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BEVEZETÉS – A Gram-negatív baktériumok által oko-
zott infekciók jelentôsége napjainkban sem csökkent.
A Gram-pozitív kórokozókhoz hasonlóan a Gram-
negatívok között is nôtt a rezisztens és multirezisztens
baktériumok száma; felbukkantak a valamennyi Gram-
negatív ellen ható antibiotikummal szemben rezisztens
– pánrezisztens – törzsek. Az aktuális rezisztenciahely-
zet megismerése érdekében ismételtük meg 2004-ben
a 2000-ben végzett prospektív, multicentrikus felmé-
rést a Gram-negatív aerob és a Bacteroides (B.) fragilis-
izolátumok körében. Ugyanakkor lehetôség kínálko-
zott arra is, hogy a hazai adatokat összehasonlítsuk a
MYSTIC (Meropenem Yearly Susceptibility Test Infor-
mation Collection) 2004-re vonatkozó, nemzetközi
adatbázisával. 
ANYAGOK ÉS MÓDSZEREK – A vizsgálatot 2004. áp-
rilis 1–november 15. között 20 mikrobiológiai labora-
tóriumban, egységes protokoll szerint végeztük. Bel-
gyógyászati, sebészeti, intenzív, hematológiai és infek-
tológiai osztályokról származó releváns mintákból kite-
nyészett, 2099 Gram-negatív aerob és 97 B. fragilis
törzs érzékenységét határoztuk meg a meropenemmel
párhuzamosan a legjobb, a Gram-negatív, illetve az
anaerob baktériumok ellen aktivitással rendelkezô an-
tibiotikumok iránt, Etesttel vagy korongdiffúziós mód-
szerrel. Az érzékenységi vizsgálatok eredményét az
NCCLS (National Committee for Clinical Laboratory
Standards) ajánlásai szerint értékeltük. 
EREDMÉNYEK – A meropenem és az imipenem az
Enterobacteriaceae családba tartozó baktériumok; az
Acinetobacter törzsek és a B. fragilis esetében egyaránt
megôrizték csaknem 100%-os hatékonyságukat. Csu-
pán az Enterobacter törzsek, a Proteus törzsek és az
Acinetobacter törzsek között fordult elô egy-egy carba-
penemrezisztens vagy mérsékelten érzékeny izolátum.
A Pseudomonas aeruginosa törzsek meropenem- és
imipenemérzékenysége a két vizsgálati periódus között
eltelt idô alatt (76% vs. 67%) jelentôsen csökkent, kü-
lönösen az imipenemé. A meropenem in vitro szignifi-
kánsan hatékonyabb a P. aeruginosával szemben, mint
az imipenem (p<0,001). Hasonló különbséget mutat-
nak a MYSTIC tanulmány adatai is. A kiterjedt spektru-
mú béta-laktamázt (ESBL) termelô Escherichia coli és
Klebsiella spp. törzsek elôfordulási gyakorisága európai
viszonylatban még meglehetôsen kicsi, 4,1%, illetve
8,5% volt. A carbapenemek hatékonyak maradtak az
ESBL-termelô törzsekre, amelyekre viszont in vivo nem
hat a ceftazidim, a cefepim és a piperacillin/tazo-
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INTRODUCTION – The clinical significance of
Gram-negative infections has not diminished in
recent years. The number of resistant and multi-
resistant isolates has increased among Gram-
negatives similarly to Gram-positive bacteria.
Moreover, panresistant strains (i.e. resistant to all
available agents active against Gram-negatives) have
emerged. A prospective, multicenter study carried
out in 2000 was repeated in 2004 in order to have
up to date knowledge of resistance situation of
Gram-negative aerobic bacteria and Bacteroides
fragilis. In addition, the local data of 2004 were
compared to MYSTIC (Meropenem Yearly Suscepti-
bility Test Information) database of year 2004.
MATERIALS AND METHODS – The in vitro study
protocol-guided was carried out in 20 microbiology
laboratories from April 1 to November 15, 2004.
Study strains were isolated from relevant samples
taken in medical, surgical, haematology, infectious
disease wards and intensive care units. The
sensitivity of 2099 aerobic Gram-negative and 97 B.
fragilis isolates to meropenem and its comparator
agents with excellent Gram-negative and/or anti-
anaerob activity was tested according to NCCLS
(National Committee for Clinical Laboratory Stan-
dards). 
RESULTS – Meropenem and imipenem have almost
retained their 100% activity against Enterobacte-
riaceae, Acinetobacter and B. fragilis. A very small
number of carbapenem nonsusceptible isolates
emerged among Enterobacter, Proteus and Acineto-
bacter strains. Meropenem and especially imipenem
sensitivity of Pseudomonas aeruginosa decreased
significantly over the 4-year interval (76% vs 67%).
The difference between the meropenem and imipe-
nem sensitivity of P. aeruginosa proved significant
(<0.001) and a similar difference was found in
MYSTIC Programme. The isolation frequency of
extended spectrum β-lactamase (ESBL) producing
Escherichia coli and Klebsiella strains was relatively
low (4.1% and 8.5%, respectively) in Hungary
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bactam. A cefepimérzékeny törzsek aránya jelentôsen
csökkent az Enterobacter- (82%), Citrobacter- (90%),
Acinetobacter-izolátumok (31%) és a P. aeruginosa
esetében (69%), míg a Serratia törzsek és a Proteus-
izolátumok között nem változott lényegesen az érzé-
kenység (>90%). A ceftazidim hatékonysága is csök-
kent: az Enterobacter törzsek 61%-a, a Citrobacter
törzsek 74%-a, az Acinetobacter törzsek 15%-a, a P.
aeruginosa törzsek 78%-a érzékeny iránta. Valamennyi
Gram-negatív species esetében csökkent a pipera-
cillin/tazobactam érzékeny törzsek aránya, azonban in
vitro még mindig a leghatékonyabb az összes vizsgált
szer közül a P. aeruginosával szemben (83%). Ez az
arány jobb, mint a MYSTIC adata. Nem tendenciózus
a Gram-negatív baktériumok érzékenységének válto-
zása az aminoglikozidok iránt. Jelentôsen mérséklôdött
a gentamicin és a tobramycin iránt érzékeny E. coli és
Klebsiella species törzsek aránya (<90%), és ugyancsak
nagymértékû csökkenés figyelhetô meg a P. aeruginosa
törzsek érzékenységében valamennyi aminoglikozid-
dal szemben (amikacin: 79%, tobramycin: 65%, gen-
tamicin: 57%). A ciprofloxacin 2000-hez képest az E.
coli (85%), a Proteus törzsek (83%), az Acinetobacter
törzsek (16%) és a P. aeruginosa (68%) esetében bizo-
nyult kevésbé hatékonynak 2004-ben. Az aztreonamot
és a polymyxint csak a P. aeruginosa esetében vizsgál-
tuk, mivel alternatívát vagy éppen utolsó lehetôséget
jelenthetnek a multi- vagy pánrezisztens törzsek által
okozott infekciók kezelésében: a polymyxin iránt vala-
mennyi törzs, az aztreonam iránt 84%-uk volt érzé-
keny. A pánrezisztens törzsek nem voltak érzékenyek
aztreonamra. A multirezisztens Acinetobacter törzsek
által okozott súlyos infekciók kezelésében esetleges al-
ternatívát jelentô ampicillin/sulbactam kombinációra a
törzsek 83%-át találtuk in vitro érzékenynek. A carba-
penemek, a piperacillin/tazobactam és a metronidazol
100%-ban hatékonynak bizonyultak a Bacteroides fra-
gilissel szemben; az amoxicillin/clavulansav elleni re-
zisztencia ritka, clindamycinre viszont a törzseknek
csak 79%-a érzékeny.
KÖVETKEZTETÉSEK – Egyetlen olyan, Gram-negatív
baktériumokra ható antibakteriális szer sincsen, amely-
re valamennyi vizsgált species 90%-ban érzékeny. A re-
zisztens törzsek terjedésének ilyen mértékû növekedése
egy viszonylag rövid, négyéves idôintervallumon belül
arra figyelmeztet, hogy a közeljövôben a rezisztencia-
helyzet további gyors romlásával kell számolni. A vizs-
gálat alapján a hazai rezisztenciahelyzet jobb, mint
amilyenre a MYSTIC adataiból lehet következtetni.

