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Penicillina
1928: scoperta

Alexander Fleming



L"antibiogramma

e Lo scopo dell'antibiogramma e predire |'esito
dell’antibioticoterapia

o Il successo della terapia dipende:
— Dalla resistenza batterica
— Dalla scelta della molecola
— Dal sito dell'infezione __
— Dal dosaggio -
— Dal paziente




Ruolo del Microbiologo

Determinare I'attivita in vitro
dell'antibiotico

Interpretare i risultati in vivo:
potenziale successo o rischio di
INSUCCesso

f@‘




Test attivita antibiotica in vitro
Antibiogramma

Metodi di saggio disponibili

> Diluizione in brodo
> Diffusione da dischetto
» E-test
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Metodi di saggio disponibili
Cosa valutiamo?

» Diluizione in brodo—> minima
concentrazione inibente (MIC)

> Diffusione da dischetto—~> alone di
inbizione della crescita microbica

» E-test-2> minima concentrazione
inibente (MIC)




Diluizione in brodo (MIC)

Breakpoint

Brodo +
Inoculo +
Antibiotico

Nessuna

. Crescita
crescita

64 32 16 8 4 2 1 0.5 0.25

Concentrazione Controllo

antibiotico MIC (brodo + inoculo
(ug/ml) senza antibiotico)




Diluizione in brodo (MIC)




Diluizione in brodo

Quale risultato si ottiene?

»Concentrazione minima inibente=MIC : quale
concentrazione antibiotica inibisce la crescita visibile della
popolazione batterica

Md

»A quale concentrazione antibiotica viene “uccisa” la
popolazione batterica? Minima concentrazione
battericida=MBC - non testata di routine in laboratorio!







Antibiotico = Meccanismo
battericida

Antibiotico
batteriostatico



Diffusione da dischetto
Kirby-Bauer




4° 1 ora

+ 15 min




AGAR DIFFUSIONE Kirby-Bauer

«fmmm Diffusione
radiale
in profendita '

superficie

Agar

fonda

Biffusione
dell'antibiotico







METODICA ETEST
(EPSILOMETER)

Metodo QUANTITATIVO per

la determinazione dei valori della MIC

Il sistema consiste in una sottile striscia di
plastica inerte e non porosa che riporta su una
faccia una scala di lettura graduata espressa in
mcg/ml e un codice a 2 lettere che specifica il
tipo di antibiotico. Sullaltra parte della striscia e
immobilizzato |'antibiotico essiccato e stabilizzato
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Schematic illustration of concentration gradients

A. Dynamic gradient from
point source diffusion N"
2|50

-

Radial diffusion
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Stable, predefined gradient on a linear carrier




E-test lettura

determination 6 6 H
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Applicazioni E-test

Fastidious Organisms

H. influenzae
N. gonorrhoeae
N. meningitidis
H. pylori
Anaerobes
Pneumococci
Streptococci
Abiotrophia, etc




Produzione di ESBL: test di conferma (CLSI)

L'Etest rappresenta un valido mezzo di conferma in caso di
Escherichia coli, Klebsiella spp. e Proteus mirabilis

Ceftazidime I Cefotaxime
[ mic-s
[ mIc-2
MIC = 0,064 | mIC= 0016
Ceftazidime Cefotaxime
Clavu]ana’rn Clavu;anﬂ‘ro
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Galleria ATB api

ATE 24 ORFE Q = controllo di crescita
CARATTERISTICHE CO= concentrazione + bassa
€l= concemtrazione + alta
. ATE PSE
Galleria contenente
® antibiatic <0.d
p:mfhﬂ : i T QL FIC: Piperacillina
AL petien ez 0] rappresenta il
Terreno semi solido g il Wl.-h-:h
inoculate con il germe a AeE) penicilline {Pen-LU)
trazione
a Concen Fﬂﬂ_ﬂ ] TI{::.;M 05
Lo TCC=cupola 06
IMI = cupole 9-10,
2 concentrazioni|
32 pozzetti x 30 tests Bkt 5;':
lettura automatica o visiva




Identificazione biochimica e antibiogramma in
automazione con Vitek 2
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Identificazione biochimica e antibiogramma in
automazione con Vitek 2
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Il concetto di CARD intelligen
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Identificazione biochimica e antibiogramma in
automazione con Vitek 2

Il VITEK 2 & un sistema basato sulla crescita.




