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КРАТАК САДРЖАЈ
Увод Бе та-лак там ски ан ти би о ти ци су нај че шће ко ри шће ни ан ти бак те риј ски ле ко ви. Ме ђу тим, мно ге 
бак те ри је су раз ви ле ре зи стен ци ју на ове ан ти би о ти ке, а нај че шћи вид ре зи стен ци је је ства ра ње 
ен зи ма бе та-лак та ма за. Број ни чла но ви по ро ди це Enterobacteriaceae про из во де раз ли чи те ти по ве 
ових ен зи ма.
Циљ ра да Циљ ис тра жи ва ња су би ле фе но тип ска де тек ци ја про из вод ње и иден ти фи ка ци ја ти па 
бе та-лак та ма за код ен те ро бак те ри ја изо ло ва них из раз ли чи тих кли нич ких узо ра ка од бо ле сни ка 
хо спи та ли зо ва них у Кли нич ком цен тру Ср би је.
Ме то де ра да Кли нич ки изо ла ти ен те ро бак те ри ја са ку пља ни су у ла бо ра то ри ји Кли нич ког цен тра 
Ср би је од но вем бра 2011. до ја ну а ра 2012. го ди не. Изо ла ти су иден ти фи ко ва ни до ни воа вр сте 
кон вен ци о нал ним ме то да ма бак те ри о ло шке ди јаг но сти ке и на ауто ма ти зо ва ном си сте му VITEK2. 
Осе тљи вост на ан ти би о ти ке је ис пи та на диск-ди фу зи о ном ме то дом, а фе но тип ска де тек ци ја про-
из вод ње и иден ти фи ка ци ја бе та-лак та ма за ура ђе не су у скла ду с опи са ним ме то до ло ги ја ма.
Ре зул та ти У овом ис тра жи ва њу изо ло ва на су 172 со ја ен те ро бак те ри ја. У да ље ис пи ти ва ње укљу-
че но је 54/145 (37,2%) со је ва ен те ро бак те ри ја ко је су по ка за ле ре зи стен ци ју и ин тер ме ди јар ну 
осе тљи вост на бе та-лак там ске ан ти би о ти ке: 13/85 (15,3%) со је ва Escherichiacoli, 31/46 (67,4%) со је-
ва Klebsiellapneumoniae и 10/14 (71,4%) со је ва Proteusmirabilis. Ме ђу њи ма 40/145 (27,6%) со је ва је 
про из во ди ло бе та-лак та ма зе про ши ре ног спек тра (енгл. extended-spectrumbeta-lactamases–ESBLs), 
9/145 (6,2%) AmpC, 1/145 (0,7%) К1 бе та-лак та ма зу и 4/145 (2,8%) кар ба пе не ма зе. Кар ба пе не ма зе 
нај че шће је про из во ди ла вр ста K.pneumoniae(75%).
За кљу чак Ен те ро бак те ри је ства ра ју раз ли чи те ти по ве бе та-лак та ма за, а нај че шће де тек то ва ни тип 
су ESBL. Пре те ћи про блем је и про из вод ња кар ба пе не ма за код ен те ро бак те ри ја.
Кључ не ре чи: бе та-лак та ма зе; ен те ро бак те ри је; ре зи стен ци ја
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УВОД

Резистенцијамикроорганизаманаанти
микробнелековејемедицинскипроблем
одопштегзначаја[1].Беталактамскиан
тибиотицисунајчешћекоришћенианти
бактеријскилековизбогњиховерелативно
високеефикасности,доступностииретких
нежељенихдејстава[2].Најчешћивидрези
стенцијенаовеантибиотикејепроизводња
ензимабеталактамаза[3].