meropenem,
Gram-negatív aerob, illetve anaerob
baktériumokra ható antibiotikumok,

Gram-negatív aerob baktériumok,
Bacteroides fragilis

comparing to that in other European countries. Only
the carbapenems inhibited consistently the ESBL-
producing strains whereas ceftazidime, cefepime
and piperacillin/tazobactam were ineffective versus
these strains. The rate of cefepime sensitive strains
declined significantly in case of Enterobacter (82%),
Citrobacter (90%), Acinetobacter (31%) and P.
aeruginosa (69%), whereas it did not change among
Serratia and Proteus strains. The activity of cefta-
zidim has decreased, as well: 61% of Enterobacter,
74% of Citrobacter, 15% of Acinetobacter and 78%
of P. aeuginosa isolates were sensitive to it. A trend
over time toward greater resistance was noted for
piperacillin/tazobactam, however, it remained the
most active in vitro agent against P. aeruginosa
(83%). This rate is better than that was found in
MYSTIC. There was not a clear trend in changes of
sensitivity to aminoglycosides in Gram-negatives. A
significant decrease in gentamicin and tobramycin
sensitivity of E. coli and Klebsiella was noted
(<90%), and in gentamicin, tobramycin and ami-
kacin sensitivity of P. aeruginosa (57%, 65%, and
79%, respectively). Ciprofloxacin sensitivity also
declined over the years: E. coli 85%, Proteus 83%,
Acinetobacter 16%, P. aeruginosa 68%. Aztreonam
and polymyxin sensitivity were examined only in
case of P. aeruginosa because these two agents may
be the drugs of choice in infections caused by multi-
or panresistant strains: all isolates were susceptible to
polymyxin, and 84% of them to aztreonam. Ho-
wever, panresistant isolates were not sensitive to
aztreonam. Ampicillin/sulbactam may be a possible
alternative drug in serious infections caused by
multiresistant Acinetobacter: 83% of isolates showed
sensitivity to it. Carbapenems, piperacillin/tazobac-
tam and metronidazole were active against B. fragilis
in 100%, amoxicillin/clavulanic acid resistance oc-
curred scarcely, whereas clindamycin sensitivity was
only 79%.
CONCLUSIONS – There is no single antibacterial
agent which would be effective against >90% of
most frequently occurring Gram-negative aerobic
bacteria in Hungary. The high increase in resistance
rates over a relatively short 4-year period will result
in serious challenges in the therapy. At the same time
the Hungarian sensitivity rates are better than those
reported by MYSTIC Programme.

meropenem,
antimicrobials active against aerobic and/or anaerobic
Gram-negatives,
aerobic Gram-negative pathogens,
Bacteroides fragilis
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Az elmúlt években egyre több közlemény jelent 
meg a szakirodalomban a Gram-pozitív bakté-
riumok, közöttük a multirezisztens kóroko-

zók – methicillinrezisztens Staphylococcus aureus és
koaguláznegatív Staphylococcus törzsek, vancomycin-
rezisztens Enterococcus törzsek stb. – által okozott
fertôzések elôfordulási gyakoriságának növekedésérôl.
Ugyanakkor a Gram-negatív infekciók jelentôsége sem
csökkent. A Gram-negatívok között is nôtt a rezisz-
tens és multirezisztens baktériumok száma, felbukkan-
tak a Gram-negatív kórokozók ellen ható összes anti-
biotikummal szemben rezisztens, úgynevezett pánre-
zisztens törzsek. 

