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Detekce širokospektrých ß-laktamáz (ESBL), ß-laktamáz AmpC,
metalo-ß-laktamáz (MBL) a karbapenemáz KPC u gramnegativních tyček
Detection of extended-spectrum ß-lactamases, AmpC ß-lactamases, metallo-ß-lactamases
and Klebsiella pneumoniae carbapenemases in Gram-negative rods

Předkládaná metodika umožnuje rutinní identifikaci hlavních typů klinicky významných ß-laktamáz – široko-
spektré ß-laktamázy (ESBL), ß-laktamázy AmpC a metalo-ß-laktamázy (MBL). V metodice je rovněž uvedena
možnost průkazu karbapenemáz skupiny 2f, které představují v některých státech významný klinický a epide-
miologický problém.

Methodologies for the identification of clinically important ß-lactamases – extended-spectrum ß-lactamase
(ESBL), AmpC ß-lactamase (AmpC), and metallo-ß-lactamase (MBL) are reviewed. The detection of 2f carbap-
enemases that are a significant clinical and epidemiological problem in some countries is described as well.
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1. Úvod
V současnosti dochází k významným změnám v epide-
miologii producentů klinicky významných ß-laktamáz,
mezi něž lze řadit širokospektré ß-laktamázy (ESBL),
ß-laktamázy typu AmpC, metalo-ß-laktamázy, a v někte-
rých státech i serinové karbapenemázy skupiny 2f (klasi-
fikace podle Bush et al. [3]) [7, 8, 10, 15]. V České re-
publice lze každoročně pozorovat vzestup výskytu ESBL
u Escherichia coli (nyní převážně klonální šíření produ-
centů enzymů skupiny CTX-M), nárůstu kmenů Klebsi-
ella pneumoniae produkujících ESBL a AmpC (DHA-1).
V minulém roce byla poprvé zjištěna produkce metalo-ß-
laktamáz (IMP-7) u Pseudomonas aeruginosa [9] a Ser-
ratia marcescens (VIM) (nepublikovaná data). Pro zvý-
šení senzitivity a specificity již publikovaných testů lze
doporučit uspořádání testů popsaných v tomto článku.

2. Definice

2.1. Širokospektré ß-laktamázy

Obecně přijímaná definice ESBL zahrnuje řadu faktorů,
které exaktně popisují biochemické vlastnosti těchto en-
zymů. Jedná se o ß-laktamázy hydrolyzující peniciliny,
cefalosporiny všech generací a monobaktamy. Jsou inhi-
bovány inhibitory ß-laktamáz (např. klavulanovou kyseli-
nou), nehydrolyzují karbapenemy a obvykle ani cefamy-
ciny (např. cefoxitin). Dle funkční klasifikace navržené
K. Bush et al. spadají do skupiny 2be, část do skupiny 2d
[2, 7].

2.2. ß-laktamázy AmpC

ß-laktamázy AmpC jsou enzymy spadající do skupiny 1
(klasifikace Bush et al. [2]), resp. skupiny C podle Am-
blera. Z funkčního hlediska hydrolyzují peniciliny, cefa-
myciny, většinu cefalosporinů a monobaktamy, nehydro-
lyzují karbapenemy a nejsou inhibovány inhibitory
ß-laktamáz (např. klavulanovou kyselinou) [8].

2.3. Metalo-ß-laktamázy

Substrátová specificita MBL zahrnuje peniciliny, cefalo-
sporiny a karbapenemy. Monobaktamy (aztreonam) ne-
jsou MBL hydrolyzovány. Nejsou inhibovány kyselinou
klavulanovou, tazobaktamem nebo sulbaktamem, čili in-
hibitory ß-laktamáz s ß-laktamovým kruhem. Donorem
molekuly vody při hydrolýze amidové vazby ß-laktamu
je kovový iont (obvykle zinek) vázaný v aktivním místě
enzymu. V Amblerově klasifikaci jsou MBL zařazeny do
skupiny B, v klasifikaci navržené K. Bush et al. se na-
chází ve skupině 3 [2, 4, 10].

2.4. Ostatní

2.4.1. OXA

Zahrnují skupinu velmi heterogenních ß-laktamáz nále-
žejících do funkční skupiny 2d, resp. D podle Amblera.
Všechny ß-laktamázy skupiny OXA hydrolyzují oxacilin
a nejsou (popř. velmi slabě) inhibovány inhibitory ß-lak-
tamáz. Substrátová specificita enzymů OXA je značně
různorodá – od penicilinů až po karbapenemy [10].

