na plazmidech, coz je duleZité z praktického
hlediska — geny se mohou sifit mezi bakteriemi
horizontéalné (v ramci toho samého druhu, ale
i mezi rGznymi druhy).

AmpC (Ampicillin C betalactamase) jsou
obvykle chromozomalné (ale i plazmidoveé)
kédované beta-laktamdzy tfidy C. Na rozdil
od ESBL kromé karbapenem vétsinou ne-
stépi ani cefalosporin ¢tvrté generace cefe-
pim (jenz Ize tedy také pouzit terapeuticky).
Rada enterobakterii je pfirozenymi produ-
centy AmpC (Enterobacter spp., Citrobacter
freundii, Morganella morgannii, Providencia
stuartii). Ziskané AmpC jsou typické pro dru-
hy Escherichia coli, Klebsiella pneumoniae,
Proteus mirabilis. Bakterialni kmen s genem
pro AmpC mze byt pfi mikrobiologickém
vysetieni citlivy na cefalosporiny treti gene-
race (napt. cefotaxim ¢i ceftriaxon), protoze
AmpC je produkovéna ve stopovém mnozstvi
nebo neni zatim produkovana vibec. Béhem
lé¢by cefalosporinem treti generace (ktery
funguje jako tzv. induktor, ktery ,nastartuje”
produkci AmpC) ale hrozi tzv. dereprese ne-
bo hyperprodukce AmpC a rozvoj rezistence
béhem terapie. K tomuto mechanismu je re-
lativné odolny cefepim, ktery se pfi infekci
Jrizikovym” bakteridIni druhem (o kterém je
znadmo, ze miva geny pro AmpC - v praxi nej-
Castéji Enterobacter cloacae) z vyse uvedenych
dlvodU uptednostnuje pred cefotaximem ¢i
ceftriaxonem, a to i v pfipadech, kdy se dany
bakteridlni kmen ,tvari”
antibiotika.

jako citlivy na tato

Terapeuticky obtizné
ovlivnitelné beta-laktamazy
(karbapenemazy)

Karbapenemazy jsou beta-laktamdzy
degradujici vSechna beta-laktamova anti-
biotika (kromé nékterych novych molekul,
viz ddle) vcetné karbapenem. Vyskytujici
se ve tfidéch A, B a D dle Amblera. Karba-
penemdazy ve tiidé A nemaji souhrnné
oznaceni (jednotlivé nazvy viz nize), pro
karbapenemazy tfidy B se pouziv4 oznaceni
metalo-beta-laktamazy (MBL), pro tfidu D
oxacilindzy (OXA). Jsou kédovény jak chro-
mozomalné, tak plazmidové. Vyskyt bakte-
ridlnich kmenu s produkci karbapenemaz
stoupa celosvétové, veetné Ceské republiky,
coz pro budoucnost bude pfedstavovat vel-
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mi zdvazny problém (5, 6, 7). Pro klinickou
praxi je dllezité, ze karbapenemdazy tfidy B
jsou obtiznéji terapeuticky ovlivnitelné, nez
karbapenemdzy tfid A ¢i D.

KPC (Klebsiella Pneumoniae Carbapene-
mase) - jde o nejcastéjsi karbapenemazu
tridy A. Pozor, ndzev mize byt zavadéjici, en-
zym se totiz nevyskytuje pouze u Klebsiella
pneumoniae. KPC enzymy byly totiz kromé
Klebsiella pneumoniae popséany i u daldich
enterobakterii, napt. Citrobacter freundii Ci
Klebsiella oxytoca.

MBL (Metallobetalactamase) — metalo-
-beta-laktamazy tfidy B inaktivuji viechna
betalaktamova antibiotika v¢etné karbape-
nem, s vyjimkou aztreonamu. Ke klinicky
nejvyznamnéjsim MBL patfi IMP (Imipe-
nemase) a VIM (Verona Integron-encoded
Metallobetalactamase) u Pseudomonas ae-
ruginosa a zejména NDM (New-Delhi Meta-
llobetalactamase) u enterobakterii (hlavné
Klebsiella pneumoniae a Escherichia coli).