Az antibiotikum-kutatás elsôsorban a Gram-pozitív
törzsek ellen hatékony új antibakteriális szerek kifej-
lesztésében bizonyult sikeresnek, de nem született
olyan új generikum, amely hatékony lenne a multi-
rezisztens Gram-negatív kórokozók ellen (1). Ezért
fontos, hogy a szakmai gyakorlatban felelôsséggel al-
kalmazzuk a jelenleg rendelkezésünkre álló, Gram-
negatív baktériumok ellen ható olyan kiváló antibioti-
kumokat, mint a carbapenemek, a harmadik-negyedik
generációs cefalosporinok, piperacillin/tazobactam,
aminoglikozidok és a fluorokinolonok. Ehhez az szük-
séges, hogy ismerjük – és az empirikus terápia megvá-
lasztásánál figyelembe vegyük – a szerzett rezisztencia
aktuális helyzetét. Ezért 2004-ben megismételtük a
2000–2001-ben végzett hazai, prospektív, multicentri-
kus felmérést (2) a leggyakoribb Gram-negatív aerob
és a Bacteroides fragilis-izolátumok körében. A cél az
volt, hogy nyomon kövessük e baktériumok reziszten-
ciájának alakulását Magyarországon, és adatainkat ösz-
szevessük a nemzetközi MYSTIC (Meropenem Yearly
Susceptibility Test Information Collection) tanulmány
2004. évi eredményeivel (3).

Anyagok és módszerek

A vizsgálatot a 2004. április 1-jétôl november 15-ig
terjedô idôszakban végeztük 20 mikrobiológiai labora-
tóriumban (1. táblázat), egységes protokoll szerint. 

A laboratóriumokat úgy választottuk meg, hogy az
általuk ellátott intézmények az ország egész területét
reprezentálják. Olyan kórházi osztályokat vontunk a
vizsgálatba, ahol a leggyakrabban kezelnek infekciós
eredetû kórképeket (2. táblázat).

Az izolátumok származási helyéül reprezentatív min-
tatípusokat választottunk; meghatároztuk, hogy a tör-
zseknek csak 20%-a származhat vizeletbôl (3. táblázat).

A vizsgálatot végzô laboratóriumok és munkatársak
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1. TÁBLÁZAT

A CIKKBEN SZEREPLÔ HATÓANYAGOK
HAZAI GYÁRI NEVEI

Amikacin: Amikin, Likacin
Ampicillin/sulbactam: Unasyn
Cefepim: Maxipime
Ceftazidim: Cetazime, Fortum
Ciprofloxacin: Cifloxin, Cifran, Ciloxan, Ciphin,

Ciplox, Ciprinol, Ciprobay, Ciprofloxacin 1a Pharma,
Ciprofloxacin Pliva, Ciprofloxacin-ratiopharm,
Ciprolen, Cipropharm, Cydonin

Gentamicin: Garamycine, Gentamicin, Gentamicin
Sandoz, Septopal, Voltamicin

Imipenem: Tienam
Meropenem: Meronem
Piperacillin/tazobactam: Tazocin
Tobramycin: Brulamycin, Tobrex

A szerkesztôség összeállítása. Forrás: www.pharmindex.hu
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A 2004-ben és a korábbi multicentrikus tanulmány
során 2000-ben vizsgált Gram-negatív, aerob baktériu-
mok, valamint a szintén Gram-negatív, de anaerob
Bacteroides fragilis törzsek számát mutatja a 4. táblázat.
A vizsgált baktériumok száma nem tükrözi az
elôfordulási gyakoriságot; a laboratóriumok tervezett
számú törzset gyûjtöttek speciesenként.

Egy beteg ugyanazon speciesbe tartozó, megegyezô
rezisztenciaképet mutató, egymást követô izolátumai
nem szerepelhettek a vizsgálatban. Egy beteg külön-
bözô speciesekbe tartozó vagy egyazon speciesbe tar-
tozó, de eltérô rezisztenciaképet mutató izolátumai
szerepelhettek a vizsgálatban. 

A Gram-negatív, aerob baktériumok érzékenységét a
meropenemmel párhuzamosan a Gram-negatív elleni
legjobb aktivitással rendelkezô antibiotikumok iránt
vizsgáltuk (5. táblázat). Az Acinetobacter törzseknél
a vizsgálatot kiegészítettük az ampicillin/sulbactam
kombinációval, mivel a sulbactam – ellentétben a többi
béta-laktamáz-gátlóval – saját Acinetobacter-ellenes
hatással rendelkezik (4). A Pseudomonas aeruginosánál
meghatároztuk a hazánkban nem használatos, a csak
Gram-negatívokra ható monobactam (egygyûrûs béta-
laktám), az aztreonam iránti érzékenységet is (5). A B.
fragilis törzsek érzékenységét a carbapenemeken kívül
a 6. táblázatban felsorolt antianaerob hatású szerek
iránt vizsgáltuk (6).

