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lekowrazliwos$ci zgodnie z zaleceniami EUCAST w sprawie najczgsciej zgtaszanych pytan dotyczacych stosowania

rekomendacji EUCAST. Wersja 5.0, 15 grudnia 2021.”
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1 Zmieniono liste konsultantow i ekspertow

2 Dokonano przegladu wszystkich zagadnien

3 Uaktualniono wartosci graniczne EUCAST zgodnie z tabelami wersja 13.0, obowigzujacymi od 1 stycznia 2023
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7 Wartosci graniczne aminopenicylin i aminopenicylin z inhibitorami B-laktamaz dla pateczek Enterobactrales —
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8 Penicyliny z inhibitorami oraz cefalosporyny III i IV generacji dla paleczek z rzedu Enterobacterales
wytwarzajacych ESBL - uaktualniono tre$¢

9 Karbapenemy dla paleczek z rzgdu Enterobacterales wytwarzajacych karbapenemazy — uaktualniono tre$¢
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21 Oznaczanie wrazliwo$ci Burkholderia cepacia. — uaktualniono tre§é

22 Nowe definicje klinicznych kategorii wrazliwosci EUCAST — uaktualniono tresé¢

23 Nowe warto$ci graniczne aminoglikozydow — uaktualniono tresé

24 Obszar niepewnosci technicznej oznaczania lekowrazliwo$ci — uaktualniono tresé

25 Oznaczanie lekowrazliwo$ci drobnoustrojow, dla ktérych brak jest rekomendacji EUCAST — uaktualniono tre§¢

26 Stosowanie zalecanych przez EUCAST wartosci granicznych niezwigzanych z okreslonym gatunkiem
drobnoustrojow — uaktualniono tre§é

27 Szybkie oznaczanie lekowrazliwosci drobnoustrojéw bezposrednio z dodatniej butelki z posiewem krwi —
uaktualniono tres¢

28 Wynik oznaczania lekowrazliwos$ci uzyskany w systemie automatycznym — uaktualniono tresé
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32 Uaktualniono pi§miennictwo
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Stosowane skroty

AmpC — cefalosporynazy AmpC

ATU — obszar niepewnosci technicznej oznaczania lekowrazliwos$ci

CLSI — Clinical and Laboratory Standards Institute

ECOFF — epidemiologiczna warto$¢ graniczna

EMA- European Medicines Agency, Europejska Agencja Lekow

ESBL — B-laktamaza o rozszerzonym spektrum substratowym

EUCAST — European Committee on Antimicrobial Susceptibility Testing, Europejski Komitet ds.
Oznaczania Lekowrazliwosci

FDA - Food and Drug Administration

KORLD - Krajowy Osrodek Referencyjny ds.. Lekowrazliwo$ci Drobnoustrojow

KPC — karbapenemaza KPC

MBL — metalo-8-laktamaza, enzym o aktywnos$ci karbapenemazy

MDR - szczep wielooporny, oporny na co najmniej trzy grupy antybiotykdéw

MIC — najmniejsze stezenie hamujace

MLSg — mechanizm oporno$ci na makrolidy, linkozamidy i streptograminy B

OXA-48 — karbapenemaza OXA-48

URPLWMIiPB - Urzad Rejestracji Produktéw Leczniczych, Wyrobow Medycznych i Produktow
Biobojczych

ZOMR - zapalenie opon mézgowo-rdzeniowych
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Wstep

Zespot Roboczy ds. oznaczania lekowrazliwosci zgodnie z zaleceniami EUCAST zaleca
systematyczne sprawdzanie, czy nie zostaly opublikowane nowe dokumenty EUCAST, w tym
uaktualnione wersje tabel z wartosciami granicznymi obowiazujacymi na dany rok, w celu
zapewnienia stosowania najbardziej aktualnych wartosci granicznych. Tabele z nowymi
wartosciami granicznymi EUCAST sa zwykle publikowane na stronie internetowej

www.eucast.org w dniu 1 stycznia danego roku. Zespol Roboczy ds. oznaczania

lekowrazliwosci zgodnie z zaleceniami EUCAST rekomenduje zapoznanie si¢ z aktualna
wersja zalecen EUCAST po ich opublikowania przez EUCAST. Jednoczesnie Zespol Roboczy
ds. oznaczania lekowrazliwos$ci zgodnie z zaleceniami EUCAST rekomenduje wprowadzenie
obowigzujacych w danym roku wartos$ci granicznych zawartych w tabelach EUCAST od 1
kwietnia. W ciagu pierwszego kwartalu czyli od 1 stycznia do 31 marca danego rok sa
przygotowywane i publikowane thumaczenia na jezyk polski tabel z aktualnymi wartosciami
granicznym EUCAST.