Identificazione biochimica e antibiogramma in
automazione con Vitek 2

Le informazioni sc

microchip

cassett:




Identificazione biochimica e antibiogramma in
automazione con Vitek 2




Identificazione biochimica e antibiogramma in
automazione con Vitek 2
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Dentro il VITEK 211
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IDENTIFICAZIONE BIOCHIMICA

TSI .
. Algoritmo di I -:'q
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) IS




Identificazione: descrizione della card

IDENTIFICAZIONE: 64 pozzetti non tutti utilizzati per le pro
biochimiche, 2 traccianti fluorescenti per la lettura delle prove
biochimiche, lettura in trasmittanza del test della beta-lattamasi
costitutiva. Lasciare le card nellinvolucro fino al momento dell'uso
perché i traccianti fluorescenti sono sensibili alla luce. Ogni 15 minuti
la card per identificazione viene letta utilizzando lampada a
fluorescenza e lampada normale (trasmittanza per beta lattamasi)

Dopo la lettura le card vengono espulse automaticamente in un
cassetto che contiene 60 card.

Per i batteri I'identificazione si ottiene in 2 ore per i G+ ( 53 specie
identificate), per i G- in 3 ore, per i lieviti (51 specie identificate) in 15
ore max.

ementari vengono richiesti a fine lettura, al momento della

Fre-dei risultati.



Tipicita vs Probabilita

o] tradizionali test identificativi (api, Vitek) si
basano sui risultati positivi dei test

e|'identificazione con Vitek2 e basata sulla
tipicita di tutti i risultati (positivi e negativi)

e[ a base delle conoscenze: Matrice di
tipicita







Antibiogramma: descrizione della card
64 pozzetti

o1 controllo della crescita (PC)

¢3-4 pozzetti per farmaco per Gram negativi
¢5-6 pozzetti per farmaco per Gram positivi

eConsentono un‘ampia gamma di risultati di MIC




Scelta della card
AST-N > Enterobatteri e Non fermentanti

AST-P-> Staphylococcus spp. Enterococcus
spp. e Streptococcus agalactiae

AST-PNEUMO ->Streptococcus pneumoniae
AST-YST- Lieviti
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Principio di lettura

v'Trasmittanza a 660

v'4 |etture per pozzetto, ogni pozzetto viene esaminato in
16 punti diversi

v'Il valore di trasmittanza dei pozzetti AST viene
confrontato con quello del pozzetto di controllo (PC)

v'L'analisi inizia nella fase esponenziale (monitoraggio
della crescita batterica rispetto al controllo di crescita in
presenza di antibiotico)

v'Ogni 15 minuti viene effettuata I'analisi del tasso di
crescita (cinetica)




A

Concetto di MIC rapida

v'Il Vitek2 legge la luce trasmessa attraverso ogni pozzetto

v'Durante la crescita batterica, la luce diminuisce

v'Questi cambiamenti nella luce trasmessa sono espressi in percentuale
v'Dalle percentuali ottenute si ricava una curva

v'La pendenza della curva calcolata per ogni pozzetto, € confrontata alla
pendenza nel pozzetto di controllo

v'Algoritmi convertono le curve di crescita in valori del test

v'I valori del test, paragonati alla curva standard, forniscono il risultato
della MIC




Advanced EXPERT System Sicurezza e utilita

eValidazione biologica

Valutazione della correttezza dei dati dal punto di vista tecnico-
laboratoristico

eIndividuazione di profili di resistenza

Saggio di antibiotici marcatori ed eventuale cambiamento del
risultato in vitro

eInterpretazione terapeutica

Valutazione del rischio di adozione di terapia non corretta, anche se
il dato e tecnicamente corretto

eEventuali commenti per il clinico

Eventuali specifici suggerimenti terapeutici basati sui risultati di
laboratorio ed altre informazioni (farmacocinetica, sede
dell'infezione)