Доданасјеописановишеод950бета
лактамаза [4].Овиензимисемогукла
сификоватинадваначина.Премапрвој
–молекуларнојилиАмблеровој(Ambler)
–класификацији,заснованојнапримарној
структуриензима,постојечетирикласебе
талактамаза.КласамаA,CиDприпадају
ензимикојихидролизујусупстратества
рањемацилензимапрекосеринаизсвог
активногместа,доккласуBчинетзв.ме
талоензими,којизахидролизубеталакта
макористебарједанјонцинкаизактивног
места.Премадругој–функционалнојили
Буш–Џејкоби–Медеиросовој(Bush–Jacoby–

Medeiros)–класификацији,заснованојна
функционалнимодликамаензима,постоје
четиригрупе:цефалоспориназе(група1),
серинбеталактамазе(група2),металобе
талактамазе(група3)инекласификовани
ензими(група4)[5].

БројничлановипородицеEnterobacteri
aceaeстварајуразличитебеталактамазе.
Овебактеријемогуиматиплазмидскиде
терминисанебеталактамазе(TEM1,TEM2
иSHV1),којеихчинерезистентнимнапе
ницилине,алинеинацефалоспоринепро
ширеногспектрадејства.Осамдесетихго
динадвадесетогвекакодентеробактерија
јеоткривенановагрупаензимакојиинак
тивирајусвепеницилинеицефалоспорине,
укључујућиицефалоспоринепроширеног
спектраделовања(цефотаксим,цефтриак
сон,цефтазидим)иоксиминомонобактам
(азтреонам),алинехидролизујуцефамици
не(цефокситин,цефотетан)икарбапенеме
[6,7].Овиензиминазванисубеталактама
зепроширеногспектра(енгл.extendedspec
trumbetalactamases–ESBLs).Постојиоко
500различитихESBLs[7],асвакаодњихје
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насталамутацијамагеназаTEM1,TEM2иSHV1[8].
Овемутацијетакођеповећавајуосетљивостензима
наделовањеинхибиторабеталактамаза[9].Велику
групуESBLчинеCTXMензими(класаA),којихидро
лизујуцефотаксим,анецефтазидим,ипоказујубољу
осетљивостнатазобактамнегонаклавуланскукисе
лину[10].AmpCтипбеталактамаза(класаC,група
1)кодентеробактерија,разликујесеодESBLsпотоме
штосурезистентненаинхибиторебеталактамазаи
штохидролизујуцефамицине,алинеицефалоспо
ринечетвртегенерације.ГенизаAmpCсунајчешће
нађенинахромозомима,мадасеиплазмидскидетер
минисаниAmpCмогунаћикоднекихентеробактерија,
каоштосуEscherichiacoli,Klebsiellaspp.,Proteusspp.и
Salmonellaspp.К1беталактамазајекодиранаодстра
негенакојијенађеннахромозомубактеријеKlebsiella
spp.Овајензимје,пресвега,пеницилиназа,алиможе
дахидролизујеиазтреонам,цефуроксимицефтри
аксон.Имаслабуактивностпремацефотаксимуи
цефтазидиму.Недавносукодсојеваентеробактерија
описанекласеA,BиDкарбапенемаза,којехидроли
зујусвебеталактамскеантибиотике,укључујућии
карбапенеме[7].

ЦИЉ РАДА

Циљистраживањасубилефенотипскадетекцијаи
идентификацијатипапроизведенихбеталактамаза
кодентеробактеријаизолованихизразличитихкли
ничкихузоракакодболесникахоспитализованиху
КлиничкомцентруСрбије.

