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Surveillance antibiotické rezistence 
u Streptococcus pneumoniae v České republice, 
výsledky respirační studie za roky 2010–2017

Mališová L.1, Urbášková P.1, Jakubů V.1, 4, Španělová P.1, Kozáková J.2, Musílek M.2, Žemličková H.1, 4

SOUHRN
Cíl: Účelem surveillance prováděné v období říjen až prosinec 
v letech 2010–2017 v České republice bylo sledování stavu a tren-
dů citlivosti k  betalaktamovým a  makrolidovým antibiotikům 
u  kmenů Streptococcus pneumoniae izolovaných od pacientů 
s infekcí dýchacích cest.
Materiál a  metody: Studie se každoročně zúčastnilo 42–55 
laboratoří. Do studie byly konsekutivně zařazeny neduplicitní 
izoláty pneumokoků izolované z relevantních mikrobiologických 
vzorků od pacientů s  komunitní bakteriální respirační infekcí 
dýchacích cest. Laboratoře zaznamenávaly do protokolu kvali-
tativní výsledky vyšetření citlivosti k penicilinu a erytromycinu, 
citlivost k antibiotikům byla stanovena diskovým difuzním testem. 
Izoláty necitlivé k penicilinu a/nebo rezistentní k erytromycinu 
byly zasílány do Národní referenční laboratoře pro antibiotika, 
kde byla pomocí mikrodiluční bujónové metody vyšetřena mi-
nimální inhibiční koncentrace antibiotik, v  Národní referenční 
laboratoři pro streptokokové nákazy byl stanoven sérotyp. U 26 
izolátů z roku 2017 byla provedena molekulární typizace pomocí 
multilokusové sekvenace. 
Výsledky: Celkem bylo vyšetřeno 7  491 kmenů pneumokoků, 
53,7 % (4 023) pocházelo z materiálu z horních cest dýchacích, 

47,7 % (3 573) tvořily vzorky od dětí mladších 15 let. Necitlivost 
k penicilinu klesla z 2,6 % v roce 2010 na 1,2 % v roce 2017, re-
zistence k erytromycinu ve stejném období stoupla ze 7,4 % na 
9,7 %. Penicilin necitlivé izoláty patřily zejména do sérotypů 19A, 
19F a 15A. Izoláty rezistentní k makrolidům, ale citlivé k penicilinu 
byly zastoupeny především sérotypem 19A a 3. Multilokusová 
sekvenace u penicilin necitlivých izolátů prokázala přítomnost 
klonu Taiwan19F-14, nejčastějším detekovaným sekvenčním typem 
(ST) izolátů rezistentních k makrolidům byl ST416, který patří do 
klonu Netherlands15B-37. 
Závěry: Respirační studie antibiotické rezistence u S. pneumo-
niae potvrdila klesající trend výskytu rezistence k  penicilinu, 
ale odhalila narůstající rezistenci k makrolidovým antibiotikům 
v České republice. Výsledky naší studie potvrzují, že antibiotická 
rezistence je v éře vakcinace spojena především s nevakcinač-
ními sérotypy a  klonální expanze sérotypu 19A rezistentního 
k makrolidům byla patrně navíc podpořena narůstající preskripcí 
makrolidových antibiotik. 
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ABSTRACT
Mališová L., Urbášková P., Jakubů V., Španělová P., Kozáková J., 
Musílek M., Žemličková H.: Surveillance of antibiotic resistance 
of Streptococcus pneumoniae in the Czech Republic, respiratory 
study results, 2010–2017
Aim: The purpose of the surveillance performed from October to 
December in 2010-2017 was to monitor the trends in the suscep-
tibility to beta-lactam and macrolide antibiotics in Streptococcus 
pneumoniae isolates from respiratory tract infections in the 
Czech Republic.
Material and methods: Between 42 and 55 laboratories participa-
ted in the study every year. Consecutive non-duplicate pneumo-
coccal isolates from relevant microbiological specimens from pati-
ents with community-acquired bacterial respiratory tract infection 
were sequentially included in the study. Laboratories recorded qua-
litative results of penicillin and erythromycin susceptibility testing; 
susceptibility to antibiotics was determined by the disk diffusion 
method. Penicillin non-susceptible and/or erythromycin resi-
stant isolates were referred to the National Reference Laboratory 
for Antibiotics, where the minimum inhibitory concentration of 
each antibiotic was tested using the broth microdilution method, 
and their serotyping was performed in the National Reference 
Laboratory for Streptococcal Infections. Twenty-six isolates from 
2017 were analysed by the multilocus sequence typing method.