W Gestione esami

Vis. per: | Data del test

Filtra per: |Mostra tutti

F-{5) giovedi, set 16 2010
Elkf} mercoledi, set 15 2010
v [l 17155403-1,Ps. aeruginosa
[ 17155403-2, K. preum, pneumania
[ 17156601-1,5taph. aureus
B 17160001-1,5taph. aureus
B 17160001-2,Ps.asruginosa
w 17160001-3,Prov. stuartii
L@ GN,Finale,15-set-2010,4307
. Lo AST-ND97Finale, 15-set-2010,:
7 [ 26953401-1,Ent.cloacae
¢ [l 27002501-1,Ent. asrogenes
#- [l 27002501-2,Ent, asrogenes
- [l 27023705-1,Esch.cali
e [l 27042001-1,Esch.coli
#- [l 27055801-1,Esch.cali
- [ 270859506-1,Entera.fazcalis
i [l 27091401-1,Proteus mirabilis
-V 47311201-1,Staph.epidermic
r- [ 475085051, Tricha. asahi
- [ 475085805-2, Tricho. asahii
¢ [l 47557203-1,C.parapsilosis
r- [ 47596801-4,Ps.aeruginosa
1l 47652701-3 Enterofaecalis
i [l 47663801-1,Proteus mirabilis
g [l 47676907-4,Neis.sicca
i [ 47676907-5,5taph, aureus
- [ 47681101-1,Esch,cali
p- [l 47682401-1,Esch,cal
v [l 47683602-1, Achro. xylosoxidans
N W47684801-1,Esch.cali
i [ 47684801-2, Prakeus mirabilis

nf

Mome paziente

ID esame: | 47684801

Organismo: | Esch.cali

Rivedi stato: Riveduto

— ——

m. W
<

Conclusioni AES: | Coerente

Fenotipi selezionati per la revisione:

=3 AMINOGLICOSIDI

Bionumero:
Affidabilita ID:

Stato analisi: 8 hh - Finale

: # RESISTENTE GEN TOB NET AMI (AAC(E)+7)
=) BETA-LATTAMICI
‘. @ BETA-LATTAMASI A SPETTRO ESTESO

Messagqi:

Teskt aggiuntivi AST:

Commento refertazione avanzata:

Antibiotica
ESBL

Antibiotico MIC Inter... Ej_ Antibiatico

Cefokaxime

=64 R Gentamicina

MIC | Inker...
=16 R

Ampicillina

Ceftazidime

16 [ ] |Levofloxacina

=8

amaoxicilina/acido clavula. ..

Cefepime

4 Morfloxacina

=16

Fiperacilina

Imipenem

=1 Tigeciclina

=0,5

Piperacilina tazobactam

Meropensm

Mitrofurantoina

=15

Cefazolina

Amikacina

Trimetoprim/3ulfametossa. ..

=20

VITEK 2 technology




| Data del kest W |

aper: | Mostra tutti v |

w1l 40079101-1,Staph.hom.homi A
B 40083301-1,Ps.aeruginosa 1
- [ 40083801-2, Aci,baumannii

- [ 40089801-2,5taph. aureus

- [ 400943201-2,Prateus mirabilis

- [ 400943201-3,Ps. asruginosa

- [ 40107101-1,5taph. aureus

-1l 40110601-1,Staph.epidermic

- [ 40110801-1,Entera, avium
B 40121402-1,Esch.col

B 40121702-1, Aci.baumannii
B 40123101-1,Esch.col

B 40126001-1,5taph. aureus
B 401392001-1, Aci.baurmannii
B 40141701-1, Aci.baurnannii
B 40166301-1,Esch. col

B 40152501-1, Aci.baurnannii
| §49929101-3,K. pneurmonias
- [l 55256401-1,Esch.coli

- [ 65547801-1,Esch.coli

- [ £5682501-1,Esch.coli

- [ £5682501-2 Esch.coli

- [ 65759101-1,Esch.coli

- [l 65785702-1,Proteus mirabilis

- [l 77858701-1,Esch.coli

- [l 77893205-1,Esch.coli

zr "l 77893205-2 Entero.faecalis

#- [l 77895502-1,Esch.coli

#- [l 22712801-1,Esch.coli

w- [l 82767503-1,Esch.coli

=) martedi, feb 22 2011 L
= lunedi, feb 21 2011 hd

ID esame: | 49929101 |3 b Conclusioni AES: Coerente

Organismo: |K.pneumnniae o | Fenotipi selezionati per la revisione:

Rivedi stato: Riveduto =3 AMINOGLICOSIDI

- . ‘- # RESISTENTE GEN TOB NET AMI (AAC(67)+7)

s =) BETA-LATTAMICI

Affidabilita ID: - # ESBL + CARBAPENEMASI (METALLO- O KPC)

Stato analisi: 7 hh - Finale “ L 4 RESISTEMTE Al CARBAPEMEMI I:IPf'IF‘ERI"f'IEﬂ.EILIT.ﬁI.:I

Messagqgi: Teskt aggiuntivi AST:

Commento refertazione avanzata:
Antibictico MIC | Inte... M| Antibictico MIC | Inte... M| Antibiotico MIC In

ESEL MEG - [] |cefotaxime =64 R [] |sentamicina 4
Ampicillina =32 R [] |ceftazidime =64 R [ |Levofloxacina =8
Amoxicilina/acido clav,.. | =32 R Cefepime =64 R [1 Morfloxacina =16
Piperacilina =128 R [ 1 [Imipenem =16 R Tigeciclina 2
Piperacillina/tazobactam =128 R [ ] Meropenem =16 R [1 [Mitrofurantcina
Cefazolina [ |Amikacina =64 R [ [Trimetoprim/Sulfameta,..| =320

witek2

Locale




per: | Data del test M |

aper: | Mostra tutti v |

w- [l 82712801-1,Esch.coli ~
w- [l 82767503-1,Esch.coli

=) markedi, feb 22 2011

i [l 18712601-1,H.influsnzae

B 13714801-1,5kaph. warneri

B 13714801-2,5kaph.harm, hominis
B 18715301-1,5kaph. epidermidis
B 22146701-4, Aci.baumannii

B 22183502-1,5tr . agalactias

B 22210001-1,Esch.col

B 22212401-1,Entera.Fascalis

B 40006101-1,Esch.col

B 40007001-1,Ps. aeruginosa

B 40007001-2,Entera, Fascalis

[ 40015001-1,Esch.col

B 40021101-1,5taph. epidermidis
B 40045902-1,Esch.col

B 40045202-2,Entera.fascalis

B 40074301-1,Entera.fascalis

B 40074801-1,Entero.fascalis

B 40094301-1,Entera.Fascium

B 49915301-5,Esch.col

| §49929101-2,Prav.stuarti
B 49929101-5,5taph. aureus

B 49933601-1,Esch.col

B 49959701-1,Entera. Fascalis

Bl £5691504-1,Esch.col

Bl 55717601-1,Esch.col

B 77375704-1,Esch.col

Bl 775375704-2,Entero. fascalis

B 77578101-1,K. prieum. pneumaniay—
[ 52300705-1,Esch.col v

Coerente

Conclusioni AES:

Fenotipi selezionati per la revisione:

El{]ﬂ BETA-LATTAMICI

ID esame: 49929101 2 w
Organismo: Provw . stuarkii (979

Rivedi stato: Riveduto

Bionumero: 0023010141450210

Affidabilita ID: Identificazione eccellente

Stato analisi:

9 hh - Finale

# CEFALOSPORIMASL AD ALTO LIVELLD (AmpC)
Lo g BETA-LATTAMASI A SPETTRO ESTESO

e I seguenti antibiotici sono stati ! Feet ke AT

soppressi dall'analisi: Commento refertazione avanzata:

Amoxicillinafacido clavulanico,

Imipenem,

Il seguente antibiotico(i) non &

Fichiesto: N

ESEL, W

Antibictico MIC | Inte... M| Antibictico MIC | Inte... M| Antibiotico MIC In
ESEL [] |cefotaxime 16 R [] |sentamicina =16
Ampicillina =32 R [] |ceftazidime =64 R [ |Levofloxacina =8
Amoxicilina/acido clav... Cefepime =1 5 [1 Morfloxacina =16
Piperacilina &4 R [ 1 [Imipenem [] |Tigeciclina =8
Piperacillina/tazobactam 2 R [ ] Meropenem =0,25 S [1 [Mitrofurantcina
Cefazolina [ |Amikacina g8 5 [ |Trimetoprim/Sulfameta...| 40

witek2

Locale




Per: | Data del test v |
aper: | Mostra tutti v|
#- [l 82712801-1,Esch.coli A

w- [l 82767503-1,Esch.coli

=) markedi, feb 22 2011

i [l 18712601-1,H.influsnzae
" R18714801-1,5kaph. warneri
B 13714801-2,5taph.harm, hominis
B 18715301-1,5kaph. epidermidis

B 22146701-4, Aci.baumannii

B 22183502-1,5tr . agalactias

B 22210001-1,Esch.col

B 22212401-1,Entera.Fascalis

B 40006101-1,Esch.col

B 40007001-1,Ps. aeruginosa

B 40007001-2,Entera, Fascalis

[ 40015001-1,Esch.col

B 40021101-1,5taph. epidermidis

B 40045902-1,Esch.col

B 40045202-2,Entera.fascalis

B 40074301-1,Entera.fascalis

B 40074801-1,Entero.fascalis

B 40094301-1,Entera.Fascium

B 49915301-5,Esch.col

B 49929101-2,Prov.stuarti

B 49929101-5,5taph. aureus

B 49933601-1,Esch.col

B 49959701-1,Entera. Fascalis

Bl £5691504-1,Esch.col

Bl 55717601-1,Esch.col

B 77375704-1,Esch.col

Bl 775375704-2,Entero. fascalis

B 77578101-1,K. prieum. pneumaniay—
[ 52300705-1,Esch.col v

ID esame:

Organismo:
Rivedi stato:

15714801

w Conclusioni AES: Coerente

Skaph.warneri (99%)
Rivedutao

Fenotipi selezionati per la revisione:

‘. @ MODIFICA DELLE PEP (mecA)

Bionumero:

Stato analisi:

010000012260211

Affidabilita ID: Identificazione eccellente

9,5 hh - Finale

El{h MACROLIDL[LINCOSAMIDI[STREPTOGRAMIME
o dp MLSBHSA COSTITUTIVO
El{h GLICOPEPTIDI

“ ‘- 4 RESISTEMTE (TEC)

Messaggi:

pasteuri se

il pigmento risulta

Possibilita di Staphvlococcus

» | Test aggiuntivi AST: |

Commento refertazione avanzata:

giallo

Il seguente antibiotico(i) non & —

richiesto:

Ampicillina, Gentamicina ad alto w

| Antibiatico MIC | Inte... M| Antibitico MIC | Inte... M| Antibiatico MIC | In

Cefaoxiting screening POS + [ |Ciprofloxacina =8 R [ [Tetraciclina 2
Benzilpenicillina =0,5 R [1 Moxifloxacina 2 R [] |Tigeciclina =0,12
Ampicillina Resistenza induchbile a...| MEG - [ ] |Fosfomicina
Oxacilina =4 R [ 1 [Eritromicina =8 R [1 |Acido Fusidico =32
Imipenem [1 |Clindamicina =8 R [1 [Rifampicina =32
izentamicina ad alto do. .. Linezalid 1 5 [ [Trimetoprim/Sulfameto...| =10
Skreptomicing ad alka ... [ [Teicoplanina 4 5
Gentamicina 2 R [1 |vancomicina 1 5