Az Enterobacteriaceae családba tartozó baktériu-
moknál korongdiffúziós módszert alkalmaztunk. A
minimális gátlókoncentrációt (MIC) Etesttel határoz-
tuk meg valamennyi P. aeruginosa-izolátumnál, kivéve
az aminoglikozidokat és a polymyxint, valamint a B.
fragilis törzseknél valamennyi antibiotikum esetében.
A korongdiffúziós módszerrel meropenem, illetve
imipenem iránt mérsékelten érzékenynek vagy rezisz-

tensnek minôsülô Enterobacteriaceae törzseknél szin-
tén MIC-mérést végeztünk. Az Escherichia coli és a
Klebsiella törzsek kiterjedt spektrumú béta-laktamáz-
(extended spectrum beta-lactamase, ESBL) termelését
Etest-módszerrel határoztuk meg. Az antibiotikum-
érzékenységi vizsgálatokat az NCCLS (National
Committee for Clinical Laboratory Standard) elôírásai
szerint végeztük és értékeltük (7).

A korongdiffúziós, valamint a MIC-vizsgálatok
eredményeit a centrumokban adatlapokra rögzítették.
E jegyzôkönyvek alapján készült el a számítógépes
adatbázis, amelynek adatait három szakértô egymástól
függetlenül felülvizsgálta. Ellentmondó eredmények
észlelésekor ellenôriztük az adatbevitelt, illetve szük-
ség esetén a vizsgálati centrumokban pontosították a
jegyzôkönyvben szereplô adatokat. Ezzel az eljárással
minimálisra csökkentettük az adatbevitelbôl származó
vagy a jegyzôkönyvek kitöltésénél elkövetett, ellent-
mondásos eredményekre vezetô hibákat.

Eredmények és megbeszélés

A vizsgált 2099 Gram-negatív izolátum döntô többsége
sebészeti (42%), intenzív (26%) és belgyógyászati
(25%) osztályokról származó mintákból tenyészett ki. A
korábbi felméréshez hasonlóan a leggyakoribb mintatí-
pus a mélyrôl származó sebváladék, punktátum volt; nö-
vekedett a hemokultúrából származó törzsek aránya.

Az 5. táblázatban összehasonlítottuk a Gram-nega-
tív, aerob baktériumok érzékenységét a meropenem és
a komparátornak tekinthetô antibiotikumok iránt a két
vizsgálati periódusban (2000. és 2004.). A 6. táblázat a
B. fragilisre vonatkozó eredményeket foglalja össze. A
7. táblázatban a MYSTIC tanulmány 2004. évi adataival
vetettük össze a jelen vizsgálat eredményeit.

A meropenem és az imipenem az Enterobacteriaceae
családba tartozó baktériumok, és az Acinetobacter tör-
zsek esetében egyaránt megôrizték a csaknem 100%-os
hatékonyságukat. Csupán az Enterobacter, a Proteus és
az Acinetobacter törzsek között fordult elô egy-egy
carbapenemrezisztens vagy mérsékelten érzékeny izo-

A minták kórházi osztályok szerinti megoszlása

Kórházi osztály Minták száma

Sebészet 879
Intenzív osztály 544
Belgyógyászat 518
Hematológia 71
Fertôzôosztály 69

2. TÁBLÁZAT

A Gram-negatív baktériumok származási helye

Mintatípus A minták száma

Mély sebváladék, punktátum 879
Mély légúti minta

(köpet, endotrachealis aspirátum,
bronchusmosó, BAL) 410

Hemokultúra 378
Vizelet 220
Egyéb 194

BAL (bronchoalveolaris lavage): hörgômosó folyadék

3. TÁBLÁZAT

A vizsgált baktériumok fajtája és száma 2000-ben és 2004-ben

Species Törzsek száma

2000 2004

Gram-negatív aerob baktériumok 2116 2002
Escherichia coli 400 437
Klebsiella species 320 317
Enterobacter species 287 311
Serratia marcescens 90 61
Citrobacter species 94 96
Proteus species (nem P. mirabilis) 147 90
Acinetobacter species (nem A. lwoffii) 318 249
Pseudomonas aeruginosa 460 441

Bacteroides fragilis 82 97
Összesen 2198 2099

4. TÁBLÁZAT
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látum. Azonban a carbapenemrezisztens izolátumok
felbukkanása e speciesekben felhívja a figyelmet arra,
hogy – hasonlóan más országokhoz – hazánkban is vár-
ható az ilyen törzsek elterjedése, elsôsorban az
acinetobacterek között. A MYSTIC adatbázis (3) sze-

rint 2004-ben az Acinetobacter törzseknek csupán há-
romnegyede volt carbapenemérzékeny (7. táblázat).
Meropenem- és imipenemrezisztencia már 2000-ben is
igen gyakran elôfordult a P. aeruginosa törzsek köré-
ben, a meropenem és az imipenem hatékonysága kö-

A meropenem és a komparátor antibiotikumok hatékonysága a Gram-negatív baktériumokra 2000-ben és 2004-ben (%)

Antibiotikum Species

E. coli Klebsiella Enterobacter S. marces- Citrobacter Proteus Acineto- P. aerugi-
spp. spp. cens spp. spp. bacter spp. nosa