2.4.2. K1

ß-laktamáza označovaná jako K1 je základní inherentní
ß-laktamázou druhu Klebsiella oxytoca. Je slabě inhibo-
vatelná kyselinou klavulanovou, proto může při DDST
vytvářet typickou inhibiční zónu označovanou jako „egg-
like“. Základním charakteristickým znakem je hydrolýza
aztreonamu [11].

2.4.3. Karbapenemázy 2f

Jedná se o serinové karbapenemázy spadající do funkční
skupiny 2f (část skupiny AmpA). Jsou velmi slabě inhi-
bovány kyselinou klavulanovou. Stejně jako v případě
AmpC, jsou tyto enzymy inhibovány kyselinou boritou.
Některými autory jsou řazeny k ESBL, avšak tato klasifi-
kace není optimální [11].

3. Mikrobiologická diagnostika ß-laktamáz
Většina testů používaných v laboratořích klinické mikro-
biologie je založena na fenotypových metodách přímo
vycházejících ze zmíněných definicí – substrátové speci-
ficity a citlivosti k inhibitorům. Využití molekulárně-
genetických technik je omezené, neboť tyto metody ne-
mají schopnost popisu stupně rezistence vyšetřovaného
kmene.

Metody průkazu ESBL, AmpC a MBL byly popsány
dříve [11, 12]. Doporučené rozložení disků je znázorně-
no na obrázcích 1, 2, a 3.

3.1. ESBL

Průkaz širokospektrých ß-laktamáz využívá inhibici hyd-
rolýzy antibiotika klavulanovou kyselinou. Pro vyhledá-
vání podezřelých kmenů lze použít výsledky vyšetření
citlivosti pomocí diskové difúzní metody (IZ), resp. hod-
noty minimální inhibiční koncentrace (MIC) [11]. Pro-
dukce ESBL je konfirmována vyšetřením synergie mezi
kyselinou klavulanovou a cefalosporiny třetí, resp. čtvrté
generace (viz dříve publikovaná metodika [11]).

3.2. AmpC

Jako indikátorové antibiotikum může být použit cefoxi-
tin. Toto antibiotikum velmi dobře hydrolyzuje většina
AmpC ß-laktamáz [8].

Inducibilní produkci AmpC lze prokázat jako antago-
nizmus mezi diskem s induktorem a cefalosporiny třetí
generace. Jako induktor lze použít kyselinu klavulano-
vou, cefoxitin, resp. imipenem (viz tabulka 1) [6, 8].

V případě konstitutivních producentů, resp. hyperpro-
ducentů je možné použít inhibitorů tak, jako při průkazu
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Obrázek 1: DOPORUČENÉ ROZLOŽENÍ DISKŮ
pro průkaz ESBL a AmpC

Mueller-Hinton agar se 128 mg/l oxacilinu (inhibice AmpC)
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Obrázek 2: DOPORUČENÉ ROZLOŽENÍ DISKŮ
pro průkaz MBL

Obrázek 3: DOPORUČENÉ ROZLOŽENÍ DISKŮ
pro skríning s průkaz KPC
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ESBL. Mezi důležité inhibitory AmpC patří oxacilin
(kloxacilin), nebo kyselina boritá a její deriváty. Vzhle-
dem k možné současné produkci ESBL je nejvhodnější
použít Mueller-Hinton (MH) agar s oxacilinem (MHA+
OXA) a srovnat průměr IZ s průměrem IZ na MH agaru
bez přídavku inhibitoru [8]. Mimo tuto metodu byly vy-
vinuty metody založené na inhibici AmpC kyselinou bo-
ritou.