Results: In total, 7 491 pneumococcal strains were examined, 
of which 53.7% (4 023) were from the upper respiratory tract 
and 47.7% (3 573) from children under 15 years of age. Non-
-susceptibility to penicillin decreased from 2.6% in 2010 to 1.2% 
in 2017, while resistance to erythromycin increased from 7.4% to 
9.7% over the same period. Penicillin non-susceptible isolates 
were mostly of serotypes 19A, 19F, and 15A. Macrolide resistant 
but penicillin susceptible isolates were predominantly represen-
ted by serotypes 19A and 3. The presence of the Taiwan19F-14 
clone was confirmed in penicillin non-susceptible isolates by 
MLST, and the most frequently identified sequence type (ST) 
in macrolide resistant isolates was ST416 classified into the 
Netherlands15B-37 clone.
Conclusions: The respiratory study of antibiotic resistance in 
S. pneumoniae confirmed the decreasing trend of resistance to 
penicillin but revealed a growing resistance to macrolide antibio-
tics in the Czech Republic. The results of our study confirm that 
antibiotic resistance in the vaccination era is associated primarily 
with the non-vaccine serotypes, and the clonal expansion of 
macrolide resistant serotype 19A was apparently supported by 
the growing prescription of macrolide antibiotics.
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ÚVOD
Antibiotická rezistence je jedním z nejzávažnějších pro-
blémů moderní medicíny. Narůstající spotřeba antibiotik 
a zejména používání širokospektrých antibiotik vytváří 
selekční tlak, jehož důsledkem je vzestup rezistence vůči 
antibiotikům. Infekce respiračního traktu jsou jednou 
z nejčastějších příčin léčby antibiotiky v primární péči 
[1]. Ačkoliv akutní infekce dýchacích cest jsou obvykle 
virového původu, akutní bronchitida je léčena antibio-
tiky u více než poloviny pacientů [2]. 
Streptococcus pneumoniae (pneumokok) je nejčastějším bak-
teriálním patogenem, který se u  respiračních infekcí 
komunitního původu uplatňuje [3]. Historicky je antibio-
tikem volby pro léčbu infekcí způsobených pneumokoky 
penicilin. Pneumokoky se sníženou citlivostí vůči penici-
linu se začaly objevovat již v 60. letech minulého století, 
avšak až popis vysoce rezistentních kmenů v Jihoafrické 
republice v roce 1977 znamenal větší impuls pro sledování 
tohoto fenoménu [4, 5]. Na konci 70. a v 80. letech prudce 
narůstala prevalence penicilin necitlivých kmenů v ze-
mích západní Evropy, především ve Španělsku, kde pře-
kročila hranici 50 % [6]. Souběžně s rozvojem rezistence 
k penicilinu narůstala rezistence i k dalším skupinám 
antibiotik, zejména makrolidům, tetracyklinům, kot-
rimoxazolu a chloramfenikolu. V rámci evropského sle-
dování antimikrobní rezistence (European Antimicrobial 
Resistance Surveillance Network, EARS-Net) překračuje 
v současnosti v řadě zemí rezistence k makrolidům rezis-
tenci k penicilinu. V roce 2017 se pohyboval podíl penici-
lin necitlivých izolátů mezi 0,2 % (Belgie) až 45,5 % (Kypr), 
izoláty rezistentní k makrolidům tvořily 3,6 % (Lotyšsko, 
Dánsko) až 36 % (Malta) [7]. 
V České republice se rezistence vůči antibiotikům u bak-
teriálních původců komunitních infekcí respiračního 
traktu sleduje od roku 1996 [8]. Informace o stavu a tren-
dech rezistence vůči antibiotikům jsou podkladem pro 
výběr optimální antibiotické léčby komunitních respirač-
ních infekcí. Surveillance organizuje Národní referenční 
laboratoř pro antibiotika (NRL pro ATB) ve spolupráci 
se členy Pracovní skupiny pro monitorování rezistence 
(PSMR). U pneumokoků se v rámci surveillance sleduje 
antibiotická rezistence k betalaktamům a makrolidům, 
antibiotikům používaným k  léčbě bakteriálních respi-
račních infekcí. 
Tato práce poskytuje informaci o  trendech rezistence 
u  pneumokoků vyvolávajících komunitní respirační 
infekce v České republice v období let 2010–2017. Vybrané 
rezistentní izoláty byly podrobeny detailnější fenotypové 
a genotypové charakterizaci. 