2000 2004 2000 2004 2000 2004 2000 2004 2000 2004 2000 2004 2000 2004 2000 2004

Meropenem
E 100 100 100 100 100 100 100 100 100 100 99 100 98 100 83 76
M 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 1 0 3 5
R 0 0 0 0 0 1 0 0 0 0 1(1 1 0(1 

törzs törzs) 0 törzs) 14 19
Imipenem
E 100 100 100 100 100 99 100 100 100 100 99 99 99 100 82 67
M 0 0 0 0 0 1 0 0 0 0 0 0 0 0 2 2

törzs
R 0 0 0 0 0 1 0 0 0 0 1 1 1 0 16 31

törzs
Cefepim
E 99 95 94 92 97 82 98 98 99 90 99 96 54 31 81 69
M 1 2 4 2 0 5 0 0 1 3 0 0 13 24 8 7
R 0 3 2 6 3 13 2 2 0 7 1 4 33 45 11 24
Ceftazidim
E 99 95 92 91 66 61 96 96 87 74 96 89 35 15 80 78
M 1 1 0 0 2 1 1 2 0 1 1 2 11 14 5 9
R 0 4 8 9 32 37 3 2 13 25 3 9 54 71 15 13
Piper/tazo
E 98 88 92 90 85 67 97 88 94 78 98 96 62 35 86 83
M 1 7 2 3 6 8 1 2 3 7 1 0 17 20 5 0
R 1 5 6 7 9 25 2 10 3 15 1 4 21 45 9 17
Gentamicin
E 97 89 90 88 88 88 87 90 90 92 94 91 41 28 65 57
M 0 3 2 3 1 3 4 2 0 0 1 0 3 4 9 8
R 3 8 8 9 11 9 9 8 10 8 5 9 56 68 26 35
Tobramycin
E 97 89 90 87 85 88 70 73 93 91 95 96 70 80 75 65
M 2 3 3 3 2 3 17 11 0 2 1 0 3 7 2 2
R 1 8 7 10 13 9 13 16 7 7 4 4 27 13 23 33
Amikacin
E 99 96 95 95 95 95 100 95 98 94 100 99 68 81 88 79
M 1 3 2 2 2 2 0 3 2 1 0 0 3 4 4 4
R 0 1 3 3 3 3 0 2 0 5 0 1 29 15 8 11
Ciprofloxacin
E 95 85 93 91 87 89 93 91 95 90 92 83 30 16 76 68
M 4 1 2 1 1 1 3 7 0 3 2 1 1 2 2 3
R 1 14 5 8 12 10 3 2 5 7 6 16 69 82 22 29
Aztreonam
E – – – – – – – – – – – – – – – 84
M – – – – – – – – – – – – – – – 8
R – – – – – – – – – – – – – – – 8
Ampicillin/sulb
E – – – – – – – – – – – – – 83 – –
M – – – – – – – – – – – – – 2 – –
R – – – – – – – – – – – – – 15 – –

E: érzékeny, M: mérsékelten érzékeny, R: rezisztens, Piper/tazo: piperacillin/tazobactam, sulb: sulbactam
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zötti különbség azonban nem volt szignifikáns. A két
vizsgálati periódus között eltelt idô alatt mind a
meropenem, mind az imipenem hatékonysága – de kü-
lönösen az imipenemé – jelentôsen csökkent (76% vs.
67%). A meropenem iránt érzékeny P. aeruginosa-
izolátumok száma tehát 11%-kal volt több, mint az
imipenemérzékenyeké; a különbség szignifikáns
(p<0,001). Hasonló különbséget mutatnak a MYSTIC
tanulmány adatai is. A meropenem azért maradhatott
hatékonyabb a P. aeruginosával szemben, mert a
meropenemrezisztencia kialakulásához ennél a species-
nél két mutációs lépés szükséges: az effluxpumpa túl-
mûködése és a sejtbe jutást biztosító porincsatorna
(OprD) elvesztése; az imipenemrezisztencia az OprD
elvesztésével egyetlen lépésben kialakul (8, 9). 

A többi vizsgált antibiotikumnál szinte valamennyi
Gram-negatív baktérium-antibiotikum pár esetében az
érzékeny törzsek arányának jelentôs csökkenése ta-
pasztalható. Egyetlen olyan Gram-negatív hatékonysá-
gú antibakteriális szer sincsen, amelyre a vizsgált, leg-
gyakrabban elôforduló valamennyi species 90%-ban ér-
zékeny. A rezisztens törzsek elterjedésének – egy vi-
szonylag rövid, négyéves idôintervallumon belüli –
ilyen mértékû növekedése arra figyelmeztet, hogy a
közeljövôben a rezisztenciahelyzet további gyors rom-
lásával kell számolni.

A cefalosporinok közül a Gram-negatívok elleni két
leghatékonyabb szer, a harmadik generációs ceftazidim
és a negyedik generációs cefepim hatékonyságát vizs-
gáltuk. 

A 8. táblázat mutatja az ESBL-termelô E. coli és
Klebsiella törzsek elôfordulási gyakoriságát országo-
san, kórházi osztálytípusok szerinti bontásban, vala-
mint egy korábbi MYSTIC felmérés szerint Európában
(10). 

Magyarországon még 2004-ben is jóval kevesebb
volt az ESBL-termelô törzsek aránya, mint Európa más
országaiban egy korábbi idôszakban. Azonban 2005-
ben már hazánkban is tapasztalhattuk gyakoribb
elôfordulásukat, az általuk okozott infekciók halmozó-
dását (11). Az irodalmi adatokhoz hasonlóan nálunk is
megfigyelhetô a kórházi osztályok szerinti különbség:
a legtöbb ESBL-termelô izolátum az intenzív osztályo-
kon fordult elô. Az ESBL-termelô E. coli és Klebsiella
törzsek által okozott infekciókban csak a carbape-
nemek választhatók biztonságosan. A ceftazidimre az
ilyen tulajdonságú törzsek rezisztensek, a cefepim csak
in vitro tekinthetô hatékonynak. 

