézou (Buzzini a kol., 2008). Pfirozenym vyskytem
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gallotanini a ellagitanint jsou ovocné lusky a halky rostlin, na rozdil od proantokyanidinti jsou
produkty jejich degradace absorbovany v tenkém stievé zvifat, proto jsou potencialné toxickeé
pro ptezvykavce (McLeod, 1974).

Taniny inhibuji rast Siroké skdly mikroorganismt od bakterii, hub az po kvasinky (Scalbert,
1991). Obecné se uvadi, ze antimikrobidlni aktivita tanint je vy$§i vici grampozitivnim
bakteriim nezli proti gramnegativnim (Smith a Mackie, 2004). Tabulka ¢. 6 uvadi vybrané
taniny a jejich MIK vuci grampozitivnim a gramnegativnim bakteriim.

Tabulka ¢. 6. Minimalni inhibi¢ni koncentrace vybranych taninii vi¢i grampozitivnim a
gramnegativnim bakteriim.

Taniny MIK (ng/ml)
Trida tanini Konkrétni zastupci G+ G-
Taninova kyselina, hexa-O-galloylglukoza,
Gallotaniny hepta-O-galloylglukoéza, 1,2,6-tri-O-galloyl-B- 0,16-1000 5-3200

D-glukopyrandza® i
Punikalagin, korilagin, tellimagrandin I,
Ellagitaniny terkatain, chebulagova kyselina, isorugosin A, 0,25-1000  4-3200
kastalagin™""V
Prokyanidin A1, prokyanidin B1, prokyanidin
Proanthokyanidiny B2, Prokyanidin B3, prokyanidin B4, 0,1-100 2-800
rhodonidin A, prodelfidin, epikatechin'ViVi
MIK: minimalni inhibi¢ni koncentrace; G+: grampozitivni bakterie; G-: gramnegativni bakterie.
'(Nirmal a Panichayupakaranant, 2014); "(Nirmal a Panichayupakaranant, 2015); "(Dey a kol., 2015);
V(Shahzad a kol., 2015); ¥(Yuan a kol., 2016); "'(de Freitas a kol., 2000); ¥"(Ultee a kol., 2002).

Na zéklad¢ hodnot MIK uvedenych v Tabulce €. 6 je zfejmé, Ze taniny maji vyssi antibakterialni
ucinek vuc¢i grampozitivnim bakteridlnim druhtim, coz koresponduje s fakty zminénymi
v podkapitole Alkaloidy - vn&jsi membrana gramnegativnich mikroorganismut tvoii silnou
bariéru pro penetraci ¢etnych molekul antibiotik. Periplazmaticky prostor navic obsahuje
enzymy, které mohou degradovat exogenni molekuly (Duffy a Power, 2001). S ohledem na
nizké MIK vybranych taninil, jako je tfislova kyselina, mohou byt taniny vhodnymi
alternativami k antibiotikim proti patogennim bakterialnim druhtim.

Dosud zndmé mechanismy objasiujici antibakterialni aktivitu taninli zahrnuji inhibici
extracelularnich mikrobidlnich enzymt, deprivaci substrati potfebnych pro mikrobialni rist,
piimé piisobeni na mikrobialni metabolismus prostfednictvim inhibice oxidativni fosforylace,
deprivaci kovovych iontll nebo tvorbu komplexii s bunéénou membranou bakterii zpiisobujici
morfologické zmény v bunécné sténé a zvySovani permeability membrany (Liu a kol., 2013).

Gallotaniny vykazuji vyssi antibakteridlni u¢inky nez ellagitaniny. Tiislova kyselina skladajici
se z centralni glukézy a 10 galloylovych skupin vynika nejniz8§i hodnotou MIK vici fadé
bakterialnich patogent, je proto nejvice studovanou slou€eninou z fad tanint (Chung a kol.,
1993). Ve srovnani s proantokyanidiny vykazuji hydrolyzovatelné taniny méné vyraznou
antimikrobidlni aktivitu. Konkrétné hydroxylace na pozicich 5 a 7 na kruhu B hraje velmi
vyznamnou roli v antibakterialnim t¢inku téchto sloucenin (Xiao a kol., 2019).