MATERIÁL A METODY

Respirační studie
Studie se v  období říjen až prosinec v  letech 2010–2017 
zúčastnilo v  průměru 48 (v  rozmezí 42–55) laboratoří 
reprezentujících všechny oblasti ČR. Do studie byly kon-
sekutivně zařazovány neduplicitní izoláty pneumokoků 
izolované ze vzorků z dolních cest dýchacích (sputum, 
pleurální punktát) a  horních cest dýchacích (punktát 
z  vedlejších nosních dutin, hnis z  paracentézy) ode-
braných pacientům s komunitní bakteriální respirační 

infekcí dýchacích cest. Ke vzorkům z dolních cest dýcha-
cích byly rovněž zařazeny vzorky z krve od pacientů s ko-
munitní pneumonií. Podle věku byli pacienti rozděleni 
do dvou věkových kategorií, děti (≤ 14 let) a dospělí (> 15 
let). Laboratoře zaznamenávaly do protokolu kvalitativní 
výsledky vyšetření citlivosti k penicilinu a erytromycinu 
podle doporučení NRL pro ATB. Citlivost k antibiotikům 
byla stanovena diskovým difuzním testem podle aktuální 
verze doporučení EUCAST (dostupné na www.eucast.
org). Pro screening rezistence k  penicilinu byl použit 
oxacilinový disk (1 μg). Výsledky vyšetření citlivosti byly 
intepretovány podle EUCAST, kmeny vytvářející kolem 
disku s oxacilinem průměr inhibiční zóny < 20 mm byly 
označeny jako penicilin necitlivé. V  průběhu studie 
prováděly laboratoře rutinní kontrolu kvality diskové 
difuzní metody pomocí kontrolního kmene S. pneumoniae 
ATCC 49619 podle EUCAST. 

Bakteriální izoláty
Izoláty necitlivé k  penicilinu a/nebo rezistentní k  ery-
tromycinu byly zasílány do NRL pro ATB k bližší charak-
terizaci.Kmeny byly identifikovány jako pneumokoky 
testem rozpustnosti v deoxycholátu a latexovou agluti-
nací (Slidex pneumo-kit, bioMérieux, Francie). Sérotyp 
pneumokoků byl v  NRL pro streptokokové nákazy ur-
čen pomocí typově specifických antisér (Statens Serum 
Institut, Dánsko) [9] a multiplex PCR metodou [10]. 
Minimální inhibiční koncentrace (MIC) penicilinu, ce-
fotaximu, erytromycinu, klindamycinu, tetracyklinu, 
chloramfenikolu a kotrimoxazolu byla vyšetřena mikro-
diluční metodou [11]. Kontrola kvality vyšetření probíhala 
pomocí kontrolního kmene S. pneumoniae ATCC 49619. 
Minimální inhibiční koncentrace byly intepretovány do 
kategorií citlivosti podle EUCAST v.8.1.  

Molekulární typizace
Molekulární typizace izolátů rezistentních vůči anti-
biotikům zaslaných do NRL pro ATB v průběhu studie 
v roce 2017 (26 izolátů) byla provedena pomocí  multilo-
kusové sekvenace (multi locus sequence typing, MLST) 
podle standardního protokolu [12]. Sekvenční typ (ST) 
byl určen na základě kombinace sekvenačních produktů 
sedmi interních fragmentů o  velikosti cca 550–600 bp 
genů aroE, gdh, gki, recP, spi, xpt a ddl. Sekvence byly ana-
lyzovány programem Bionumerics 7.6 (Applied Maths, 
Belgie), který k určení výsledného ST porovnává sekvence 
s  veřejně přístupnou databází Streptococcus pneumoniae 
MLST Databases (http://pubmlst.org/spneumoniae/). 
Pomocí eBURST analýzy (http://eburst.mlst.net) byly 
ST na základě jejich příbuznosti zařazeny do klonálních 
komplexů (CC).