Az Enterobacter, Serratia, Citrobacter, egyes nem
mirabilis Proteus törzsek esetében a ceftazidimmel és a
többi harmadik generációs cefalosporinnal szembeni
rezisztencia egyik leggyakoribb oka az AmpC elneve-
zésû cefalosporináz túltermelése (12). A cefepim –
fizikokémiai tulajdonságai következtében – ellenálló
ezzel az enzimmel szemben, ezért – mind a hazai, mind
a MYSTIC adatok szerint – hatékonyabb az említett
speciesekbe tartozó izolátumokkal szemben. A
cefepimérzékeny törzsek aránya jelentôsen csökkent
az Enterobacter, Acinetobacter törzsek és a P. aeruginosa
esetében, míg a Serratia, Citrobacter és Proteus törzsek

között nem változott lényegesen. A ceftazidim fôként
az Enterobacter, a Citrobacter, a Proteus és az Acine-
tobacter törzsek esetében veszített hatékonyságából. A
nemzetközi adatokhoz viszonyítva a cefepim és a
ceftazidim Magyarországon az ESBL-termelô izolá-
tumok kisebb száma miatt hatékonyabb az E. colira és
a Klebsiella törzsekre. Ugyancsak több az irántuk ér-
zékeny P. aeruginosa törzs nálunk, mint más országok-
ban, szemben az Enterobacter, Citrobacter és Acineto-
bacter törzsekkel, amelyeknél fordított a helyzet.

A piperacillin/tazobactam hatékonysága az E. coli és
a Klebsiella törzsekre – a harmadik és negyedik generá-
ciós cefalosporinokhoz hasonlóan – elsôsorban az
ESBL-termelô képesség függvénye (8. táblázat), füg-
getlenül az in vitro érzékenységi vizsgálat eredményé-
tôl. Valamennyi Gram-negatív species esetében csök-
kent a piperacillin/tazobactam érzékeny törzsek ará-
nya, azonban in vitro még mindig a leghatékonyabb az
összes vizsgált szer közül a P. aeruginosával szemben
(83%). Ez az arány jobb, mint a MYSTIC adatai. 

Nem tendenciózus a Gram-negatív baktériumok ér-
zékenységének változása – valószínûleg a rezisztenciá-
ért felelôs mechanizmusok egyre bonyolultabbá válásá-
nak következményeként – az aminoglikozidok iránt
(13). Jelentôsen csökkent a gentamicin és a tobramy-
cin iránt érzékeny E. coli és Klebsiella species törzsek
aránya; ugyancsak nagymértékû csökkenés figyelhetô
meg a P. aeruginosa törzsek érzékenységében vala-
mennyi aminoglikozid esetében. Meglepô, hogy az
Acinetobacter törzsek között növekedett a tobramycin-
és az amikacinérzékeny izolátumok száma, viszont
csökkent a gentamicinérzékenyeké. A többi species
esetében nincsen lényeges változás. Az aminogliko-
zidok hatékonysága szinte valamennyi speciesnél jobb
a hazai, mint a MYSTIC adatok szerint. 

A ciprofloxacin az E. coli, a Proteus, az Acinetobacter
törzsek és a P. aeruginosa esetében bizonyult kevésbé
hatékonynak 2004-ben, mint 2000-ben. A MYSTIC ta-
nulmányban találtakhoz képest azonban Magyarorszá-
gon az Acinetobacter törzsek kivételével valamennyi
vizsgált Gram-negatív species nagyobb százalékban ér-
zékeny ciprofloxacin iránt.

Az aztreonamot és a polymyxint csak a P. aeruginosa
esetében vizsgáltuk, mivel a Magyarországon nem
használt monobactam és a régi-új polymyxin alternatí-

Az egyes antibiotikumok hatékonysága a Bacteroides fragilisre

Antibiotikum 2000 (n=82) 2004 (n=97) Koeth (6)
(1999–2000)
(n=293)

Meropenem 100 100 nem vizsgált
Imipenem 100 100 98,3
Amoxi/clav nem vizsgált 99 94,6
Pip/tazo 94 100 nem vizsgált
Metronidazol 100 100 99,7
Clindamycin 84 79 79,5

Amoxi/clav: amoxicillin/clavulansav, Pip/tazo: piperacillin/tazobactam
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vát vagy éppen utolsó lehetôséget jelenthetnek a
multirezisztens törzsek által okozott infekciók kezelé-
sében (14, 15). Világszerte és Magyarországon is meg-
jelentek a számos antipseudomonas szerrel szemben
rezisztens, s a közelmúltban a pánrezisztens P. aeru-
ginosa törzsek is, izolálásuk egyre gyakoribb. A 2004-
ben vizsgált 441 P. aeruginosa törzs közül három
(0,7%) volt csak egyetlen antibiotikum, a polymyxin
iránt érzékeny, négy törzs (0,9%) csak polymyxin- és
amikacinérzékeny, három törzs (0,7%) csak a poly-
myxin, az amikacin és a piperacillin/tazobactam iránt

érzékeny. A legrezisztensebb törzsek közül négy he-
mokultúrából, kettô mély sebváladékból, egy mély lég-
úti mintából, három vizeletbôl tenyészett ki, tehát a
pánrezisztens törzsekkel nemcsak kolonizáló, hanem
infektív ágensként is számolni kell. A P. aeruginosa
polymyxinérzékenységét nem tüntettük fel az 5. táblá-
zatban, mert valamennyi törzs érzékeny volt. Az
aztreonam – a piperacillin/tazobactam kombinációhoz
hasonlóan – in vitro nagy százalékban (84%) volt haté-
kony a Pseudomonas törzsekre, azonban a pánrezisz-
tens törzsek nem érzékenyek iránta.
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A meropenem és a komparátor antibiotikumok hatékonysága a Gram-negatív baktériumokra a MYSTIC (2004) és a
hazai (MO) vizsgálat (2004) adatai szerint (%)