U tanind, stejné jako u polyfenolii, byly zjistény inhibi¢ni U¢inky vici bakteriim tvoficim
biofilm. Kuprikladu tfislova kyselina vykazuje antimikrobialni u¢inky proti S. aureus a E. coli
(Payne a kol., 2013), pti¢emz u S. aureus byva antibakterialni ucinek tfislové kyseliny spojen
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ptedevsim s produkei proteinu ,,imunodominantniho stafylokokového antigenu A*“. Jedna se o
protein, ktery je oznaCovan jako domnéla lytickd transglykoldza, kterda muze §tépit B-1,4-
glykosidické vazby mezi aminocukry bakterialni bunécné stény, N-acetylmuramovou
kyselinou a N-acetylglukosaminem. Stépeni peptidoglykanové vrstvy mize nasledné vést ke
snizeni tloustky biofilmu S. aureus (Farha a kol., 2020).

4.1.1.4. Silice

Koncentrované hydrofobni kapaliny, silice, jsou komplexni smési teékavych sloucenin
produkovanych zivymi organismy, které jsou izolované vyhradné fyzikalnimi prostiedky, jako
je lisovani nebo destilace, z celé rostliny ¢i z Casti rostliny zndmého taxonomického ptvodu.
Silice patii do riznych chemickych tiid, jako jsou alkoholy, étery nebo oxidy, aldehydy, ketony,
estery, aminy, amidy, fenoly a primarné terpeny (Dhifi a kol., 2016). Jedna se o latky, které
jsou velmi dobife znamy s ohledem K jejich antiseptickym vlastnostem. V poslednich 20 letech
bylo provedeno nescetné mnozstvi védeckych vyzkumi, zabyvajicich se antimikrobidlnimi
ucinky téchto latek (Lambert a kol., 2001). V soucasné dobé se pouzivani silic k ochrané
hospodarskych zvitat pfed infekcemi stava béznou praxi, pfedev§sim pak na ekologickych
farmach (Nurdin a kol., 2011).

Mezi faktory urcujici vyslednou antimikrobidlni aktivitu silic patii jejich slozeni, funkéni
skupiny pfitomné v aktivnich slozkéch a jejich synergické interakce (Dorman a Deans, 2000).
Antibakterialni ucinek silic a jejich slozek byl zkouman v mnoha in vitro testech, pficemz
vysledky se liSily podle typu silic nebo dle testovaného bakteridlniho kmene. K ptisobeni silic
jsou obecné tolerantnéj$i gramnegativni bakterie oproti grampozitivnim bakteriim (Seow a kol.,
2014), coz muze byt dano jiz zminénou slozitosti stavby bunééné stény gramnegativnich
bakterii, kdy vnéj$i membrana je bohaté na lipopolysacharidy, coz omezuje difuzi hydrofobnich
sloucenin (Hyldgaard a kol., 2012). Oproti tomu grampozitivni bakterie jsou obklopeny silnou
peptidoglykanovou sténou, kterd neni dostatecné hustd, aby odolala malym antimikrobidlnim
molekulam, coZz usnadnuje pfistup téchto latek k bunééné membrané. Kromé toho, lipofilni
konce lipoteichoové kyseliny v bunééné membrané grampozitivnich bakterii usnadiiuji
infiltraci hydrofobnich sloucenin silic (Cox a kol., 2000). Diilezitou vlastnosti silic je jejich
hydrofobnost, kterd pfispiva k naruSeni struktury membrany a ¢ini je tak propustnéjSimi
(Sikkema a kol., 1994), coz mlize zplisobit zmény v iontovych kanalech (Na*, K*, Ca?* nebo
CI) a nasledny unik iontd a dal$ich buné¢nych molekul (Cox a kol., 2000). Ackoli urcité
mnozstvi takovych Unikd mlZe bakterialni buiika tolerovat bez ztraty zivotaschopnosti, vEtsi
ztrata obsahu bunék nebo molekul a iontd mutize vést k bunééné smrti (Denyer a Hugo, 1991).