VÝSLEDKY

Antibiotická citlivost 
Ve sledovaném období 2010–2017 bylo vyšetřeno celkem 
7 491 kmenů pneumokoků, 53,7 % (4 023) pocházelo z ma-
teriálu z horních cest dýchacích (HCD), 47,7 % (3 573) tvo-
řily vzorky od dětí mladších 15 let. Vzorky z dolních cest 
dýchacích (DCD) převažovaly u dospělé populace (90,5 %; 
3 137), vzorky od dětí tvořily 80,6 % (3 242) izolátů z HCD. 
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Ve sledovaném období osmi let byla průměrná necitlivost 
k penicilinu 2,3 % a měla spíše klesající trend, z 2,6 % 
v roce 2010 na 1,2 % v roce 2017 (tab. 1, tab. 2). Průměrná 
rezistence k erytromycinu byla 9,1 % a měla naopak zvy-
šující se tendenci. V letech 2010–2017 stoupla rezistence 
k erytromycinu ze 7,4% na 9,7%, (tab. 3, tab. 4). Četnost 
rezistence izolátů vyvolávajících infekce HCD (sinusitis 
acuta, otitis media acuta) byla ve srovnání s izoláty z in-
fekcí DCD (komunitní pneumonie, akutní exacerbace 
chronické bronchitidy) nižší u penicilinu (1,9 % HCD vs. 
2,3 % DCD), i erytromycinu (6,6 % HCD vs. 9,6 % DCD).
V rámci respirační studie bylo NRL pro ATB vyšetřeno 
126 izolátů necitlivých k penicilinu a/nebo rezistentních 
k erytromycinu (tab. 5; Vysvětlivky: PEN – penicilin, 
CTX – cefotaxim, TET – tetracyklin, ERY – erytromycin, 
CLI – klindamycin, CMP – chloramfenikol, COT – trimeto-
prim/sulfamethoxazol, R – rezistentní, I – intermediární; 
Explanation: PEN – penicillin, CTX – cefotaxime, TET 
– tetracycline, ERY – erythromycin, CLI – clindamycin, 
CMP – chloramphenicol, COT – trimethoprim/sulfame-
thoxazole, R – resistant, I – intermediate). Z celkem 53 

izolátů necitlivých k penicilinu bylo 40 (75,5 %) izolátů 
intermediárně citlivých (MIC penicilinu 0,125–2 mg/l), 13 
(24,5 %) izolátů vykazovalo k penicilinu rezistenci (MIC 4–8 
mg/l). Třicet (56,6 %) izolátů necitlivých k penicilinu bylo 
intermediárně citlivých (MIC 1–2 mg/l) k cefotaximu, tři 
(5,3 %) izoláty byly k cefotaximu rezistentní (MIC 1–2 mg/l). 
Penicilin necitlivé izoláty byly dále obvykle rezistentní 
k erytromycinu (75,5 %; 40), klindamycinu (66 %; 35), tet-
racyklinu (71,7 %; 38), a kotrimoxazolu (73,6 %; 39). Sérotyp 
byl vyšetřen u všech zaslaných izolátů (126). Sérotypizace 
klasifikovala penicilin necitlivé izoláty (53) do 12 séroty-
pů (6A, 6B, 6C, 9V, 12F, 14, 15A, 19A, 19F, 23B, 23F, 35B), 
většina izolátů ale patřila pouze ke třem sérotypům: 19A 
(30,2 %; 16), 19F (26,4 %; 14) a 15A (11,3 %; 6). U izolátů re-
zistentních k erytromycinu, ale citlivých k penicilinu (73) 
bylo identifikováno 13 sérotypů (3, 4, 6B, 6C, 7C, 9V, 11A, 
14, 15A, 15B, 15C, 19A, 19F), většina izolátů náležela pouze 
k dvěma sérotypům: 19A (71,2 %; 52) a 3 (9,6 %; 7). U sé-
rotypů, které byly v analyzovaném souboru zastoupeny 
alespoň 5 izoláty (19A, 19F, 15A, 3, 14 a 9V), byla necitlivost 
k penicilinu nejčastěji sdružena se sérotypem 19F (93,3 %; 

Tabulka 1. Necitlivost k penicilinu (%) u Streptococcus pneumoniae v letech 2010–2017 podle druhu vzorku 
Table 1. Insensitivity to penicillin (%) in Streptococcus pneumoniae in 2010–2017 by sample type

