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Genus Aerococcus

8 arter
— Aerococcus viridans (1953)
— Aerococcus urinae (1992)
— Aerococcus christensenii (1999)

— Aerococcus urinaehominis (2001)
— Aerococcus sanguinicola  (2001)

— Aerococcus urinaeequi (2005)
— Aerococcus suis (2007)
— Aerococcus vaginalis (2014)

*Gram-positive kokker i hobe
*Non-haemolytiske
-Katalase-negativ
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Sygdomsspektrum

Urinvejsinfektion
— Hyppigst

Bakteraemi/septikaemi

Patogene mikroorganismer i
urinvejene kan give urinvejsinfektion.

Infektigs endokarditis
— Sjeelden

Haalthy heart valve

Turbulent blodgennemstrgmning forarsager
af bakteriel vegetation pa hjerteklapperne.

Damaged valve
with bacterial
Erowths

Vaekst af Aerococcus sp. pa hjerteklapperne
hos patienter diagnosticeret med infektigs

endokarditis.
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Epidemiologi

« /Aldre gruppe af patienter med en medianalder pa 75 ar

* Underliggende arsag som diabetes, cancer eller kateter-relateret
* Findes hyppigsti urin, men kan ogsa forekomme i blod

* Studier viser mellem 0,3-4 % af alle undersggte urinvejsprgver

 Fatale konsekvenser
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Diagnostik i laboratoriet

* 5 9% blodagar-plader (a- og y-hamolytisk) ’

Fig. 3. Aerococcus sanguinicola.
Microscopy and close up after growth in CO; in 48 h

* +CO,
e 24-48 timers inkubation

« Species identifikation
— MALDI-ToF MS

— Faenotypisk identifikation

— 16S rRNA gensekvensanalyse

MALDI-ToF MS
16S rRNA gene sequence

— 16S-23S Intergenic Spacer Region

sekvensanalyse R
—-

165-23S 238-5S
ITS1-region ITS2-region

16S-23S rRNA Intergenic Spacer Region 5
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Praevalens

* Formentlig underestimeret praevalens
« Kan veere vanskelig at dyrke og identificere

» Karakteristika
— Staphylokok-lignende morfologi

— Streptokok-lignende veekst-karakteristika
(a- og y-haemolytisk)
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Den norske Ringtest-undersggelse -

FOLKEHELSA

Btatens institutt for felkehelse

 QC prgver med A. urinae sendt til 24 norske laboratorier

e Udfgrtiar 1999

RESULTATER
*25 9% finder A. urinae

*46 % angiver streptokokker

*Ingen vaeksti 2 ud af 24 - formentlig
grundet insufficient veekst

*Gram negative kokker i et enkelt
laboratorium
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Antal
laboratorier

Gruppering Identifikation

o A. urinae
Gram positive

A.viridans 2
kokker (N=10) .

Gram positive kokker 2

-hamolytisk

Streptokokker (SItrf‘f[Ic])Egk}lcse ; 10
(N=11) E—

S. mitis 1
Gram negative 1
kokker (N=1)
Ingen vaekst (N=2) [E2 2

Resultater fra den norske Ringtest-
undersggelse foretaget i 1999.

Sandven & Lassen, “Ringtest for bakteriologi - 3/99,”
FOLKEHELSA, Statens Institutt for Folkehelsa, National Institute
of Public Health, Afdeling for Bakteriologi, 1999



A. urinae/A. sanguinicola
Klinisk Mikrobiologisk Afdeling (KMA)
Slagelse Sygehus, DK

430.000 analyseri 2014 pa KMA Slagelse
* 109.000 blodanalyser
e 72.400 urinanalyser

< 82110526 - 99

[
g,

424 positive fund i rutinediagnostikken
* 403 urinprgver (95 %)
» 8 blodprgver (2 %)
* 13 prgver (podning, pus og veev ) (3 %)

MALDI-ToF MS identifikation

~—Flenabing Makshoy

.... - ..Slagelse.

Rendsiung Kiel

rrrrr

am Ritest: Damgiitet Kotobe
*
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Incidens
KMA Slagelse

Speciesfordeling
*A. urinae i 303 af prgverne (71 %)
*A. sanguinicola i 33 af prgverne (8 %)

*A. urinae/A. sanguinicola i 88 af prgverne
(21 %)

*Lidt flere kvinder (55 %) end maend (45
%)

50+ patienter
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KMA Slagelse — species og kgn
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Opggrelse over patientalder ved fund af A. urinae og A.
sanguinicola pa KMA Slagelse baseret pa 2014
opggrelse.




Resistensbestemmelse af kraesne
mikroorganismer

* Resistensbestemmelse af kraesne mikroorganismer kan vare
udfordrende

* Detsamme kan veere geeldende for A. urinae/A. sanguinicola

* Idagfindes ingen EUCAST breakpoints for A. urinae/A.
sanguinicola
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Projektsamarbejde

Slagelse Sygehus (Klinisk Mikrobiologisk Afdeling), DK
Statens Serum Institut (Afdeling for Mikrobiologi og Infektionskontrol), DK
EUCAST Development Laboratory, Vixjo, SE

RcecGION :

S)/ZLLAND -, g

EUROPEAN COMMITTEE
E U CA S T ON ANTIMICROBIAL
SUSCEPTIBILITY TESTING

European Society of Clinical Microbiology and Infectious Diseases

FORMAL

Definere breakpoints for A. urinae og A. sanguinicola stammer

baseret pa EUCAST metodologi og sammenligne med et
kommercielt system
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Metode