3.3. MBL

Metody průkazu MBL jsou založeny na průkaz inhibice
těchto ß-laktamáz chelátory kovových iontů (EDTA, ky-
selina 2-merkaptopropionová, atp.). Vzhledem k tomu,
že u některých druhů (především Acinetobacter spp.)
není EDTA dostatečně citlivá, je nutné použít kombinaci
obou zmíněných inhibitorů – EDTA a kyseliny 2-mer-
kaptopropionové (MPA) (viz tabulka 6). Uspořádání dis-
ků pro tuto metodu je zobrazeno na obrázku 1. Produkci
MBL je nutné vždy konfirmovat spektrofotometrickou
metodou hydrolýzy imipenemu prováděnou specializo-
vanou laboratoří [1, 4, 12].
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3.4. Ostatní

3.4.1. OXA

Jejich fenotypová detekce je velmi obtížná, proto lze
spolehlivý průkaz provést pouze molekulárně-genetický-
mi technikami [10]. Slabá inhibice kyselinou klavulano-
vou může v některých případech vést k nesprávné iden-

tifikaci producenta enzymů OXA s úzkým spektrem
účinku (obvykle OXA-1) jako producenta ESBL (viz ta-
bulka 2).

3.4.2. K1

Specifický test pro průkaz ß-laktamázy K1 není k dis-
pozici. Základním předpokladem pro správnou identifi-
kaci je provedená druhová identifikace. Na hypeprodukci
K1 lze usuzovat podle antibiogramu, na základě vysoké-
ho stupně rezistence k aztreonamu, cefalosporinům první
a druhé generace a snížené citlivosti k cefotaximu. Kmen

INFORMACE Z NRL A ODBORNÝCH PRACOVIŠŤ SZÚ

Interpretace:
• Kmen je producentem ESBL: Rozšíření zón mezi AMC a disky CTX, CAZ,

FEP, ATM.
• Kmen je producentem inducibilní AmpC: Charakteristická „D“ zóna mezi

CTX, CAZ, ATM. IZ na MHA a MHA+OXA mají stejný průměr      kmen není
producentem konstitutivní AmpC.

Tabulka 4: Současná produkce ESBL a inducibilní AmpC.
Kmen Klebsiella pneumoniae dobře citlivý
ke karbapenemům (MICMER –< 0,125 µg/ml)

MHA MHA+OXA

Interpretace:
• Kmen je hyperproducentem AmpC: Na MHA+OXA jsou u cefalosporinů vy-

tvořeny IZ. IZ FEP je signifikantně větší než na MHA.

Poznámky:
• Jedná se o hyperprodukci inherentní AmpC přítomné u většiny kmenů E.

coli (není inducibilní).
• Na MHA nejsou patrny žádné synergie. IZ FEP vykazuje drobnou deforma-

ci „egg-like“.
• IZ CTX, CAZ a ATM mohou být hodnoceny jako deformované směrem

k disku s AMC. V tomto případě se jedná o produkci ß-laktamázy OXA-1,
která není řazena k ESBL.

• Produkci ESBL nelze v tomto případě běžnými fenotypovými metodami ani
vyloučit ani potvrdit.

• Rozdíl mezi IZ FEP na MHA a MHA+OXA indikuje nestabilitu FEP vůči
kombinaci detekovaných ß-laktamáz.

Tabulka 2: Konstitutivní produkce inherentní AmpC, současná
produkce ß-laktamázy OXA-1. Kmen Escherichia coli
dobře citlivý ke karbapenemům (MICMER –< 0,125 µg/ml)

MHA MHA+OXA

Interpretace:
• Kmen není producentem ESBL: Na MHA ani na MHA+OXA není patrná

inhibice k. klavulanovou.
• Kmen je producentem inducibilní AmpC: Tvorba „D“ zóny je naznačená

u CTX v sousedství s FOX a zároveň u CTX v sousedství s diskem AMC.
IZ CAZ je deformována, avšak bez charakteristického tvaru.

Poznámka:
• IZ na MHA+OXA jsou bez známek jakékoliv synergie či antagonismu, což

svědčí pouze pro produkci AmpC, která je spolehlivě inhibována oxacili-
nem.

Tabulka 1: Produkce inducibilní AmpC. Kmen Escherichia coli
dobře citlivý ke karbapenemům (MICMER –< 0,125 µg/ml)

MHA MHA+OXA

Interpretace:
• Kmen je producentem ESBL: Na MHA+OXA je zřejmá deformace IZ smě-

rem k disku s AMC (šipka označuje náznak hranice IZ).
• Kmen je konstitutivním producentem AmpC: Na MHA+OXA je zřejmé zvět-

šení IZ u cefalosporinů třetí generace, v porovnání s MHA.

Poznámky:
• Na MHA nejsou patrny žádné synergie mezi cefalosporiny a k. klavulano-

vou.
• ESBL není na MHA detekovatelná, ani mezi FEP a AMC, který pravděpo-

dobně není přítomnou AmpC hydrolyzován.