Antibiotikum Species

E. coli Klebsiella Entero- S. marces- Citrobac- Proteus Acinetobac- P. aerugi-
spp. bacter spp. cens ter spp. spp. ter spp. nosa

MYSTIC MO MYSTIC MO MYSTIC MO MYSTIC MO MYSTIC MO MYSTIC MO MYSTIC MO MYSTIC MO

Meropenem
E 99,9 100 99,3 100 99,3 100 99,5 100 100 100 99,81 100 74,71 100 73,88 76
M 0,04 0 0,3 0 0,2 0 0 0 0 0 0 0 6,06 0 5,06 5
R 0,08 0 0,4 0 0,5 0(1 0,5 0 0 0 0,19 0 19,22 0(1 21,06 19

törzs) törzs)
Imipenem
E 99,5 100 98,9 100 98,54 100 98,2 100 99,48 100 97,94 99 75,17 100 68,74 67
M 0,08 0 0,3 0 0,82 0(1 0,9 0 0,26 0 1,31 0 3,32 0 6,23 2

törzs)
R 0,4 0 0,7 0 0,64 0(1 0,9 0 0,26 0 0,75 1(1 21,51 0 25,03 31

törzs) törzs)
Cefepim
E 90 95 83 92 93 82 91 98 98 90 90 96 36 31 61 69
M 2 2 5 2 1 5 1 0 1 3 4 0 12 24 11 7
R 8 3 12 6 6 13 8 2 1 7 6 4 52 45 28 24
Ceftazidim
E 90 95 81 91 66 61 87 96 83 74 96 89 40 15 69 78
M 2 1 4 0 3 1 3 2 1 1 1 2 8 14 5 9
R 8 4 15 9 31 37 10 2 16 25 3 9 52 71 26 13
Piper/tazo
E 91 88 75 90 70 67 83 88 87 78 98 96 42 35 74 83
M 4 7 7 3 14 8 9 2 7 7 1 0 12 20 0 0
R 5 5 18 7 16 25 8 10 6 15 1 4 46 45 26 17
Gentamicin
E 86 89 78 88 84 88 82 90 90 92 82 91 57 28 68 57
M 2 3 2 3 2 3 3 2 1 0 4 0 5 4 4 8
R 12 8 20 9 14 9 15 8 9 8 16 9 38 68 28 35
Tobramycin
E 84 89 77 87 79 88 75 73 90 91 87 96 64 80 73 65
M 0 3 0 3 0 3 0 11 0 2 0 0 0 7 0 2
R 16 8 23 10 21 9 25 16 10 7 13 4 36 13 27 33
Amikacin
E 97 96 79 95 85 95 90 95 97 94 97 99 63 81 74 79
M 1 3 5 2 5 2 4 3 2 1 0 0 1 4 4 4
R 2 1 16 3 10 3 6 2 1 5 3 1 36 15 22 11
Ciprofloxacin
E 73 85 79 91 81 89 83 91 89 90 85 83 42 16 64 68
M 1 1 4 1 4 1 6 7 2 3 5 1 2 2 5 3
R 26 14 17 8 15 10 11 2 9 7 10 16 56 82 31 29

E: érzékeny, M: mérsékelten érzékeny, R: rezisztens, Piper/tazo: piperacillin/tazobactam
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Az ampicillin/sulbactam hatékonyságát csak az Aci-
netobacter törzsek esetében vizsgáltuk, mivel az általuk
okozott infekciók kezelésére a meropenemen és az
imipenemen kívül – a szóba jövô antibiotikumokkal
szembeni nagyarányú rezisztencia miatt – csak kevés
terápiás lehetôség kínálkozik. In vitro az ampicil-
lin/sulbactam iránt a törzsek 83%-a érzékeny volt. A
multirezisztens Acinetobacter törzsek által okozott sú-
lyos infekciók kezelésében alternatívát jelenthet az
ampicillin/sulbactam, csakúgy, mint a polymyxin- és a
tetracyclinszármazékok, azonban még hiányoznak az
in vivo hatékonyságukra vonatkozó prospektív,
randomizált, kontrollált vizsgálatok (16).

A Gram-negatív baktériumok ellen leghatékonyabb
antibiotikumokkal szemben rezisztens törzsek aránya
a vártnak megfelelôen a P. aeruginosa, az Acinetobacter
genus és az Enterobacter genus izolátumok között volt
a legnagyobb. Ezeknél a specieseknél elemeztük a re-
zisztens törzsek elôfordulási gyakoriságát, a minták
döntô többségét küldô belgyógyászati, sebészeti és in-

tenzív osztályokon. Mivel a MYSTIC adatbázis
lehetôvé teszi a nemzetközi adatok különféle szem-
pontok szerinti válogatását, a hazai adatok mellett fel-
tüntettük a MYSTIC azokra az antibiotikumokra vo-
natkozó adatait is, amelyek az adatbázisban a kórházi
osztályok szerint rendelkezésre álltak (9–11. táblázat).

A P. aeruginosa törzsek hazai érzékenységi adatai a
sebészeti osztályokon a legkedvezôbbek, valamennyi
vizsgált antibiotikum esetében >80%-uk érzékeny; a
helyzet az intenzív osztályokon a legkedvezôtlenebb: a
piperacillin/tazobactam kivételével az izolátumok ér-
zékenysége 80% alatt maradt. A MYSTIC adatai éppen
fordított képet tükröznek: a rezisztenciahelyzet a se-
bészeti osztályokról származó törzsek között a leg-
rosszabb (9. táblázat).

