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Ziskané B-laktaméazy AmpC predstavuji vazny klinicky a epidemiologicky problém. V Ceské republice (CR)
byly dosud popséiny pouze u druhli Klebsiella pneumoniae a Serratia marcescens (DHA-1). Clanek popisuje
zachyt dvou kment druhu Proteus mirabilis produkujicich B-laktamazy CMY-2. Jedna se o prvni doloZeny
piipad produkce ziskané AmpC odlisné skupiny neZ je DHA-1 v CR u huménnich vzorka.

Acquired AmpC B-lactamases are an important clinical and epidemiological problem. In the Czech Republic,
they have only been detected in Klebsiella pneumoniae and Serratia marcescens (DHA-1). This article reports
the detection of two CMY-2-producing strains of Proteus mirabilis. It is the first report of acquired AmpCb-
lactamase other than DHA-1 in human isolates from the Czech Republic.
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Cefalosporinazy AmpC jsou enzymy inherentni v ge-
nomu nékterych gramnegativnich bakterii. Jsou schopné
hydrolyzovat peniciliny a cefalosporiny. Stabilni vici
ucinku téchto B-laktamaz zlstavaji pouze karbapenemy
a vétSinou i cefalosporiny ¢tvrté generace [7, 13, 16].
Mobilizaci gent bla, ., obvykle pomoci inser¢nich sek-
venci 1S26, ISEcpl, resp. ISCRI [5, 9, 13], dochazi
k jejich difazi v bakteridlnich populacich, pfedevsim
u enterobakterii [7, 13, 16]. Geny kédujici AmpC mohou
byt soucasti komplexnich integroni tfidy 1, spolu s ge-
novymi kazetami zodpovédnymi za rezistenci k ostatnim
skupindm antibiotik [9, 13]. U producentd AmpC byla
rovnéZ popsdna selekce mutant rezistentnich ke karba-
penemim na zakladé sniZené permeability vnéjsi bunéc-
né stény [11, 14]. Kritéria pro interpretaci vysledki vy-
Setfeni citlivosti u producenti ziskané AmpC nejsou
dosud ustalena [13, 17]. Z téchto divodi je nutné tako-
vym kmendm vénovat zvySenou pozornost z klinického
i epidemiologického hlediska.

V Ceské republice byly u huménnich izolatd dosud
ziskané AmpC popsany pouze u druhl Klebsiella pneu-
moniae a Serratia marcescens. V obou pfipadech se jed-
nalo o enzym DHA-1, jehoZ gen byl lokalizovany na
komplexnim integronu tf¥idy 1 [8, 9]. VSechny dosud po-
psané kmeny Klebsiella pneumoniae nalezely k celosvé-
tové rozSitenému klonu ST11 (klondlni komplex CC11)
[9], ktery ma pravdépodobné vyssi epidemiologicky po-
tencidl, v€etné schopnosti akvizice riznych plazmida
s riznymi determinantami rezistence [2, 10].

V breznu 2009 byly v Nemocnici Na Homolce zachy-
ceny dva izolaty Proteus mirabilis s atypickymi antibio-

gramy (viz Tabulka 1). Jednalo se o zachyt z tracheal-
niho aspiratu 76letého muZe (V82) a arteridlniho katetru
80leté Zeny (V89). Standardni metodikou [12] byla vy-
loucena produkce ESBL a prokazana konstitutivni pro-
dukce AmpC (viz obrazek 1). Kmeny byly srovniny
pulsni gelovou elektroforézou (PFGE) po $tépeni endo-
nukleazou Xbal. Bylo zjiSténo, Ze se jedna o geneticky
shodné kmeny. Naslednad molekularni typizace sestavaji-
ci se zisoelektrické fokusace bakteridlniho extraktu
s prukazem enzymatické aktivity nitrocefinem [1], multi-
plex PCR [15], amplifikace a sekvenace celého genu bla
[5], potvrdila pfitomnost AmpC typu CMY-2. Tento en-
zym je puvodni u druhu Citrobacter freundii [7, 16].
Jeho gen byva nejcastéji mobilizovan inser¢ni sekvenci
ISEcpl1 [5, 13]. U zminénych kment vSak tento mobilni

Tabulka 1: MINIMALNI INHIBICNI KONCENTRACE
U DVOU IZOLATU P. MIRABILIS (KMENY V82 A V89)
PRODUKUJICICH CMY-2.

Antibiotikum MIC [pg/ml] | Antibiotikum MIC [pg/mi]

V82 V89 V82 V89
Ampicilin >64 >64 | Meropenem <0,125 <0,125
Amoxicilin/sulbaktam 8 16 | Gentamicin 05 0,25
Piperacilin 4 32 | Amikacin 1 1
Piperacilin/tazobaktam 0,5 8 | Chloramfenikol 4 4
Cefazolin >64 >64 | Tetracyklin 64 32
Cefuroxim 4 64 | Tigecyklin 8 32
Cefotaxim 2 16 | Ko-trimoxazol 1 1
Cefoperazon 8 >32 | Trimethoprim 2 0,5
Ceftazidim 1 16 | Kyselina oxolinovd 0,25 0,25
Cefepim 0,5 4 | Ciprofloxacin <0,125 <0,125
Aztreonam 8§ 32
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Obréazek 1: PRUKAZ PRODUKCE ESBL a AmpC (kmen V82)
podle standardni metodiky [12]

A — Mueller-Hinton agar, B — Mueller-Hinton agar + 128 mg/ml oxacilin,
1 — amoxicilin/kyselina klavulanova, 2 — cefoxitin, 3 — cefotaxim,
4 — ceftazidim, 5 — cefepim, 6 — aztreonam.

element detekovan nebyl. Na zdkladé téchto udajt Ize
predpokladat jejich unikatni geograficky ptivod, odliSny
od pouhého klondlniho §ifeni z okolnich statd, kde byl
uvedeny zpiisob mobilizace bez vyjimky popsan [5, 13].
V soucasnosti jsou provadény dal$i analyzy, které by
mély objasnit mechanizmy mobilizace bla,,, , u obou
izolata.

V mésicich lednu aZ ¢ervnu 2009 bylo v Nemocnici
Na Homolce zaznamenano 88 pacientll s pozitivnim na-
lezem P. mirabilis. V rdmci enterobakterii se tedy v tom-
to nemocni¢nim zafizeni jedna o méné Casto izolovany
druh. Zpé€tnym epidemiologickym Setfenim se nepodafi-
lo zjistit piivod kmend.

Kmeny enterobakterii produkujici ziskanou AmpC
predstavuji stejné vyznamny problém jako producenti §i-
rokospektrych B-laktamaz (ESBL), nejen kvili vyfazeni
vétsiny B-laktami, ale i z ddvodu Casté sdruzené rezis-
tence k ostatnim skupinam antibiotik. B-laktamazy sku-
piny CMY jsou nejcastéji popisovanymi ziskanymi
AmpC. Enzym CMY-2 je béZné nalézan u raznych séro-
vart druhu Salmonella enterica, nejen v huménni, ale
také ve veterinarni mediciné [3, 5, 6]. Izolatim se ziska-
nou AmpC je proto nezbytné nutné vénovat pozornost.
V provozu rutinni klinické laboratofe je potifeba mit
k dispozici osvédcené metodiky (na bazi inhibice AmpC
kloxacilinem/oxacilinem) [4, 12], které spolehlivé umoz-
ni tento typ rezistence detekovat.

Vyzkum B-laktamdz na pracovistich spoluautorii byl pod-
poren grantem Ministerstva Skolstvi, mlddeZe a télovy-
chovy, &. MSMT 2E08003.
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