Tabulka 3: Konstitutivní produkce AmpC a ESBL.
Kmen Morganella morganii dobře citlivý
ke karbapenemům (MICMER –< 0,125 µg/ml).
Referenční kmen CNCTC 7375

MHA MHA+OXA
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při použití DDST nevykazu-
je deformaci zón, případně
je patrná pouze deformace
typu „egg-like“ [11].

3.4.3. Karbapenemázy
skupiny 2f

Karbapenemázy skupiny 2f
jsou poměrně novým feno-
ménem v rezistenci entero-
bakterií ke karbapenemům
[10]. Z tohoto důvodu dosud
neexistují spolehlivé metody
jejich detekce. V některých
laboratořích se osvědčil prů-
kaz produkce karbapenemá-
zy tzv. 3D testem, avšak ten-
to test je závislý na množství
exprimovaného enzymu. Pro-
to jeho standardizace pro ru-
tinní aplikaci je obtížně pro-
veditelná. Rovněž nelze po-
užít DDST s kyselinou kla-
vulanovou, neboť tyto karba-
penemázy jsou inhibovány
velmi slabě, přestože spadají
do skupiny ß-laktamáz inhi-
bovatelných kyselinou kla-
vulanovou a ostatními stan-
dardními inhibitory ß-lak-
tamáz (sulbaktam, tazobak-
tam) [10].

Pro rutinní vyhledávání
podezřelých kmenů lze po-
užít výsledky vyšetření MIC,
resp. diskové citlivosti. Vhod-
ným indikátorem se zdá být
ertapenem [M. Gniadkow-
ski, osobní sdělení]. Pode-
zřelé kmeny jsou takové, kte-
ré mají MIC meropenemu,
imipenemu, nebo ertapene-
mu větší nebo rovnu 0,5 µg/
ml. V případě diskové citli-
vosti tato hranice dosud zřejmá není, avšak za podezřelé
lze považovat kmeny necitlivé alespoň k jednomu z kar-
bapenemů (IZ meropenemu a imipenemu –< 16 mm, erta-
penemu –< 19 mm) [3, 16].

Jako konfirmační test lze použít srovnání IZ imipene-
mu a meropenemu (disk 10 µg) a IZ imipenemu a mero-
penemu s přídavkem 300 µg kyseliny borité (viz obr. 3).
Je-li průměr IZ u disků s karbapenemem s přídavkem ky-
seliny borité větší než 5 mm v porovnání s IZ u samotné-
ho karbapenemu, může se jednat o produkci ß-laktamázy
KPC [5, 14]. Vzhledem k možné falešné pozitivitě je
vždy nezbytně nutné produkci tohoto enzymu potvrdit ve
specializované laboratoři, která disponuje příslušnými
kontrolními kmeny. Verifikace je prováděna PCR ampli-
fikací s následnou sekvenací a/nebo spektrofotometric-
kým měřením hydrolýzy imipenemu.

Disky pro konfirmační test je potřeba připravit vždy
čerstvé. Disk s karbapenemem se napustí 20 µl roztoku
kyseliny borité (zásobní roztok 15 mg/ml) tak, že výsled-
ná koncentrace na disku je 300 µg. Disky je vhodné na-
pouštět na sterilním podložním sklíčku a před použitím
nechat alespoň 30 minut zaschnout [5, 14].

Příklad karbapenemáz 2f s různým stupněm rezisten-
ce je uveden v tabulce 8.

3.5. Současná produkce různých ß-laktamáz

3.5.1. Produkce ESBL a konstitutivní produkce AmpC

Konstitutivní produkce AmpC může maskovat vytvoření
charakteristických deformací v případě současné produk-
ce ESBL (viz Tabulka 3). Nejspolehlivější metodou
k odfiltrování vlivu AmpC je použití MHA s oxacilinem

Interpretace:
• Kmen není producentem ESBL.
• Kmen je producentem konstitutivní AmpC (inherentní AmpC P. aeruginosa): Patrné výrazné zvětšení IZ u disků

s CAZ a FEP. Nejedná se o inducibilní AmpC (není detekovatelná zóna „D“ u žádného z ß-laktamů).
• Kmen je producentem MBL: Rozšíření zón mezi inhibitory a diskem s meropenemem, imipenemem, ceftazidimem.

