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aktivní surveillance invazivního meningokokového onemoc-
nění v České republice a za posílání izolátů N. meningitidis 
k ověření a další charakterizaci.
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Enterobacterales produkující karbapenemázu (CPE – Carbapenemase-Producing Enterobacterales) představují 
globální zdravotnický problém. V Evropě dochází zejména v jižních státech ke zvyšování podílu enterobakterií 
rezistentních vůči karbapenemům. Od roku 2016 dochází také v České republice k plošnému nárůstu počtu případů, 
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Úvod

Nárůst výskytu karbapenem rezistentních enterobakterií 
je celosvětovým problémem. Spotřeba karbapenemových 
antibiotik se v posledních 20 letech kontinuálně zvyšuje, 
spolu s narůstající prevalencí enterobakterií, především 
Klebsiella pneumoniae a Escherichia coli produkujících 
širokospektré betalaktamázy (ESBL).

Trendy antibiotické rezistence u izolátů z invazivních 
infekcí jsou sledovány v rámci mezinárodní evropské sur-
veillance antibiotické rezistence European Antimicrobial 
Resistance Surveillance Network (EARS-Net) [1]. Zatímco 
v ČR je u enterobakterií (K. pneumoniae a E. coli) rezistence 
ke karbapenemům pouze ojedinělá (0,3 %; respektive 0,1 % 
v roce 2018), na úrovni Evropy došlo k v řadě zemí k nárůstu 
podílu rezistence ke karbapenemům zejména u K. pneumo-
niae a v sedmi zemích (Portugalsko, Malta, Bulharsko, Kypr, 
Itálie, Rumunsko, Řecko) bylo v roce 2018 rezistentních ke 
karbapenemům více než 10 % kmenů.

Rezistence ke karbapenemům může být způsobena více 
mechanismy, přičemž k těm epidemiologicky nejzávažněj-
ším patří produkce karbapenemáz. K nejvíce zastoupeným 
typům karbapenemáz u enterobakterií patří metalobetalak-
tamázy (především typu NDM nebo VIM), serinové karba-
penemázy (typu KPC) nebo oxacilinázy (typu OXA-48). 
Míra exprese enzymu je různá, navíc zejména u producentů 
oxacilináz může být zachována in vitro citlivost ke karbape-
nemům i cefalosporinům 3. a 4. generace a záchyt izolátů 
s tímto mechanismem rezistence tak může být obtížný. 
U kmenů s produkcí karbapenemázy dochází také často ke 
kombinaci s dalšími mechanismy rezistence vůči betalak-
tamovým antibiotikům (např. produkce betalaktamáz typu 
ESBL a/nebo AmpC, ztráta permeability v důsledku alterace 
porinů a dalších), což vede ke značné rozmanitosti fenotypů 
rezistence. K průkazu produkce karbapenemázy je vyjma 
základního fenotypového screeningu za použití indikátoro-
vých antibiotik třeba potvrdit přítomnost enzymu detekcí 
karbapenemázové aktivity (např. MALDI-TOF MS detekce, 

kolorimetrické testy), případně prokázat přítomnost genu 
rezistence metodou PCR nebo sekvenací celého genomu [2].

Situace v České republice

Výskyt producentů karbapenemáz je v ČR monito-
rován od roku 2012. Mikrobiologické laboratoře zasílají 
izoláty enterobakterií z jakéhokoliv klinického materiálu 
s pravděpodobnou produkcí karbapenemázy ke konfirmaci 
do Národní referenční laboratoře (NRL) pro antibiotika 
Státního zdravotního ústavu (SZÚ) nebo Laboratoře an-
tibiotické rezistence a aplikací hmotnostní spektrometrie 
v mikrobiologii Ústavu mikrobiologie LF UK v Plzni 
v souladu s Metodickým pokynem ke kontrole výskytu 
importovaných případů kolonizace a/nebo infekce ente-
robakteriemi produkujícími karbapenemázu [3]. Od roku 
2016 dochází v České republice k plošnému nárůstu počtu 
případů, Graf 1. Výskyt CPE izolátů byl potvrzen celkem 
v 35 laboratořích (2018), respektive 44 laboratořích (2019). 
Tento trend je zčásti způsoben 3 dokumentovanými epide-
mickými epizodami, odráží ale i zhoršující se endemickou 
situaci v dalších nemocnicích, včetně zdravotnických zaříze-
ních poskytujících následnou péči [4, 5, 6]. Zatímco v roce 
2016 bylo zaznamenáno celkem 30 případů kolonizace nebo 
infekce CPE a v 10 případech se jednalo o importovanou 
nákazu, v roce 2017 byl počet případů 114, v roce 2018 pak 
220 případů a v roce 2019 bylo zaznamenáno 270 případů.