Antibiotika resistensmetoder:
— Diskdiffusion (EUCAST metodologi) 28 EUCAST aimsan™
. Etest (EUCAST metodo]ogl) European Society of Clinical Microblology and Infectious Diseases
— Kommercielt bouillionfortynding (Sensititre)

- ) = Thermo fagnosiic Systems
8 forskellige antibiotika SCIENTIFIe | kDo

— Penicillin

— Cefotaxime
— Meropenem
— Erythromycin
— Clindamycin
— Vancomycin
— Linezolid

— Rifampicin
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Studiedesign

Stammesamling

— Kliniske A. urinae (N=81) og A. sanguinicola (N=39) isolater fra
Danmark, Schweiz og Spanien

— A. urinae og A. sanguinicola typestammer

— Stammer isoleret fra
» Urin = Urinvejsinfektion
» Blod - Infektigs endokarditis eller septikaemi
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Metodegennemgang

Diskdiffusion og Etest

— Mueller-Hinton Fastidious (MH-F) plader med 5% hesteblod
og 3-NAD

— Inkubation i 16-20 timer ved 35 °C med 5 % CO,

Sensititre
— Kommerciel MH-F bouillion med 5 % hesteblod og 3-NAD N
il Y.

— Sensititre STP6F plader Afleesning fbakteriel vaekst
3 Sensititre STP6F plader.
— Inkubation i 16-20 timer ved 35 °C med atmosfzerisk luft pasensititre STROY plader

Inokulum: McFarland 1

Sensititre STP6F plader
efter 1 dggns inkubation.
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Resultater

 Zonediameter og MIC-verdierne afleest efter 16-20 timers inkubation
* Forleenget inkubationstid til 40-44 timer for N=15 A. urinae stammer

* A. sanguinicola vokser generelt bedre end A. urinae, bade pa MH-F plader
og MH-F bouillion

14 Benzylpenicillin - Diskdiffusion 35 Pe111c1'!:lcl()1;F- Etest 70 Benzylpenicillin - Sensititre
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Diskdiffusion inhibition zone (mm) Concentration (mg/L) Concentration (mg,L)

m— A. urinae
A. sanguinicola
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Resultater

* A.urinae og A. sanguinicola er alle fglsomme overfor penicillin,
cefotaxime, meropenem, erythromycin, clindamycin, vancomycin,
linezolid og rifampicin

Antimicrobial agent A. urinae A. sanguinicola

Penicillin' 1 unit 0.002-32 21-42 0.008-0.125 =0.03-0.06 22-34 0.016-0.125 <0.03-0.06
Cefotaxime Sug 0.016-256 20-49 0.016-2 =0.12-2 20-36 0.064-1 =0.12-1
Meropenem 10 ug 0.002-32 26-56 0.004-0.25 <0.25 29-47 0.032-0.125 £0.25
Erythromycin 15 pg 0.016-256 25-41 0.032-1 <0.25-1 24-38 0.064-0.5 <0.25
Clindamycin 2ug 0.016-256 12-39 0.032-1 <0.12-1 12-32 0.032-1 <0.12-0.5
Vancomycin Spg 0.016-256 19-29 0.125-1 =0.5 18-24 0.25-1 <0.5-1
Linezolid 10 pg 0.016-256 22-40 0.25-2 =0.25-2 25-34 0.5-2 0.5-1
Rifampicin Spg 0.002-32 28-50 =0.002-0.125 o 23-36 0.008-0.125 =

* Overensstemmelse mellem zonediameter og MIC-veerdierne for
Etest og Sensititre

* Generelt: Jo stgrre zonediameter, jo lavere MIC
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Resultater

* Forslag til ECOFF verdier baseret pa Etest og Sensititre MIC

 ECOFF er ens for A. urinae og A. sanguinicola, undtagen for
penicillin og rifampicin

- ECOFF verdier (mg/L)

A. urinae A. sanguinicola

Pen1c1111n 0,064 0,125
Cefotaxnme 1
0, 125 0,125
Erythromycin 0 5 0,5
_ , o Clindamycin 1
ECOFF veardier for A. urinae og A. sanguinicola .
stammer for de 8 testede antibiotika. Rifampicin 1
ECOFF-vaerdierne er kun baseret pa Etest 2 2

0,032 0,125
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Opsummering

\/
0’0

EUCAST metodologi kan
anvendes ved
resistensbestemmelse af A.
urinae og A. sanguinicola
stammer

L)

L)

Alle stammer fundet fglsomme
for de 8 testede antibiotika
(penicillin, cefotaxime,
meropenem, erythromycin,
clindamycin, vancomycin,
linezolid og rifampicin)

L)

Overensstemmelse mellem
zonediametre og MIC-
vaerdier

L 4

Endelig fastsaettelse af

breakpoints foretages i
EUCAST-regi
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Hvordan resistensbestemmes A. urinae/A.
sanguinicola pa KMA Slagelse?

 EUCAST breakpoints som angivet for non-hamolytiske
streptokokker (zonediameter og MIC-bestemmelse)

* Fgrstevalg ved behandling: Penicillin (urinvejsfokus) eller
penicillin+gentamycin (septikaemi, infektigs endokarditis)
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A. urinae/A. sanguinicola:
Hvorfor er de interessante?

* De er formentlig underestimeret

* Kan give anledning til svaere infektioner
(septikaemi, infektigs endokarditis)

« Fakendte virulensmekanismer og -faktorer

* Mit PhD-projekt
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Mit PhD-projekt

Aerococcus Infective Endocarditis: A pathogenicity study based on
comparative genomics and a model of experimental infective

endocarditis

*Helgenom sekventering

*Kortleegning af virulensmekanismer og -faktorer

Miseq whole-genome

*Resistensmekanismer
sequencing machine

*Eksperimentel infektigs endokarditis
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