Poznámka:
• Aztreonam není hydrolyzovám MBL, proto má IZ na MHA+OXA velký průměr.

Tabulka 6: Současná produkce AmpC a MBL. Kmen Pseudomonas aeruginosa

MBLMHA MHA+OXA

Interpretace:
• Kmen je producentem ESBL: Na MHA patrné rozšíření IZ směrem k disku s AMC.
• Kmen je producentem AmpC: Na MHA+OXA je výrazné rozšíření mezi diskem s FEP a ATM inhibice AmpC. Rezis-

tentní subpopulace jsou viditelné uvnitř IZ disků s CTX, CAZ, FEP. Jedná se o subpopulace hyperprodukující AmpC
(dereprese genu blaDHA-1).

• Kmen není producentem MBL: Není detekovatelná inhibice (rozšíření zón) mezi inhibitory a ß-laktamy. Kmen je
citlivý k imipenemu, což ukazuje na pravděpodobný neenzymatický typ rezistence.

Poznámka:
• Rezistence k meropenemu je způsobena snížením permeability vnější buněčné stěny a současnou produkcí

ß-laktamáz ESBL a AmpC.

Tabulka 5: Současná produkce ESBL a AmpC. Kmen
Klebsiella pneumoniae je rezistentní k meropenemu (MIC = 8 µg/ml)

Průkaz MBLMHA MHA+OXA
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s kyselinou klavulanovou a
disky s cefalosporiny. AmpC
je však většinou produková-
na v nízké hladině i bez pří-
tomnosti induktoru, proto
lze často pozorovat zvětšení
IZ na MHA+OXA. Charak-
teristické pro tuto kombinaci
je „useknutí“ zvětšené inhi-
biční zóny u disku s AMC
(viz tabulky 4, 5). Hlavním
indikátorem pro produkci in-
ducibilní AmpC je opět re-
zistence k cefoxitinu.

3.5.3. Produkce MBL spolu s dalšími ß-laktamázami
schopnými hydrolyzovat oxy-imino-cefalosporiny
(ESBL, AmpC)

Vzhledem k tomu, že MBL hydrolyzují všechny ß-lakta-
my s výjimkou monobaktamů (aztreonamu), bývá stupeň
rezistence takových kmenů velmi vysoký. Aztreonam je
jediným antibiotikem, které v tomto případě může slou-
žit jako indikátor (tabulka 7). Jeho umístění na MHA+
OXA umožňuje detekovat ESBL (rozšíření zóny) i indu-
cibilní AmpC („useknutí“ zóny). V případě pochybností
lze použít stejné uspořádání disků z MHA+OXA na
MHA.

4. Klinická interpretace
Enzymatická aktivita mnoha set známých typů ß-lakta-
máz schopných hydrolýzy cefalosporinů vyšších genera-
cí, případně karbapenemů, se vzájemně liší. Přesto bio-
chemické konstanty nejsou jediným vodítkem ke stano-
vení stupně rezistence, neboť ten je významně závislý
i na permeabilitě vnější buněčné stěny a tím prostupu an-
tibiotika do periplasmového prostoru [10]. Na základě
těchto argumentů je zřejmé, že jednoznačné interpretační
kritérium pro producenty ß-laktamáz nelze stanovit. Ur-
čitá interpretační kritéria lze nalézt v dokumentu EU-
CAST [13].

4.1. ESBL

Producent ESBL by měl být hodnocen jako rezistentní ke
všem ß-laktamovým antibiotikům včetně kombinací se
serinovými inhibitory ß-laktamáz (kyselina klavulanová,
tazobaktam, sulbaktam). Jedinou výjimku tvoří karbape-
nemy, které jsou všeobecně pokládány za léky volby
u závažných infekcí způsobených producenty ESBL [7].
Dle expertních pravidel EUCAST by měl být kmen inter-
pretován jako intermediárně citlivý k ß-laktamovému an-
tibiotiku, je-li hodnota MIC, resp. průměru IZ v citlivé
kategorii. Jako rezistentní, je-li hodnota MIC (IZ)
v intermediární kategorii [13].