W szczegolnych przypadkach, zwlaszcza gdy nowe dokumenty EUCAST zawieraja
informacje wymagajace dodatkowych wyjasnien, Zespol informuje o mozliwosci
wstrzymania si¢ z wprowadzeniem nowych wartosci granicznych EUCAST do czasu
opublikowania uaktualnionej wersji zalecen Zespolu. Informacja o mozliwo$ci wstrzymania
si¢ z wprowadzeniem nowych zalecen EUCAST jest publikowana na stronie internetowej
Krajowego  Osrodka  Referencyjnego ds. Lekowrazliwosci  Drobnoustrojow

https://korld.nil.gov.pl

EUCAST publikuje réwniez w trakcie roku dokumenty dodatkowe (addenda) zawierajace
istotne informacje i uaktualnione wartosci graniczne, ktore beda zawarte w kolejnej wersji
tabel z wartosciami granicznymi obowiazujacymi w roku nastepnym. Zespol zaleca
stosowanie informacji zawartych w tych dokumentach od 1 kwietnia roku nast¢pnego, czyli
w tym samym czasie co nowych tabel z wartosciami granicznymi, chyba ze wczeSniej zostanie

opublikowane zalecenie Zespolu Roboczego odnoszace si¢ do danego zagadnienia.
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1. Warto$ci graniczne aminopenicylin i aminopenicylin z inhibitorami p-laktamaz dla

paleczek z rzedu Enterobacterales

W 2022r. EUCAST dokonat przegladu wartosci granicznych aminopenicylin oraz aminopenicylin
z inhibitorami B-laktamaz biorac pod uwage posta¢ leku (doustna lub parenteralna) oraz rodzaj
zakazenia. W Polsce z tej grupy lekéw dostepne s3: ampicylina iv, amoksycylina doustna,
ampicylina-sulbaktam iv, amoksycylina-kwas klawulanowy iv 1 doustna. Nowe warto$ci graniczne
zostaty opublikowane w tabelach warto$ci granicznych EUCAST wersja 13.0, obowigzujacych od
2023-01-01. Interpretacja wyniku oznaczania wrazliwos$ci paleczek z rzedu Enterobacterales na
aminopenicyliny 1 aminopenicyliny z inhibitorami B-laktamaz, ktora nalezy zastosowaé w

zalezno$ci od postaci zakazenia 1 postaci leku zawarto w opisie 1 tabeli ponizej

a. Ampicylina/amoksycylina dla paleczek z rz¢du Enterobacterales

W przypadku parenteralnej postaci leku, czyli ampicyliny iv lub amoksycyliny iv (w Polsce

dostepna jest ampicylina) nalezy dla wszystkich postaci zakazen stosowa¢ wartos$ci graniczne

zawarte w tabeli ponizej: wrazliwy MIC ampicyliny lub amoksycyliny <8 mg/L oraz wielko$¢

strefy zahamowania wzrostu dookota krazka z ampicyling 10 pg >14 mm.

Forma doustna amoksycyliny moze by¢ stosowana jedynie w przypadku niepowiktanych zakazen

drog moczowych. Do interpretacji wyniku nalezy stosowacé te same wartosci graniczne, co dla

formy parenteralnej, czyli: wrazliwy MIC ampicyliny lub amoksycyliny <8 mg/L oraz wielkos$¢

strefy zahamowania wzrostu dookota krazka z ampicyling 10 pg >14 mm.