Počet 
kmenů 2010 2011 2012 2013 2014 2015 2016 2017

Průměr za 
sledované 

období

Infekce horních cest dýchacích 4023 2,9 1,1 1,5 4,3 1,3 0,7 1,8 0,0 1,9

Infekce dolních cest dýchacích 3468 2,3 1,3 3,0 1,7 4,4 2,3 1,5 2,0 2,3

Tabulka 2. Necitlivost k penicilinu (%) u Streptococcus pneumoniae v letech 2010–2017 podle věku 
Table 2. Insensitivity to penicillin (%) in Streptococcus pneumoniae in 2010–2017 by age

Věk 
(roky)

Počet 
kmenů 2010 2011 2012 2013 2014 2015 2016 2017

Průměr za 
sledované 

období

≤14 3573 2,8 0,9 1,2 3,6 1,2 1,1 1,7 0,7 1,7

>14 3918 2,4 1,6 3,1 2,8 3,8 1,8 1,6 1,5 2,3

Tabulka 3. Rezistence k erytromycinu (%) u Streptococcus pneumoniae v letech 2010–2017 podle druhu vzorku 
Table 3. Resistance to erythromycin (%) in Streptococcus pneumoniae in 2010–2017 by sample type

Počet 
kmenů 2010 2011 2012 2013 2014 2015 2016 2017 Průměr za 

sledované období

Infekce horních 
cest dýchacích

4023 4,9 3,9 4,8 8,2 9,5 6,8 5,7 8,6 6,6

Infekce dolních 
cest dýchacích

3468 10,9 6,2 11,0 7,1 10,5 11,7 9,5 10,6 9,6

Tabulka 4. Rezistence k erytromycinu (%) u Streptococcus pneumoniae v letech 2010–2017 podle věku 
Table 4. Age-related resistance to erythromycin (%) in Streptococcus pneumoniae in 2010–2017

Věk (roky) Počet kmenů 2010 2011 2012 2013 2014 2015 2016 2017 Průměr za sledované období

≤14 3573 4,4 4 5,3 7,8 8,2 7,4 5,5 9,4 6,5

>14 3918 10,7 5,9 10 7,6 11,7 10,5 9,3 9,7 9,4
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Tabulka 5. Charakteristika rezistentních pneumokových izolátů (126) zaslaných do NRL pro ATB v letech 2010–2017 
Table 5. Characteristics of resistant pneumococcal isolates (126) sent to the NRL for ATB 2010–2017

Rezistentní izoláty (%)

PEN CTX TET ERY CLI CMP COT Sérotyp Počet 
izolátů

R/5 (7,4); I/11 (16,2) R/2 (2,9); I/11 (16,2) 61 (89,7) 66 (97) 65 (95,6) 2 (2,9) 2 (2,9) 19A 68

I/7 (46,7); R/7 (46,7) R/1 (6,7); I/7 (46,7) 13 (86,7) 12 (80) 12 (80) 0 11 (73,3) 19F 15

I/6 (75) I/3 (37,5) 8 (100) 8 (100) 7 (87,5) 0 7 (87,5) 15A 8

0 0 7 (100) 7 (100) 7 (100) 0 1 (14,3) 3 7

 I/4 (80)  I/4 (80) 1 (20) 3 (60) 2 (40) 0 5 (100) 14 5

 I/4 (80) I/3 (60) 2 (40) 2 (40) 2 (40) 0 4 (80) 9V 5

I/1 (33,3) I/1 (33,3) 0 1 (33,3) 0 0 1 (33,3) 35B 3

I/1 (33,3) 0 3 (100) 3 (100) 3 (100) 0 1 (33,3) 6B 3

0 0 0 2 (100) 0 0 2 (100) 11A 2

I/2 (100) 0 2 (100) 2 (100) 2 (100) 0 0 6C 2

0 0 0 1 (100) 1 (100) 0 1 (100) 4 1

I/1 (100) 0 1 (100) 1 (100) 1 (100) 0 0 12F 1

0 0 0 1 (100) 0 0 1 (100) 15B 1

0 0 0 1 (100) 0 0 0 15C 1

I/1 (100) 0 0 0 0 0 1 (100) 23B 1

R/1 (100) I/1 (100) 1 (100) 1 (100) 1 (100) 1 (100) 1 (100) 23F 1

I/1 (100) 0 0 1 (100) 0 0 0 6A 1

0 0 1 (100) 1 (100) 1 (100) 0 1 (100) 7C 1

Celkem 126

Tabulka 6. Molekulární charakterizace pneumokokových izolátů (26) vyšetřovaných v NRL pro ATB v roce 2017 v rámci respirační studie 
Table 6. Molecular characterization of pneumococcal isolates (26) examined in NRL for ATB in 2017 as part of a respiratory study