INFORMACE Z NRL A ODBORNÝCH PRACOVIŠŤ SZÚ

Interpretace:
• Oba kmeny vykazují rezistenci ke karbapenemům. Kolonie uvnitř IZ (neos-

trý okraj IZ) jsou indikátorem nestability karbapenemů.
• IZ u disků s kyselinou boritou jsou zvětšené, což ukazuje na pravděpodob-

nou produkci enzymu KPC.
• Kmen je nutné zaslat k ověření do referenčního pracoviště.

Tabulka 8: Různý stupeň rezistence u producentů
karbapenemázy KPC (skupina 2f)
u dvou kmenů Klebsiella pneumoniae

MHA – karbapenemy MHA – karbapenemy s k. boritou

Interpretace:
• Kmen je producentem ESBL: Rozšířená zóna mezi diskem s AMC a ATM na MHA+OXA.
• Kmen je producentem inducibilní AmpC: Naznačená zóna „D“ mezi diskem s AMC a ATM.
• Kmen je producentem MBL: Rozšíření zón mezi inhibitory a diskem s meropenemem a imipenemem.

Poznámka:
• MBL obvykle nehydrolyzují aztreonam – z toho důvodu je produkce ESBL a AmpC patrná pouze u disku s ATM.

Cefalosporiny (CTX, CAZ, FEP) jsou MBL hydrolyzovány.

Tabulka 7: Současná produkce ESBL, AmpC, MBL.
Kmen Serratia marcescens rezistentní ke všem ß-laktamům

MBLMHA MHA+OXA

[11]. Konstitutivní produkce AmpC je charakterizována
zvětšením IZ na MHA+OXA v porovnání s MHA. Jed-
ním z hlavních indikátorů přítomnosti AmpC je rezisten-
ce k cefoxitinu [8].

3.5.2. Produkce ESBL a inducibilní produkce AmpC

Kmen, který současně produkuje inducibilní AmpC
a ESBL, obvykle vytváří deformované IZ mezi diskem
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4.2. AmpC

Producenti získané AmpC (může být inducibilní) by měli
být hodnoceni jako rezistentní k cefalosporinům 1.–3.
generace. I když nejsou cefalosporiny 4. generace (cefe-
pim) obvykle hydrolyzovány v signifikantní míře, je
vhodné jejich klinické použití zvážit u každého případu
zvlášť, s ohledem na změnu citlivosti za přítomnosti inhi-
bitoru AmpC (srovnání IZ na MHA a MHA+OXA).

4.3. MBL

Producenti metalo-ß-laktamáz by měli být považováni za
rezistentní ke všem ß-laktamům (včetně karbapenemů),
kromě aztreonamu, je-li kmen k němu citlivý a neprodu-
kuje-li některý z enzymů, který aztreonam hydrolyzuje
(ESBL, AmpC, K1, atp.) [4].

Tato informace však slouží jen pro laboratorní účely,
neboť aztreonam není v ČR dostupný.

4.4. KPC

Interpretační kritéria pro producenty KPC nebyla dosud
publikována. Přesto panuje shoda, že by v případě citli-
vosti kmene k některému z ß-laktamů tato antibiotika ne-
měla být preferována a kmen by měl být považován ze
rezistentní ke všem ß-laktamům.

5. Závěr
Rezistence k antibiotikům je neustále se rozvíjející pro-
blém, umožňující sledování evoluce v reálném čase. Pro-
to nelze žádnou metodiku považovat za bezvýhradně
spolehlivou. Stejný problém zatěžuje interpretaci výsled-
ků vyšetření a interpretační kritéria. Ani tato kritéria ne-
lze považovat za zcela rigidní. Předkládaná metodika vy-
chází z nejnovějších odborných poznatků s ohledem na
epidemiologickou situaci v České republice a bude pružně
aktualizována (viz také http://www.betalaktamazy.cz).
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POUŽITÉ ZKRATKY

MHA Mueller-Hinton agar
MHA+OXA Mueller-Hinton agar s přídavkem 128 mg/l oxa-

cilinu
IZ inhibiční zóna
MPA merkaptopropionová kyselina
ESBL širokospektrá ß-laktamáza
EDTA kyselina ethylendiamin tetraoctová
MBL metalo-ß-laktamáza
AMC amoxicilin/kyselina klavulanová
ATM aztreonam FOX cefoxitin
MEM meropenem CTX cefotaxim
IMI imipenem CAZ ceftazidim
ETP ertapenem FEP cefepim
BA kyselina boritá
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