Nie nalezy oznacza¢ wrazliwo$ci na ampicyling/amoksycyling izolatow pateczek z rz¢du

Enterobacterales nalezacych do gatunkow naturalnie opornych na aminopenicyliny, czyli

Klebsiella spp., Citrobacter spp., Enterobacter spp., Raoutella spp., Escherichia hermannii, Hafnia

alvei, Morganella morganii, Proteus vulgaris, Proteus penneri, Providencia spp., Serratia

marcescens, Yersinia enterocolitica, a jesli oznaczano lekowrazliwo$¢, to w raporcie z badania

mikrobiologicznego przy ampicylinie/amoksycylinie nalezy poda¢ wynik ,,oporny” .

- Sposob przedstawienia wyniku:

* Na wyniku oznaczania lekowrazliwosci dla izolatow pochodzacych z probek moczu mozna
wpisac¢ ,,ampicylina/amoksycylina”, aby zaznaczy¢, ze wynik odnosi si¢ do obu tych lekow.
Doda¢ komentarz: Amoksycylina - tylko do leczenia niepowiktanych ZUM.

* Dla izolatow pochodzacych z probek innych niz mocz wpisywac tylko ampicyling.
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- Dawkowanie
*  Wartos$ci graniczne EUCAST odnoszg si¢ do dawek opublikowanych w aktualnych tabelach
EUCAST (w 2023 roku jest to wersja 13.0, obowigzujaca od 2023-01-01).

b. Amoksycylina-kwas klawulanowy i ampicylina-sulbaktam dla paleczek z rzedu
Enterobacterales
Interpretacja wyniku oznaczania wrazliwosci pateczek z rzedu Enterobacterales na
aminopenicyliny z inhibitorami B-laktamaz jest uzalezniona od postaci zakazenia (patrz tabela
ponizej)..
W przypadku parenteralnej postaci leku, czyli ampicyliny-sulbaktam iv lub amoksycyliny-kwas
klawulanowy iv nalezy dla wszystkich postaci zakazen stosowa¢ warto$ci graniczne zawarte w
tabeli ponizej: wrazliwy MIC ampicyliny-sulbaktam lub amoksycyliny-kwas klawulanowy
<8 mg/L oraz wielko$¢ strefy zahamowania wzrostu dookota krazka z ampicyling-sulbaktamem
10-10 pg >14 mm lub amoksycyling-kwas klawulanowy 20-10 pg <19 mm.
Forma doustna amoksycyliny-kwas klawulanowy moze by¢ stosowana jedynie w przypadku
niepowiklanych zakazen drog moczowych. Do interpretacji wyniku nalezy stosowac nastepujace
warto$ci graniczne: wrazliwy MIC amoksycyliny-kwas klawulanowy <32 mg/L oraz wielko$¢
strefy zahamowania wzrostu dookota krazka z amoksycyling-kwas klawulanowy 20-10 pg
>16 mm.
Na wynikach oznaczania lekowrazliwosci nalezy rozgraniczy¢ formy podawania amoksycyliny-
kwas klawulanowy na iv i forma doustna, podobnie jak w przypadku raportowania wynikoéw
wrazliwos$ci na cefuroksym iv i cefuroksym forma doustna. Dla niepowiktanych ZUM raportowaé
tylko forme doustnag, dla pozostatych zakazen tylko formg iv.
Dla izolatow z krwi 1 plynu moézgowo-rdzeniowego nie nalezy raportowa¢ wyniku oznaczania
wrazliwos$ci na amoksycyling-kwas klawulanowy. Nalezy pamigtaé, ze izolaty z krwi i ptynu
moézgowo-rdzeniowego ESBL(+) powinno si¢ raportowac jako ,,oporny” na ampicyling-sulbaktam
(szerzej omowione w zagadnieniu 2, str. 6)
Nie nalezy oznacza¢ wrazliwosci na amoksycyling-kwas klawulanowy pateczek z rzedu
Enterobacterales nalezacych do gatunkéw bedacych producentami AmpC, naturalnie opornych na
amoksycyling/kwas klawulanowy, czyli Citrobacter freundii, Enterobacter spp., Hafnia alvei,
Morganella morganii, Providencia spp., Serratia marcescens, Yersinia enterocolitica, a jesli
oznaczano lekowrazliwo$¢, to w raporcie z badania mikrobiologicznego dla amoksycyliny

z kwasem klawulanowym nalezy poda¢ wynik ,,oporny”.
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Na podstawie analizy lekowrazliwosci roznych gatunkow pateczek z rzedu Enterobacterales