Antimikrobidlni aktivita silic je vyznamné ovlivnéna jejich strukturou. Silice s vysokym
zastoupenim -OH skupin, jako je thymol, eugenol, karvakrol a terpineol, patii mezi vysoce
reaktivni slouceniny tvotici vodikové vazby s aktivnimi misty cilovych bakteridlnich enzymt,
¢imz je inaktivuji (Chauhan a Kang, 2014). Takové slouceniny maji vysokou antimikrobialni
aktivitu vucéi patogennim bakteriim jako jsou E. coli a Salmonella typhimurium, jez jsou
potencialnimi rizikovymi faktory stfevnich infekci u hospodatskych zvitat, zejména driibeze
(Basolé a Juliani, 2012). Dal$imi bakteriemi citlivymi na pisobeni silic jsou S. aureus, Bacillus
cereus, L. monocytogenes, Campylobacter jejuni, Lactobacillus sake a Helicobacter pylori
(Senatore a kol., 2000).

Kombinace silic mezi sebou, stejné jako kombinace silic s antibiotiky, mlze zapficinit
synergicky ¢€i ptipadny aditivni efekt vici ur€itym druhtim bakterii. Kuptikladu byly popsany
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aditivni a synergické ucinky kombinace 1,8-cineolu a aromadendrenu proti MRSA,
vankomycin-rezistentnim enterokoktim a E. faecalis (Edris, 2007). Navic Lambert a kol. (2001)
uvedl, Ze kombinace karvakrolu a thymolu potvrdila aditivni antimikrobidlni u€inky proti S.
aureus a P. aeruginosa. Testovan byl mimo jiné i oreganovy olej spolu s gentamicinem. Tato
kombinace prokazala synergické ucinky vici S. aureus, Bacillus subtilis a B. cereus (Rosato a
kol., 2010). Stale vsak existuje mnoho sili¢natych slozek, které nebyly doposud testovany pro
stanoveni jejich potencidlu zvysit i¢innost antibiotik (Langeveld a kol., 2013).

4.1.1.5. Terpenoidy

Terpenoidy patii mezi hlavni slozky silic. Jedna se o nejvétsi skupinu piirodnich sloucenin,
které tvofi vice nez 40 000 jednotlivych latek (Muhlemann a kol., 2014). VétSina téchto
sloucenin se hojné¢ vyskytuje v kvétinach, ovoci a zeleniné (Paduch a kol., 2007). Nazvoslovi
terpenoidil zavisi na poctu izoprenovych jednotek a jejich atomti uhliku v molekule, bézné jsou
klasifikovany jako monoterpeny (C10), seskviterpeny (C15), diterpeny (C20), triterpeny (C30),
tetraterpeny (C40) a polyterpeny (C>40) (Wang a kol., 2005).

Ve vyssich rostlinach zastavaji terpenoidy nékolik biologickych funkci. Jsou klicovymi
slozkami membranovych struktur, funguji jako fotosyntetické pigmenty a obsahuji
fytohormony (abscisovou kyselinu a gibereliny), a terpenoidy znamé jako ubichinony se ucastni
mitochondrialniho transportu elektront (Dudareva a kol., 2013). Rostlinné oleje, které ve svém
slozeni zahrnuji terpenoidy, vykazuji slibnou baktericidni aktivitu in vivo proti grampozitivnim
1 gramnegativnim bakterialnim druhtim (Singh a Sharma, 2015). Tabulka ¢. 7 uvadi vybrané
terpenoidy a jejich MIK vici grampozitivnim a gramnegativnim bakteriim.

Tabulka €. 7. Minimalni inhibi¢ni koncentrace vybranych terpenoidu vii¢i grampozitivnim a
gramnegativnim bakteriim.

Terpenoidy MIK (ng/ml)
Trida terpenoidii Konkrétni zastupci G+ G-
Monoterpenoidy E?Fr)\i/:gélcgl, thymol, linalool, citronellol, a- 0,007-32 0,015-55
Seskviterpenoidy Xanthorrhizol, onopordopicrin' 0,5-86.2 2,2-6,8
Karnosol, karnosova kyselina, rosmanol,
Diterpenoidy lasiodin, bafoudiosbulbin C, (-)-kopalova 0,5-25 3,1-64
kyselina, _abietové kyselina'
Polyterpenoidy Nimbolid' 8 -

MIK: minimalni inhibi¢ni koncentrace; G+: grampozitivni bakterie; G-: gramnegativni bakterie.
'(Payne a kol., 2013).