Izolát Sérotyp Věk Materiál
mg/L

ST PMEN klon
PEN PEN PEN ery CLI CMP COT

42335 3 4 ucho střední výtěr 4 0,06 0,5 >4 >4 <0,25 1 180 Netherlands3-31

42294 3 32 ucho střední výtěr <0,004 0,06 >4 >4 >4 16 0,25 180 Netherlands3-31

41955 6C 65 sputum 0,125 0,06 >4 >4 >4 4 0,25 386 Poland6B-20

41480 6C 59 sputum <0,004 0,016 >4 2 0,063 2 >4 14300

41100 7C 3 ucho střední výtěr 0,03 0,06 >4 >4 >4 4 >4 14301

41827 15A 84 sputum <0,004 0,03 >4 >4 >4 4 4 1078

41693 15A 2 ucho střední výtěr 0,008 0,03 >4 >4 >4 2 4 1078

42133 15A 76 sputum 1 1 >4 >4 0,125 2 >4 2105 Sweden15A-25

41525 19A 58 aspirát 0,25 0,125 >4 >4 >4 2 0,25 230 Denmark14-32

42103 19A 70 sputum 2 1 >4 >4 >4 2 4 320 Taiwan19F-14

41738 19A 34 aspirát 4 2 >4 >4 >4 2 4 320 Taiwan19F-14

42948 19A 14 aspirát 0,016 0,03 >4 >4 4 2 0,125 416 Netherlands15B-37

42399 19A 59 krev <0,004 0,016 >4 >4 >4 2 0,25 416 Netherlands15B-37

42275 19A 3 ucho střední výtěr <0,004 0,03 >4 >4 >4 2 0,25 416 Netherlands15B-37

42271 19A 75 sputum <0,004 0,03 >4 >4 >4 2 0,25 416 Netherlands15B-37

42185 19A 82 krev <0,004 0,016 >4 >4 4 2 0,25 416 Netherlands15B-37

42179 19A 30 krev <0,004 0,016 0,25 >4 >4 2 0,125 416 Netherlands15B-37

42130 19A 42 aspirát <0,004 0,03 >4 >4 >4 2 0,25 416 Netherlands15B-37

42059 19A 2 ucho střední výtěr <0,004 0,03 >4 >4 >4 2 0,25 416 Netherlands15B-37

41714 19A 61 sputum <0,004 0,03 >4 >4 >4 2 0,25 416 Netherlands15B-37

41542 19A 4 neznámý <0,004 0,03 >4 >4 >4 2 0,25 416 Netherlands15B-37

41532 19A 47 krev <0,004 0,016 >4 >4 >4 2 0,25 416 Netherlands15B-37

41745 19A 0 ucho střední výtěr <0,004 0,03 >4 >4 >4 2 0,25 13400 Netherlands15B-37