Zespot zaleca stosowanie wartos$ci granicznych zamieszczonych w ponizszej tabeli:

Metoda dyfuzyjno-krazkowa

wielko$¢ strefy (mm) Warto$ci MIC (mg/L)
Antybiotyk . wrazliwy wrazliwy
Krazek - . - .
wrazliwy zwigkszona oporny | wrazliwy zwigkszona oporny
HE ekspozycja ekspozycja
*Niepowiklane zakazenia ukladu moczowego wywolane przez Escherichia coli, Proteus mirabilis
Ampicylina iv 10 >14 - <14 <8 - >8
Amoksycylina iv ) Wrazliwos$¢ przewidywana z oznaczenia <3 i -8
wrazliwosci na ampicyline -
Amoksycylina forma Wrazliwos$¢ przewidywana z oznaczenia <3 -3
doustna ) wrazliwosci na ampicyling - )
Amoksycylmq-kwas 20-10 >19 i <19 <8 i -3
klawulanowy iv
Amoksycylina-kwas
klawulanowy forma | 20-10 >16 - <16 <32 - >32
doustna
Ampicylina- 10-10 | =14 . <14 <8 . >8
sulbaktam iv
Pozostale przypadki zakazen
Ampicylina iv 10 >14 <14 <8 >8
Amoksycylina iv i Wrazliwos$¢ przewidywana z oznaczenia <] -3
wrazliwo$ci na ampicyling -
Amoksycylina forma Brak wartosci granicznych, nie ma zastosowania w leczeniu
doustna
Amoksycylina-kwas | 20-10 >19 <19 <8 >8
1vkk
klawulanowy iv Nie wydawaé dla izolatow z krwi i PMR
Amoksycylina-kwas
klawulanowy forma Brak wartosci granicznych, nie ma zastosowania w leczeniu
doustna
Ampicylina- 10-10 >14 <14 <8 >8

sulbaktam iv

* Niepowiktane zakazenie drég moczowych zostalo przez EUCAST zdefiniowane jako ostre, sporadyczne lub
nawracajace zakazenie dolnych drog moczowych (niepowiklane zapalenie pgcherza moczowego) u pacjentow bez
znanych, istotnych nieprawidlowosci anatomicznych lub czynnosciowych w obrgbie drog moczowych lub tez choréb

towarzyszacych.

**Wynik oznaczania wrazliwosci dla celow epidemiologicznych, nie wydawac dla izolatow z krwi i PMR

- Dawkowanie:

*  Wartos$ci graniczne EUCAST odnoszg si¢ do dawek opublikowanych w aktualnych tabelach
EUCAST (w 2023 roku jest to wersja 13.0, obowigzujaca od 2023-01-01).
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2. Penicyliny z inhibitorami B-laktamaz oraz cefalosporyny IIl i IV generacji dla paleczek z
rzedu Enterobacterales wytwarzajacych ESBL

Wg zalecen EUCAST dla izolatéw z rz¢du Enterobacterales ESBL-dodatnich nalezy raportowac

wyniki oznaczenia lekowrazliwos$ci zgodnie z uzyskanymi warto$ciami.

Biorac pod uwage, ze:

Dane kliniczne  wskazuja, ze istnieje ryzyko niepowodzenia  terapeutycznego

w przypadku zastosowania penicylin z inhibitorami -laktamaz lub cefalosporyn III i IV generacji

w leczeniu zakazen innych niz zakazenia drég moczowych wywolanych przez szczepy ESBL-

dodatnie z rzedu Enterobacterales;,

Zespol Roboczy:

* Nie zaleca stosowania cefalosporyn III lub IV generacji lub aztreonamu w terapii zakazen
inwazyjnych wywolywanych przez szczepy z rzgdu Enterobacterales ESBL-dodatnie.

*  Nie zaleca stosowania penicylin z inhibitorami w terapii zakazen inwazyjnych wywotywanych
przez wrazliwe na penicyliny z inhibitorami szczepy z rz¢du Enterobacterales ESBL-dodatnie.

