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Obszar niepewnosci techniczne;
oznaczania lekowrazliwosci ATU
w rekomendacjach EUCAST 2019

Dorota Zabicka
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Obszar niepewnosci technicznej ATU

* W tabelach z wartosciami granicznymi EUCAST wersja 9.0
obowigzujgcych od 1 stycznia 2019 roku EUCAST wprowadzit
nowe pojecie obszaru niepewnosci technicznej (angielski
,Area of Technical Uncertainty”, skrot ,ATU”).

e Jest to ostrzezenie dla pracownikéw laboratorium, ze dla
danej pary drobnoustréj-antybiotyk i wskazanej w tabeli
wartosci lub zakresu wartosci wystepujg problemy z
uzyskaniem powtarzalnego wyniku oznaczania
lekowrazliwosci



Obszar niepewnosci technicznej ATU

e Obszar niepewnosci technicznej moze dotyczyc¢ zakresu wartosci
MIC lub wielkosci stref zahamowania wzrostu otrzymywanych w
oznaczeniach lekowrazliwosci wykonanych z zastosowaniem
metodologii EUCAST

* Niepewnosc techniczna wynika z faktu, ze przy okreslonej wartosci
granicznej wystepujg trudnosci z uzyskaniem powtarzalnych
wynikow kategorii wrazliwosci, ze wzgledu na nieuniknione
odchylenia wartosci liczbowych MIC lub wielkosci stref
zahamowania wzrostu wystepujgce w oznaczeniach
lekowrazliwosci.



Stanowisko Zespotu Roboczego ds. oznaczania lekowrazliwosci
zgodnie z zaleceniami EUCAST w sprawie najczesciej zgtaszanych
pytan dotyczacych stosowania rekomendacji EUCAST

wersja 3.0, 1 czerwca 2019

* Stosujgc termin ATU zaktada sie poprawnos¢ wyboru metody i
wykonania oznaczenia oraz poprawnosc uzyskanego wyniku.

* W przypadku uzyskania wyniku w zakresie ATU przed wydaniem
raportu z oznaczania lekowrazliwosci nalezy podjac¢ dziatania
zmierzajgce do zmniejszenia ryzyka wydania nieprawidtowego
wyniku.

* Powtodrzenie oznaczenia lekowrazliwosci jest uzasadnione jedynie w
przypadku, gdy istnieje podejrzenie popetnienia btedu technicznego
w trakcie wykonywania oznaczenia lekowrazliwosci.
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Stanowisko Zespotu Roboczego ds. oznaczania lekowrazliwosci
zgodnie z zaleceniami EUCAST w sprawie najczesciej zgtaszanych
pytan dotyczacych stosowania rekomendacji EUCAST

wersja 3.0, 1 czerwca 2019 — propozycje dziatan

Uzycie innej metody lub innego testu, np. oznaczenie MIC
jesli oznaczenie lekowrazliwosci wykonano metoda
dyfuzyjno-krazkowa lub wykonanie testu fenotypowego lub
genetycznego wykrywajacego gen opornosci.

Takie postepowanie jest uzasadnione, gdy wykonanie
dodatkowego testu jest rozstrzygajgce dla wydania
prawidtowego wyniku np. test PCR wykrywajgcy gen mecA.
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Stanowisko Zespotu Roboczego ds. oznaczania lekowrazliwosci
zgodnie z zaleceniami EUCAST w sprawie najczesciej zgtaszanych
pytan dotyczacych stosowania rekomendacji EUCAST

wersja 3.0, 1 czerwca 2019 — propozycje dziatan

Raportowanie wyniku z odpowiednim komentarzem.

Takie postepowanie jest uzasadnione, gdy pozostaje niewiele
opcji terapeutycznych i niezbedne jest wydanie wyniku dla
danej pary drobnoustroéj-antybiotyk. Nalezy podac¢ nazwe
antybiotyku bez interpretacji i doda¢ komentarz: ,W sprawie
interpretacji wyniku prosze o kontakt z laboratorium”.

Dorota Zabicka, Narodowy Instytut Lekéw 2019 H‘
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Stanowisko Zespotu Roboczego ds. oznaczania lekowrazliwosci
zgodnie z zaleceniami EUCAST w sprawie najczesciej zgtaszanych
pytan dotyczacych stosowania rekomendacji EUCAST

wersja 3.0, 1 czerwca 2019 — propozycje dziatan

Obnizenie kategorii wrazliwosci, raportowanie szczepu jako
yoporny” lub ,,wrazliwy zwiekszona ekspozycja”.

