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Valtozasok és ujdonsagok az EUCAST antibiotikum érzékenységi vizsgalati
ajanlasaiban 2020. januar 1-tol

Toth Akos?, Tirczka Tamas?, Kristof Katalin?, Kardos Gabor®
INemzeti Népegészségiigyi Kozpont, 2Semmelweis Egyetem, 3Debreceni Egyetem

2020. januar 1-t6l tobb valtozas, Ujitds keriilt az EUCAST antibiotikum
érzékenység vizsgalati ajanlasaiba:

1) ,,HE — High exposure for agent” jelolés helyett ,,M” kategoria bevezetése

2) Uj definiciok: ,Nem-komplikalt hugyati fertézés” és ,Hugyuti eredetii
fert6zés”

3) Zardjelben feltiintetett hatarértékekkel az epidemiologiai cutoff (ECOFF)
ertékek bevezetése — aminoglikozid érzékenységi vizsgalatok interpretalasanak
valtozasai

Jelen Osszefoglaloban ez a két téma keriil részletesebb bemutatasra, azonban a
tajékoztatasok teljes terjedelemben az EUCAST oldalan érhetéek el
(www.eucast.org).

1) ,,HE — High exposure for agent” jelolés helyett ,,M” kategéria bevezetése

2019. januar 1-t61 minden klinikai hatarérték a mikroorganizmus
(pl. az infekcid helye, alkalmazott dozis, dozirozas, alkalmazas modja (pl. per
0S, 1.v)). Ennek alapjan az EUCAST minden ajanlott klinikai hatarérté¢ke az
altaluk javasolt dozirozésra [1] és alkalmazasi mdédokra vonatkozik. Ettdl eltérd
alkalmazas esetében a klinikai hatarértékek nem biztos, hogy megfeleléen
alkalmazhat6ak a hatékony terapia valoszinliségének meghatarozasara.

Az 1) koncepcid azt is jelentette, hogy 2019. januar 1-t6l megvaltozott az
érzékenységi kategoridk definicioja a kdvetkezOk szerint:

- S (susceptible, standard dosing regimen — E, érzékeny, standard
adagolasi protokoll): egy mikroorganizmus ¢rzékenynek tekintendd, ha a
terapias sikerességnek nagy a valoszinlisége az adott szer standard
adagolasi protokolljat alkalmazva [1].

- | (susceptible, increased exposure — M, maximalis dozisra érzékeny):
egy mikroorganizmus érzékenynek tekintendd, ha a terapias sikerességnek
(pl. adagoldsi  protokoll ~modositasa, antibiotikum  fizioldgids
koncentralédasa a fert6zés helyén) [1].


http://www.eucast.org/
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- R (Resistant — R, rezisztens): egy mikroorganizmus rezisztensnek
tekintendd, ha a terapias kudarcnak nagy a valoszinlisége még az adott
szer megnovelt expozicidja esetében is.

A lényegi valtozasokat osszefoglalva:

- Az “E” és “M” Kkategoériakat is érzékenynek kell tekinteni, a
kiilonbség a fertdzés helyén elérendd, megfeleld klinikai valaszt kivalto
antibiotikum mennyiségében van.

- A mérsékelten érzékeny “M” kategoéria definicidja megvaltozott. A
mérsékelten érzékeny (“M”) kategdriat a tovabbiakban érzékenynek
ajanlott tekinteni az adott antibiotikum esetében, de az adott szerrel
elérhetd legmagasabb expoziciot (pl. modositott dozis, dozirozas,
alkalmazas modja) ajanlott alkalmazni.

- Antibiotikum rezisztencia surveillance-ok esetében is valtoztatni
sziikséges az értékelésben. Két lehetdség van:

o csak két kategoriat alkalmazni: ,E”+’M” valamint ,,R”
VAGY
o kiilon feltiintetni a hdrom kategoriat (,,E”, »M” €s ,,R”)
Tehat a korabban esetleg alkalmazott érzékeny/nem-érzékeny
kategorizalés a tovabbiakban nem hasznalhato.

Szintén 2019. januar 1-t6l vezette be az EUCAST a ,,HE — High exposure
for agent” jelolest v9.0 tablazataban egyes hatdanyagoknal, mely azt jelentette,
hogy a klinikai hatarértékek csak az antibiotikumok nagy dozisu adagolasa
esetén érvényesek (lasd EUCAST dozirozasi javaslat [1]). A ,,HE” jelolésnek
megfeleld informacidkat korabban is tartalmazott a tdblazat szoveges formaban,
azonban az EUCAST dozirozasi tablazatanak publikalasa utan a hatarértek
tablazatokbol ezek a mondatok kikeriltek, és a ,HE” jelolte, hogy mely
hat6anyagokra sziikséges megjegyezni a mikrobioldgiai leleten, vagy felhivni a
klinikus figyelmét, hogy adott antibiotikum-baktérium csoport esetében nagy
dézisu kezelés sziikséges a terapids sikeresség eléréséhez.

Azonban ezekben az esetekben a klinikai érzékenységi hatarérték
kettéosztotta a vad-tipust populéacidt (ide azok a baktériumok tartoznak, melyek
semmilyen szerzett rezisztencia mechanizmussal nem rendelkeznek adott
hatoanyaggal szemben). Az EUCAST alapos megfontolds utan 0gy dontott,
hogy a tovabbiakban a vad-tipusii populaciot egy kategoriaként kezeli. Mivel a
»HE”-vel jelolt hatdbanyagokndl a klinikai adatok alapjan amugy is az ajanlott
legmagasabb doézist kellene alkalmazni, ezért onkényesen ugy modositottak a
hatarértekeket, hogy ezekben az esetekben ne lehessen érzékeny eredmény
mérni:
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MIC hatarértékek: £<0.001 mg/L és R>X mg/L
Korongdiffuzios hatarértékek: E>50 mm és R<Y mm

gy minden ilyen esetben csak ,,M” (maximalis dozisra érzékeny) eredményt
lehet kiadni a vad tipust populaciéra vonatkoztatva. Mivel az ,,M” kategoria
2019 o6ta azt jelenti, hogy az adott szerrel elérhetd legmagasabb expoziciot
(pl. modositott dozis, dozirozas, alkalmazas médja) ajanlott alkalmazni,
ezért a tovabbiakban nem volt sziikség a ,,HE” jelolésre a tablazatokban, és
nem sziikséges minden egyes ilyen hatéanyag-baktérium kombinacio esetén
feltiintetni megjegyzést a mikrobiologiai leleten.

Ehelyett elég egyetlen megjegyzés feltiintetése. A javasolt megjegyzés szovege:
» Az ,M”/ ,maximalis dozisra érzékeny" kategoriaba sorolt hatéanyag
irant az adott baktérium érzékeny, azonban a terapias sikeresség eléréséhez
a legnagyobb terapias dozis alkalmazasa javasolt.”

Infekci6 kontroll szempontjabol fontos, hogy a mikrobioldgiai
laboratoriumok is érzékenyként tekintsenek ezekre a baktériumokra az adott
hatéanyag tekintetében. Interpretacidés problémat els6sorban a Pseudomonas
aeruginosa jelenthet. A vad-tipusi izolatumok (amik antipseudomonalis

crer

lehetnek) nem mindsiilnek multirezisztens korokozonak.

Az EUCAST ezeknek a valtozasoknak a bevezetését és alkalmazasat
legkésobb 2020. év végéig javasolja.
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2020. januar 1-t6] érvényes v10.0 klinikai hatarérték tablazatban tortént, a ,,HE”

korongdiffuzios hatarértékekre vonatkoz6 valtozasok dsszefoglalasa:

Vad-tipusu
o Hatarérték izolatumok
Organizmus Hatoanyag Hg;ir(zg/ik \rfrﬁ)_ v10.0-ban | érzékenységi
- (>/<, mm) kategoridja
v10.0-ban
Enterobacterales Cefuroxim i.v. HE 19/19 50/19 M
PSGUd_O monas Piperacillin+/- tazobactam HE 18/18 50/18 M
aeruginosa
P. aeruginosa Ticarcillin+/- clavulansav HE 18/18 50/18 M
P. aeruginosa Cefepim HE 21/21 50/21 M
P. aeruginosa Ceftazidim HE 17/17 50/17 M
P. aeruginosa Aztreonam HE 18/18 50/18 M
P. aeruginosa Ciprofloxacin HE 26/26 50/26 M
P. aeruginosa Levofloxacin HE 22/22 50/22 M
P. aeruginosa Imipenem HE 20/20 50/20 M
Stenotro_p_homonas Trimethoprim/ HE 16/16 50/16 M
maltophilia sulfamethoxazol
Staphylococcus Ciprofloxacin HE 21/21 50/21 M
aureus
S.aureus Levofloxacin HE 22/22 50/22 M
S.aureus Ofloxacin HE 20/20 50/20 M
Egyeb Ciprofloxacin HE 24/24 50/24 M
Staphylococcus spp.
Eeyeb Levofloxacin HE 24/24 50/24 M
Staphylococcus spp.
Egyeb Ofloxacin HE 24/24 50/24 M
Staphylococcus spp.
Enterococcus spp. Imipenem 21/18 50/21 M
A, B, €, G csoportd Levofloxacin HE 17/17 50/17 M
streptococcusok
Streptococcus Levofloxacin HE 16/16 50/16 M
pneumoniae
: amennyiben
Haemophilus Amoxicillin (per 0s) HE Penicillin (1U) M
influenzae >12 mm
H. influenzae Amoxicillinclavulansav | e 1595 50/15 M

(per 0s)
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2) Uj definiciok: ,,Nem-komplikalt hugyuti fert6zés” és ,,Hligyti eredetii
fertozés”

Az EUCAST a hatarértek tablazatban hasznalt régebbi és egy ) meghatédrozas
magyarazatat is publikalta.

»Nem-komplikalt hugyuti fertozés”: akut, sporadikus vagy rekurrald alsé
hugyuti infekcid (nem-komplikdlt cystitis) a betegnél, akinél nem ismert
komorbiditds vagy relevans anatomiai vagy funkciondlis abnormalitds a
hugyutakban. (A Mikrobiologiai Korlevél mint ,,enyhe, alsé hugyuti fert6zés”-t
emliti ezt a fogalmat.)

HHugyuti eredetii fertozés”: Hugyutakbol kiindulé, de arra nem
korlatoz6do fertdzesek (pl. akut pyelonephritis, véraramfertdzes).

3) Zardjelben feltiintetett hatarértékekkel az epidemiologiai cutoff
(ECOFF) értékek bevezetése — aminoglikozid érzékenységi vizsgalatok
interpretalasanak valtozasai

A Vv10.0 klinikai hatarérték tablazatokban az Enterobacterales,
Pseudomonas spp., Acinetobacter spp. és Staphylococcus spp. csoportoknal
bekeriiltek  zardjelbe  tett  érzékenységi  hatarértékek  (mindegyik
aminoglikozidnal). Ezek a hatarértékek az epidemioldgiai cutoff (ECOFF)
értéket jelolik az adott hatéanyag-species kombinacio tekintetében, és a
v10.0 tablazatokban zardjelek kozott vannak feltiintetve. Az ECOFF arra
szolgal, hogy a szerzett rezisztencia mechanizmusokkal rendelkez6 izolatumokat
el lehessen kiiloniteni a vad-tipusu izolatumoktél. Az ECOFF érték 6nmagdban
nem utal a teripias sikerességre, azonban bizonyos helyzetekben és/vagy ha a
hatdoanyagot kombinédcidban alkalmazzdk mas hatékony szerekkel, akkor a
terapiaban valo alkalmazasuk mérlegelheto.

2020. januar 21-én keriilt publikalasra az a dokumentum, melyben az
EUCAST részletesen ismerteti, miért valtoztattak tobb helyen a korabbi klinikai
hatarértékeket ECOFF értékekre az aminoglikozidok esetében [2].