* W przypadku izolatow z krwi lub pltynu-moézgowo-rdzeniowego zaleca raportowanie wyniku
oznaczania wrazliwosci izolatow z rzedu Enterobacterales ESBL-dodatnich na penicyliny z
inhibitorami lub cefalosporyny III lub IV generacji lub aztreonam jako ,,oporny”, bez wzgledu
na uzyskany wynik.

*  Zaleca na wyniku badania wrazliwosci na penicyliny z inhibitorami lub cefalosporyny III lub
IV generacji lub aztreonam dla izolatu drobnoustroju z rzedu Enterobacterales wytwarzajacego
ESBL, wyhodowanego z materiatéw innych niz krew 1 plyn moézgowo-rdzeniowy dodanie
komentarza:

,Uwaga! Szczep ESBL-dodatni, mimo wrazliwosci in vitro istnieje ryzyko niepowodzenia
terapii.”
Komentarz, o ile to mozliwe, powinien by¢ umieszczony w tym samym wierszu co nazwa leku

oraz warto$¢ MIC i interpretacja wyniku, np.

Antybiotyk MIC (mg/L) interpretacja Komentarz

Cefotaksym MIC=0,5 mg/L wrazliwy Uwaga! Szczep ESBL-dodatni, mimo
wrazliwos$ci in vitro istnieje ryzyko
niepowodzenia terapii

Amoksycylina- MIC=4 mg/L wrazliwy Uwaga! Szczep ESBL-dodatni, mimo
kwas klawulanowy wrazliwos$ci in vitro istnieje ryzyko
niepowodzenia terapii
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3. Cefalosporyny I generacji dla paleczek z rz¢du Enterobacterales

EUCAST zaproponowat dla pateczek z rzedu Enterobacterales wartosci graniczne dla dwoch
doustnych cefalosporyn I generacji: cefadroksylu i cefaleksyny (obecnie tylko na import docelowy),
ktéore moga by¢ stosowane jedynie do leczenia niepowiktanych zakazen drég moczowych
wywotywanych przez wrazliwe na te leki drobnoustroje. Dodatkowe wyjasnienia dotyczace tego
tematu zawarte s3 w dokumencie EUCAST ,,Oral cephalosporins and Enterobacterales breakpoints.
Version 2, July 2020”.

Oznaczanie wrazliwo$ci nalezy wykona¢ z uzyciem leku, ktory jest planowany w terapii, czyli
cefaleksyny lub cefadroksylu, a wynik interpretowac zgodnie z warto$ciami granicznymi EUCAST.
Szczepy wrazliwe na cefadroksyl lub/i cefaleksyng mozna raportowac jako ,,wrazliwy zwiekszona
ekspozycja” na cefazoling.

Uwagal!

EUCAST zaproponowal wartosci graniczne cefazoliny do leczenia zakazen inwazyjnych
wywotywanych przez E. coli i Klebsiella spp. (z wyjatkiem K. aerogenes), bedacych nastepstwem
zakazen drog moczowych. Zespot zwraca uwage, ze cefazolina jest lekiem najczesciej uzywanym
w profilaktyce okolooperacyjnej (patrz punkt 39 ,Profilaktyka zakazen w chirurgii”) i nalezy

ograniczac jej stosowania w terapii zakazen wywotywanych przez pateczki Enterobacterales.

4.  Cefuroksym dla paleczek z rzedu Enterobacterales
W tabelach EUCAST dla pateczek z rzedu Enterobacterales podane sg rozne wartosci graniczne
dla r6znych form leku: doustnej i parenteralne;.
- Zespol Roboczy zaleca:
* W przypadku zakazen dréog moczowych raportowanie na wyniku badania
mikrobiologicznego obu postaci leku, czyli formy doustnej i parenteralne;.
* Stosowanie cefuroksymu iv jedynie do leczenia zakazen wywotlywanych przez wrazliwe
szczepy Escherichia coli, Proteus mirabilis, Klebsiella spp. (z wyjatkiem K. aerogenes)
1 Raoutella spp. z zastosowaniem dawek:
* lagodne i cigzkie zakazenia 1,5 g co 8 godz. iv
* udzieci 100-150 mg/kg/dobe iv w dawkach podzielonych co 8 godz. iv
» Aksetyl cefuroksymu moze by¢ stosowany jedynie w leczeniu niepowiktanych zakazen
drég moczowych wywotywanych przez wrazliwe szczepy wyzej wymienionych gatunkow