Az Acinetobacter törzsek érzékenységét vizsgálva
megállapítható, hogy a hazai és a nemzetközi adatok
osztályok szerinti bontásban ugyanazt a képet mutat-
ják, mint a P. aeruginosa esetében. Megdöbbentô, hogy
a hazai intenzív osztályokon az Acinetobacter törzsek-
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Az ESBL-termelô E. coli és Klebsiella-izolátumok elôfordulási gyakorisága 

Izolátum Összesen Belgyógyászat Sebészet Intenzív osztály MYSTIC, 1997–2000, Európa

E. coli 4,1% 7% (n=131) 1% (n=176) 10% (n=71) 14,4%
Klebsiella spp. 8,5% 7% (n=81) 3% (n=117) 16% (n=99) 32,8%

ESBL: kiterjedt spektrumú béta-laktamáz

8. TÁBLÁZAT

Az egyes antibiotikumok hatékonysága a P. aeruginosával szemben, a kórházi osztályokról való származás szerint (az
érzékenység százalékban kifejezve)

Antibiotikum Belgyógyászat Sebészet Intenzív osztály

Hazai (n=93) MYSTIC Hazai (n=170) MYSTIC Hazai (n=143) MYSTIC

Meropenem 81 78 86 67 60 74
Imipenem 77 70 82 63 43 69
Pip/tazo 78 79 88 67 81 74
Ceftazidim 76 73 88 58 73 70
Cefepim 65 53 84 49 59 65
Amikacin 72 55 81 52 78 79
Ciprofloxacin 63 63 78 58 62 65

Pip/tazo: piperacillin/tazobactam
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Az egyes antibiotikumok hatékonysága az Acinetobacter törzsekre, kórházi osztályok szerint (az érzékenység százalék-
ban kifejezve)

Antibiotikum Belgyógyászat Sebészet Intenzív osztály

Hazai (n=58) MYSTIC Hazai (n=92) MYSTIC Hazai (n=89) MYSTIC

Meropenem 98 71 100 71 100 75
Imipenem 100 70 100 67 100 76
Pip/tazo 33 45 39 35 30 43
Ceftazidim 19 43 20 29 6 42
Cefepim 33 32 34 19 22 40
Amikacin 74 kevés törzs 87 12 78 64
Ciprofloxacin 16 37 23 32 4 43

Pip/tazo: piperacillin/tazobactam
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nek csak 6%-a érzékeny ceftazidimre és 4%-a cipro-
floxacinra. A MYSTIC adatai közül a legmeglepôbb,
hogy a sebészeti osztályokról származó törzseknek
csak 12%-a érzékeny amikacinra (10. táblázat).

A különféle hazai osztályokról származó Enterobac-
ter törzsek érzékenységében nincsenek kirívó különb-
ségek, ugyanakkor a MYSTIC intenzív osztályokra vo-
natkozó adatai nagyon kedvezôtlenek: a törzsek mint-
egy 20%-a carbapenemrezisztens, és több mint a felük
a többi vizsgált szerre is rezisztens (11. táblázat). 

Az aerob baktériumokhoz hasonlóan az anaerob
baktériumok között is tapasztalható a rezisztencia
megjelenése az utóbbi években. Mivel az anaerob bak-
tériumok érzékenységét nem vizsgálják rutinszerûen,
csak a steril testtájakról (vér, liquor stb.) származó
izolátumok esetében, idôrôl idôre felméréseket kell vé-
gezni, hogy képet kapjunk a jobbára empirikusan alkal-
mazott antianaerob aktivitású antibiotikumok haté-
konyságáról. Klinikai jelentôségét, valamint antibioti-
kum-rezisztenciáját tekintve az egyik legfontosabb
Gram-negatív anaerob species a Bacteroides fragilis

(17). A jelen vizsgálatban közel 100 törzsre vonatko-
zóan nyertünk adatokat, ezeket összehasonlítottuk az
elôzô vizsgálat, valamint egy multicentrikus európai és
amerikai felmérés adataival (6) (6. táblázat).

A carbapenemek, a piperacillin/tazobactam és a metro-
nidazol 100%-ban hatékonynak bizonyultak, bár korábbi
hazai vizsgálatok szerint már Magyarországon is elôfor-
dultak carbapenem- és metronidazolrezisztens bacteroide-
sek (17), hasonlóan az európai és az amerikai centrumok-
hoz. Elôfordul ugyan amoxicillin/clavulansav elleni rezisz-
tencia, de egyelôre még nem gyakori. A clindamycinnel
szemben rezisztens törzsek aránya azonban növekedett, a
helyzet hasonlóan alakul, mint más országokban.

Köszönetnyilvánítás
A szerzôk köszönetüket és elismerésüket fejezik ki az
AstraZeneca munkatársainak, elsôsorban Farkas Andreá-
nak a Magyar Kemoterápiai Társaság kezdeményezésére
indított vizsgálat szervezésében, feltételeinek biztosításá-
ban, és az adatok feldolgozásában nyújtott hatékony, al-
kotó munkájukért.

LAM 2005;15(Suppl3):S2–S10.10

Az egyes antibiotikumok hatékonysága az Enterobacter törzsekre, kórházi osztályok szerint (az érzékenység százalékban
kifejezve)

Antibiotikum Belgyógyászat Sebészet Intenzív osztály

Hazai (n=81) MYSTIC Hazai (n=122) MYSTIC Hazai (n=89) MYSTIC 

Meropenem 100 99 100 99 99 83
Imipenem 100 99 99 99 99 80
Pip/tazo 64 37 70 60 72 41
Ceftazidim 62 66 65 56 69 37
Cefepim 78 88 83 72 94 43
Amikacin 98 93 93 63 88 44
Ciprofloxacin 89 80 88 81 82 38

Pip/tazo: piperacillin/tazobactam

11. TÁBLÁZAT
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