МЕТОДЕ РАДА

Бактеријски сојеви

Клиничкисојевиентеробактеријаизолованиизхе
мокултура,пиокултураиуринокултурасакупљани
суумикробиолошкојлабораторијиКлиничкогцен
траСрбије(КЦС)одновембра2011.дојануара2012.
године.Сојевисуидентификованидонивоаврсте
конвенционалнимметодамабактериолошкедијагно
стике.Потврдаидентификацијеклиничкихсојеваен
теробактеријаизвршенајеуаутоматизованомсистему
VITEK2(bioMérieux,Француска)коришћењемкарти
цаGNускладуспрепорукамапроизвођача.Испитива
њеосетљивостинаантибактеријскелековејеизврше
нодискдифузиономметодомантибиограмаускладу
спрепорукамаамеричкогИнститутазаклиничкеи
лабораторијскестандарде(енгл.ClinicalandLaboratory
StandardInstitute–CLSI)из2011.године[11].Удаље
истраживањебилисуукљученисамосојевиентеро
бактеријакојисубилирезистентнииинтермедијарно
осетљивинабеталактамскеантибиотике.Сакупље
нисојевисучуваниутриптиказасојабујону(TSB;bi
oMérieux,Француска)саглицероломуконцентрацији
од12,5%натемпературиод80°C.

Испитивање осетљивости на антибиотике  
диск-дифузионом методом

Сојевисакупљениуовојстудијиосвеженисупресе
јавањемнатриптиказасојаагар(bioMérieux,Францу
ска).Засејанеподлогесуинкубиране24часана35°C.
Потомсуправљенебактеријскесуспензијеусуспен
зиономмедијуму(bioMérieux,Француска).Густина
суспензијајепрецизноподешенанадензитометру
(bioMérieux,Француска),дабиодговаралаМакфар
ландовом(McFarland)стандардуод0,5.Добијенесу
спензијесуинокулисаненаповршинуМилер–Хинто
новог(Mueller–Hinton–MH)агра(bioMérieux,Фран
цуска)уПетријевимшољамапречника150mm.Ди
сковиантибиотикасузатимпоређанипоповршини
засејаногMHагарапоодређеномраспореду(Схема
1).Коришћенисуследећиантибиотици:амоксицилин
саклавуланскомкиселином(20/10µg),азтреонам(30
µg),цефтазидим(30µg),цефтазидимсаклавуланском
киселином(30/10µg),цефотаксим(30µg),цефотаксим
саклавуланскомкиселином(30/10µg),цефокситин(30
µg),цефтриаксон(30µg),цефепим(30µg),ертапенем
(10µg),имипенем(10µg)имеропенем(10µg)(BioRad,
САД).Инокулисанеплочесупотоминкубиранеутер
мостатуна35°Cтоком24часа.

Идентификација типа бета-лактамаза

Идентификацијатипабеталактамазаобављенајеу
складусописанимметодологијама[1014].

1.ДетекцијаESBL–користеседисковицефтазиди
маицефотаксимасаклавуланскомкиселиномибез
ње[11]:

Схе ма 1. Ша блон за диск-ди фу зи о ну ме то ду от кри ва ња бе та-лак-
та ма за
Schema 1. Template for disk potentiation method for detecting beta-
lactamases

1 – цефотаксим + клавуланска киселина; 2 – азтреонам; 3 – цефепим;  
4 – цефтриаксон; 5– меропенем; 6 – цефтазидим + клавуланска киселина; 
7 – цефокситин; 8 – ертапенем; 9 – имипенем; 10 – цефотаксим;  
11 – амоксицилин + клавуланска киселина; 12 – цефтазидим

1 – cefotaxime + clavulanate; 2 – aztreonam; 3 – cefepime; 4 – ceftriaxone;  
5 – meropenem; 6 – ceftazidime + clavulanate; 7 – cefoxitin; 8 – ertapenem;  
9 – imipenem; 10 – cefotaxime; 11 – amoxicillin + clavulanate; 12 – ceftazidime
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a)акојезонаинхибицијерастаокодисковасадо
даткомклавуланскекиселиневећаза5mmиливише
упоређењусазономинхибицијеокодискабезклаву
ланскекиселине,сојствараESBL;

b)акосеуочи„деформација“зонеинхибицијераста
измеђубилокојегцефалоспоринскогдискаидискако
јисадржиклавуланскукиселину,производњаESBLсе
можепредвидети.Овајфеноменсеназива„феномен
кључаонице“иуказујенастварањеESBL.