Szisztémas fertdzésekre vonatkozo aminoglikozid hatarértékek:

Szisztémas aminoglikozidokat leggyakrabban sulyos infekciok kezelésében
alkalmazzak (pl. szepszis). Az aminoglikozidokat ilyen esetekben szinte mindig
kombinaciéban alkalmazzak mas hatékony szerekkel. Mivel igy nem
hatarozhatd meg valddi hatarérték (ami monoterdpiara vonatkozna), ezért az
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ECOFF értéket vezették be, mely segit elkiiloniteni a vad-tipusu izolatumokat a
szerzett rezisztenciaval rendelkezoktol.

A kovetkezd megjegyzés alkalmazasa javasolt a mikrobiologiai leleteken,
amennyiben az ECOFF alapjan vad-tipusu izolatumro6l van szo:

»SZisztémas fertozés esetében az <aminoglikozid(okat)> csak
kombinacioban javasolt alkalmazni mas, hatékony szer mellett.”

Hugyuti eredetii fert6zésekre vonatkozo hatarértékek:

Az aminoglikozidok koncentradlodnak a vizeletben és a veseszdvetekben.
Eppen ezért alacsonyabb dozisban is adekvat lehet az aminoglikozid terapia
enyhe, also hugyuti infekciokban [1, 2].

1. http://www .eucast.org/clinical breakpoints/
2. http://www.eucast.org/ast of bacteria/quidance documents/



http://www.eucast.org/clinical_breakpoints/
http://www.eucast.org/ast_of_bacteria/guidance_documents/
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Utmutat6 aerob és mikroaerofil  baktériumok  antibiotikum
érzékenységének korongdiffuziés meghatarozasahoz — EUCAST v10.0
verzio alapjan

Utolso frissités: 2020.02.28. (kiemelések: valtozasok a legutébbi dokumentumhoz képest)

Elsé valtozatot sszeallitotta: Téth Akos!, Kristof Katalin?, Fiizi Mikl6s

2020. évi frissitésben kdzremiikodtek: Toth Akos?, Tirczka Tamas?, Kristof Katalin?,
Kardos Gabor?

Nemzeti Népegészségiigyi Kozpont, 2Semmelweis Egyetem, 3Debreceni Egyetem

Antibiotikum érzékenységi vizsgalatokhoz ajanlott tiptalajok:

Baktérium Taptalaj/Inokulum siiriiség
|[Enterobacterales, Pseudomonas spp.

Stenotrophomonas maltophilia, Mueller-Hinton agar (MH)/
Acinetobacter spp., Staphylococcus spp., [0,5 McFarland

|[Enterococcus spp., Aeromonas spp.

Streptococcus pneumoniae™
Streptococcus A, B, C és G csoport

Egyéb streptococcusok Mueller-Hinton agar + 5% defibrinalt
Haemophilus spp. 16vér + 20 mg/L B-NAD (MH-F)/
Moraxella catarrhalis 0,5 McFarland (* S. pneumoniae
Campylobacter jejuni és C. coli esetében, ha csokoladé agarrdl késziil
Pasteurella multocida a szuszpenzid: 1,0 McFarland)

Listeria monocytogenes
Corynebacterium spp.
|E_gyéb tapanyagigenyes bakteriumok Még nincs meghatarozva
Antibiotikum érzékenységi vizsgalatok mindségellenérzéséhez hasznalando
torzsek listaja:
— Escherichia coli ATCC 25922
— Pseudomonas aeruginosa ATCC 27853
— Staphylococcus aureus ATCC 29213
— Enterococcus faecalis ATCC 29212
— Haemophilus influenzae ATCC 49766
— Streptococcus pneumoniae ATCC 49619
— Campylobacter jejuni ATCC 33560
Antibiotikum/inhibitor kombinaciok érzékenységi vizsgalatainak
mindségellendrzéséhez haszndlando torzsek listdja:
— Escherichia coli ATCC 35218
— Klebsiella quasipneumoniae subsp. similipneumoniae ATCC 700603
— Staphylococcus aureus ATCC 29213
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Colistin érzékenységi vizsgalatok mindségellendrzéséhez hasznalando térzsek
listaja:

— Escherichia coli ATCC 25922

— Escherichia coli NCTC 13846 (mcr-1 pozitiv)

— Pseudomonas aeruginosa ATCC 27853

Breakpoint tablazatban talalhato roviditések magyarazata
(http://www.eucast.org/clinical_breakpoints/):

1. ,-7: Az érzékenységi vizsgalat elvégzése nem ajanlott. A baktérium ellen az
antibiotikum gyengén hat, ezért ha a kiadott antibiotikumok kozott szerepel
ilyen hatdéanyag, akkor vizsgalat nélkiil rezisztensnek kell kiadni.

2. ,,JE”— Insufficient Evidence: nincs elegendd bizonyiték az antibiotikum

terapias hatékonysagardl; a MIC értek kiadhatdé megjegyzéssel, de

érzékenységi kategoriak (E, M, R) nélkiil.

,»1P” — In Preparation: meghatarozasa folyamatban.

4. ,NA” — Not Applicable: nem alkalmazhato — pl. korabban (CLSI ajanlasban)
érz€kenység/rezisztencia szlirés€éhez hasznalt antibiotikum, melyet most nem
ajanlanak (pl. Salmonella spp. — nalidixsav).

9. ,,ATU”— Area of Technical Uncertainty: Technikai Bizonytalansag Tertilete
(Részletes leiras és magyardazat a Www.eucast.org honlapon illetve a
Mikrobiologiai Korlevél XVIII. évfolyam 4. szamaban olvashato)

=

Korongdiffuzios vizsgalatok

Fontos szabaly:

Az antibiotikum érzékenységi vizsgalatok eredményeinek helyes értékeléséhez
elengedhetetlen, hogy a vizsgalat kivitelezése az EUCAST ajanlasainak
megfelelden torténjen.

(http://www.eucast.org/eucast disk_diffusion_test/disk_diffusion_methodology/)

Néhany kiemelend6 tudnivalo:

1. A baktériumszuszpenzio készitése nem szelektiv, antimikrobés szert nem
tartalmazo taptalajon kindtt telepekbdl torténjen (pl. MRSA, ESBL
chromagarr6l nem lehet kozvetleniil antibiotikum érzékenységi
vizsgalatot végezni).

2. Csak differencialo taptalajrol (pl. Uriselect) készithetd szuszpenzi6.

3. Baktérium szuszpenzid készitése: 0,5 McFarland 0,85% fiziologias
sooldatban (az EUCAST nem ajanlja az el0tenyésztést).

4. ,,15-15-15 perces szabaly” betartdsa!


http://www.eucast.org/clinical_breakpoints/
http://www.eucast.org/
http://www.eucast.org/eucast_disk_diffusion_test/disk_diffusion_methodology/
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5. Az EUCAST 16-20 oras inkubdlast ir elé (megfeleld6 homérsékleten
(35£1°C) és atmoszféraban). Campylobacter jejuni és C. coli esetében 24
oras inkubacio, 41+1°C és mikroaerofil kornyezet sziikséges.

crcr

megfelelo 1dentifikalasa sziikséges. Az interpretalasnal figyelembe kell venni a
természetes rezisztenciat, a ritka, kiilonleges rezisztenciakat, illetve a szerzett
rezisztencia mechanizmusok alapjan késziilt interpretacios szabalyokat [2].

A tablazatok az EUCAST 2020. januar 1-t6l érvényben lévo aerob
baktériumok antibiotikum érzékenységi hatarértékeit (v10.0) [1] tartalmazo
ajanlasa alapjan, illetve az EUCAST szakért6i ajanlasai alapjan késziiltek [2].

Az adott baktériumcsoport esetében vizsgalhato antibiotikumok korét
mindig az aktualis EUCAST ajanlas tartalmazza [1]!

Egyes baktérium csoportokndl ebben az Gsszedllitasban az identifikalast segitd
antibiotikumok 1s ajanldsra keriilnek, mint ,,diagnosztikus korongok™ (pl.
polymyxin B, novobiocin). Ezek az EUCAST ajanlasaban nem szerepelnek.

A legfontosabb ujdonsagok az EUCAST v10.0 verziészamu érzékenységi
hatarérték tablazataiban:

- Az érzékeny, mérsékleten érzékeny é€s rezisztens kategoridk definicidja
megvaltozott. Részletes leirds és magyardzat a Mikrobiologiai Korlevél
XVIIIL. évfolyam 4. szaméaban olvashato.

- ,,HE — High exposure for agent” jelolés kikeriilt a tdblazatokbol, és
minden ilyen baktérium csoport — hatéanyag kombinacional a korabbi E
(érzékeny, standard adagolasi protokoll) jelolést M (érzékeny,
megnovelt expozicid) jelolésre valtoztattak. A hatarértékeket ezekben
az esetekben 1igy valtoztattdk meg, hogy ,E” érzékeny eredményt ne
lehessen mérni. (MIC hatarérték <0,001 mg/L, korongdiffiizids hatarérték
>50 mm)

- A imipenem/relebactam ¢s delafloxacin hatartértékek bekeriiltek a
tablazatokba.

- Taxonoémiai valtozasok: A, B, C és G csoporti streptococcus
izolatumokhoz tartozo speciesek

- Szamos baktérium — antibiotikum paros esetében feliilvizsgaltak és
modositottak a hatarértékeket.

- Zardjelben feltiintetett hatarértékek az epidemiologiai cutoff (ECOFF)
értéket jelolik. Ennek alapjan megkiilonboztethetd a vad-fenotipusu
izolatum az adott hatéanyaggal szemben szerzett rezisztenciaval
rendelkez6t6l. Az ECOFF nem ad felvilagositast a terapias

10
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hatékonysagrol, de kombinalt terdpia esetében az ilyen hatdéanyagok
alkalmazasat meg lehet fontolni.

- Az aminoglikozidok érzékenységi vizsgalati eredmények interpretalasa
valtozott. Részletesebb leirds és magyardzat a Mikrobioldgiai Korlevél
XX. évfolyam 1. szaméban olvashato.

- Dozirozasi tablazat feliilvizsgéalata ¢s modositésa.

11
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A) Ajanlott antibiotikumok a nem vizeletb6l és nem enteralis fert6zésbol
szarmazé Enterobacterales izolatumok érzékenységének vizsgalatahoz.

Minimalisan vizsgaland6 antibiotikumok kore:

Al. lemez (az antibiotikumok felsoroldsa a felhelyezés ajanlott sorrendjében

torténik)
th(?rong Gatlasi zona hatarértékek (mm) ATU
i atoanya . ,
Hatéanyag tarta"?ag ) Maximalis (mm) | Meglegyzés
Erzékeny dézisra Rezisztens
(ug) érzékeny
Ampicillin 10 >14 - <14 csak intravends
adagolas
Cefuroxim 30 >50 49-19 <19 2. pont
Ertapenem 10 >25 - <25 10. pont
Ceftazidim 10 >22 21-19 <19 6., 7., 8. pont
ﬁ?ﬁﬁlﬁg’ 20/10 >19 ; <19 19-20 | 6., 8. pont
Ceftriaxon 30 >25 24-22 <22 6., 7., 8. pont
A2. lemez
th(? rong Gatlasi zona hatarértékek (mm) ATU
, atoanya . ,
Hatoanyag tartalr)r;ag : Maximalis . (mm) Megjegyzes
(1) Erzékeny dézisra Rezisztens
érzékeny
fa'fﬁéii't!!r?’ 30/6 >20 19-17 <17 17-19 | 6., 8. pont
Aztreonam 30 >26 25-21 <21
Tigecyclin 15 >18 - <18 4. pont
Trimethoprim- |4 55 5375 | >4 13-11 <11
sulfamethoxazol
Cefepim 30 >27 26-24 <24 6., 8. pont
Polymyxin B 300 diagnosztikus 15. pont
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A3. lemez
Korong Gatlasi zéna hatarértékek (mm)
Hatoanyag hatoanyag Maximalis ATU Megjegyzés
tartalma Erzékeny dozisra Rezisztens (mm)
(ug) érzékeny
Imipenem 10 >22 21-17 <17 3. pont
Meropenem 10 >22 21-16 <16
Ciprofloxacin 5 >25 24-22 <22 22-24 | 12.,13. pont
Szisztémas
o (=18) - (<18) fert6zés
Amikacin 30 ~18 _ <18 Hugynuti eredetii
= fert6zés
_ >17) - (<17) Szfésrféez?sas
Tobramycin 10 i oo
>17 - <17 fertozés
Szisztémas
17) - (<17) Ay
Gentamicin 10 Hﬁggeu'r:io ::c:detﬁ
>17 - <17 fert6zés
Vizsgalatra ajanlhato tovabbi antibiotikumok:
Korong Gatlasi z6na hatarértékek (mm)
Hat6anyag hatéanyag Maximalis ATU Megjegyzés
tartalma Erzékeny dézisra Rezisztens | (MM)
(ug) érzékeny
Cefotaxim 5 >20 19-17 <17 7., 8. pont
AmpC-
Cefoxitin 30 >19 - <19 termelés
szlirésére
Ceftolozan/ 30-10 ) - <22 15. pont
tazobactam
Ce_fta2|d|m/ 10-4 >13 . <13 15. pont
avibactam
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B) Ajanlott antibiotikumok a vizeletbdl izolalt Enterobacterales izolatumok
érzékenységének vizsgalatahoz.