Hodnoty MIK uvedené v Tabulce ¢. 7 poukazuji na to, Ze terpenoidy patii mezi latky
S vyznamnou antibakterialni aktivitou. Nicméné u polyterpenoidi, konkrétn€ u nimbolidu, byla
Vv ptipad¢ testovani grampozitivnich bakterii zaznamenéana hodnota MIK 8 pg/ml, coz znamena,
ze nekteré druhy téchto bakterii mohou byt odolné viici plisobeni urcitych terpenoidii. Tato
rezistence muze byt ¢asteCné zplsobena stavbou bunétné stény grampozitivnich bakterii, jez
se vyznacuji silnou vrstvou peptidoglykanu, kterd buitkdm dodava tuhost, coz ztéZuje pruchod
antimikrobialnich latek (Lopez-Romero a kol., 2015).

Diky svému lipofilnimu charakteru prostupuji terpenoidy snadno bunécnou sténou a bunécnou
membranou. Vysledné naruSeni integrity a potencidlu membrany, Unik bunécného obsahu,
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denaturace cytoplazmatickych proteinli a inaktivace bunécnych enzyma vedou k bakterialni
bunécné smrti (Raut a Karuppayil, 2014).

4.1.1.6. Saponiny

Saponiny predstavuji rtznorodou skupinu organickych sloucenin Siroce distribuovanych
Vv rostlinné tisi (Sparg a kol., 2004). Jedna se o heteroglykosidické slouceniny skladajici se ze
dvou klicovych ¢asti, hydrofilni sacharidové slozky a lipofilniho aglykonu, jejichz kombinace
prispiva k charakteristické mydlové/detergentni povaze saponinu (Carelli a kol., 2011). Existuji
dv¢ tiidy saponinti, a) steroidni saponiny, ve kterych sapogenin obsahuje charakteristické
Ctyikruhové steroidni jadro s typickymi furanovymi a pyranovymi heterocyklickymi kruhy a b)
triterpenoidni saponiny, které obsahuji oproti prvni skupin€ nedostatek heterocyklickych kruhti
(Chaieb, 2010).

Diky své amfifilni povaze vykazuji saponiny Sirokou Skéalu biologickych ucinkl, od
antimikrobidlni aktivitu, tato skupina fytochemikalii inhibuje riist mikroorganismd, jako jsou
bakterie, kvasinky a plisné. Bylo zji§téno, Ze saponiny izolované z rostliny Yucca vykazuji
antimikrobidlni aktivitu va¢i grampozitivnim bakteriim, nikoli vSak proti bakteriim
gramnegativnim (Lanzotti a kol., 2012). Studie Nabinejad (2013) spolu se studii Guil-Guerrero
akol. (2016), vsak potvrdily antibakterialni i¢inky saponint extrahovanych ze Salvéje 1ékarské
(Salvia officinalis) vici gramnegativnimu patogenu E. coli. Tabulka ¢. 8 uvadi vybrané
saponiny a jejich MIK vuéi grampozitivnim a gramnegativnim bakteriim.

Tabulka ¢. 8. Minimalni inhibi¢ni koncentrace vybranych saponint vi¢i grampozitivnim a
gramnegativnim bakteriim.

Saponiny MIK (ng/ml)
Trida saponini Konkrétni zastupci G+ G-
Progenin I, diosgenin, spirosta-
5,25(27)-dien-1p,3p-diol-1-O-a-I-
rhamnopyranosyl-(1—2)-p-d-
fukopyranosid (frutikosid H)"'
Oleanolova kyselina, betulinova kyselina
Triterpenoidni saponiny  acid, moronova kyselina, ursolova 1,52-64 1-100

kyselina, friedelan-3,11-dion"""V

MIK: minimalni inhibi¢ni koncentrace; G+: grampozitivni bakterie; G-: gramnegativni bakterie.
'(Giannenas a kol., 2013); "(Seow a kol., 2014); "(Hyldgaard a kol., 2012); V(Cox a kol., 2000); ¥Y(Denyer
a Hugo, 1991).

