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Latvija cirkulejoSo Mycobacterium tuberculosis celmu
fenotipiska rezistence pret pirazinamidu un tas
saistiba ar mutacijam pncA gena
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Ievads. Pirazinamids (PZA) ir efektivs pirmas rindas medikaments tuberkulozes arsteSana.
Pec Pasaules Veselibas organizacijas vadlinijam multirezistentas tuberkulozes arstéSana pirazinamidu
vienmer izvelas intensivas arsteéSanas fazes laika neatkarigi no fenotipiski noteiktiem zalu jutibas
testu rezultatiem. Nosakot fenotipiski PZA rezistenci ar BACTEC MGIT sistemu, ir augsts viltus rezis-
tento rezultatu procents, kas var bit saistits ar metodes trikumiem.

Darba merkis, materials un metodes. Pétljjuma merkis ir pirazinamida rezistences fenoti-
piskas metodes kvalitates uzlaboSana. Nosakot PZA fenotipiskas un genetiskas rezistences atskiribas,
iegutos datus varétu izmantot zalu jutibas testa noteikSanas algoritma pilnveidoSana.

Petijjuma tika izmantoti fenotipiski jutigie un PZA rezistentie M. tuberculosis izolati, kas
tika ieguti no pozitivam M. tuberculosis BACTEC MGIT barotnu kulturam laikposma no 2012. lidz
2014. gadam. Pec DNS izdaliSanas un pncA gena amplificeSanas ar PCR metodi sekvenésSanas reak-
cijas produkti tika automatiski analizeti ar ABI Prism 3100 Genetic Analyzer. SekvenCu iegutie dati
tika analizeti ar ContigExpress datorprogrammu un salidzinati ar pncA genu, kas ieguts no H R,
TuberculList datu bazes.

Rezultati. Saja pétijuma tika ieklauti 70 M. tuberculosis izolati. Mutacijas pncA gena tika
konstatetas 59% (41/70) izolatu. 41% (29/70) izolatu bija savvalas tipa pncA (fenotipiski jutigie). Kopa
tika atrasti 32 dazadi mutaciju veidi. 95% (39/41) gadijumu konstatéta mutacija izradijas isteni rezis-
tenta, kas tika apstiprinats gan fenotipiski, gan molekulari. 5% (2/41) gadijumu fenotipiska rezistence
molekulari netika apstiprinata. 8% (5/41) mutaciju ieprieks nav aprakstitas starptautiskajas datu bazes
(S65 > F, F186 > S, D56 > E, D166 > Y, E173 > D).

Secinajumi.

1. pncA geéna sekvenéSana ir atra un ticama molekularas testéSanas metode, kas lauj izslegt
fenotipiskas rezistences viltus pozitivus rezultatus.

2. Molekulari neapstiprinata fenotipiska rezistence varetu but saistita ar citiem rezistences
veidoSanas mehanismiem, kurus nosaka mutacijas rpsA un panD genos.

Petijums veikts valsts pétijumu programmas “BIOMEDICINE” darbibas gaita.
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