V roce 2018 pocházela polovina izolátů (49,5 %; 
109/220) pouze ze dvou nemocnic. V jedné nemocnici byly 
zjištěny dvě epidemické epizody způsobené v prvním přípa-
dě dominantně izoláty Enterobacter cloaceae produkující 
NDM metalobetalaktamázu (37), ve druhém případě ente-
robakteriemi (zejména druhem K. pneumoniae; 8 izolátů) 
produkujícími enzym OXA-48. Příčinou třetí epidemické 
epizody byly enterobakterie s produkcí KPC [4, 5, 6]. V roce 
2019 se pak jednalo spíše o menší epidemické epizody nebo 
sporadické záchyty omezeného počtu izolátů. V obou letech 
byl zaznamenán kontinuální nárůst výskytu enterobakterií 
s produkcí různých typů karbapenemáz (OXA-48, KPC 
a NDM) v nejméně třech zařízeních následné péče. V obou 
letech byl výskyt karbapenemáz nejčastější u druhu K. 
pneumoniae (rok 2018 – 40,4 %; 89/220; rok 2019 – 37,4 %; 
101/270), následoval druh Enterobacter cloacae (rok 2018 – 
21,4 %; 47/220; rok 2019 – 22,6 %; 61/270). V roce 2018 
byl třetím nejpočetněji zastoupeným druhem Citrobacter 

v roce 2019 bylo zaznamenáno 270 případů kolonizace nebo infekce CPE. Tento trend je zčásti způsoben několika 
epidemickými epizodami, odráží ale i zhoršující se endemickou situaci ve zdravotnických zařízeních. Přesto lze 
Českou republiku stále hodnotit jako stát s nízkým výskytem CPE.

Carbapenemase-producing Enterobacterales (CPE) are a global health problem. In Europe, the proportion of car-
bapenem-resistant enterobacteria is increasing, particularly in the southern states. Since 2016, there has also been 
a widespread increase in the number of cases in the Czech Republic, with 270 cases of colonization or CPE infection 
reported in 2019. This trend is partly due to several outbreaks, but it also reflects the deteriorating endemic situation 
in healthcare facilities. Nevertheless, the Czech Republic still remains a low CPE incidence country.
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freundii (15,9 %; 35/220), v roce 2019 pak E. coli (21,5 %; 
58/270), Graf 2.

Zapojení České republiky do mezinárodních studií

Česká republika je prostřednictvím Ústavu mikrobio-
logie LF UK v Plzni a NRL pro antibiotika SZÚ zapojena 
do několika mezinárodních pracovních skupin zaměřených 
na produkci karbapenemáz u enterobakterií a pseudomo-
nád. Nejvýznamnější aktivitou bylo zapojení do European 
Study on Carbapenemase-Producing Enterobacteriaceae 
(EuSCAPE), která byla organizována Evropským centrem 
pro prevenci a kontrolu nemocí (ECDC). V rámci této studie 
probíhal sběr izolátů se sníženou citlivostí ke karbapenemům 
v deseti českých nemocnicích. Data byla publikována na 
národní [5, 6, 7] i mezinárodní úrovni [8].

V současnosti probíhá další studie organizovaná 
ECDC pod aktivitou EURGen-Net – CCRE (Survey of 
Carbapenem- and/or Colistin-Resistant Enterobacteriaceae). 
Metodika studie byla obdobná. Během sledovaného období 
bylo sbíráno 10 izolátů z řádu Enterobacterales rezistent-
ních ke karbapenemům a 10 izolátů citlivých použitých 
jako komparátory. Rovněž byly sbírány enterobakterie se 
získanou rezistencí ke kolistinu. V současnosti jsou izoláty 
charakterizovány na úrovni celogenomové sekvenace, včetně 
detailního popisu mobilních genetických elementů.

doporučení pro detekci karbapenemáz u Enterobacterales

U enterobakterií produkujících karbapenemázy může 
být hodnota minimální inhibiční koncentrace (MIC) karba-
penemů v oblasti citlivosti. Pro vyhledávání kmenů s pro-
dukcí karbapenemázy proto není rutinní vyšetření citlivosti 
k antibiotikům dostatečné. Pro screening a vyhledávání 
potenciálních producentů karbapenemáz lze využít hodnoty 