Steroidni saponiny 7,8->256  128- >256

Mechanismus antibakteridlniho plisobeni saponini nebyl doposud pln& objasnén (Saboora a
kol., 2019). Obecné byva antimikrobialni u¢inek téchto latek slaby (Korchowiec a kol., 2015).
Saponiny mohou interagovat s vné&j§i membranou bakterii a zvySovat tak jeji propustnost.
Existuji nejednotné zpravy o aktivité glykosidickych a aglykonovych forem saponini. Bylo
prokazéano, Ze bakteridlni enzymy mohou snizit antibakteridlni u€inek saponini hydrolyzou
cukernych fetézct (Saboora a kol., 2019). Avato a kol. (2006) uvedl, Ze aglykonova slozka
saponinli vykazuje antibakteridlni aktivitu, oproti tomu sacharidova slozka je bez
antimikrobialniho G¢inku. Nicméné Khan a kol. (2012) prokazal, Ze pro biologické ucinky
saponinil je sacharidova ¢ast téchto latek nezbytna. Triterpenoidni saponiny, konkrétné
oleanolova kyselina, ma prokazany antibakterialni ¢inek vici E. coli. Tato latka mize mirné
ovlivitovat efluxni pumpy, coz muze piimo interferovat s zivotaschopnosti tohoto bakterialniho
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druhu (Martins a kol., 2011). Dalsi mechanismy u¢inku triterpenoidnich saponini mohou byt
spojeny s vyvolanim stresové reakce (Grudniak a kol., 2011).

Kromé antimikrobidlniho u¢inku byla u saponinii pozorovana také vyznamnéa antimykoticka
aktivita. Mechanismus G¢inku zahrnuje tvorbu pora a ztratu integrity membrany (Ablat a kol.,
2014). Byl navrzen model ptsobeni triterpenového saponinu z ovsa, avenacinu. Prvni krok
zahrnuje inzerci aglykonovych fragmenti do membrany a jejich vazbu na steroly. Nasledujici
krok zahrnuje interakci cukernych zbytkii a tvorbu sterol-saponinovych komplext. Tyto
komplexy mohou vést k pfeskupeni membranovych lipidd, tvorbé pért a v kone¢ném duasledku
k 1yze bun¢k (Coleman a kol., 2010).

Mnoho studii se zabyvalo také synergickym piisobenim kombinace saponinti a konvencnich
antibiotik (Tamokou a kol., 2017; Tagousop a kol., 2018). Kuptikladu u glykosidu oleanolové
kyseliny v kombinaci s tetracyklinovym antibiotikem byl pozorovan synergicky efekt viéi S.
aureus a E. coli (Tagousop a kol., 2018).

4.1.1.7. Organické slouceniny siry

Cibulova zelenina piedstavuje zasobarnu Siroké Skaly prospéSnych latek, mezi néz patii
slouceniny obsahujici siru (Poojary a kol., 2017). Organické slouceniny siry jsou definovany
jako organické molekuly obsahujici jednu nebo vice vazeb mezi uhlikem a sirou. Tyto
slouceniny jsou zvlasté vyznamné u rostlin z ¢eledi Alliaceae a Brassiacaceae, kde se vyskytuji
v podobé¢ thiosulfinatl a glukosinolati (Sagdick a Tornuk, 2012).

Cesnek obsahuje nepieberné mnozstvi latek s Sirokym spektrem biologickych uéinka,
vyznamné jsou predev§im thiosulfinaty. Hlavni u¢innou latkou ¢esneku (Allium sativum L.,
Amaryllidaceae) je allicin, znamy také jako diallylthiosulfinat, charakterizovany Sirokou
antibakteridlni aktivitou vi¢i grampozitivnim a gramnegativnim bakteriim, vcetné
bakteridlnich kment a plisni odolnych viici antibiotikiim (Leontiev a kol., 2018).

Oproti tomu kost'alova zelenina se vyznacuje bohatym obsahem glukosinolati (Song a kol.,
2005). Glukosinolaty jsou pfitomny v rostlinach s enzymem myrosinazou, ktery tyto latky po
naruseni tkan€ hydrolyzuje na aktivni slouceniny, jako jsou isothiokyanaty (Brabban a
Edwards, 1995), které se vyznacuji silnymi antibakterialnimi u¢inky viéi grampozitivnim i
gramnegativnim patogentim (Song a kol., 2005).