B1l. lemez — Megegyezik az Al. lemezzel!

tho, rong Gatlasi zona hatarértékek (mm) ATU
, atoanya . Ie
Hatoanyag tartal I’)T’] ag , Maximalis . (m m) Meg.] egyzes
Erzékeny dézisra Rezisztens
(llg) érzékeny
per os - enyhe,
Ampicillin 10 >14 - <14 alsé hugyuti
infekcid esetében
3. pont;
Cefuroxim 30 >19 - <19 per 0s - enyhe,
also hugyuti
infekcio esetében
Ertapenem 10 >25 - <25 10. pont
Ceftazidim 10 >22 21-19 <19 6., 7., 8. pont
Amoxicillin/ 20/10 >16 i <16 6., 8. pont
klavulansav
Ceftriaxon 30 >25 24-22 <22 6., 7., 8. pont
B2. lemez
th‘?m”g Gatlisi zéna hatdrértékek (mm) |
, atoanya . P
Hatoanyag tartal r?’]ag : Maximalis . (m m) Meg.] egyzes
Erzékeny dézisra Rezisztens
(l»lg) érzékeny
enyhe, also
Cefixim 5 >17 - <17 higyuti infekeio
esetében
Ciprofloxacin 5 >25 24-22 <22 22-24 | 12.,13. pont
Fosfomycin 200 >24 - <24 16. pont
Trimethoprim- | 4 5 5375 | >14 13-11 <11
sulfamethoxazol
Polymyxin B 300 diagnosztikus 14. pont
Gentamicin 10 >17 - <17
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Vizsgalatra ajanlhat6 tovabbi antibiotikumok:

Korong Gatlasi zona hatarértékek (mm)
Hatoanyag hatoanyag Maximali ATU Megjegyzés
aximalis
tartalma | g ekeny | dozisra Rezisztens | (MM)
(1) érzékeny
Nitrofurantoin 100 >11 - <11 5. pont
.. AmpC-termelés
Cefoxitin 30 >19 - <19 sziirésére
enyhe, also
Cefalexin 30 >14 - <14 hagyuti infekcio
esetében
enyhe, also
Norfloxacin 10 >22 - <22 hagyuti infekcio
esetében

Multirezisztens izolatum gyantjanal ajanlott az A2. és A3. lemezen talalhato

antibiotikumok  érzeékenységet is vizsgalni. Ajanlhato még tovabba:
ceftolozan/tazobactam, ceftazidim/avibactam (17. pont).
Enterobacterales izolatumok esetében korongdiffuziés vizsgalattal nem
vizsgalhato antibiotikumok és azok MIC hatarértékei:

MIC hatarértékek (mg/L)

Hatéanya , Maximalis Megjegyzés
yag Erzékeny dézisra Rezisztens BICEY
érzékeny

Colistin <2 - >2 17. pont
Tigecyclin <0,5 - >0,5 4. pont

Megjegyzések az Enterobacterales izolatumok korongdiffuziés antibiotikum
érzekenységi vizsgalatahoz:

1. Az egyes Enterobacterales fajok természetes rezisztenciajat az "lIntrinsic
Resistance and Unusual Phenotypes, version 3.2" cikk 1. tablazata mutatja
[2].

2. A cefuroxim érzékenység csak E. coli, Klebsiella spp. (kivéve K. aerogenes),
Raoultella spp., és Proteus mirabilis fajoknal adhato ki.

3. Proteus spp., Providencia spp. és Morganella morgannii esetében az
imipenem hatékonysaga alacsonyabb, ezért az imipenem magas expozicioja
sziikséges (maximalis dozisra érzékenyként interpretalando).

Korong Gatlasi zona hatarértékek (mm)
Hatoanyag hatoanyag i Maximalis i
tartalma (ug) | Erzékeny dézisra Rezisztens
érzékeny
Imipenem 10 >50 49-17 <17

4. Tigecyclin korongdifftizios hatarértékeket csak E. coli esetében validaltak. A
MIC hatarértékeket csak E. coli és Citrobacter koseri esetében validaltak, és a
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MIC érték meghatarozasat mikorleves higitdsos modszerrel ajanljak. Serratia
spp., Morganella morgannii, Proteus spp. és Providencia spp. izolatumok
rezisztensnek interpretalandoak. A tigecyclin PK-PD adatok alapjan 1 mg/L
MIC értéknél még terapids sikert lehet elérni magas dozisndl, azonban az
Enterobacterales rendbe tartozo egyéb specieseknél (pl. K. pneumoniae) ez az
érték a vad-tipust populacioba esik, ezért az in vitro vizsgalat megbizhatosaga
kérdéses a terapids sikerességre vonatkozoan.

5. Nitrofurantoin vizsgalati eredménye csak E. coli esetében adhato ki, és
megjegyzésben ajanlott feltiintetni, hogy a nitrofurantoin csak als6é hugytti
infekcioban adhato.

6. A kombindlt B-laktaméaz gatlot is tartalmazd szerek és a 3. generacids
cefalosporinok korongjait célszeri egymas mellé helyezni az esetleges ESBL
termelés kimutatasara.

7. Enterobacter és Serratia fajok, K. aerogenes, valamint Citrobacter freundii
komplex, Hafnia alvei, Providencia spp. ¢s Morganella morganii esetében, ha
az izolatumok érzékenyek cefotaximra, ceftriaxonra vagy ceftazidimre, az
eredmény kiadaskor megjegyzésként irja oda, hogy a szerek hasznalata
monoterapidban nem ajanlott, mivel rezisztens mutansok nagyon konnyen
kiszelektalodhatnak. Javasolt kombinacios antibiotikum: aminoglikozid
szarmazékok (gentamicin, amikacin). Sulyos klinikai kép esetén infektologiai
konzilium javasolt.

8. E. coli, Klebsiella spp. (kivéve K. aerogenes), Raoultella spp. esetében, ha a
vizsgélt 1zolatum béarmelyik 3. vagy 4. generacids cefalosporinra rezisztens
vagy maximalis dozisra érzékeny, de az amoxicillin/klavulansav,
ampicillin/sulbactam vagy piperacillin/tazobactam korongok koriil érzékenynek
megfeleld gatlasi zona lathato, akkor ezt az érzékeny eredményt csak also
hagyti infekcidban szabad kiadni. Egyéb anatomiai lokalizaciopi infekcioban
az aminopenicillin kombindcidkat rezisztensnek, a piperacillin/tazobactamot
maximalis dozisra érzé¢kenynek kell tekinteni.

9. E. coli, Klebsiella spp. (kivéve K. aerogenes), Raoultella spp. esetében, ha a
vizsgalt izolatum barmely 3. vagy 4. generacios cefalosporinra rezisztens, vagy
cefalosporindz aktivitdsi [(-laktamazt termel (pl. ESBL, plazmidon kodolt
AmpC, egyes karbapenemazok), de van olyan cefalosporin szarmazek, amelyre
érzékenységet mutat, az érzékeny eredményt csak MIC meghatarozas mellett
szabad kiadni, és ajanlott a klinikus figyelmét felhivni, hogy cefalosporinok
alkalmazasanak terapids sikere kérdéses, a terdpia megvalasztasdhoz
infektologiai konzilium javasolt.

10.Karbapenemaz-termelés sziirésére az ertapenem vagy a mMmeropenem
korong hasznalata ajanlott [3].

11. Amennyiben a vizsgalt izolatum gyanitottan karbapenemaz-termeld, de
korongdiffizios modszerrel karbapenemekkel szemben in vitro érzékenységet
vagy maximalis dozisra érzékeny fenotipust mutat, akkor az érzékeny
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eredményt csak MIC meghatarozés mellett szabad kiadni — lehet6ség szerint
mikroleves higitasos modszerrel vizsgalva, ¢s ajanlott a klinikus figyelmét
felhivni, hogy a karbapenem antibiotikumok alkalmazisanak terapids sikere
kérdéses. A terapia megvalasztasahoz infektologiai konzilium javasolt.

12.Ha az izolatum (kivéve Salmonella spp.) rezisztens ciprofloxacinra, akkor a
tobbi fluorokinolonnal szemben is rezisztensnek kell kiadni. Ha az izolatum
érz¢keny ciprofloxacinra, akkor minden mas fluorokinolont a sajat magara
vonatkozo hatarértékek szerint kell interpretalni.

13.Salmonella spp. esetében mar az alacsony szintli ciprofloxacin rezisztencia
(MIC értek >0,06 mg/L) is sikertelen terapidhoz vezethet szisztémas
fertdzésekben , ezért MIC meghatarozas ajanlott. A salmonellak ciprofloxacin
érzékenységét pefloxacin (5 pg) koronggal is lehet vizsgalni. Ha a
pefloxacin korong koriili a gatlasi zona >24 mm, akkor az izolatum
kiadhato ciprofloxacin érzékenynek, illetve ha <24 mm, akkor
rezisztensnek. Pefloxacin érzékenységet nem kell kiadni!

14.Polymyxin B (diagnosztikus korong): Proteus spp., Morganella,
Providencia spp. izolatumoknal a legtobb esetben nincs gatlasi zona, mig
a Serratia spp. izolatumok rezisztenciajat altalaban a gatlasi zonan beliil
megjelend telepek mutatjak.

15.Sz¢les hidrolitikus aktivitasi [B-laktamazokat (pl. ESBL-ek, szerzett
AmpC-k, karbapenemdazok) termeld izoldtumoknal megfontolandd a
vizsgalatuk.

16.Fosfomycin: A fosfomycin antibiotikum koronggal tortént vizsgalat
eredménye csak E. coli esetében adhato ki. Mas fajnal MIC meghatarozast
sziikséges végezni. A eredménylapra ajanlott rairni: ,,Fosfomycin: csak
enyhe, alsé hugyuti infekcid esetében ajanlott alkalmazni.” Az
alkalmazott korongnak a fosfomycin (200 pug) mellett 50 pg gliik6z-6-
foszfatot is tartalmaznia kell!
A fosfomycin korongdiffuzios vizsgalat kiértékelése:

g x [

a-c) Ha ¢lesen latszik gatlasi zona, akkor a bendtt telepeket figyelmen
kiviil hagyva kell lemérni a gatlasi zona atmerot.
d) Az elmosodott gatlasi zona és fatyolos bendvés esetén ugy kell
tekinteni, hogy nincs gatlasi zona.