2.ДетекцијаCTXMбеталактамазе–користеседи
сковицефтазидимаицефотаксима.Сојевикојиства
рајуCTXMсурезистентнинацефотаксимиосетљиви
нацефтазидим[10].

3.ДетекцијаAmpCбеталактамазе–користеседи
сковицефепимаицефокситина.Сојевикојипроизво
деAmpCрезистентнисунацефамицине(нпр.цефок
ситин),аосетљивинацефепим.Сојевикојистварају
овајензимувеликојколичинирезистентнисунасве
цефалоспоринепрве,другеитрећегенерације,инхи
биторебеталактамазаимонобактаме[12].

4.ДетекцијаК1беталактамазе–користеседиско
виазтреонама,цефтазидима,цефотаксима,цефтри
аксонаицефокситин.СојевикојипроизводеК1бе
талактамазусуосетљивинацефокситин(AmpCне
гативни),цефотаксимицефтазидим,арезистентни
нацефриаксониазтреонам[13].

5.Детекцијакарбапенемаза–користеседискови
ертапенема,имипенемаимеропенема.Сојевикоји
производеовајензимпоказујусмањенуосетљивост
илирезистенцијунаертапенем,имипенеми/илиме
ропенем[14].

Фенотипска потврда карбапенемаза

Радифенотипскепотврдепроизводњекарбапенемаза,
изведенјемодификованХоџов(Hodge)тест[14].

РЕЗУЛТАТИ

Упосматраномпериодуизолованасу172сојаентеро
бактерија:85(49,4%)сојеваEscherichiacoli,46(26,7%)
сојеваKlebsiellapneumoniae,14(8,1%)сојеваProteusmi
rabilis,11(6,4%)сојеваEnterobactercloacae,осам(4,7%)
сојеваSerratiamarcescens,пет(2,9%)сојеваMorganella
morganiiитри(1,8%)сојаCitrobacterfreundii.Удаље
истраживањебиласуукључена54/145(37,2%)сојаен
теробактеријакојасупоказаларезистенцијуилиин
термедијарнуосетљивостнабеталактамскеантиби
отике:13/85(15,3%)сојеваE.coli,31/46(67,4%)сојева
K.pneumoniaeи10/14(71,4%)сојеваP.mirabilis.

Производњаразличитихтиповабеталактамаза
детектованајекоданализиранихсојеваентеробакте
рија.Међуњима40/145(27,6%)сојевајепроизводило
ESBL(Слика1),9/145(6,2%)AmpC(Слика2),1/145
(0,7%)К1беталактамазуи4/145(2,8%)карбапенемазе
(Слика3).Кодсвихкарбапенемазапозитивнихсојева
модификованХоџовтестјебиопозитиван.

Учесталостразличитихтиповабеталактамазакод
испитиванихсојеваентеробактеријаприказанајеута
белама1и2.

Унашемистраживањуоткривенисусојевиенте
робактеријакојисуистовременопроизводилидва
различитатипабеталактамаза:двасојаP.mirabilis

Сли ка 3. Де тек ци ја кар ба пе не ма за – Klebsiellapneumoniae
Figure 3. Detection of carbapenemase – Klebsiellapneumoniae

Сли ка 1. Де тек ци ја ESBL – фе но мен кљу ча о ни це око ди ска са кла-
ву лан ском ки се ли ном – Escherichiacoli
Figure 1. Detection of ESBL – keyhole formation around clavulanic 
containing disk – Escherichiacoli

Сли ка 2. Де тек ци ја AmpC бе та-лак та ма за – Proteusmirabilis
Figure 2. Detection of AmpC beta-lactamase –- Proteusmirabilis
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ствараласуESBLиAmpC,једансојP.mirabilisстварао
јеAmpCикарбапенемазе,аједансојK.pneumoniae
производиојеESBLиК1.