lub jako kontynuacja leczenia po formie dozylnej; dawkowanie 500 mg co 12 godz. po.
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* Oznaczanie wrazliwosci na cefuroksym iv i aksetyl cefuroksymu wykonuje si¢ z uzyciem
krazka z cefuroksymem 30 pg lub oznaczajac MIC cefuroksymu.
Uwagal!
Wynik oznaczania wrazliwosci na cefuroksym lub ktorgkolwiek z cefalosporyn II generacji dla
szczepOw z gatunkow Enterobacter spp., K. aerogenes, Citrobacter freudii, Serratia spp.,

Morganella morganii, Hafnia alvei 1 Providencia spp. nalezy zawsze interpretowac jako oporny.

5.  Cefaklor dla paleczek z rzedu Enterobacterales

EUCAST nie zaproponowat warto$ci granicznych cefakloru (znak ,,—,, w tabelach EUCAST),
poniewaz cefaklor (doustna cefalosporyna II generacji) nie wykazuje dobrej aktywnos$ci wobec
pateczek z rzedu Enterobacterales 1 nie powinien by¢ stosowany w terapii zakazen wywotywanych

przez t¢ grupe bakterii.

6. Cefalosporyny III generacji dla paleczek z rzedu Enterobacterales producentow AmpC
Dane kliniczne wskazuja, ze zastosowanie w monoterapii cefotaksymu, ceftriaksonu, ceftazydymu
lub cefoperazonu w leczeniu zakazen, zwlaszcza cigzkich, wywotywanych przez pateczki z rzgdu
Enterobacterales producentow AmpC z gatunkéw Enterobacter spp., Citrobacter freundii,
Klebsiella aerogenes, Morganella morganii, Serratias spp., Hafnia alvei 1 Providencia spp. jest
obarczone ryzykiem selekcji mutantéw z derepresja AmpC w trakcie trwania terapii.
Zespol Roboczy zaleca:
*  Wynik badania bakteriologicznego dla wyzej wymienionych gatunkéw drobnoustrojow
z rz¢du Enterobacterales opatrzy¢ komentarzem:
,Uwaga! Nie stosowa¢ w monoterapii, ryzyko niepowodzenia terapeutycznego.”
Komentarz, o ile to mozliwe, powinien by¢ umieszczony w tym samym wierszu co nazwa leku

oraz warto$¢ MIC i interpretacja wyniku, np.

Antybiotyk MIC (mg/L) interpretacja | Komentarz

Cefotaksym | MIC=0,5 mg/L wrazliwy | Uwaga! Nie stosowa¢ w monoterapii, ryzyko
niepowodzenia terapeutycznego.
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Uwaga!

Dla Citrobacter koseri jesli szczep jest wrazliwy mozna poda¢ w raporcie wynik oznaczania

wrazliwosci na cefalosporyny III generacji. W tym gatunku w odrdznieniu od C. freundii nie

wystepuja naturalne AmpC 1 nie ma niebezpieczenstwa derepresji AmpC w trakcie terapii

cefalosporynami III generacji.

7. Karbapenemy dla paleczek z rz¢du Enterobacterales wytwarzajacych karbapenemazy

Wg zalecen EUCAST dla izolatow z rzedu Enterobacterales wytwarzajacych karbapenemazy

nalezy raportowa¢ wyniki oznaczenia lekowrazliwosci zgodnie z uzyskanymi warto$ciami, bez

wzgledu na wytwarzanie karbapenemazy oraz jej typ.

Zespol Roboczy zaleca:

Ostrozne stosowanie karbapeneméw w leczeniu skojarzonym zakazen inwazyjnych

wywotanych przez wrazliwe na karbapenemy szczepy z rzgdu Enterobacterales wytwarzajace

karbapenemazy. W przypadku zastosowania karbapenemu nalezy:

oznaczy¢ MIC leku (metoda umozliwiajagcg uzyskanie wyniku w zakresie od wartosci
granicznej dla kategorii ,,wrazliwy” do dwdch rozcienczen powyzej wartosci granicznej dla
szczepOw opornych)

wynik interpretowac i raportowac zgodnie z uzyskang wartoscig MIC

monitorowa¢ skutecznos¢ stosowanej terapii.