17.Colistin: a 2016. november 28-ai EUCAST allaspont alapjan a
korongdiffuzios ¢és gradiens MIC tesztek nem alkalmasak a colistin
érzékenység pontos meghatarozasara. A gradiens MIC tesztek elsdsorban a 2
mg/L vagy afeletti MIC-t mérik alul, ami sulyos hibat okoz az értékelésnél.

17



@Hnomméﬁw KORLEVEL

Ez nemcsak Enterobacteriaceae-nél (E. coli, K. pneumoniae), de
Acinetobacter spp. és Pseudomonas aeruginosa esetében is igaz. Eddig a
leveshigitdsos moddszer bizonyult az egyediili megfeleld6 modszernek a
colistin érzé¢kenység pontos meghatarozasara. Félautomata rendszerek
(Vitek2, Phoenix ¢és MicroScan) szisztematikus értékelését még nem
végezték el.

A colistin érzékenységi vizsgalat mindségellendrzéséhez javasolt az
érzékeny torzsek (Escherichia coli ATCC 25922, Pseudomonas
aeruginosa ATCC 27853), illetve a rezisztens torzs (mcr-1 pozitiv
Escherichia coli NCTC 13846) egyiittes alkalmazasa [11,12].
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C) Ajanlott antibiotikumok a Pseudomonas spp. izolatumok antibiotikum
érzékenységének korongdiffuzios vizsgalatahoz

C1. lemez. Osszeallitdsa megegyezik az A3. jelii lemezzel, de az értékelés eltér!

quong Gatlasi zona hatarértékek (mm)
, hatéanyag ATU . .
Hatéanyag tartalma. | . Maximalis (mm) | Megiegyzés
Erzékeny dézisra Rezisztens
(ug) érzékeny
Imipenem 10 >50 49-20 <20
Meropenem 10 >24 23-18 <18
Ciprofloxacin 5 >50 49-26 <26
L e15) : (<15) iy
Amikacin 30 >15 _ <15 Hugynuti eredetti
- fert6zés
Szisztémas
(=18) - (<18) . s
Tobramycin 10 Hugt;::?:es o
>18 - <18 fertdzés
Gentamicin 10 IE
C2. lemez
Kc’) rong Gatlasi zona hatarértékek (mm)
, hatoanyag ATU . .
Hatéanyag | o0 " Maximalis (mm) | Megiegyzés
Erzékeny dozisra Rezisztens
(MQ) érzékeny
Piperacillin/
tazobactam 30/6 >50 49-18 <18 18-19
Ceftazidim 10 >50 49-17 <17
Cefepim 30 >50 49-21 <21
Levofloxacin 10 >50 49-22 <22
Polymyxin B 300 Diagnosztikus
Vizsgalatra ajanlhaté tovabbi antibiotikumok:
Korong Gitlasi zona hatarértékek (mm)
Hatoanyag hatoanyag Maximalis ATU Megjegyzés
tartalma | g ekeny | aosisra | Rezisztens | (MM)
(p,g) érzékeny
Ceftolozan/ 30-10 24 i <24 2. pont
tazobactam
Ceftazidim/ 10-4 >17 i <17 16-17 | 2. pont
avibactam
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Korongdiffiiziés vizsgélattal nem vizsgalhatdo antibiotikumok ¢és azok
hatarértékei:

MIC hatarértékek (mg/L)
5 — ATU . .
Hatoanyag i Maximalis ] IL Megjegyzés
Erzékeny dézisra Rezisztens | (MY/L)
érzékeny
Colistin <2 - >2 4 3. pont

Megjegyzések a Pseudomonas izolatumok korongdiffuziés antibiotikum

érzékenységi vizsgalatahoz:

1. A Pseudomonas izolatumok természetes rezisztenciajat az " Intrinsic
Resistance and Unusual Phenotypes, version 3.2" cikk 2. tablazata mutatja [2].

2. Multirezisztens izolatum esetében a vizsgalata megfontolando.

3. Multirezisztens izoldtum esetében a colistin MIC meghatarozéasa ajanlott. Az
EUCAST 2016. november 28-ai allaspontja szerint colistin érzékenység
vizsgalatdra csak a leveshigitisos moddszer alkalmazhato. A félautomata
rendszerek hasznalhatosdganak szisztematikus értékelése még nem tortént
meg. A colistin érzékenységi vizsgalat mindségellendrzéséhez javasolt az
érzékeny kontroll torzsek (Escherichia coli ATCC 25922, Pseudomonas
aeruginosa ATCC 27853), illetve a rezisztens kontroll torzs (mcr-1 pozitiv
Escherichia coli NCTC 13846) egyiittes alkalmazasa. [11,12]
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D) Ajanlott antibiotikumok Acinetobacter spp. izolatumok antibiotikum
érzékenységének korongdiffuzios vizsgalatahoz:

D1. lemez. Osszedllitdsa megegyezik az A3. lemezzel, de az értékelés eltér!

Korong Gatlasi zona hatarértékek (mm)
Hatéanyag hatéanyag i Maximalis ) Megjegyzés
tartalma (ug) ErZékeny dozisra ReZ|SZtenS
érzékeny
Imipenem 10 >24 23-21 <21
Meropenem 10 >21 20-15 <15
Ciprofloxacin 5 >50 49-21 <21
Szisztémas
(>19) - (<19) i
Amikacin 30 Ha fe'r:io redetd
219 - <19 Srtnts
17) - (<17) Sasziemas
Tobramycin 10 eyt eredetd
217 ] <17 gtzclitézés
Szisztémas
17) - (<17) .
Gentamicin 10 o fef:.ozesd =
>17 - <17 s
ertozes
Vizsgélatra ajanlhat6 tovabbi antibiotikumok:
Korong Gatlasi zona hatarértékek (mm)
Hatoanyag hatéanyag Maximalis Megjegyzés
tartalma (ug) Erzékeny dézisra Rezisztens
érzékeny
Trimethoprim-
1,25-23,75 >14 13-11 <11
sulfamethoxazol
Levofloxacin 5 >23 22-20 <20
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Korongdiffiiziés vizsgélattal
hatarértékei:

nem vizsgalhaté antibiotikumok ¢és azok

Hatoanyag

MIC hatarértékek (mg/L)

Erzékeny

Maximalis
dozisra
érzékeny

Rezisztens

Megjegyzés

Colistin

<2

>2

3. pont

Megjegyzések az Acinetobacter izolatumok korongdiffiizids antibiotikum

érzékenységi vizsgalatahoz:

Az acinetobacterek természetes rezisztenciajat az "Intrinsic Resistance and
Unusual Phenotypes, version 3.2" cikk 2. tablazata mutatja [2].

Az ampicillin/sulbactam és tigecyclin hatarértékeket nem hataroztak meg,
ezért ezen a listdn nem szerepelnek.

A colistin érzékenység meghatarozéasa csak MIC vizsgalat alapjan torténhet.
A vizsgalat elvégzése multirezisztens 1zoldtum esetében ajanlott. Az
EUCAST 2016. november 28-ai allaspontja szerint colistin érzékenység
vizsgalatara csak a leveshigitasos modszer alkalmazhatdo megfeleléen. A
felautomata rendszerek hasznalhatosaganak szisztematikus értékelése még
nem tortént meg. A colistin €rzékenysegi vizsgalat mindsegellendrzéséhez
javasolt mind az érzékeny kontrol torzsek (Escherichia coli ATCC 25922,
Pseudomonas aeruginosa ATCC 27853), illetve a rezisztens kontroll torzs
(mcr-1 pozitiv Escherichia coli NCTC 13846) egyiittes alkalmazasa. [11,12]
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E) Ajanlott antibiotikumok Stenotrophomonas maltophilia izolatumok
antibiotikum érzékenységének korongdiffuzios vizsgalatahoz

El. lemez
h*i?;?};gg Gatlasi zona hatarértékek (mm)
; ato . .
Erzékeny dézisra Rezisztens
(P-g) érzékeny
Trimethoprim- 1,25-23,75 >50 49-16 <16 1,2
sulfamethoxazol

Megjegyzések a Stenotrophomonas maltophilia izolatumok korongdiffuzids
antibiotikum érzékenységi vizsgalatahoz:
1. A korongdiffuzios vizsgélat kiértékelése:

a)

a-c) Ha latszik valamilyen gatlasi zona €s az >16 mm, akkor maximalis dozisra

erzekenynek (M) kell kiadni az izolatumot.
d) Ha teljes a benovés a korongig, és nincs semmilyen gatlasi zona, akkor
rezisztensnek kell interpretalni.

2. Stenotrophomonas maltophilia izolatumok természetes rezisztenciat

mutatnak minden B-laktam antibiotikummal és az aminoglikozidokkal
szemben. Az in vitro antibiotikum érzékenységi vizsgalati eredmények és
az in vivo hatékonysag kozott csak trimethoprim-sulfamethoxazol
esetében taldltak jO Osszefliggést, ezért az EUCAST csak erre az
antibiotikumra hatarozott meg klinikai hatarértékeket. Abban az esetben,
ha a trimethoprim-sulfamethoxazolt nem lehet alkalmazni a terapiaban
(pl. rezisztens vele szemben az izolatum vagy a betegnek sulfonamid
intolerancidja van), szoba johetnek még a terdpidban: tetracyclin
szarmazekok, tigecyclin, colistin, fluorokinolonok. Azonban ezekre a
hatéanyagokra nincs megbizhato in vitro érzékenységi vizsgalati modszer
[9]. Utobbi hatéanyagoknal javasolhatdo, hogy MIC érték megadasa
mellett az eredményt ne soroljak be érzékenységi kategoridkba, és a
terapia megvalasztasahoz infektologiai konzilium javasolt.
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F) Ajanlott antibiotikumok Staphylococcus spp. izolatumok antibiotikum
érzékenységének korongdiffuzios vizsgalatahoz

Minimalisan vizsgalandé antibiotikumok kore:

F1. lemez
K(?rong Gatlasi zona hatarértékek (mm)
. hatéanyag ATU N
Hatéanyag | tartalma , Maximalis (mm) | Megjegyzes
(ng) Erzékeny dézisra Rezisztens
érzékeny

S. aureus,

koaguldz-negativ

Staphylococcus (S.

epidermidis,S. >22 - <22 2. pont
Cefoxitin 30 schleiferi és S.

pseudintermedius

Kivételével)

S. epidermidis >25 - <25 25-27 2. pont
Erythromycin 15 >21 20-18 <18 4., 5., 6. pont
Clindamycin 2 >22 21-19 <19 5., 6. pont

S. aureus (>18) - (<18) 8. pont
Gentamicin 10 koagulaz-negativ

Staphylococcus (222) i (<22) 8. pont

S. aureus (>18) - (<18) 7. pont
Tobramycin 10 koagulaz-negativ

Staphylococcus (222) i (<22) 7. pont

S. aureus (>18) - (<18) 16-19 9. pont
Amikacin 30 koagulaz-negativ

Staphylococcus (222) i (<22) 9. pont
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F2. lemez
Korong Gatlasi zona hatarértékek (mm) ATU
Hatoanyag hatoanyag ) Maximalis Megjegyzés
tartalma (ug) Erzékeny dozisra Rezisztens (mm)
érzékeny
Norfloxacin 10 >17 - <17 10. pont
Tetracyclin 30 >22 21-19 <19 16. pont
Tigecyclin 15 >19 - <19
Trimethoprim- 1,25-23,75 >17 16-14 <14
sulfamethoxazol
Mupirocin 200 >30 29-18 <18 13. pont
Rifampicin 5 >26 25-23 <23

Tovabbi javasolt vizsgalandé antibiotikumok, els6sorban methicillin rezisztens
Staphylococcus spp. izolatumok esetében:

F3. lemez
Korong Gatlasi zéna hatarértékek (mm)
. hatoanyag ATU . .
Hatoanyag tartalma ' Maximalis (mm) Megjegyzés
(1) Erzékeny dézisra Rezisztens
H9 érzékeny
Fusidinsav 10 >24 - <24
Linezolid 10 >21 - <21
S. aureus >50 49-21 <21
Ciprofloxacin 5 koagulaz- 11. pont
negativ >50 49-21 <24
Staphylococcus
S. aureus >25 - <25
Moxifloxacin 5 koagulaz- 12. pont
negativ >28 - <28
Staphylococcus
) >20 - <20 pneumonia
Ceftarolin 5 S.aureus 19-20
>20 19-17 <17 egyéb
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Vizsgalatra ajanlhat6 tovabbi antibiotikumok:

K(? rong Gatlasi zona hatarértékek (mm)
. hatéanyag ) ,
Hatoanyag Megjegyzés
tartalma E sk Maximalis Reziszt
(ug) rzekeny dozisra érzékeny ezisziens
Penicillin
> -
(S. aureus) 1U >26 <26 17. pont
Penicillin
(S. lugdunensis) 1U 226 i <26
Vizelet minta esetében

Novobiocin 5 Diagnosztikus 14. pont
Nitrofurantoin
(. saprophyticus) 100 >13 - <13 15. pont
Ampicillin
(S. saprophyticus) 2 218 i S 2. pont

Korongdiffiiziés vizsgalattal nem vizsgalhaté antibiotikumok ¢és azok

hatarértékei:
MIC hatarértékek (mg/L)
Hatoanyag , P Megjegyzés
Erzékeny Maxg:';é;feﬂ(ymsra Rezisztens

S. aureus <2 - >2 3. pont
Vancomycin [koagulaz-negativ

Staphylococcus =4 i >4 3. pont

S. aureus <2 - >2 3. pont
Teicoplanin | koagulaz-negativ

Staphylococcus =4 i >4 3. pont

Megjegyzések a Staphylococcus sp. izolatumok korongdiffiizios antibiotikum
erzékenységi vizsgalatihoz:

1.