Takie postepowanie jest uzasadnione jedynie wtedy, gdy
wynik oznaczenia lekowrazliwosci wskazuje mozliwosc
wykorzystania innych opcji terapeutycznych.

Referencyjny

ooooooooooo dek
Dorota Zabicka, Narodowy Instytut Lekéw 2019 H‘ ds. Lekowrazliwosci



Meropenem i Enterobacterales

Meropenem 10 pg vs. MIC
Enterobacterales, 378 izolatow (435 korelaciji)
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Grafika: www.eucast.org

Nie ma potrzeby wprowadzania ATU — wyrazne granice rozdzielajace
populacje szczepow w poszczegdlnych kategoriach wrazliwosci
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Amoksycylina — kwas klawulanowy vs. Enterobacterales - wartosci

graniczne dla nieskomplikowanych zakazen uktadu moczowego
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Amoksycylina — kwas klawulanowy vs. Enterobacterales
wartosci graniczne dla zakazen uktadowych

ATU zwigzane z wystepowaniem szczepdw o wartosciach MIC w kategorii
,oporny” i wrazliwy zwiekszona ekspozycja”, dla ktérych w oznaczeniach
metoda dyfuzyjno-krazkowa uzyskiwano wynik 19-20 mm
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Amoksycylina — kwas klawulanowy vs. Enterobacterales
wartosci graniczne dla zakazen uktadowych
Jakie podjac¢ dziatania?

* Oznaczy¢ MIC w celu potwierdzenia wyniku i w przypadku
zgodnosci kategorii wrazliwosci raportowac zgodnie z
otrzymanym wynikiem; w przypadku niezgodnosci raportowac
jako ,,oporny”

LUB

e Raportowac wynik z odpowiednim komentarzem

» Takie postepowanie jest uzasadnione, gdy pozostaje niewiele opcji
terapeutycznych i niezbedne jest wydanie wyniku dla danej pary
drobnoustréj-antybiotyk.

* Nalezy podac nazwe antybiotyku bez interpretacji i doda¢ komentarz: ,W
sprawie interpretacji wyniku prosze o kontakt z laboratorium” lub ,,W
sprawie interpretacji wyniku prosze o kontakt z Zespotem ds.
Antybiotykoterapii”



Piperacylina - tazobaktam vs. Enterobacterales

ATU zaréwno dla oznaczania MIC jak i metody dyfuzyjno-krazkowe;

Liczba izolatow
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Piperacylina - tazobaktam 30-6 ug vs. MIC
Enterobacterales, 531 izolatow (840 korelaciji)
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Piperacylina-tazobaktam vs. Enterobacterales
wartosci graniczne dla zakazen uktadowych
Jakie podjac¢ dziatania?

* Obnizyc¢ kategorie wrazliwosci — raportowac jako ,,oporny”

LUB

e Raportowac wynik z odpowiednim komentarzem
» Takie postepowanie jest uzasadnione, gdy pozostaje niewiele opcji terapeutycznych i
niezbedne jest wydanie wyniku dla danej pary drobnoustroj-antybiotyk.

* Nalezy podac¢ nazwe antybiotyku bez interpretacji i doda¢ komentarz: ,,W sprawie
interpretacji wyniku prosze o kontakt z laboratorium” lub ,,W sprawie interpretacji
wyniku prosze o kontakt z Zespotem ds. Antybiotykoterapii”

Referencyjny
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Staphylococcus epidermidis wykrywanie opornosci na
metycyline z uzyciem krazka z cefoksytyng krazek 30 pg

Liczba izolatow
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Cefoksytyna 30 pg vs. obecnos¢ genu mecA
S. epidermidis 100 izolatow (193 korelacje) |
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Staphylococcus epidermidis wykrywanie opornosci na
metycyline z uzyciem krazka z cefoksytyng krgzek 30 ug
Jakie podjac¢ dziatania?

e Raportowac jako ,, oporny”
LUB
* Wykonac¢ PCR na obecnos¢ genu mecA lub mecC
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. . , Referencyjny
Dorota Zabicka, Narodowy Instytut Lekéw 2019 ds. Lekowrazliwosci

Drobnoustrojéw



Ceftarolina vs. S. qureus

ATU zaréwno dla oznaczania MIC jak i metody dyfuzyjno-krazkowej

Ceftarolina 5 pg vs. MIC
S. aureus, 216 izolatow (593 korelaciji)
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Ceftobiprol vs. S. aureus