Organické slouceniny siry, jako je allicin, benzylisothiokyanat, propyl-propanthiosulfinat a
ajoen, byly doposud testovany in vitro (Shaikh a kol., 2020). Allicin je jedinou slou¢eninou
z této skupiny, ktery byla zkoumana i na zvifecich modelech a klinickych studiich pro 1é¢bu
bakterialnich infekci (Marchese a kol., 2016; Salehi a kol., 2019). Tabulka ¢. 9 uvadi vybrané
organické slouceniny siry a jejich MIK vi¢i grampozitivnim a gramnegativnim bakteriim.
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Tabulka ¢. 9. Minimalni inhibi¢ni koncentrace vybranych organickych sloucenin siry vici
grampozitivnim a gramnegativnim bakteriim.

Organické slouceniny siry MIK (ng/ml)

Trida organickych

. e . Konkrétni zastupci G+ G-
sloucenin siry

Ajoen, Z-ajoen, allicin, propyl-propan
thiosulfinat"""

!Benzyl-lsothli(\)/kyanat, allyl- 4-40 10-40
isothiokyanat

MIK: minimélni inhibi¢ni koncentrace; G+: grampozitivni bakterie; G-: gramnegativni bakterie.
'(Lanzotti, 2012); "(Nabinejad, 2013); "(Guil-Guerrero a kol., 2016); V(Qin a kol., 2012).

Thiosulfinaty 4-20 0,5- >500

Glukosinolaty

Mechanismus ucinku thiosulfinatl je primarné zaloZzen na jejich chemické struktufe, kdy
thiosulfinatova skupina [-S(O)-S-] obecné reaguje s thiolovou skupinou [-SH] buné¢nych
proteinti za vzniku smiSenych disulfidi. Sulthydrylové slouceniny, jako je kupiikladu cystein,
vSak mohou antimikrobialni aktivitu thiosulfonat narusit (Fujisawa a kol., 2009). Slibnym
zastupcem thiosulfinatu je allicin, jehoZz antibakterialni mechanismus spociva v inhibici
sulfhydryl-dependentnich enzymt, véetné alkoholdehydrogenazy, thioredoxinreduktazy a
RNA polymerazy (Lanzotti a kol., 2014). Kromé toho allicin ¢aste¢né inhibuje také syntézu
DNA a proteini. Okamzity ucinek allicinu na RNA je rovnéz znam (Feldberg a kol., 1988).
Oproti tomu mechanismus antibakterialniho G¢inku glukosinolati spociva v inhibici aktivity
thiolovych skupin v bakteridlnich enzymech nebo v inhibici transportu elektroni a syntézy
ATP (Tsao a kol., 2002).

Kombinace organickych sloucenin siry Skonvenénimi antibiotiky mulze vysledny
antimikrobialni ucinek posilit. Kuptikladu kombinace allicinu a oxacillinu vykazuje synergicky
ucinek proti S. aureus a P. aeruginosa (Choo a kol., 2020). Stejné tak isothiokyanaty, konkrétné
2-(4-hydroxyfenyl)ethylisothiokyanat, spolu s aminoglykosidy potvrdily synergicky efekt vici
S. aureus a E. coli (Tajima a kol., 2001). Vysledny kombina¢ni efekt v§ak muze byt vyznamné
ovlivnén pouZitymi koncentracemi u€innych latek (Tajima a kol., 2003).

4.2. Rostliny s antibakterialnim u¢inkem a s hojicimi vlastnostmi pouzivané v chovech
hospodarskych zvirat

Fytochemikalie jsou pouzivany u mnoha druht hospodaiskych zvitat, jako jsou ovce, skot,
prasata, drubez a kralici. Uplatnéni nachazeji v ptipadé dermatologickych komplikaci,
gastrointestinalnich poruch nebo postnatalnich chorob (Hamadani a kol., 2018). Sekundarni
metabolity rostlin, které jsou urcené k pouziti pro komercni ucely, vSak musi projit testovanim
biologické aktivity a bezpecnosti. Experimenty in vivo jsou drahé a eticky slozité, proto se velka
vétSina studii vénuje primarné in vitro testovani vyse zminénych parametrt (McGaw a Ellof,
2008). Tabulka €. 10 obsahuje seznam rostlin pouZivanych k 1é€bé bakterialnich koZnich
onemocnéni hospodaiskych zvirat, véetné hojeni ran.
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Tabulka €. 10. Seznam rostlin pouzivanych k 1é¢b¢ bakteridlnich koznich onemocnéni hospodaiskych zvirat, véetné hojeni ran.