ДИСКУСИЈА

Ентеробактеријеседанассматрајуглавнимбактериј
скимузрочникомморбидитетаиморталитетаубол
ничкимсрединамаиједнимоднајзначајнијихпато
генауопштојпопулацијиширомсвета[15].Посебан
медицински,алииекономскипроблемјестерезистен
цијаовихбактеријанабеталактамскеантибактериј
скелекове[3].Савременасазнањаизобластиклинич
кебактериологијенамуказујунатоданиједовољно
самоinvitroиспитатиосетљивостентеробактеријана
беталактамскеантибиотике,већјепотребнооткрити
производњубеталактамазаодстранеанализираног

сојаиутврдититипензимарадитачногиздавањаре
зултатаиепидемиолошкогнадзора.

Ускладуспрепорукамазатумачењеантибиогра
ма[16,17],уведенасуноваправилапремакојимасе
резултатииспитивањаосетљивостиентеробактерија
нацефалоспоринетрећеичетвртегенерацијеикар
бапенемеизвештавајуонакокакосуочитани,јерсу
граничневредностизанаведенеантибиотикепроме
њене.Међутим,усврхуепидемиолошкогнадзораи
давањапрепорукалекарима,важнојеоткритидали
испитиванисојствараESBL,односнокарбапенемазу
илине[18].ЛечењеинфекцијеизазванеESBLпози
тивномбактеријомцефалоспориниматрећеичетврте
генерацијеможебитинеуспешно.Кодсојеваентеро
бактеријакојипроизводеAmpCбеталактамазурезул
татеантибиограмазацефалоспоринетрећегенераци
јенетребакориговати,алијенеопходноурезултату
препоручитидасеовиантибиотицинекористекао

Та бе ла 1. Уче ста лост бе та-лак та ма за про ши ре ног спек тра (ESBL) код ис пи ти ва них изо ла та ен те ро бак те ри ја
Table 1. Frequency of extended-spectrum beta-lactamases (ESBL) among tested Enterobacteriaceaeisolates

Изо ла ти ен те ро бак те ри ја
Enterobacteriaceaeisolates

Бактерија
Bacterium

Escherichiacoli Klebsiellapneumoniae Proteusmirabilis
Укупан број изолата (%)
Total number of isolates 85 46 14

ESBL-позитивни 
изолати
ESBL-positive  
isolates

CTX-Mензим
CTX-M enzyme

Број изолата
Number of isolates 3 4 1

% изолата унутар врсте
% of isolates among the species 3.5 8.7 7.1

% изолата унутар продуктора
% of isolates among the producers 37.5 50.0 12.5

Остали ESBL 
типови ензима
Others ESBL 
enzyme types

Број изолата
Number of isolates 10 17 5

% изолата унутар врсте
% of isolates among the species 11.8 36.9 35.7

% изолата унутар продуктора
% of isolates among the producers 31.2 53.1 15.7

Та бе ла 2. Уче ста лост дру гих ти по ва бе та-лак та ма за код ис пи ти ва них изо ла та ен те ро бак те ри ја
Table 2. Frequency of other type of beta-lactamase among tested Enterobacteriaceaeizolates

Изо ла ти ен те ро бак те ри ја
Enterobacteriaceaeisolates

Бактерија
Bacterium

Escherichiacoli Klebsiellapneumoniae Proteusmirabilis
Укупан број изолата
Total number of isolates 85 46 14