2.

A Staphylococcus sp. izolatumok természetes rezisztenciajat az " Intrinsic
Resistance and Unusual Phenotypes, version 3.2" cikk 4. tablazata mutatja [2].
A cefoxitin érzékenység vizsgdlata az oxacillin rezisztencia megallapitasara
szolgal, ezért a cefoxitin rezisztens izolatumokat MRSA-nak (illetve methicillin-
rezisztens Staphylococcus spp.-nek) kell tekinteni és valamennyi p-laktam
szarmazgkra rezisztensnek kell kiadni (kivéve az MRSA ellen is hasznalhato
cefalosporinokkal szemben: pl. ceftarolin).

Ajanlott a cefoxitin érzékenységi eredmény alapjan az oxacillin,
amoxicillin/klavulansav, cefuroxim és cefazolin érzékenység/rezisztencia
interpretalasa a bakteriologiai leleten!

Ha koagulaz-negativ Staphylococcus esetében nem torténik species szintii
identifikalas, akkor a cefoxitint a kovetkezok szerint kell értékelni:
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Korong Gatlasi zona (mm)
Hatb6anyag hatéoanyag
tartalma (ug) >25 <25
Cefoxitin 30 Erzékeny | Rezisztens

S. pseudintermedius és S. schleiferi esetében a cefoxitin nem elég érzékeny a
mecA kozvetitette B-laktam rezisztencia kimutatasara, és ezért az oxacillin (1ug)

hasznalata ajanlott:
Korong Gatlasi zona (mm)
Hatoanyag hatéanyag
tartalma (ug) >20 <20
Oxacillin 1 Erzékeny | Rezisztens

S. saprophyticus izolatumok esetében vizsgalhatd az ampicillin érzékenység, és
az ampicillin érzékeny izolatumok oxacillin/methicillinre is érzékenynek
interpretalhatok (cefoxitin érzékenysegi vizsgalat nem sziikséges).

3. Valamennyi methicillin rezisztens Staphylococcus esetén vancomycin (és helyi
klinikusi 1igény alapjan teicoplanin) érzékenységi vizsgalatot el kell végezni MIC
meghatarozassal. Ha S. aureus izolatumok esetében a vancomycin MIC értéke 2
mg/L, a leletet azzal a megjegyzéssel adjuk ki, hogy csokkent klinikai hatas
fordulhat eld. A terapia megvalasztasdhoz infektologiai konzilium javasolt.

4. Az erythromycin érzékenység alapjan az azithromycin, clarithromycin és
roxithromycin érzékenység is kiadhato.

5. Az erythromycin korong kozelébe helyezett clindamycin korong lehetévé teszi az
indukalhat6 clindamycin rezisztencia detektalasat. Azonban, ha a diszpenzerrel
felhelyezett korongok esetében egy erythromycin rezisztens és clindamycin
érzékeny 1zolatumokndl nem tapasztalhato az indukalhatosag, akkor D-teszt
elvégzése ajanlott. D-teszt kivitelezése: A teszt kivitelezésében €s az inokulum
beallitasaban a standard korongdiffuizios eljarast kell alkalmazni. A clindamycin
(2 pg) és erythromycin (15 pg) korongokat egymastol 12-20 mm tavolsagra kell
elhelyezni. Pozitiv eredmény esetén a clindamycin korong kortil az erythromycin
korong oldali gatlasi zéna torzul (,,D” betii alaku lesz) (Id. 7. pont).

6. A D-teszt eredményének interpretalasa:

a. Ha a D-teszt eredménye negativ: az izolatum clindamycin érzékeny.

b. Ha a D-teszt eredménye pozitiv, akkor:
az izolatumot clindamycinnel szemben rezisztensnek kell interpretalni, és
sziikség esetén a megjegyzésben hozzafiizni: ,,A clindamycin hasznalhato
enyhe bor és lagyszovet fertézeések rovid ideig tartd kezelésére, mivel a
rezisztencia kialakulasaval ilyenkor nem kell szamolni.”

27



@\HHDBIDLﬁGU\I KORLEVEL

7. Ha az izoldtum tobramycin rezisztens, akkor kanamycinnel és amikacinnal

8.

9.

10.

11.

12.

13.

14.

szemben is rezisztens.

Ha az izolatum gentamicin rezisztens, akkor minden aminoglikoziddal
szemben rezisztens.

Az amikacin érzékenység meghatarozdsdra a kanamycin érzékenység
vizsgalata alkalmasabb (kanamycin MIC>8 mg/L). Staphylococcus aureus
esetében kanamycin korong (30 ug) is hasznalhaté az amikacin érzékenység
vizsgalatara. Ha a kanamycin korong koriili gatlasi zéna <18 mm S.
aureus esetében, illetve <22 mm koagulaz-negativ Staphylococcus
esetében, akkor az izolatumot amikacin rezisztensnek ajanlott kiadni.
Norfloxacin (10 ng) érzékenység esetén az izolatumkiadhato érzékenynek (E)
moxifloxacinra és maximalis dozisra érzékenynek (M) ciprofloxacinra,
levofloxacinra, ofloxacinra. Amennyiben a norfloxacin gatlasi zona <17 mm,
akkor ciprofloxacin és moxifloxacin érzékenység egyedi meghatarozasa
ajanlott. Norfloxacin érzékenységet nem Kkell kiadni!

Ha az izolatum ofloxacin/ciprofloxacin rezisztens, de moxifloxacin
érz€keny, akkor meg kell jegyezni, hogy a kinolon terapia soran rezisztencia
alakulhat ki.

Ha az izolatum levofloxacin/moxifloxacin rezisztens, akkor minden
fluorokinolonra rezisztens.

Mupirocin: az eredmény az orrnyalkahartya dekolonizacigjanak
sikerességére utal. Mérsékleten érzékeny izoldtumoknal a mupirocin kezelés
kezdetben sikeres lehet, de gyakori a rekolonizaci6. Az érzékenységi
hatarértékek a topikalis antibiotikumokat tartalmazé tablazatban taldlhatok
(korongdiffuzios hatarértékek a tablazat labjegyzetében) [1].

Staphylococcus  saprophyticus  torzsek  természetes  rezisztenciaval
rendelkeznek novobiocinnal szemben. (A korong koriil nincs gatlasi zona.)

15. Nitrofurantoin ~ hatarértékek ~ csak  Staphylococcus  saprophyticus-ra
vonatkoznak.

16.

17.

A tetracyclinre érzékeny izolatumok doxycyclinre €s minocyclinre is
érz€kenyek. El6fordulhat, hogy tetracyclinnel szemben rezisztens izolatum
doxycyclinre ¢€s/vagy minocyclinre érzékeny marad. Ilyen esetben a
doxycyclin érzékenység meghatarozasa csak MIC érték alapjan torténhet.
Staphylococcus aureus esetében a penicillinaz termel6k kimutatasara a
korongdiffizios érzékenységi vizsgalat a legalkalmasabb. Amennyiben a
gatlasi zona atméré >26 mm, és a zonahatar elmosodott (Id. a) abra),
akkor az izolatumot penicillin érzékenynek kell kiadni. Amennyiben a
gatlasi zona atméré <26 mm, vagy >26 mm, de a zonahatar éles (1d. b) abra),
akkor rezisztensnek kell interpretalni.
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Konzultacié soran jelezni sziikséges, illetve a leleten javasolt feltlintetni,
hogy a per o0s készitmények (phenoxymethylpenicillin) klinikai
hatékonysaga bizonytalan.
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G) Ajanlott antibiotikumok Enterococcus spp. izolatumok antibiotikum
érzékenységének korongdiffuzios vizsgalatahoz

Minimélisan vizsgalandé antibiotikumok kore nem vizeletbdl szarmazéd

1zolatumoknal:
Gl. lemez
th(Brong Gatlasi zéna hatarértékek (mm)
Hatoanyag tzrotzlllr}r":g Erzékeny M;(:‘ziil:réalis Rezisztens Megjegyzes
(ng) érzékeny
Ampicillin 2 >10 9-8 <8 2., 3. pont
Imipenem 10 >50 49-21 <21
Gentamicin 30 <8 4. pont
Vancomycin 5 >12 - <12 5. pont
Tigecyclin (E. faecalis) 15 >20 - <20
Tigecyclin (E. faecium) >22 - <22
Linezolid 10 >20 - <20
Minimalisan  vizsgalandd  antibiotikumok  kore  vizeletb6l  szarmazo
1zolatumoknal:
G2. lemez
h;q;?lng Gitlasi zona hatarértékek (mm)
Hatoanyag tar'[a?may(Ligg) Erzékeny N dtin Rezisztens Vegieayzes
érzékeny
Ampicillin 2 >10 9-8 <8 2., 3. pont
Imipenem 10 >50 49-21 <21
Gentamicin 30 <8 4. pont
Vancomycin 5 >12 - <12 5. pont
Nitrofurantoin 100 >15 - <15 6. pont
Norfloxacin 10 >12 - <12 7. pont
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Tovabbi javasolt vizsgdland6 antibiotikumok:

Korong Gatlasi zona hatarértékek (mm)
Hatbéanyag hatéanyag Maximalis Megjegyzés
tartalma (ug) | Erzékeny dézisra Rezisztens
érzékeny
vancomycin

Teicoplanin 30 >16 - <16 rezisztens
torzsnél ajanlott

Streptomycin 300 <14 4. pont

Megjegyzések az Enterococcus spp. izoldtumok korongdiffuizios antibiotikum
érzékenységi vizsgalatahoz:

1.

2.

Az Enterococcus spp. izolatumok természetes rezisztencidjat az "lIntrinsic
Resistance and Unusual Phenotypes, version 3.2" cikk 4. tablazata mutatja [2].
Az ampicillin eérzékenységi vizsgalat alapjan az izolatum amoxicillin,
piperacillin, ampicillin/sulbactam, amoxicillin/klavulansav ¢s
piperacillin/tazobactam érzékenysége is kiadhato. A PB-laktamaz gatloval
kombindlt szerek mikrobiologiai leleten vald interpretdldsa csak indokolt
esetben javasolt, mert ennél a baktérium csoportnal a B-laktamaz gatlokkal
kombinalt valtozatok alkalmazasa nem jelent elonyt a terapiaban.