Monitorowanie skuteczno$ci terapii w przypadku pacjenta z sepsa obejmuje:

obserwacje¢ efektu klinicznego leczenia
opcjonalnie - kontrolg parametrow stanu zapalnego (CRP, prokalcytonina)
w przypadku braku poprawy stanu klinicznego pacjenta po 3 dobach leczenia weryfikacje

terapii 1 wykonanie posiewu krwi.

Stosowanie terapii skojarzonej w zaleznos$ci od wartosci MIC meropenemu:

dla MIC meropenemu < 8 mg/L — meropenem w wysokich dawkach (2 g co 8 godz.) we
wlewie przedtuzonym i w skojarzeniu z kolistyng (jesli szczep jest wrazliwy) lub jednym
lub dwoma aktywnymi antybiotykami

dla MIC meropenemu > 8 mg/L — kolistyna (jesli szczep jest wrazliwy) w skojarzeniu
z jednym lub dwoma aktywnymi antybiotykami; jesli szczep jest oporny na kolistyng —

skojarzenie 2 innych aktywnych antybiotykow
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*  Wynik badania dla izolatu z zakazenia inwazyjnego z rzedu Enterobacterales wytwarzajacego
karbapenemazg¢ nalezy opatrzy¢ komentarzem:
,Uwaga! Szczep wytwarza karbapenemazg, w przypadku zastosowania w leczeniu
skojarzonym meropenemu, nalezy go podawa¢ w wysokiej dawce (2 g co 8 godz.) i/lub we
wlewie przedtuzonym.”
Komentarz, o ile to mozliwe, powinien by¢ umieszczony w tym samym wierszu co nazwa leku

oraz warto$¢ MIC i interpretacja wyniku, np.

Antybiotyk MIC (mg/L) interpretacja Komentarz
Meropenem MIC=8 mg/L wrazliwy Uwaga! Szczep wytwarza karbapenemaze, w
zwigkszona ekspozycja przypadku zastosowania w leczeniu

skojarzonym meropenemu, nalezy go
podawa¢ w wysokiej dawce (2 g co 8 godz.)
i/lub we wlewie przedtuzonym

Wigcej informacji na temat terapii zakazen wywotywanych przez pateczki z rzgdu Enterobacterales
wytwarzajace karabpenemazy mozna znalezé w dokumencie ,Paleczki Enterobacterales
wytwarzajace karbapenemazy (CPE). Epidemiologia, diagnostyka, leczenie i profilaktyka zakazen”

dostepnym na stronie internetowej https://antybiotyki.edu.pl oraz https://korld.nil.gov.pl .

8. Nowe leki, polaczenia antybiotyku -laktamowego z inhibiotorem B-laktamaz, aktywne
wobec paleczek Gram-ujemnych z rzedu Enterobacterales wytwarzajacych B-laktamazy
ESBL, AmpC, KPC i OXA-48 oraz Pseudomonas aeruginosa

W zaleceniach EUCAST zostaty opublikowane wartosci graniczne dla nowych lekéw, polaczen

antybiotyku B-laktamowego z inhibiotorem B-laktamaz, aktywnych wobec pateczek Gram-

ujemnych z rzedu Enterobacterales wytwarzajacych B-laktamazy ESBL, AmpC, KPC i OXA-48
oraz Pseudomonas aeruginosa. Sa to:

e Ceftolozan-tazobaktam - aktywny wobec paleczek z rzedu Enterobacterales oraz
Pseudomonas aeruginosa wytwarzajacych B-laktamazy ESBL, brak aktywno$ci wobec
izolatow wytwarzajacych karbapenemazy

o Ceftazydym-awibaktam — aktywny wobec pateczek Gram-ujemnych =z rzedu

Enterobacterales oraz Pseudomonas aeruginosa wytwarzajacych B-laktamazy ESBL i AmpC,
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karbapenemazy klasy A (KPC) i niektore klasy D (OXA-48); brak aktywnosci wobec metalo-
B-laktamaz (NDM, VIM)

Meropenem-waborbaktam - aktywny wobec pateczek Gram-ujemnych 2z rzgdu
Enterobacterales oraz Pseudomonas aeruginosa wytwarzajacych B-laktamazy ESBL i AmpC
oraz karbapenemazy klasy A (KPC); brak aktywnosci wobec karbapenemaz klasy D (OXA-
48) oraz metalo-B-laktamaz (NDM, VIM).