41869 19F 81 sputum 8 4 >4 >4 >4 2 >4 1464 Netherlands15B-37

41715 23F 84 sputum 4 1 >4 >4 >4 16 4 3456 Spain23F-1

42796 35B 54 sputum 1 1 0,25 <0,03 0,06 2 0,25 558
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14/15), 15A (75 %; 6/8), 14 a 9V (oba 80 %; 4/5). Oproti tomu 
rezistence k makrolidům byla nejfrekventnější u séroty-
pů 19A (96 %; 66/68), 19F (80 %; 12/15), 15A (100 %; 8/8) a 3 
(100 %; 7/7). Molekulární analýza byla provedena u všech 
rezistentních izolátů (26) zaslaných v rámci studie v roce 
2017 (tab. 6; Vysvětlivky: PEN – penicillin, CTX – cefotaxi-
me, TET – tetracyklin, ERY – erythromycin, CLI – klinda-
mycin, CMP – chloramfenikol, COT – trimetoprim/sulfa-
methoxazole, ST – sekvenační typ, PMEN – Pneumococcal 
Molecular Epidemiology Network; Explanation: PEN – pe-
nicillin, CTX – cefotaxime, TET – tetracycline, ERY – ery-
thromycin, CLI – clindamycin, CMP – chloramphenicol, 
COT – trimethoprim/sulfamethoxazole, ST – sequencing 
type, PMEN – Pneumococcal Molecular Epidemiology 
Network). Analyzovány byly izoláty 8 sérotypů  
(3, 6C, 7C, 15A, 19A, 19F, 23F a 35B), které vykazovaly  
13 ST. U izolátů necitlivých k penicilinu byla prokázána 
přítomnost mezinárodních klonů sdružených s penicili-
novou rezistencí: Denmark14-32, Taiwan19F-14, Poland6B-20, 
Sweden15A-25 a Spain23F-1. Izoláty rezistentní k erytromy-
cinu, ale citlivé k penicilinu, byly zastoupené zejména 
klonem Netherlands15B-37 a Netherlands3-31.

DISKUSE
Respirační studie antibiotické rezistence u S. pneumoniae 
probíhající v  letech 2010–2017 potvrdila klesající trend 
výskytu rezistence k penicilinu, ale odhalila narůstající 
rezistenci k makrolidovým antibiotikům v České repub-
lice. Po mírném poklesu od začátku sledování dosáhla 
necitlivost k penicilinu vrcholu v roce 2013, v následují-
cích letech 2014–2017 četnost klesla pod výchozí úroveň 
roku 2010. Rezistence k makrolidům klesla v roce 2011, ale 
pak opět stoupala a od roku 2014 je podíl izolátů rezistent-
ních k makrolidům stabilní. Výsledky respirační studie 
jsou zcela srovnatelné s národními údaji v rámci evrop-
ské surveillance antimikrobní rezistence u invazivních 
pneumokokových izolátů (the European Antimicrobial 
Resistance Surveillance Network, EARS-Net) [7]. 
Ačkoliv k  rizikovým faktorům, které jsou asociovány 
s  výskytem infekce vyvolané rezistentním mikrobem, 
patří mladší věk (< 24 měsíců) a infekce HCD [13], v našem 
souboru byla četnost rezistence vyšší u izolátů vyvolávají-
cí infekce DCD, které pocházely zejména od dospělých, ve 
srovnání s izoláty z HCD, které z poloviny tvořily vzorky 
od dětí. Důvodem může být relativně nízké poměrné 
zastoupení dospělé populace v celém souboru a celkový 
přístup k indikaci mikrobiologického vyšetření, které je 
u dospělých osob využíváno obvykle až po předchozím 
selhání antibiotické terapie. 
Souvislost mezi spotřebou antibiotik a  rezistencí byla 
opakovaně prokázána [14]. V České republice trvale klesá 
ambulantní spotřeba penicilinu a  amoxicilinu, oproti 
tomu narůstá používání aminopenicilinů s  inhibitory 
betalaktamáz, makrolidových antibiotik a cefalosporinů 
2. generace, dostupné na https://ecdc.europa.eu/en/
antimicrobial-consumption/surveillance-and-disease-
-data/database. Trvalý pokles penicilinové rezistence tedy 
může být důsledkem poklesu spotřeby penicilinu. Výskyt 
penicilinové rezistence však může být ovlivněn nejen cel-
kovou spotřebou všech betalaktamových antibiotik, ale 
i poměrem spotřeby aminopenicilinů k cefalosporinům 
[15]. Tento poměr ve prospěch vyšší spotřeby cefalospori-
nů je nepříznivým faktorem pro nárůst rezistence k pe-
nicilinu u pneumokoků. Fakt, že se narůstající spotřeba 