Az aminopenicillin hatarértékek intravénas adagolasra vonatkoznak. Per os
alkalmazas csak hugyati fertézés esetében relevans. Az ampicillin
rezisztencia ritka E. faecalis esetében, de gyakori E. faecium izolatumoknal.
Amennyiben az E. faecium izolatum ampicillin rezisztens, valamennyi [-
laktam szerrel szemben rezisztensnek kell tekinteni.

Az aminoglikozid tipusu szerek monoterapidban nem hatdsosak enterococcus
fertozésben. B-laktam/glikopeptid antibiotikumokkal kombinalva hatasosak
lehetnek, de csak abban az esetben, ha a korokozo nem rendelkezik szerzett
aminoglikozid rezisztencia mechanizmussal (HLAR — magasszinti
aminoglikozid rezisztencia).

a. Ha gentamicin (30 pug) <8 mm, az izolatum gentamicinnel szemben
magasszintll rezisztenciaval rendelkezik, kivéve streptomycint, ami
még hatékony lehet. Ezért kiilon kell tesztelni az érzékenységét.

b. Ha streptomycin (300 pg) <14 mm, az izolatum streptomycinnel
szemben magasszintii rezisztenciaval rendelkezik.

A glikopeptid érzékeny Enterococcus térzsek vancomycin gatldsi zonajanak
hatara ¢éles. Ha a gatlasi zona hatara elmosodott vagy benovések lathatoak,
akkor az izolatum glikopeptid rezisztencidval rendelkezhet, és meg kell
hatarozni a vancomycin és teicoplanin MIC értékeit. A vancomycin korong
kortili gatlasi zona kiértékelését segitd abrak:
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a)

a) A gatlasi zona atmérdje >12 mm ¢s éles a hatdra: az izolatum érzékeny
vancomycinnel szemben.

b-d) Elmosodott zona, illetve bendvések a gatlasi zonaba. Rezisztensnek kell

Interpretalni akkor is, ha a gatlasi zona >12 mm.

A glikopeptid érzékenységet szigoruan 24 Oras inkubacio utan Kkell

kiértékelni.

6. A nitrofurantoin érzékenység esetén ajanlott megjegyezni, hogy a varhatd
hatékonysag csak enyhe, alsé hugyuti infekciora vonatkozik. Nitrofurantoin
hatarértékek csak E. faecalis-ra vonatkoznak!

7. Norfloxacin (10 npg) érzékenység alapjan kiadhat6 a ciprofloxacin és
levofloxacin érzékenység. Norfloxacin érzékenységet nem kell kiadni!
Meghatarozasa csak enyhe, als6 hugyuti fertézésben ajanlott.
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H) Ajanlott antibiotikumok A, B, C és G csoportu streptococcus izolatumok
antibiotikum érzékenységének korongdiffuzios vizsgalatahoz

(Megjegyzés: Ebbe a csoportba tartozoé fajok:

A csoport: S. pyogenes

B csoport: S. agalactiae

C csoport: S. dysgalactiae (és a joval ritkabban izolalt S. equi — ami magaba
foglalja a S. equi ssp. equi és a S. equi ssp. zooepidemicus-t)

G csoport: S. dysgalactiae (magaba foglalja a S. dysgalactiae ssp. equisimilis és
a S. dysgalactiae spp. dysgalactiae-t), S. canis

H1. lemez
KC,) rong Gatlasi zona hatarértékek (mm)
. hatéanyag . .
Hatéanyag Maximalis Megjegyzés
tartalma , Xl .
Erzékeny dézisra Rezisztens
(p«g) érzékeny
Penicillin 1U >18 - <18 1., 2. pont
Erythromycin 15 >21 20-18 <18 4., 5. pont
Clindamycin 2 >17 - <17 5. pont
Norfloxacin 10 >12 - <12 6. pont
Tetracyclin 30 >23 22-20 <20 7. pont
Trimethoprim- 1,25-2375 |  >18 17-15 <15
sulfamethoxazol
Tovabbi javasolt vizsgalandd antibiotikumok (ha sziikséges):
K haté Gatlasi zéna hatarértékek (mm)
, orong hatéanyag — . ,
Hatoanya i Maximalis Megjegyzés
yag tartalma (ng) Erzékeny dézisra Rezisztens BIesY
érzékeny
Tigecyclin 15 >19 - <19 8. pont
Levofloxacin 5 >50 49-17 <17 6. pont
Moxifloxacin 5 >19 - <19 6. pont
Nitrofurantoin 100 >15 - <15 9. pont

Megjegyzések az A, B, C és G csoporti streptococcus izolatumok
korongdiffuzios antibiotikum érzékenységi vizsgalatdhoz:
1. Penicillin rezisztencia A, B, C és G csoporti Streptococcus torzsekkel
szemben irodalmi adatok alapjan még nem fordult eld, illetve rendkiviil
ritka.
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2.

© ®

Az A, B, C ¢és G csoporta Streptococcus izolatumok penicillin
érzékenység esetén aminopenicillinekkel, cefalosporinokkal (cefixim és
ceftazidim kivételével) ¢s karbapenemekkel szemben ¢érzékenynek
tekintenddk. B csoporti Streptococcus izolatumok esetében a penicillin
érzékenység alapjan ampicillin érzékenységet ajanlott interpretalni.
Mivel az A, B, C és G csoportt Streptococcus torzsek nem termelnek -
laktamazt, a B-laktamaz gatldt tartalmazd kombindlt szerek alkalmazésa
nem ad klinikailag jobb eredményt.
Az erythromycin érzékenység alapjan az azithromycin, clarithromycin és
roxithromycin érzékenység is kiadhato.
Ha az izolatum erythromycin rezisztens €s clindamycin érzékeny, akkor
indukdlhaté clindamycin rezisztencia vizsgalat (D-teszt) elvégzése
javasolt (ebben az esetben 12-16 mm a tavolsag a korongok kozott).
a. Ha a D-teszt eredménye negativ: Az izolatum clindamycin érzékeny.
b. Ha a D-teszt eredménye pozitiv, akkor:
az izolatumot clindamycinnel szemben rezisztensnek kell interpretalni, és
sziikség esetén a megjegyzésben hozzaflizni: ,,A clindamycin hasznalhato
enyhe bor és lagyszovet fertdzések rovid ideig tartd kezelésére, mivel a
rezisztencia kialakulaséaval ilyenkor nem kell szamolni.”
Ha a norfloxacin (10 pg) gétlasi zondja >12 mm, akkor a levofloxacin
maximalis dozisra érzékenynek (M) és a moxifloxacin érzékenynek (E)
kiadhato. Amennyiben a norfloxacin gatlasi zongja <12 mm, akkor
levofloxacin és moxifloxacin iranti érzékenység meghatirozasa ajanlott.
Norfloxacin érzékenységet nem kell kiadni!
A tetracyclinre érzékeny torzsek doxycyclinre €s minocyclinre is
érz€kenyek. Eldfordulhat, hogy tetracyclinnel szemben rezisztens
izolatum doxycyclinre ¢€s/vagy minocyclinre érzékeny marad. Ilyen
esetben a doxycyclin érzékenység meghatarozasa csak MIC érték alapjan
torténhet.
Tigecyclinnel szemben rezisztens térzset még nem irtak le.
Nitrofurantoin vizsgalata és interpretalasa csak Streptococcus agalactiae
okozta enyhe also hugyti fertézés esetén javasolt.
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I) Ajanlott

antibiotikumok Streptococcus

pneumoniae

antibiotikum érzékenységének korongdiffuzios vizsgalatahoz

izolatumok

11. lemez
Korong Gatlasi zona hatarértékek (mm)
Hatoéanyag hatéanyag , Maximalis ] Megjegyzés
érzékeny
Oxacillin 1 >20 - <20 1. pont
Erythromycin 15 >22 21-19 <19 3., 4. pont
Clindamycin 2 >19 - <19 4. pont
Norfloxacin 10 >10 - <10 5. pont
Tetracyclin 30 >25 24-22 <22 6. pont
Trimethoprim- 1,25-23,75 >13 12-10 <10
sulfamethoxazol

Egyes esetekben MIC meghatarozasra ajanlott antibiotikumok és azok

hatarértékei:
MIC hatarértékek (mg/L)
Hat6anyag Erzékeny M;;(zl:::;ls Rezisztens Megjegyzes
érzékeny
Penicillin (meningitis) <0,064 - >0,064 1., 2. pont
Penicillin <0,064 0,125-2 >2 1., 7. pont
Ampicillin <0,5 1-2 >2 1. pont
Ceftriaxon <0,5 1-2 >2 1., 2. pont
Meropenem (meningitis) <0,25 - >0,25 2. pont
Meropenem (nem-meningitis) <2 - >2

Megjegyzések a Streptococcus pneumoniae

antibiotikum érzékenységi vizsgalatdhoz:
1. Az oxacillin (1 ug) >20 mm esetében az izolatumok kiadhatok érzékenynek

izolatumok korongdiffuzids

penicillinre, ampicillinre, amoxicillinre, piperacillinre, illetve ezen szerek -
laktamdz  gatloval kombinalt véltozataira, valamint cefotaximra,
cefpodoximra, ceftriaxonra, cefuroximra, és a karbapenem szarmazékokra. A
B-laktamaz gatloval kombindlt szerek mikrobioldgiai leleten vald
interpretalasa csak indokolt esetben javasolt, mert ennél a baktérium
csoportndl a B-laktaméaz gatlokkal kombindlt valtozatok alkalmazisa nem
jelent elényt a terapiaban. Ha az oxacillin (1 pg) gatlasi zéna <20 mm-nél,
akkor penicillin MIC érték meghatarozas sziikséges. A tobbi B-laktam
antibiotikum iranti érzékenységet a kovetkezok alapjan ajanlott vizsgalni és
interpretalni:
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4.

Oxacillin (1 pg)

korong zéna Antibiotikum Tovabbi vizsgalat/ interpretacié
atméro
Minden B-laktam, mely TP, .
>20 mm rendelkezik klinikai eAerelll(l;ﬁ‘;‘l;E‘:ﬁgi;‘;i‘t’;fﬁflitlen“l
hatarértékkel
Benzylpenicillin
(meningitis), ... | Rezisztensnek interpretdland6
phenoxymethylpenicillin
(minden indikacio)
Benzylpenicillin (nem MIC érték meghatarozas €s a klinikai
meningitis) hatarérték alapjan értékelés
Ha az oxacillin gatlasi zona
>8 mm: Erzékenynek interpretalhato.
Meningitis esetében az alkalmazando
antibiotikum MIC értékének meghatarozasa
- sziikséges.
Ampicillin (AMP)/
amoxicillin (AMX)/ Ha az oxacillin gatlasi zéna <8 mm
piperacillin (PIP) (£ B- i.v. AMP, AMX, Erzékenységiik az
<20 mm laktamaz gatlészer), PIP (+ B-laktamédz | ampicillinébél
ggltgtls))((iorrr: Eg?)%)' gatloszer) szarmaztathato
ceftarolin (CFR), Per 0s AMX (+ B- ﬁas,d EUISAIS)IT
cefto‘t_nprol (CFB) és laktamdz gétldszer) at ar(?rte tablazat
cefepim (FEP) ajanlasa
MIC érték
CRO, CTX, CFR, meghatarozas €s a
CFB, FEP klinikai hatarérték

alapjan értékelés

Egyéb B-laktamok

MIC érték meghatarozas és a klinikai
hatarérték alapjan értekelés

Oxacillin érzékenységi eredményt nem kell kiadni!

Meningitis esetében MIC ¢érték meghatarozds sziikséges a kovetkezd
antibiotikumokra: penicillin, ceftriaxon, meropenem (meningitis kezelésére a
karbapenemek koziil csak a meropenem alkalmas).

3. Az erythromycin érzékenység alapjan az azithromycin, clarithromycin és

roxithromycin érzékenység is kiadhato.