witek2

Locale




W Gestione esami
¢ B
TERY

Vis. Per:  |Data del test

Filkra pers | Mostra butti

[E-{3) gioved, set 16 2010

= {'f) mercoledi, set 15 2010

f- [l 17155403-1,Ps.aeruginasa

+ [ 17155403-2 K. pneum. preumania

7 [l 17156601-1,5taph,aureus

=0} 71600011, 5taph, aureus

7 [l 171600012 Ps.aeruginosa

.y 17160001-3,Prov.stuarti

L@ GN,Finle, 15-52t-2010,4307

# AST-NO97,Finale, 15-set-2010,1

- B 26953401-1 Ent.cloacas

- [l 27002501-1,Enk. asragenes

- [l 27002501-2,Enk, asragenes

- [ 27023705-1,Esch.cali

- [ 27042001-1,Esch.cali

- B 27055601-1,Esch.cali

- [ 27089506-1,Entera.faccalis

- [ 27091401-1,Proteus mirabilis

1l 47311201-1,5taph.epidermic

- [ 47508805-1, Tricha. asahii

[ 47508805-2, Tricha, asahii

[ 47557203-1,C.parapsiaosis

- [ 47596801-4,Ps.aerugingsa

1l 47652701-3 Enterofaecalis

- [ 47663801-1,Prakeus mirabilis

- [l 476769074, Meis.sicca

- [ 47676907-5,5taph. aureus

- [l 47681101-1,Esch.cali

- [l 47682401-1,Esch.cali

- [ 47683602-1, Achro.xylosoxidans

- [ 47684801-1,Esch.cali

- [l 47684801-2,Proteus mirabilis

5--B-E--E--E--E--B--E--E-- B BB BB BB - E--E--B

w

P

MNome paziente |

ID esame: 17160001

Organismo: Staph. aureus (93%)

Rivedi stato: Riveduto

A

m_..—-x

Conclusioni AES: | Coerente

Fenotipi selezionati per la revisione:

E{iﬂ BETA-LATTAMICI

Bionumero: 010412072663271
Affidabilita ID: Identificazione molto buona

Stato analisi: 11,5 hh - Finale

: ‘. 4 MODIFICA DELLE PBP (mech)
=+ MACROLIDI/LINCOSAMIDI/STREPTOGR AMINE
‘. @ RESISTENTE ALLE STREPTOGRAMINE (SGA-SGE)

E e Il seguente

richiesto:

Ampicillina,
dosaggio
ad alto dosaggio

antibioticoii)

{sinergia),

non &

Gentamicina ad alto

Jtreptomicina

{sinergia),

Test aggiuntivi AST: |

Commento refertazione avanzata:

Antibiotica

Cefoxiting screening POS

MIC |Inker... _.EL

+

Ciprofloxacina

Antibiotica

Antibiotica
Tetraciclina

MIC Inker...
=B R

MIC Inker...

=1

5

Benzilpznicillina =0,5

R

Moxifloxacina

=8 R Tigeciclna

=0,12

Ampicilina

Resistenza inducibile alla ...

Fosfamicina

=5

Oeacillina =4

Eritramicina

Acido fusidico

=0,5

Imipenem

Clindamicina

Rif ampicina

=0,5

Gentamicing ad alto dosa...

Linezolid

Trimekoprim/Sulfametossa. ..

=10

Streptomicing ad alko dos. ..

Teicoplanina

Gentamicing

Vancamicina

VITEK 2 technology




| Data del test w |
aper: | Mostra tutti v
) mercaledi, Feb 23 2011 Py

= [ 18734301-1,Entero.fascalis
@ AST-P592,Finale,23-Feb-2011,!
- [l 18737602-1,Esch.cali

- [l 22154401-1 Esch.cali

- [l 22168702-1,Esch.cali

. 22184701-1,5tr. agalactiae
22217302-1 Entero.faecalis
22219604-1 Entero.faecalis
2222(]905 1,Esch.cali
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- [l 40094301-3,Ps. aeruginosa
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- [l 40110301-1,Entero, avium

[ 40121402-1,Esch.col
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B 40123101-1,Esch.col

B 40126001-1,5taph. aureus

- [ 40139001-1,Ac.baurnanmii b

I

ID esame: | 40048603

Enk.asrogenes (99%)
Riveduto

Organismo:
Rivedi stato:

Conclusioni AES: Coerente

Fenotipi selezionati per la revisione:

El{]ﬂ BETA-LATTAMICI

Bionumero: B6277 34553576010
Affidabilita ID: Identificazione eccellente

Stato analisi: 7,5 hh - Finalz

L. 4@ CEFALOSPORIMASI AD ALTO LIVELLO (AmpC)

e I seguenti antibiotici sono stati Feet ke AT

soppressi dall'analisi: Commento refertazione avanzata:

Ampicillina,

Il seguente antibiotico({i) non &

richiesto:

ESEL,

Antibictico MIC | Inte... M| Antibictico MIC | Inte... M| Antibiotico MIC In
ESEL [] |cefotaxime 8 R [] |sentamicina =1
Ampicillina [] |ceftazidime 16 R [ |Levofloxacina =0,12
Amoxicilina/acido clav.,., | =32 R Cefepime =1 5 [1 Morfloxacina =0,5
Piperacilina =128 R [ 1 [Imipenem =1 5 [] |Tigeciclina =0,5
Piperacillina/tazobactam =128 R [ ] Meropenem =0,25 5 [1 [Mitrofurantcina
Cefazolina [ |Amikacina =z 5 [ [Trimetoprim/Sulfameto...| =20

witek2
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L"antibiogramma

e Lo scopo dell'antibiogramma e predire |'esito
dell’antibioticoterapia

o Il successo della terapia dipende:
— Dalla resistenza batterica
— Dalla scelta della molecola
— Dal sito dell'infezione __
— Dal dosaggio -
— Dal paziente




Cosa si aspetta il clinico?

Il valore di MIC deve
essere Interpretato:
risposta qualitativa
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Interpretazione dei risultati
dell’antibiogramma—> breakpoint

Basata su parametri:

MICROBIOLOGICI: attivita dell’antibiotico nei
confronti del ceppo

FARMACOLOGICI: dosaggio del farmaco
terapeuticamente utilizzabile e sue
concentrazioni sieriche ottenibili

CLINICI: esempio studi di efficacia clinica

f@‘
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I breackpoint sono stabiliti da Comitati df

Controllo Internazionali

CLEMICAL ARD i
LAFORATORY @B
CTAMLIARDS
INSETITUTE



EUROPEAN COMMITTEE
E U CA S T OM ANTIMICROBIAL
SUSCEPTIBILITY TESTING

European Society of Clinical Microblology and Infectious Diseases

Lo standard EUCAST e I'unico standard
ufficialmente riconosciuto dalla European
Medicines Agency (EMA),

I'istituzione che autorizza I'immissione dei farmaci
in tutti i Paesi dell'Unione Europea




=
In Italia attualmente l'interpretazione avviene secon

EUCAST
(European Committee an Antimicrobial Susceptibility Testing

\
S= sensibile: la terapia potrebbe essere appropriata ai livelli di
dosaggio raccomandati

R= resistente: |'efficacia clinica non e sicura

[=intermedio: scarsamente sensibile (resistenza moderata), il
farmaco puo risultare efficace qualora si concentri , per le
caratteristiche farmacocinetiche , nella sede dell'infezione o sia
utilizzato con dosaggi sufficientemente elevati




N. isolati
S. aureus

BREAKPOINT
microbiologico

Livello Alto
Basso moderato livello
livello

.
- e T T L MIC

Cl_assm_cazpne Wild-type Resistenza microbiologica PR
microbiologica

Resistenza batterica: definizione clinica
CATEGORIE DI Definiti in base a:

- farmacocinetica

INTERPRETAZIONE: N e - efficacia clinica

S. aureus - breakpoints microbiol.

S - sensibile Bﬁiﬁﬁ'.'."TBREA@.NTS
I = intermedio clinici
R-> resistente

Classificazione
clinica




C e piu sensibile di D
Crug © = Crug O

Breakpoint di
sensibilita= 16

21 TS

i

Breakpoint di
sensibilita= 0.250
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LI
-
L=_1 ) |

il b

MIC=1

MIC= 0.125




Come si interpreta
I’antibiogramma

Dottore, € arrivato
'antibiogramma, hanno
trovato un E. coli !

Finalmente!!
A quali antibiotici e
Sensibile ?