AmpC-позитивни 
изолат
AmpC positive  
isolates

Број изолата
Number of isolates 0 6 3

% изолата унутар врсте
% of isolates among the species 0.0 13.0 21.4

% изолата унутар продуктора
% of isolates among the producers 0.0 66.7 33.3

К1 бета-лактамаза 
позитивни изолати
K1 beta-lactamase 
positive isolates

Број изолата
Number of isolates 0 1 0

% изолата унутар врсте
% of isolates among the species 0.0 2.2 0.0

% изолата унутар продуктора
% of isolates among the producers 0.0 100.0 0.0

Карбапенемаза-
позитивни изолати
Carbapenemase  
positive isolates

Број изолата
Number of isolates 0 3 1

% изолата унутар врсте
% of isolates among the species 0.0 6.5 7.1

% изолата унутар продуктора
% of isolates among the producers 0.0 75.0 25.0
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монотерапија.Такођесепрепоручуједасенаконтри
четириданапоновопокушасизолацијомипоновним
тестирањемизолатазбогмогућностинастанкарези
стенцијетокомлечењацефалоспориниматрећегене
рације[17,18].Изсвеганаведеногсеможезакључити
дајенеопходнодетектоватитиповебеталактамаза
којепроизводеентеробактерије.Уовомрадуприка
занајеједноставнаилакаметодазаоткривањеових
ензима,којуможеусвомрутинскомрадуприменити
свакамикробиолошкалабораторијаунашојземљи.

Резултатинашегистраживањасупоказалидаен
теробактеријеизолованеизклиничкихузоракакод
болесникахоспитализованихуКЦСнајчешћепроиз
водеESBL.УкупнапреваленцијаESBLпозитивнихен
теробактеријаварираизмеђуразличитихгеографских
региона:највећајеуИндији(77,4%)[19],анајмањау
Холандији(2%)[20].Поредтога,учесталостизолова
њаESBLпозитивнихентеробактеријаповећавасеиз
годинеугодинуширомсвета[3].Премарезултати
манашестудије,међуанализиранимсојевима27,6%
производиESBL.Кадасеупоредедобијенирезултати
срезултатимаиз2006.године(28,6%)и2008.године
(26,1%)[21],закључујеседаупоследњихшестгодина
уКЦСниједошлодосмањењабројаESBLпозитивних
сојева.Тонампоказуједамереконтролеипревенције
болничкихинфекцијакојесепримењујууКЦСнису
задовољавајуће,јернисудовеледосмањењапревален
цијеовихбактерија.

Резултатинашестудије,којисуускладусподацима
избројнихпретходнихистраживања[3,20,22],показа
лисуда:1)K.pneumoniae,E.coliиP.mirabilisпроизводе
ESBL;2)најзначајнијипродукторјеK.pneumoniae,и
3)међуESBLензимимадетектованјеиCTXMензим.
Оноштојепосебнозначајнојеуправодоказивањепри
сустваовогензимакоднашихсојева,којиможепроћи
неоткривенакосеуантибиограмунекористезаједно
дисковицефтазидимаицефотаксима,штоможебити
реалнамогућностурутинскомраду.Учесталостдетек
цијеCTXMензимакодE.coliиK.pneumoniaeјесве
већауФранцуској,ВеликојБританијииРусији[20],
арезултатинашестудијенамговоредасеовајензим
налазиикодентеробактеријаунашојземљи.

Додатнисегментнашегистраживањаједоказива
њеприсустваидругихтиповабеталактамаза,поред
ESBL.ПосебанпроблемпредстављајустеченеAmpC
цефалоспориназе.Иакосууглобалномконтекстуови
ензимизнатноређикодентеробактеријаодESBL,сма
трајуседанасдругимнајзначајнијимтипомбеталак
тамаза[23].Нашимистраживањемјепоказанодаје
AmpCензимпроизводило13%сојеваK.pneumoniae
и21,4%P.mirabilis.Сличнаучесталостпоказанајеи

студијамаизведенимуЕвропи[24]иИндији[25],у
којимајеучесталостпроизводњеAmpCбила10–30%
кодK.pneumoniaeи15–22%кодP.mirabilis.Нашасту
дијајеуказалаинаслабупроизводњуК1ензима,што
јеускладусподацимаизлитературе[7].