Ha az izolatum erythromycin rezisztens és clindamycin érzékeny, akkor
indukalhaté clindamycin rezisztencia vizsgalat (D-teszt) elvégzése javasolt
(ebben az esetben 12-16 mm a tavolsag a korongok kozott).

a. Ha a D-teszt eredménye negativ: az izolatum clindamycin érzékeny.

b. Haa D-teszt eredménye pozitiv, akkor:
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az izolatumot clindamycinnel szemben rezisztensnek kell
interpretalni.

. Ha a norfloxacin (10 pg) gatldsi zondja >12 mm, akkor a levofloxacin
maximalis dézisra érzékenynek (M) és a moxifloxacin érzékenynek (E)
kiadhatdo. Amennyiben a norfloxacin gatldsi zondja <12 mm, akkor
levofloxacin ¢és moxifloxacin iranti érzékenység meghatdrozasa ajanlott.
Norfloxacin érzékenységet nem kell kiadni!

i Gatlasi zona hatarértékek (mm)
, Korong hatéanyag — . .
Hatéanyag , Maximalis ) Megjegyzés
tartalma (png) Erzékeny dozisra Rezisztens
érzékeny
Levofloxacin 5 >50 49-16 <16 5. pont
Moxifloxacin 5 >22 - <22 5. pont

. A tetracyclinre érzékeny térzsek doxycyclinre és minocyclinre is érzékenyek.
Eléfordulhat, hogy tetracyclinnel szemben rezisztens izolatum doxycyclinre
¢s/vagy minocyclinre ¢érzékeny marad. Ilyen esetben a doxycyclin
¢rzékenység meghatarozasa csak MIC értek alapjan torténhet.

. Pneumonia esetében a penicillin MIC hatarértékek dozisfliggéek (lasd
http://www.eucast.org/clinical _breakpoints/).
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J) Ajanlott antibiotikumok egyéb Streptococcus spp. izolatumok
antibiotikum érzékenységének korongdiffuzios vizsgalatahoz

(Megjegyzés: Ebbe a csoportba tartozo fajok:

S. anginosus csoport: S. anginosus, S. constellatus, S. intermedius

S. mitis csoport: S. australis, S. cristatus, S. infantis, S. mitis, S.
oligofermentans, S. oralis, S. peroris, S. pseudopneumoniae, S. sinensis

S. sanguinis csoport: S. sanguinis, S. parasanguinis, S. gordonii

S. bovis csoport: S. equinus, S. gallolyticus (S. bovis), S. infantarius

S. salivarius csoport: S. salivarius, S. vestibularis, S. thermophilus

S. mutans csoport: S. mutans, S. sobrinus

Streptococcus suis)

J1. lemez
Korong Gatlasi zona hatarértékek (mm)
Hat6anyag hatéanyag , Maximalis . Megjegyzés
tartalma (ug) Erzékeny et:;):;::;y Rezisztens
Penicillin 1U >18 17-12 <12 2., 5. pont
Ampicillin 2 >21 20-15 <15 1. pont
Ceftriaxon 30 >27 - <27
Erythromycin 15 IE IE IE 3. pont
Clindamycin 2 >19 - <19 4. pont

Megjegyzések az egyéb Streptococcus spp. izoldtumok korongdiffiizids

antibiotikum érzékenységi vizsgalatahoz:

1. Ha az izolatum ampicillinre érzékeny, akkor amoxicillinre, piperacillinre,
illetve ezen szerek PB-laktamaz gatloval kombinalt valtozataira is érzékenynek
kell tekinteni. Utébbiak mikrobiologiai leleten valod interpretalasa csak
indokolt esetben javasolt, mert ennél a baktérium csoportndl a B-laktamaz
gatlokkal kombinalt valtozatok alkalmazasa nem jelent elonyt a terapiaban.

2. A penicillin (1U) korongdiffiziés vizsgalatdval sziirhet6 a [-laktam
rezisztencia is. Ha a gatlasi zona 4&tmérd >18 mm, akkor az izolatum kiadhat6
a tobbi vizsgalhat6 P-laktam antibiotikum (pl. ampicillin, cefuroxim 1iv,
ceftriaxon, karbapenemek) irant is érzékenynek. Ha az izoldtum penicillinnel
(1U) szemben nem érzékeny, akkor ajanlott egyedileg meghatarozni az egyéb
alkalmazhat6 B-laktdm hatoanyag érzékenységét.

3. Az erythromycin alkalmazhatosagara nincs elég bizonyiték. Hasznalatara az
indukalhat6 clindamycin rezisztencia kimutatdsa miatt van sziikség (ebben az
esetben 12-16 mm az ajanlott tavolsag a korongok kozott).
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4. A clindamycin in vitro érzékenynek mutatkozo, de D-teszt pozitiv izolatum
esetében az izolatumot clindamycinnel szemben rezisztensnek Kkell
interpretalni.

5. Endocarditis esetében a penicillin érzékenységet MIC érték
meghatarozassal kell vizsgalni! 2015-ben megjelent ,,ESC Guidelines for
the management of infective endocarditis” [10] alapjan a kovetkez6 MIC
hatarértékek ajanlottak az érzékenység vizsgalatdhoz:

MIC hatarértékek (mg/L)
Hatoanyag i Maximalis ) Megjegyzés
Erzékeny dézisra Rezisztens
érzékeny
Penicillin (endocarditis) <0,125 0,25-2 >2 5. pont

Az egyes kategoridkhoz (érzékeny, maximalis dozisra €rzékeny) eltérd terapias

javaslatok tartoznak, mely a hivatkozott irodalomban megtalalhatoak.

6. A z0lditd  streptococcusok  természetes  rezisztencidt — mutatnak
aminoglikozidokkal szemben, ¢és ezért azok monoterdpidban nem
alkalmazhatéak. Azonban szinergista hatds varhatdo penicillinekkel vagy
glikopeptidekkel torténd kombinacid esetében, amennyiben az izoldtum nem
rendelkezik magas szintli aminoglikozid rezisztencidval (HLAR). Magas
szinti aminoglikozid rezisztencia sziirése:

a. Negativ teszt: gentamicin MIC érték <128 mg/L. Az izolatum
gentamicinnel szemben alacsony szintli természetes rezisztenciaval
rendelkezik. Penicillinekkel vagy glikopeptidekkel kombinalva
szinergista hatas varhatd, amennyiben azokra is érzékeny az izolatum

b. Pozitiv teszt: gentamicin MIC érték >128 mg/L. Magas szinti
aminoglikozid rezisztenciaval rendelkezd izolatum! Gentamicin
kombinacidban sem alkalmazhato6.
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K) Ajanlott antibiotikumok Haemophilus influenzae izolatumok

antibiotikum érzékenységének korongdiffuzios vizsgalatahoz

Minimalisan vizsgaland6 antibiotikumok kore:

K1. lemez

Kgrong Gatlasi zona hatarértékek (mm)
, hatéanyag ATU . .
Hatéanyag Maximali Megjegyzés
tartalma | . ximalis - (mm)
Erzékeny dézisra Rezisztens
(ug) érzékeny

Penicillin 1U >12 - - 2., 3. pont
Ampicillin 2 >18 - <18 3. pont
AmOX|C|II|n/_ 515 i <15
clavulansav i.v. 2/1
Amoxicillin/ 50 49-15 <15
clavulansav per os
Nalidixsav 30 >23 - - 5. pont
Trimethoprim- | 4 95 9375 | 03 22-20 <20
sulfamethoxazol
Tetracyclin 30 >25 24-22 <22 6. pont

Megjegyzések a Haemophilus influenzae izolatumok korongdiffuzids

antibiotikum érzékenységi vizsgalatdhoz:
1. A Haemophilus influenzae izolatumok természetes rezisztenciajat az
Intrinsic Resistance and Unusual Phenotypes, version 3.2" cikk 3.
tablazata mutatja [2].
2. A penicillin (1U) korong alkalmazhat6 a B-laktdm rezisztencia szlirésére,
azonban nem alkalmas a B-laktamazt termeld és nem termelé (BLNAR,
PBP3 mutans) izolatumok elkiilonitésére. Az alabbi tablazat mutatja, mely
esetekben kell B-laktamaz-tesztet illetve tovabbi vizsgalatokat végezni:
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Penicillin
(1U) korong B-laktamaz teszt Tovabbi vizsgalat/interpretacio
zéna atméro

Minden B-laktam, mely rendelkezik klinikai
hatarértékkel érzékenynek (oralis cefuroxim — ha

z12mm | Nem szilkscges kiadasra keriil- csak maximalis dozisra
érzékenynek (M)) kiadhato
B-laktamaz teszt Klinikailag vélaszthato B-laktdmok iranti
negativ ¢rzékenység meghatdrozasa
Az izolatum rezisztens ampicillinnel,
amoxicillinnel és piperacillinnel szemben
<12 mm Klinikailag valaszthato tovabbi -
(B-laktamazt AMC * | laktamok iranti érzékenység
termeld B-laktamaz teszt <15mm | meghatarozasa (kivéve cefepim,
ES/VAGY | pozitiv (PBP3 cefpodoxim, imipenem*¥*)
PBP3 mutacioval vagy Minden tovabbi B-laktam, mely
mutacio) anélkil) rendelkezik klinikai hatarértékkel

AMC érzékenynek (oralis cefuroxim ¢€s
>15mm | oralis amoxicillin/clavulansav— ha
kiadasra kertil- csak csak maximalis
dozisra érzékenynek (M)) kiadhato

* AMC: amoxicillin/clavulansav (2/1)

** Cefepim, cefpodoxim €s imipenem esetében, ha a penicillin screen pozitiv €s
korongdiffuzioval a hatdanyag rezisztens, akkor ajanlott rezisztensnek
interpretalni ezeket. Ha a screen teszt pozitiv, de a korongdiffuzids vizsgalat
¢érzékeny eredményt adott, akkor MIC vizsgalatot ajanlott végezni és annak
alapjan interpretalni.

3. Amennyiben az amoxicillin/clavulansav (2/1) vagy a penicillin (1U)
korong koriil ndvekedés tapasztalhato, de azt egy gylirliszerti gatlasi zona
veszi korbe, akkor a gatlasi zoéna hatarat kell leolvasni és az alapjan

interpretédlni az érzékenységet.

4. Meningitis kezelésére a karbapenemek koziil csak a meropenem alkalmas.
Meningitis esetében MIC érték meghatarozas sziikséges.
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5. A nalidixsav a fluorokinolon érzékenység sziirésére szolgal. Amennyiben
a nalidixsav korong (30 pg) koriili gatlasi zéna >23 mm, akkor az
izolatumot valamennyi fluorokinolon szarmazékra érzékenynek kell
tekinteni (pl. levofloxacin, moxifloxacin kiadasa javasolt). Amennyiben a
nalidixsav korong koriili gatldsi zéna <23 mm, akkor ajanlott az
alkalmazni kivant fluorokinolon, elsdsorban levofloxacin és moxifloxacin
iranti érzékenységet meghatarozni. Nalidixsav érzékenységet nem kell

kiadni!
i Gatlasi zona hatarértékek (mm)
, Korong hatéanyag — . .
Hatoanyag , Maximilis . Megjegyzés
tartalma () Erzékeny dézisra | Rezisztens
érzékeny
Levofloxacin 5 >30 - <30 5. pont
Moxifloxacin 5 >28 - <28 5. pont

6. A tetracyclinre érzékeny torzsek doxycyclinre és minocyclinre is
érz€kenyek. Eldfordulhat, hogy tetracyclinnel szemben rezisztens
izolatum doxycyclinre és/vagy minocyclinre érzékeny marad.

Ilyen esetben a doxycyclin érzékenység meghatarozasa csak MIC érték
alapjan torténhet.