Celed’ Botanicky nazev Lécba Cast rostliny
Altingiaceae Liquidambar orientalis' Bovinni mastitida Listy
Apiaceae Eryngium planum, Conium maculatum, Sanicula europaea’™!" Bovinni mastitida, hojeni ran  Bylina
Arecaceae Areca catechu® Bovinni mastitida Semena
Asphodelaceae Aloe species” Ba.kte,r iélni onemocnéni kiize, Listy

hojeni ran

Bovinni mastitida, ostatni

Asparagaceae Achyranthes aspera, Drimia maritima"' 1 . 1o
parag y P bakterialni onemocnéni kuze

Listy

Achillea millefolium, Arnica montana, Artemisia nilagirica, Calendula
officinalis, Eclipta prostrata, Eupatorium triplinerve, Blumea lacera,

Cyanthillium cinereum, Haplocarpha scaposa, Helianthus annuus, Kofteny, kvéty,

Aster L . S . Bovinni itida, hojeni .
steraceae Matricaria recutita, Mikania scandens, Saussurea costus, Solidago ovinni mastitida, hojeni ran listy
virgaurea, Stevia rebaudiana, Tagetes erecta, T. patula, Tridax
procumbens, Vernonia species, Wedelia chinensis' V! Vi!.xx
Boraginaceae Bourreria orbicularis, Heliotropium indicum, Symphitum officinale" Hojeni ran Iis(;;eny, v,
Bignoniaceae Spathodea campanulate* Bovinni mastitida Listy
Capparaceae Capparis zeylanica™ Hojeni ran Listy
Clusiaceae Garcinia mangostana' Bovinni mastitida Perikarp
Cucurbitaceae Coccinia grandis"i Bakte,riélni onemocnéni kiize, Koteny, listy,
hojeni ran plody
- g Bakterialni éni kiZ
Dilleniaceae Dillenia indica”"" a4 te,r 1aint ONEMOCNENT kuze, Plody
__ hojeni ran
Ebenaceae Diospyros malabarica”" Hojeni ran Listy
: Acalipha indica, Euphorbia hirta, Croton bonplandianum, C. ., y :
Euphorbiaceae P P P Hojeni ran Kofteny, listy

macrostachyus, Jatropha zeyheri, Ricinus communig'V Vit viil, ixx

Bovinni mastitida, ostatni
bakterialni onemocnéni kiize, Kvéty, listy
hojeni ran

Acacia nilotica, Aeschynomene indica, Butanea monosperma, Calpurnia

Fabaceae Lo ) .
aurea, Cullen corylifolium, Crocosmia aurea, Glycyrrhiza glabra,
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Pterocarpus marsupium, Rhynchosia capitate, Saraca indica, Senna alata,

S. sophera, S. alexandria, Schotia latifolia, Vigna unguiculata”

Hypericaceae

Hypericum perforatum, H. revolutum*

Hojeni ran

Kvéty, koteny

Chenopodiaceae

Chenopodium bonus-henricus*"

Hojeni ran

Listy

Anisomeles indica, Leucas aspera, Lavandula angustifolia, Mentha,
arvensis, Minthostachys verticillata, Ocimum sanctum, Ocimum

