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MLSg resistance — various mechanisms

- Macrolides, lincosamides (clindamycin) and streptogramins
(B) > MLSg

« Erythromycin group representative for macrolides (not telitromycin)

- Mechanisms:

1. Change in ribosomal binding site — (erm A-C)
 Constitutive - R all MLSg
* Inducible - D-fenomena clindamycin

2. Active efflux (mef/msr) — macrolides, streptogramins R

3. Mutation in 23S rRNA and ribosomal proteins (L4, L22) —
clindamycin R

4. Lnu (Lin) mediated enzymes — clindamycin R, staph. in
animals

There can be a clindamycin (R) - despite no inducible resistance!
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Bakgrund

Makrolider, linkosamid (klindamycin) og streptogramin B tillh6r gruppen MLSg-antibiotika. De ar bakteriostatiska och verkar
genom att binda sig till 23S rRNA och darmed hindra proteinsyntesen. MLSs antibiotika har éverlappande bindningsstallen pa
ribosomen vilket forklarar att det, trots deras olika strukturer, férekommer korsresistens dem sinsemellan. Isolerad resistens
forekommer dessutom t ex mot enbart makrolider eller klindamycin. Erytromycin utgér representant for 14-ring (erytromycin,
claritromycin, roxitromycin) samt 15-ring (azitromycin) makrolider undantaget telitromycin som maste resistensbestammas
separat.

Rer:‘.istens knuten till erm-genen ar den mest spridda MLSg -resistensen dven om lokala variationer forekommer.

Mekanismer
Foljande resistensmekanismer utgor huvudsakliga makrolid- och MLSg-resistens:

A. Fdrandrat bindningsstalle pd ribosomnivd pga metylering av adenin i position 2058 i 23S rRNA kodat av erm
(erytromycin ribosomal methylase)-gener. Det finns ett stort antal erm-gener dar ermA och ermC oftast forknippas
med stafylokocker och ermB med streptokocker. erm gener utrycks antingen konstitutivt (cMLSg) eller inducerbart
(iMLSs) i narvaro av en induktor (dvs makrolid). Den sistnamnda upptacks genom att s3 kallat D-fenomen pavisas
enligt nedan

B. Aktiv efflux kodat av mef (macrolide efflux) gener hos streptokocker respektive msr (macrolide- and streptogramine
efflux) genen hos stafylokocker ger enbart upphov till makrolidresistens (s3 kallad M-type respektive MSg-type
resistens) mot 14- och 15-ring makrolider och drabbar telitromycin bara i begransad omfattning. Klindamycin
niverkas inte. MSa-tvne resistens kan arsaka induserhar strentoaramin R resistens.



Inducible clindamycin resistance

Staphyloccoci = Streptococci

D-fenomena

EM: according to zone
Stafylokocker: lappavstand 12-20 mm CM . R W|th nOte

Streptokocker: lappavstand 12-16 mm



Inducible clindamycin resistance -
there are no longer any species-differences!

Add note:

- “Inducerbar klindamycinresistens har pavisats.
Klindamycin kan dock anvéandas for korttidsbehandling av mindre
allvarliga hud- och mjukdelsinfektioner.”

- “can be used for short term treatment for less severe SSI”

Combination therapy with beta-lactams in severe infections
like necrotizing fasciitis

- keep clindamycin despite inducible resistance (anti-toxin effect)

- lack of experience