ATU zaréwno dla oznaczania MIC jak i metody dyfuzyjno-krgzkowej

Ceftobiprol 5 pg vs. MIC
S. aureus, 114 izolatow (228 korelaciji)

MIC
30 -
— - (mg/L)
: Wartosci graniczne
o5 | I MIC W=2, O>2 mg/L
In Wielkos¢ strefy  W=217, O<17 mm
i
|
220 : ATU 2 mg/L, 16-17 mm
0 RN o4
= afl
o 1 o2
N 15 )
8 =1
a H
k3] 1 m0.5
|
10 - : m0.25
: m0.125
5 - |
|
1
0 1
(OI ICDI ICDI I(\lI Iﬂ'l I(OI [eo) o Al < © 00 o Al <|‘I I(OI ICDI I(DI
~— ~— ~— 1 ~— Al Al (aV] Al (a\] (ep] [ep] (ap] [ep] (ap] <
Sredhica strefy zahamowania wzrostu (mm) Grafika: www.eucast.org

Krajowy Osrodek
. R . Refe ncyjnlyl .
Dorota Zabicka, Narodowy Instytut Lekéw 2019 E‘ de- Lekowrazlivodci



Ceftarolina vs. S. aureus
Ceftobiprol vs. S. aureus
Jakie dziatania podj3c?

* Wykonac oznaczenie inng metoda: MIC lub metodg dyfuzyjno-
krgzkowg dla potwierdzenia otrzymanego wyniku

* W przypadku rozbieznosci wynikoéw raportowac jako ,,oporny”

rrrrrrrrrrrrrr
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Haemophilus influenzae (mutacje w biatku PBP3)

* Ampicylina

* Amoksycylina-kwas klawulanowy
* Piperacylina-tazobaktam

* Wiele cefaolsporyn

* Imipenem

e Zastosowac algorytm wykrywania opornosci na antybiotyki
B-laktamowe z uzyciem krgzka z penicyling 1 jednostka
(tabele EUCAST) oraz zawsze oznaczy¢ MIC antybiotyku
planowanego do terapii



Haemophilus infuenzae

Wykrywanie opornosci na antybiotyki B-laktamowe u H. influenzae

Test dyfuzyjno-krazkowy z penicyling benzylowa (1 jednostka)
Zawsze naleiy wykonywac go rownolegle z badaniem wrazliwosci na inne p-laktamy

Srednica strefy = 12 mm
wykluczenie wezystkich

mechanizméw opornosci na p-laktamy

$rednica strefy < 12 mm
B-laktamaza iflub mutacje PEP3

|

na wszystkie B-laktamy,

komentarzami.

dla ktorych wyznaczono wartosci
graniczne, takZe te opatrzone

Malezy raportowac wrazliwosc (5) |

Ampicylina, amoksycylina
i piperacylina (bez
inhibitorow p-laktamaz)

Inne B-laktamy
pracz cefepimu,
cefpodoskymu

i imipenemu®

!

.

p-laktamaza p-laktamaza
wynik dodatni wvnik uiemnv

|

¢ h

Malezy raportowac

Malezy raportowac wraZliwosc zgodnie z wartoSciami
jako oporny (R) granicznymi dla danego antybiotyku.

ca od 01.01.2019

*Dla cefepimu, cefpodoksymu i imipenemu nalezy raportowac jako oporny, jesli takie sg wyniki badania przesiewowego oraz badania metodg dyfuzyjno-krazkowsg
z danym antybiotykiem. Jesli izolat zostat oznaczony jako oporny w badaniu przesiewowym, ale jako wrazliwy metoda dyfuzyjno-krazkows nalezy oznaczyd wartos¢ MIC

i interpretowac zgodnie z wartoSciami granicznymi.

Dorota Zabicka, Narodowy Instytut Lekéw 2019
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Stanowisko Zespotu Roboczego ds. oznaczania lekowrazliwosci
zgodnie z zaleceniami EUCAST w sprawie najczesciej zgtaszanych
pytan dotyczacych stosowania rekomendacji EUCAST

wersja 3.0, 1 czerwca 2019 — propozycje dziatan

W przypadku wystepowania obszaru niepewnosci technicznej
dla lekéw pierwszego wyboru i izolatéw z zakazen inwazyjnych
Zespot Roboczy zaleca oznaczenie MIC dla innych lekow,
rozszerzajgc antybiogram o leki nie badane w podstawowym
antybiogramie np. w przypadku pateczek Gram-ujemnych o
kolistyne czy nowe potaczenie beta-laktamow z inhibitorami
beta-laktamaz.

Krajowy Osrodek
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Dziekuje za uwage
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