těchto skupin antibiotik v rezistenci k penicilinu v České 
republice neprojevila, může být zapříčiněn i  tím, že 
v období 2010–2015 byl poměr spotřeby aminopenicilinů 
vůči cefalosporinům 1. a 2. generace > 2,5 (dostupné na 
https://ecdc.europa.eu/en/antimicrobial-consumption/
surveillance-and-disease-data/database). 
Vzrůstající rezistence pneumokoků k makrolidům odráží 
trvale se zvyšující spotřebu makrolidových antibiotik. 
Nárůst výskytu makrolidové rezistence může souviset 
i s vlastním mechanismem rezistence k makrolidovým 
antibiotikům. Genetická analýza recentních izolátů séro-
typu 19A a 19F rezistentních k makrolidům prokázala pří-
tomnost transposonů Tn6002, respektive Tn2010 [16]. Oba 
tyto transposony nesou ermB gen kódující konstitutivní 
rezistenci k  makrolidovým antibiotikům, a  gen tetM, 
který kóduje rezistenci k tetracyklinu. Transposon Tn2010 
má navíc i mefE/mel operon, který tvoří genetický základ 
dalšího mechanismu rezistence k  makrolidům, tvz. 
efluxu [17]. Šíření makrolidové rezistence má obvykle klo-
nální charakter. Oba genetické elementy byly nalezeny 
u stejných klonů, které byly prokázány i v našem soubo-
ru. Izoláty rezistentní k makrolidovým antibiotikům byly 
dominantně zastoupeny klonem Netherlands15B-37 u séro-
typu 19A a klonem Taiwan19F-14 u sérotypu 19F. Zatímco 
sérotyp 19A reprezentovaný klonem Netherlands15B-37 byl 
současně rezistentní pouze k tetracyklinu, sérotyp 19F, 
zastoupený klonem Taiwan19F-14 byl, vyjma duálního 
mechanismu rezistence k makrolidům a rezistence k te-
tracyklinu, současně necitlivý k penicilinu.
Historicky byla v České republice penicilinová rezistence 
sdružena zejména se sérotypem 9V a klonem Spain9V-3, 
avšak v tomto souboru byl sérotyp 9V spíše raritní a pe-
nicilin necitlivé kmeny náležely zejména k sérotypu 19A 
a 19F zastoupeného klonem Taiwan19F-14 [18]. Změny v za-
stoupení jednotlivých sérotypů a klonů mohou souviset 
se zavedením plošného očkování vůči pneumokokovým 
infekcím. Nárůst multirezistentního klonu Taiwan19F-14 
exprimující sérotyp 19A byl po implementaci 7valentní 
konjugované vakcíny (PCV7), zahrnující sérotypy 4, 6B, 
9V, 14, 18C, 19F, 23F, zaznamenán nejprve ve Spojených 
státech [19]. Nárůst sérotypu 19A rezistentního k makroli-
dům náležící ke klonu Netherlands15B-37 byl popsán v Itálii 
a Německu [20, 21]. Používání 13valentní konjugované 
vakcíny (PCV13), která obsahuje navíc sérotypy 1, 3, 5, 
6A, 7F a 19A, se odrazilo i v poklesu záchytu kmenů toho-
to sérotypu [22]. V České republice je od zavedení plošné 
vakcinace pneumokokovými konjugovanými vakcínami 
PCV10 (PCV7 + sérotypy 1, 5, 7F) a PCV13 (PCV10 + sérotypy 
3, 6A, 19A) zřetelný pokles celkové prevalence sérotypu 
9V u invazivních pneumokokových infekcí (IPO), naopak 
výskyt sérotypu 19A od roku 2010 stoupá a v roce 2017 to byl 
druhý nejčetnější sérotyp vyvolávající IPO [23]. Sérotypy 
19A a 19F byly také dominantně zastoupeny ve studii no-
sičství pneumokoků u dětí v České republice [24]. Výsledky 
naší studie potvrzují, že antibiotická rezistence je v éře 
vakcinace spojena především s nevakcinačními sérotypy 
a klonální expanze sérotypu 19A rezistentního k makro-
lidům byla patrně navíc podpořena narůstající preskripcí 
makrolidových antibiotik.

ZÁVĚRY
Surveillance antibiotické rezistence je nezbytná pro sledo-
vání trendů vývoje citlivosti k antibiotikům. Kontinuální 
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sledování poskytuje údaje nezbytné pro rozhodování 
o volbě antibiotika pro úvodní léčbu pacienta. Tato studie 
potvrdila velmi dobrou citlivost k penicilinu u pneumo-
koků vyvolávajících respirační infekce, naopak byl pozo-
rován nárůst rezistence k makrolidovým antibiotikům, 
který souvisí s rozšířením mezinárodního rezistentního 
klonu sérotypu 19A v České republice a jehož šíření zřej-
mě podporuje nezdůvodněná obliba makrolidů, často 
aplikovaných místo penicilinu nebo amoxicilinu u re-
spiračních infekcí.
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