Graf 1: přehled zachycených typů karbapenemáz v letech 2014–2019

Graf 2: přehled jednotlivých druhů produkujících karbapenemázy 
v letech 2014–2019

Poznámka: Celkem 5 kmenů produkovalo 2 typy karbapenemáz (NDm + OXA-48 [4], ImP + VIm [1]).
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epidemiologických předělů karbapenemových antibiotik. 
Doporučení EUCAST uvádí screeningové předěly pro mero-
penem a ertapenem [2]. Meropenem má vysokou specificitu 
a poměrně dobrou senzitivitu, ertapenem má vynikající 
citlivost, ale nízkou specificitu. Screeningové hodnoty jsou 
uvedeny v tabulce 1. Ovšem karbapenemázy typu OXA-48 
mohou mít velmi nízké hodnoty MIC / velké průměry inhi-
bičních zón ke karbapenemům. Proto u kmenů s průměrem 
inhibiční zóny meropenemu 25–27 mm a současnou rezis-
tencí k piperacilin/tazobaktamu a/nebo temocilinu je nutno 
produkci enzymu dále ověřit.

Tabulka 1. screeningové hodnoty pro karbapenemáza produkující 
Enterobacterales (dle eucAsT)

Hodnoty screeningových předělů

mIC mg/l inhibiční zóna (disk 10 µ) mm

meropenem >0,125 <28*

Ertapenem >0,125 <25

*Izoláty s průměrem inhibiční zóny meropenemu 25-27 mm, které 
jsou současně rezistentní k piperacilin/tazobaktamu a/nebo temocilinu 
(ten má vyšší specificitu; hraniční hodnoty pro rezistenci - mIC > 128 
mg/l, průměr inhibiční zóny < 11 mm) se dále vyšetřují na produkci 
karbapenemázy. Vyšetření na produkci karbapenemáz se provádí vždy 
u izolátů s průměrem inhibiční zóny < 25 mm.

Další možností je testování kombinací disků obsahujících 
karbapenem a různé inhibitory karbapenemáz. Metoda prin-
cipiálně vychází z testování citlivosti k antibiotikům pomocí 
diskové difúze, její nevýhodou je tedy časová prodleva nutná 
k vyhodnocení testu.

Pro potvrzení karbapenemázové aktivity lze proto spíše 
doporučit některou z přímých metod detekce hydrolýzy 
karbapenemu [2]. Mezi tyto metody patří řada komerčně 
dostupných kolorimetrických testů (např. β Carba test, Carba 
NP test, Blue-Carba test, Rapidec Carba-NP, apod.), případ-
ně MALDI-TOF MS detekce hydrolýzy karbapenemu. Tyto 
rychlé testy mají celkově vysokou senzitivitu i specificitu, 
u CarbaNP a BlueCarba testu byla v několika pracích zjiš-
těna nižší senzitivita detekce producentů OXA-48 [9, 10].

V případě epidemických epizod je možné použít PCR 
pro rychlou detekci producentů karbapenemáz. Tato metoda 
však detekuje pouze známé varianty karbapenemáz a vy-
žaduje velké množství specifických oligonukleotidů pro 
pokrytí alespoň základních skupin karbapenemáz. Negativní 
výsledek tedy nevylučuje možnou produkci karbapenemázy 
jiného typu.

Suspektní izoláty by měly být dále odesílány ke konfir-
maci do NRL pro antibiotika nebo Laboratoře antibiotické 
rezistence a aplikací hmotnostní spektrometrie v mikrobio-
logii Ústavu mikrobiologie LF UK v Plzni. Zasílané izoláty 
musí být doplněné průvodkou – tištěnou nebo zadanou 
prostřednictvím webové aplikace (preferovaná varianta) 
dostupné na internetových stránkách Národní referenční 
laboratoře pro antibiotika Státního zdravotního ústavu (viz 
http://apps.szu.cz/earsnet/kp/pruvodka.php).