Bovinni mastitida, ostatni

Lamiaceae tenuiflorum, Origanum vulgare, Plectranthus amboinicus, P. ambiguous, Eal.{ter,lalm onemocnéni kitze, - Kvety, listy
Tectona grandis, Thymus vulgaris, Vitex negundo" ojent ran
Lauraceae Litsea glutinosa""* Hojeni ran Kiira, listy
Malvaceae Gossypium herbaceum, Malva neglecta, M. sylvestris, Sida cordifolia"" E;'l;trel:irzl;n onemocnéni kitZe, Byliny, listy
Menispermaceae Tinospora sinensis"" Hojeni ran Stonek
Molluginaceae Glinus lotoides'ViVix Hojeni ran Latex, listy
Moraceae Ficus benghalensis, F. caria, F. racemosa, F.thonningi, Morus nigrai' Ba.kte,r idIni onemocnéni kiiZe, Koreny’ latex,
hojeni ran listy
Myrtaceae Eucalyptus globulus, Syzygium cumini* Bakterialni onemocnéni kiize Listy
Papaveraceae Fumaria indica, Papaver somniferum, Chelidonium majus"" Bovinni mastitida, hojeni ran  Listy
Pandaceae Pandanus foetidus'” Hojeni ran Listy
Pinaceae Cedrus deodora, Picea abies"™ Bovinni mastitida, ostatni o
bakterialni onemocnéni kiize
Poaceae Bambusa bambos, Cynodon dactylon"!! Bovinni mastitida, hojeni ran _ Listy, pryt
Polygonaceae Rumex obtusifolius*" Bakteridlni onemocnéni kiize Kofeny, listy
Rhamnaceae Ziziphus mucronata, Z. spina-christi'viViiviilix Bovinni mastitida Kofeny, listy
Rubiaceae Morinda citrifolia" Bovinni mastitida Listy
Atropa belladonna, Datura metel, Nicotiana tabacum, Solanum Bovinni mastitida, ostatni
Solanaceae hastifolium, S. americanum, S. sodomeum, S. virginianum, Withania bakterialni onemocnéni ktize, Kofeny, listy

somnifera"’

hojeni ran

Symplocaceae

Symplocos racemosa'’

Bakterialni onemocnéni kuze

Kira

Vitaceae

Cissus quandrangularis*™

Bakterialni onemocnéni ktze

Nadzemni ¢ast

'(Okmen a kol., 2017); "(Disler a kol., 2013); "(Bartha a kol., 2015); “(Chusri a kol. 2017); ¥(Bruschi a kol., 2017), ¥(Kalayou a kol., 2012); “(Pattanayak a
kol., 2012); V"(Mishra, 2013); *(Parthiban a kol., 2015); *(Mubarack a kol., 2011); ¥(Tamilselvan a kol., 2011); *(Migliato a kol., 2011).
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5. Zavér

S ohledem na zvysujici se prevalenci antimikrobialni rezistence bakterii zptsobujicich kozni
onemocnéni u hospodaiskych zvifat je zaddouci omezit pouzivani antibakteridlnich latek
Vv chovech hospodaiskych zvifat na nejnizsi pfijatelnou Uroven. Tento literarni piehled
dokazuje, Ze rostliny mohou byt slibnymi zdroji uCinnych a levnych antibakterialnich
sloucenin. Navic kombinovana terapie vybranych fytochemikalii s antibiotiky muze zlepsit
jejich farmakokinetické a farmakodynamické vlastnosti. Fytochemikalie tak mohou najit
uplatnéni v boji s bakterialni rezistenci.

Podékovani

Prace byla financovana Ministerstvem zemé&délstvi Ceské republiky & MZeROO0718.
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Abstract

The skin is the body’s largest organ, acting as a protective barrier between the outer and inner
environments. However, due to its large surface area, the skin is susceptible to various injuries,
possibly accompanied by the entrance of infective agents into the body. Thus, the protective
function of skin plays a crucial role in maintaining animal health. Commensal organisms that
constitute the skin microbiota play important roles in the orchestration of cutaneous
homeostasis and immune competence. The opportunistic pathogen Staphylococcus aureus is
present as part of the normal biota of the skin and mucous membranes in both humans and
animals but can cause disease when it invades the body either due to trauma or because of the
impaired immune response of the host. Colonization of livestock skin by S. aureus is a precursor
for the majority of bacterial skin infections, which range from boils to sepsis, with the best-
characterized being bovine mastitis. In these infections, antibiotic treatment is necessary;
however, this treatment can contribute to the promotion of resistant bacterial strains and even
to multi-resistance. The development of antibiotic resistance to currently available antibiotics
is a worldwide problem. Considering the increasing ability of bacteria to effectively resist
antibacterial agents, it is important to reduce livestock consumption of antibiotic substances to
preserve antibiotic effectiveness in the future. Plants are recognized as sources of substances
with high therapeutic potential, including antimicrobial activity against clinically important
microorganisms. Furthermore, potentially effective plant substances can be used in
combination with antibiotics to decrease the required dose of antibiotics and increase their
effectiveness. This review provides an overview of current knowledge on the main classes of
phytochemicals with antibacterial properties and their modes of action. It also provides a list of
currently known and used plant species aimed at treating or preventing bacterial skin infections
in livestock.
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