7. A makrolid tipusi szerek terapids hatdsara nincs kielégité klinikai
evidencia koszonhetéen a H. influenzae okozta 1éguti fertézések jelentds
spontan gydgyulasi ardnyanak. Amennyiben sziikséges eredményt kiadni,
akkor csak MIC érték meghatirozassal, az ECOFF ¢érték alapjan
interpretalhatd a szerzett rezisztencia. ECOFF értékek: azithromycin 4
mg/L, clarithromycin 32 mg/L és erythromycin 16 mg/L.

Ha a penicillin (1U) korong zbéna atméré <12 mm, akkor MIC
meghatarozasra ajanlott antibiotikumok:

MIC hatarértékek (mg/L)
Hatoanyag , Maximalis ) Megjegyzés
Erzékeny dézisra Rezisztens
érzékeny
Cefixim <0,125 - >0,125 2. pont
Ceftriaxon <0,125 - >0,125 2. pont
Meropenem (nem meningitis) <2 - >2 2. pont
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Meningitis esetében a meropenem €rzékenység meghatarozasat MIC vizsgalattal
kell elvégezni:

MIC hatarértékek (mg/L)
Hatoanyag i Maximalis ) Megjegyzés
Erzékeny dézisra Rezisztens
érzékeny
Meropenem (meningitis) <0,25 - >0,25 4. pont
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L) Ajanlott antibiotikumok Moraxella catarrhalis izolatumok antibiotikum
érzékenységének korongdiffuzios vizsgalatahoz

Minimalisan vizsgdland6 antibiotikumok kore:

L1. lemez
K(? rong Gatlasi zona hatarértékek (mm)
. hatéanyag . ,
Hatoanyag tartalma ; Maximalis Meg.] egyzes
Erzékeny dézisra Rezisztens
(1g) érzékeny
Amoxicillin/klavulansav 2/1 >19 - <19
Cefixim 5 >21 20-18 <18 3. pont
Trimethoprim- 1252375 | >3 17-15 <15
sulfamethoxazol
Nalidixsav 30 >23 - <23 4. pont
Tetracyclin 30 >28 27-25 <25 5. pont
Erythromycin 15 >23 22-20 <20
Vizsgalatra ajanlhat6 tovabbi antibiotikumok:
L2. lemez
Korong Gatlasi zona hatarértékek (mm)
Hatéanyag hatéanyag i Maximalis ] Megjegyzés
érzékeny
Meropenem 10 >33 - <33
Ceftriaxon 30 >24 23-21 <21

Megjegyzések a Moraxella catarrhalis izolatumok korongdiffizios antibiotikum
érz€kenységi vizsgalatahoz:

1.

2.

w

A Moraxella catarrhalis izolatumok természetes rezisztenciajat az "lntrinsic
Resistance and Unusual Phenotypes, version 3.2" cikk 3. tiblazata mutatja [2].
A torzsek tulnyomd tobbsége P-laktamdaz termeld, ezért az enzim termelés
vizsgalata nem szilikséges. M. catarrhalis izolatumokat penicillinekkel és
aminopenicillinekkel (B-laktamaz inhibitor nélkiil) szemben rezisztensnek
kell tekinteni.

Cefixim rezisztens torzset még nem irtak le.

A nalidixsav a fluorokinolon €rzékenység szlirésére szolgal. Amennyiben a
nalidixsav korong (30 pg) koriili gatlasi zona >23 mm, akkor az izolatumot
valamennyi fluorokinolon szarmazékra érzékenynek kell tekinteni.
Amennyiben a nalidixsav korong koriili gatlasi zona <23 mm, akkor ajanlott
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az alkalmazni kivant fluorokinolon, elsdsorban levofloxacin és moxifloxacin
iranti érzékenységet meghatadrozni. Nalidixsav érzékenységet nem Kkell

kiadni!
Korong Gatlasi zona hatarértékek (mm)
Hatéanyag hatéanyag , Maximalis ] Megjegyzés
érzékeny
Levofloxacin 5 >29 - <29 4. pont
Moxifloxacin 5 >26 - <26 4. pont

5. A tetracyclinre érzékeny torzsek doxycyclinre €s minocyclinre is érzékenyek.

Eléfordulhat, hogy tetracyclinnel szemben rezisztens izoldtum doxycyclinre
Ilyen esetben a doxycyclin
érzékenység meghatarozasa csak MIC érték alapjan torténhet.

¢s/vagy minocyclinre érzékeny marad.
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M) Ajanlott antibiotikumok Neisseria meningitidis antibiotikum
érzékenységének vizsgalatahoz

A N. meningitidis antibiotikum érzékenységét korongdiffiizios vizsgalattal
nem szabad meghatarozni. Csak MIC érték meghatarozassal szabad
érzékenységi eredményt kozolni!

Az invaziv fertdzésekben alkalmazott ceftriaxonnal szemben antibiotikum
rezisztenciat eddig nem taldltak, ezért az invaziv mintabdl szdrmazé izolatumok
esetében az antibiotikum érzékenységi vizsgalat csak az antibiotikum
rezisztencia surveillance miatt ajanlhato.

Surveillance tevékenység céljabol vizsgalhatdo antibiotikumok, és azok MIC
hatarértékei:

MIC hatarértékek (mg/L)
Hatoanyag . P Megjegyzés
Erzékeny Ma"gfz“‘gfeﬂ;“m Rezisztens

Penicillin <0,064 0,125-0,25 >0,25

Ceftriaxon <0,125 - >0,125 1. pont
Meropenem <025 i >0,25 1. pont
(meningitis)

Ciprofloxacin <0,032 - >0,032 2. pont
Rifampicin <0,25 - >0,25 2. pont

Megjegyzések a Neisseria meningitidis izolatumok antibiotikum érzékenységi
vizsgalatdhoz:

1. Ceftriaxonnal vagy meropenemmel szemben rezisztens torzset eddig nem
irtak le. Ha a MIC érték rezisztens tartomanyba esik, akkor ezt az
eredményt referencia laboratériumban kell megerdsiteni.

2. Csak profilaxisban valo alkalmazasra!
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N) Ajanlott antibiotikumok Listeria monocytogenes izolatumok
antibiotikum érzékenységének korongdiffuzios vizsgalatahoz

Korong Gatlasi zona hatarértékek (mm)

Hatéanyag hatéanyag Maximalis Megjegyzés
tartalma (ug) | KErzékeny dozisra | Rezisztens
érzékeny
Ampicillin i.v. 2 >16 - <16
Meropenem 10 >26 - <26
Erythromycin 15 >25 - <25
Trimethoprim- 1.25-23.75 >29 i <29
sulfamethoxazol
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O) Ajanlott antibiotikumok Pasteurella multocida izolatumok antibiotikum
érzékenységének korongdiffizios vizsgalatahoz

K(? rong Gatlasi zona hatarértékek (mm)
, hatéanyag . ,
Hatéanyag tartalma | . Maximlis Megjegyzés
Erzékeny dézisra Rezisztens
(1g) érzékeny

Penicillin 1U >17 - <17 1. pont
Amoxicillin/klavulansav 2/1 >15 - <15

Nalidix sav 30 >23 - - 2. pont
Tetracyclin 30 >24 - <24 3. pont
Trimethoprim- 125-23.75 523 <23

sulfamethoxazol

Megjegyzések a Pasteurella multocida izolatumok korongdiffuziés

antibiotikum érzékenységi vizsgalatahoz:

1. A penicillin (1U) korongdiffuzids vizsgalatanak megfeleléen adhaté ki az
ampicillin érzékenység 1s (ha penicillin érzékeny az izolatum, akkor
ampicillin irant is, ha rezisztens penicillinnel szemben, akkor ampicillinnel
szemben is).

2. A nalidixsav a fluorokinolon érzékenység szlirésére szolgal. Amennyiben a
nalidixsav korong (30 pg) koriili gatlasi zona >23 mm, akkor az izolatumot
valamennyi fluorokinolon szarmazékra érzékenynek kell tekinteni.
Amennyiben a nalidixsav korong korili gatlasi zona <23 mm, akkor az
alkalmazni kivant fluorokinolon érzékenységét kell meghatarozni.
Nalidixsav érzékenységet nem kell kiadni!

3. A tetracyclin érzékenység alapjan a doxycyclin is kiadhato.
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P) Ajanlott antibiotikumok Campylobacter coli és C. jejuni izolatumok
antibiotikum érzékenységének korongdiffuzios vizsgalatahoz

K? rong Gatlasi zona hatarértékek (mm)
, hatéanyag . ,
Hatéanyag tartalma ] Maximalis Megjegyzés
Erzékeny | dozisra Rezisztens
(ug) érzékeny

Ciprofloxacin 5 >26 - <26
C. jejuni >20 - <20

Erythromycin 15 2. pont
C. coli >24 - <24

Tetracyclin 30 >30 - <30 3. pont

Megjegyzések a Campylobacter coli és C. jejuni 1zoldtumok korongdiffuzids
antibiotikum érzékenységi vizsgalatahoz:
1. Campylobacter jejuni és C. coli esetében: 24 o6ras inkubacid, 41+1°C,
mikroaerofil kornyezet.
2. Az erythromycin érzékenysé€g alapjan az azithromycin ¢€s clarithromycin
érz¢kenység is kiadhato.

w

A tetracyclin érzékenység alapjan a doxycyclin is kiadhato.

4. A rajzas elkeriilése érdekében az MH-F taptalajt ajanlott leszaritani az
inokulalas eldtt 20-25°C-on egy €jszakan at, vagy 35°C-on 15 percig. Utobbi

esetben a Petri-csészéket nyitott tetével kell szaritani.
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R) Ajanlott antibiotikumok Corynebacterium spp. (kivéve C. diphtheriae)
izolatumok antibiotikum érzékenységének korongdiffuzios vizsgalatahoz

th(? rong Gatlasi zona hatarértékek (mm)
; atoanya . ,
Hatoanyag ta rtal ril]ag , Maximalis . Meg.] egyzes
Erzékeny | dézisra | Rezisztens
(HQ) érzékeny
Penicillin 1U >29 - <29
Ciprofloxacin 5 >25 - <25
Vancomycin 5 >17 - <17
Clindamycin 2 >20 - <20
Tetracyclin 30 >24 - <24

1. Ha 16-20 ¢6ras inkubacié utan (5% CO,, 35+1°C, MH-F taptalaj) nem
kielégitd a baktériumpazsit novekedésének mértéke, akkor azonnal vissza
kell helyezni a taptalajt termosztatba. Ekkor az érzékenységi vizsgalat
eredményét 40-48 oras teljes inkubacids 1d6 utan kell leolvasni.

2. Vizsgalatra ajanlhat6 tovabbi antibiotikumok:

Korong Gatlasi zona hatarértékek (mm)
Hatéanyag hatéanyag Maximalis Megjegyzés
tartalma (ug) | Erzékeny | dozisra | Rezisztens
érzékeny
Moxifloxacin 5 >25 - <25
Linezolid 10 >25 - <25
Rifampicin 5 >30 29-25 <25
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S) Ajanlott antibiotikumok Aeromonas spp. izolatumok antibiotikum
érzékenységének korongdiffuizios vizsgalatahoz

Korong Gatlasi zona hatarértékek (mm)
Hatéanyag hatéanyag Maximalis Megjegyzés
tartalma (ug) | Erzékeny | dézisra | Rezisztens
érzékeny

Ceftazidim 10 >24 23-21 <21
Cefepim 30 >27 26-24 <24
Ciprofloxacin 5 >27 26-24 <24
Levofloxacin 5 >27 26-24 <24
Trimethoprim- 1,25-23,75 >19 18-16 <16 1. pont
sulfamethoxazol

Megjegyzések az Aeromonas spp. izolatumok korongdiffuzios antibiotikum
érzékenységi vizsgalatdhoz:

1. A trimethoprim-sulfamethoxazol korongdiffuzios vizsgalatnal
tapasztalhat6 gatlasi zonak:

a-C) Amennyiben éles hatar latszik a gatlasi zona szélén, figyelmen kiviil kell
hagyni a gétlasi zonan beliili benovéseket.
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