ZÁvĚR

Výskyt CPE v České republice je stále nízký ve srovnání 
s dalšími evropskými státy, přesto nelze situaci podceňovat. 
Od roku 2016 je patrný trvalý vzestup výskytu CPE a to jak 
z důvodů několika epidemických epizod v nemocnicích, tak 
rozšířením CPE do většího počtu zdravotnických zařízení. 
Zatímco v minulosti nález CPE obvykle souvisel s importem 
nákazy ze zemí s vysokou prevalencí karbapenemáz, v po-
sledních letech převažuje lokální přenos. Nejvíce jsou v ČR 
rozšířené karbapenemázy typu OXA-48, jejichž detekce 
může být velmi obtížná. Zároveň běžně dochází i k mezi-
druhovému horizontálnímu přenosu plazmidů kódujících 
geny blaOXA-48-like

 i v podmínkách in vivo [5, 6]. Epidemické 
epizody způsobené producenty OXA-48 proto mohou být 
obtížně zvladatelné.

Každá diagnostická laboratoř na úrovni antibiotického 
střediska by měla být schopná provádět základní testy pro 
detekci karbapenemáz. Při výskytu CPE, ať se jedná o ko-
lonizaci nebo infekci pacienta, je nezbytně nutné dodržovat 
metodický pokyn Ministerstva zdravotnictví ČR [3], neboť 
jen tak lze šíření těchto bakterií omezit.

Poděkování

Děkujeme všem zúčastněným laboratořím za spolupráci. 
Věříme, že výše publikovaná data pomohou pracovištím 
v České republice jednak v oblasti diagnostiky CPE, ale 
i v oblasti prevence šíření tohoto vysoce nebezpečného typu 
rezistence.
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upozornění na šíření kmenů Acinetobacter baumannii citlivých pouze ke 
kolistinu a výzva ke spolupráci při posouzení závažnosti situace v česku
A warning regarding the spread of Acinetobacter baumannii strains susceptible to colistin only  
and a call for cooperation in risk assessment in the Czech Republic

Alexandr Nemec, Martina Maixnerová

Výsledky bakteriologických analýz provedených v Laboratoři bakteriální genetiky (LBG) Státního zdravotního 
ústavu dokládají aktuální šíření extenzivně-rezistentních (XDR) kmenů Acinetobacter baumannii citlivých pouze ke 
kolistinu v tuzemských nemocnicích i mimo ně. Pro posouzení rozsahu tohoto problému na celostátní úrovni LBG 
proto zahajuje celorepublikové monitorování výskytu a populačně-genetických vlastností kmenů XDR A. baumannii.

The results of bacteriological analyses performed in the Laboratory of Bacterial Genetics (LBG), National Institute 
of Public Health show the current spread of extensively drug-resistant (XDR) strains of Acinetobacter baumannii, 
susceptible to colistin only, in and outside Czech hospitals. To assess the risk at the national level, LBG launches the 
country-wide monitoring of XDR strains of Acinetobacter baumannii and their population genetic characteristics.
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Acinetobacter baumannii (Bouvet a Grimont, 1986) 
patří k nejvýznamnějším mikroorganizmům komplikují-
cím nemocniční péči, jehož důležitost plyne především ze 
schopnosti účinně vyvíjet rezistenci k antimikrobním látkám 
[1]. V roce 2017 uvádí Světová zdravotnická organizace 
A. baumannii rezistentní ke karbapenemům (CRAB) na 
prvním místě v seznamu bakteriálních patogenů (jiných 
než Mycobacterium tuberculosis), který definuje prioritní 
cíle pro výzkum a vývoj nových a účinných postupů anti-
mikrobní léčby [2].

výskyt CRAB v Česku je publikačně poprvé doložen 
v roce 2000 [3]. V letech 2005–2006 se pak tyto kmeny 
izolují z nemocnic po celé republice a zahrnují většinu 
multirezistentních izolátů A. baumannii [4]. Rezistence ke 
karbapenemům u těchto izolátů byla téměř výlučně spojena 
s geny pro karbapenemázy typu OXA-51, OXA-24 nebo 
OXA-58. Tyto izoláty měly obvykle zachovanou citlivost 
k některým aminoglykosidům (tobramycin, netilmicin) 
a v menší míře i dalším antibiotikům (sulbaktam).

Extenzivně-rezistentní A. baumannii citlivý pouze ke 
kolistinu (XCRAB) a nesoucí geny pro metylázu ArmA 
a karbapenemázu OXA-23 byl v Česku poprvé zaznamenán 
v roce 2015 a v následujícím roce je pak izolován v řadě 
českých a moravských nemocnic [5]. Izoláty s tímto rezisto-
typem jsou kvantitativně vysoce rezistentní ke všem dostup-
ným antibiotikům primárně účinným na A. baumannii vyjma 
kolistinu. Ojedinělou výjimkou je citlivost k sulfonamidům 