Посебанклиничкииепидемиолошкипроблемсвуда
усветујестепојавасојеваентеробактеријакојиства
рајукарбапенемазе.Преваленцијакарбапенемазакод
ентеробактеријауЕвропиварираодземљедоземље;
највишаучесталостјеуземљаманајугуЕвропе–Ки
пру,ИталијииГрчкој(15,7–49%),анајмањауземља
манасеверу–скандинавскимдржавама,Естонијии
Литванији(0%)[26].Учесталостентеробактеријакоје
производекарбапенемазеунашојстудијибилајемала
(2,8%),имајућиувидудајеречосојевимаизолованим
уболницитерцијарногнивоазаштите,укојојсеоче
кујевишастопарезистенцијеупоређењуснационал
нимпросеком.Једноодмогућихобјашњењадобијеног
резултатаможебитивишегодишњаизолацијанаше
земљетокомдеведесетихгодинадвадесетогвека,каои
ограниченапутовањанашихдржављанаудругеземље
изекономскихразлога.

МеђуентеробактеријамаK.pneumoniaeјенајчешћи
и,можесерећи,најпознатијипродукторкарбапене
маза.Сличнерезултатесмодобилииунашемистра
живању.Унашојстудијипроизводњакарбапенемаза
јепотврђенаимодификованимХоџовимтестом.Ме
ђутим,идентификацијакласекарбапенемаза(A,Bи
D)нијебиламогућа,јерсвидијагностикумикојисе
користеуовусврхујошнисурегистрованиунашој
земљиинемогусенабавитинатржишту.

ЗАКЉУЧАК

Премасазнањимакојасунамбиладоступна,овојепр
вастудијаунашојземљикојасебавилафенотипском
детекцијомпроизводњеразличитихтиповабеталак
тамазакодентеробактеријаињиховомидентифика
цијом.Добијенирезултатиистраживањасуутврдили
четириразличитатипаензима:ESBL,AmpC,К1икар
бапенемазе.Најчешћедетектованитипбеталактамаза
билесуESBL.Карбапенемазејенајчешћепроизводила
врстаK.pneumoniae.
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SUMMARY
Introduction Beta-lactam antibiotics are the most commonly 
used antibacterial drugs. However, many bacteria have devel-
oped resistance to these antibiotics, and the most common 
form of resistance is the production of beta-lactamase en-
zymes. Many members of the Enterobacteriaceae family pro-
duce different types of these enzymes.
Objective The aim of this study was to perform phenotypic 
detection of production and identification of beta-lactamase 
type in Enterobacteriaceae isolated from different clinical speci-
mens from patients hospitalized in the Clinical Center of Serbia.
Methods The strains of Enterobacteriaceae were collected be-
tween November 2011 and January 2012 in the laboratory of 
the Clinical Center of Serbia. The isolates were identified accord-
ing to the standard microbiology procedures and confirmed 
by the Vitek2 automated system. Antimicrobial susceptibility 
testing was performed by the disk diffusion method, and the 

phenotypic detection of production and identification of beta-
lactamases was performed according to previously described 
methodologies.
Results In this study, a total of 172 Enterobacteriaceae strains 
were isolated. Further testing was performed on 54/145 (37.2%) 
strains showing decreased susceptibility to beta-lactam anti-
biotics: 13/85 (15.3%) Escherichiacoli, 31/46 (67.4%) Klebsiella
pneumoniae and 10/14 (71.4%) Proteusmirabilis. Among them, 
40/145 (27.6%) strains produced extended spectrum beta-
lactamases (ESBLs), 9/145 (6.2%) - AmpC, 1/145 (0.7%) - K1 
beta-lactamase and 4/145 (2.8%) – carbapenemases. Carbapen-
emases were predominantly detected in K. pneumoniae(75%).
Conclusion Enterobacteriaceae produce different types of beta-
lactamases, and the most common type in our study was ESBLs. 
Production of carbapenemases detected in Enterobacteriaceae 
is also an associated problem.
Keywords: beta-lactamases; enterobacteria; resistance
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