SERVIZIO SAMITARIO REGIONALE
EMILIA-ROMAGHA,

Antibiogramma 201 |

Nuovi criteri interpretativi
e istruzioni per l'uso

Cosa combia con Fadozione dello stendord europec EUCAST
Come utilizzare nella pratica clnice e indicazioni delCantibiogramma

Societa Italiana Multidisciplinare per la Prevenzione delle Infezioni nelle Organizzazioni Sanitarie
M.Sarti L’antibiotico giusto al momento giusto . 8 marzo 2011 Baggiovara MO



1

Come interpretare I’'antibiogramma?

2

Se nel referto sono presenti piu
antibiotici con valori di MIC
preceduti dal segno <=
significa che la crescita del
microrganismo e stata inibita
dalla piu bassa concentrazione
dell’antibiotico testata,
pertanto sono da considerare
parimenti sensibili
indipendentemente dal
valore nhumerico.

Un valore di MIC non
preceduto da un segno deve
essere considerato in relazione
alla sua distanza dal "Limite
di sensibilita”

Staphylococcus aureus

S\ M

Esempi:

MIC antibiotico X = 1 con breakpoint = 8
MIC antibiotico ¥ = 1 con breakpoint = 2

X e 'antibiotico con la MIC piu favorevole.

Antibiotici MIc MicS MicR
Penicillina G R >=0.5 <=0.125 >0.125
cefoxitin screen Neg
Clindamicina S 0,25 <=0.25 >0.5
Eritromicina S 0.5 <=1 >2
Acido Fusidico S <=0.5 <=1 >]
Gentamicina S =0.5 <=1 >
Levofloxacina S 0.25 <=1 >2
Linezolid S ) = >4
'Oxacillma MIC S =025 <=2 >2
‘ Rifampicina S =0.03 <=0.06 >0.5
| Teicoplanina S <=0.5 <2 >2
‘Tigecyclina S =(.12 <=0.5 >0.5
Daptomicina S 0.25 <1 >1
Trimetoprim/Sulfam. S =10 <=40 > 80
Vancomicina S <=().5 <=2 >2
Tetraciclina S <=1 <=1 >2

MIC antibiotico X

= 0,5 con breakpoint =1
MIC antibiotico ¥ = 2 con breakpoint = 32

Y e l'antibiotico con la MIC piu favorevole.




Interpretazione della MIC

e Valori preceduti dal segno <= indicano che la

crescita e stata inibita dalla piu bassa concentrazione
dell’antibiotico utilizzata per il test in vitro

e Se nel referto sono presenti piu antibiotici con valori
di MIC preceduti dal segno <= sono da considerare
parimenti sensibili indipendentemente dal valore
numerico.

Es. se la MIC dell’antibiotico X € <=8 e quella
dell’'antibiotico Y e <= 0.5 il microrganismo si e
dimostrato parimente sensibile a X quanto ad Y




Interpretazione della MIC

e Un valore non preceduto da un segno deve
essere considerato in relazione alla sua
distanza dal valore di breakpoint tra le
categorie S e quelle I o R (Limite di
sensibilita) tenendo presente che vengono
testate concentrazioni al raddoppio.

Es. se la MIC dell'antibiotico X € =16 con

breakpoint 128 e quella dell’antibiotico Y € =1

con breakpoint 2, il microrganismo deve
—essere considerato piu sensibile a X che a Y
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La correlazione tra categorie S/I/R e
clinica non e assoluta ma dipende da :

Effettivo ruolo clinico del microrganismo esaminato

Sede dell'infezione e possibilita del farmaco di
raggiungerla in concentrazione adeguata

Caratteristiche fisiopatologiche del paziente che deve
essere trattato

Corretto dosaggio e corretta modalita e tempistica di
somministrazione anche in relazione alle
caratteristiche farmacocinetiche e farmacodinamiche
delle molecole




Il ruolo del microrganismo

e La refertazione dell’antibiogramma non € sempre
indicativa della reale necessita di effettuare una
antibioticoterapia

e La decisione se intraprendere, continuare o
modificare la terapia antibiotica puo avvalersi del
contributo del laboratorio di microbiologia ma @
sempre basarsi soprattutto su una attenta
valutazione clinica




e LASIs j 'Egﬁli H . 303 Br

Antibiotico = magic bullet







Antibiotico mirato, a spettro limitato







» sovra-infezioni/colonizzazioni
» diarrea da CI. difficile