OXA (Oxacillinase) patfi do tfidy D. Starsi
zastupci inhibuji napf. peniciliny (oxacilin, od-
tud ndzev) a cefalosporiny. Problematictéjsi
jsou OXA karbapenemazy, typicky u entero-
bakterii (OXA-48-like) a Acinetobacter bauma-
nnii D (OXA-23, OXA-58).

Multirezistentni
gramnegativni bakterie

U komunitnich izolatl Escherichia coli
(nej¢astajsi uropatogen) v Ceské republice
je rezistence k antibiotik(im zatim na relativ-
né nizké drovni, coz umoznuje lé¢bu komu-
nitnich IMC ,béznymi” antibiotiky (8). Totéz

ziejmé plati i pro daldi komunitni kmeny
enterobakterii, ackoliv data pro CR nejsou
k dispozici.

Problémem jsou multirezistentni kmeny
gramnegativnich bakterii, které zpasobuji
IMC ve zdravotnickych zafizenich u hospitali-
zovanych pacient(, pfipadné u ambulantnich
pacientd v ¢astém kontaktu se zdravotni péci
(v¢etné dlouhodobé zavedenych mocovych
katétr(), pfipadné opakované [é¢enych anti-
biotiky. Riziko infekce MDR kmeny bakterii je
také vyssi u komplikovanych IMC. Nej¢astéji
se jednd o enterobakterie produkujici
ESBL, AmpC nebo karbapenemazy (CPE,
Carbapenemase Producing Enterobacterales).
Kromé rezistence na beta-laktamova anti-
biotika mohou mit vSechny vyse uvedené
bakterie rezistenci i na dalsi (nepfibuzna)
antibiotika, napf. aminoglykosidy, fluorochi-
nolony, kotrimoxazol a dalsi. Neni to viak
pravidlem, takze dany kmen maze mit sv(j
Loriginalni” antibiogram a je nutné se pfi
|é¢bé orientovat podle aktualniho vysledku
vysetieni rezistence.

Dale se pouziva termin CRE (Carbapenem
Resistant Enterobacterales), ktery zahrnuje
i kmeny s non-enzymatickymi mecha-
nismy rezistence ke karbapenemdm (jde
tedy o termin se Sir§im vyznamem nez
CPE). Podobné se oznacuji multirezistent-
ni kmeny Pseudomonas aeruginosa (CRPA,
Carbapenem Resistant Pseudomonas aeru-
ginosa) a Acinetobacter baumannii (CRAB,
Carbapenem Resistant Acinetobacter bauma-
nii). DTR-PA (Difficult To Treat Resistance —
Pseudomonas aeruginosa) je pseudomona-

Tab. 1. Aktivita vybranych antibiotik u nejcastéjsich mechanismd rezistence, upraveno dle (9)

Antibiotikum ESBL | AmpC | CRE® | KPC | NDM | OXA | CRPA | CRAB | STEMA*
Ceftolozan/tazobaktam +/- +/- - - = - + - _
Ceftazidim/avibaktam + + +/- + - + 4+ - _
Cefiderokol + + + + + + + + +
Imipenem/relebaktam + + +/- + - - + - -
Meropenem/vaborbaktam + + +/- 4+ = - - _
Sulbaktam - - - - = - - + -
Aztreonam/avibaktam + + ? + 3 4 +/- - +
Tigecyklin** 4 A 4 + + + - + i
Kotrimoxazol +/- +/- +/- +/- = +/- = = +
Aminoglykosidy 3= +/- +/- +/- +/- +/- v 4/- -
Fosfomycin i.v. *** 4 4 +/- +/- +/- v /- -

Kolistin + + + + + + + + +

‘Enterobacterales rezistentni ke karbapenemum, ale neprodukujici karbapenemdzu (CRE, non-CPE), *Stenotro-
phomonas maltophilia, **tigecyklin by nemél byt pouzivdn u infekci krevniho recisté, nozokomidlni pneumonie
(HAP/VAP) a infekce mocovych cest; u zdvaznejsich infekci vZdy volit maximdlni ddvku (2 x 100 mg), ***fosfomycin

se pouZivd nitrozilné a vétsinou v kombinaci
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