Imipenem-relebaktam - aktywny wobec pateczek Gram-ujemnych z rzedu Enterobacterales
oraz Pseudomonas aeruginosa wytwarzajacych B-laktamazy ESBL 1 AmpC oraz
karbapenemazy klasy A (KPC), brak aktywnos$ci wobec karbapenemaz klasy D (OXA-48) oraz
metalo-B-laktamaz (NDM, VIM)

Zgodnie z zaleceniami EUCAST nalezy raportowa¢ wyniki oznaczenia lekowrazliwo$ci na

wymienione powyzej antybiotyki zgodnie z uzyskanymi warto$ciami, bez wzgledu na wytwarzanie

B-laktamazy oraz jej typ.

Zespol Roboczy zaleca:

Stosowanie wymienionych powyzej antybiotykow jedynie w przypadku szczepow
wieloopornych (MDR), gdy brak innych mozliwosci terapii., zgodnie z rekomendacjami
terapeutycznymi i CHPL. Dodatkowe informacje zawarte s3 w dokumencie: ,,Szpitalna lista
antybiotykow - 2020. Propozycja kierowana do szpitali” pod red. W. Hryniewicz, T. Ozorowski, A.
Zukowska, oraz w dokumencie ,,Pateczki Enterobacterales wytwarzajace karbapenemazy (CPE).
Epidemiologia, diagnostyka, leczenie 1 profilaktyka zakazen”, dostgpnych na stronie internetowe;j

Narodowego Programu Ochrony Antybiotykow https://antybiotyki.edu.pl:

W przypadku zastosowania wymienionych powyzej antybiotykow nalezy:

— oznaczy¢ MIC leku

— wynik interpretowaé¢ zgodnie z uzyskang wartoscig MIC

— wynik raportowa¢ jedynie w przypadku szczepéw wytwarzajacych karbapenemazy,
opornosci na karbapenemy lub braku innych opcji terapeutycznych

— nie oznacza¢, a je$li oznaczano nie raportowa¢ wyniku oznaczania wrazliwosci dla
szczepow wytwarzajacych metalo-B-laktamaz (NDM, VIM); u niektérych z takich
szczepdw mozliwe jest uzyskanie wyniku oznaczania wrazliwosci na ceftazydym-
awibaktam, meropenem-waborbaktam lub imipenem-relebaktam w kategorii ,,wrazliwy”,

ale leki te sg nieskuteczne klinicznie
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— w przypadku uzyskania wyniku oznaczania wrazliwos$ci na merpopenem-waborbaktam lub
imipenem-relebaktam w  kategorii ,,wrazliwy” dla szczepow wytwarzajacych
karbapenemazy klasy D (OXA-48), raportowa¢ wynik ,,oporny”

— monitorowa¢ skuteczno$¢ stosowanej terapii.

9. Wykrywanie mechanizmow opornosci na antybiotyki p-laktamowe u paleczek
Gram-ujemnych

Wykrywanie mechanizméw opornosci na antybiotyki B-laktamowe u pateczek Gram-ujemnych

nalezy wykonywac¢ zgodnie z aktualnymi rekomendacjami opracowanymi przez Krajowy O$rodek

Referencyjny ds. Lekowrazliwo$ci  Drobnoustrojow (KORLD) i  opublikowanymi

na stronie internetowej Os$rodka https://korld.nil.gov.pl. Wiecej informacji na temat metod

wykrywania mechanizmow opornosci na karbapenemy u pateczek z rzedu Enterobacterales mozna
znalez¢ w dokumencie ,,Paleczki Enterobacterales wytwarzajace karbapenemazy (CPE).
Epidemiologia, diagnostyka, leczenie i profilaktyka zakazen” dostgpnym na stronie internetowej

https://antybiotyki.edu.pl oraz https://korld.nil.gov.pl

a. Wykrywanie ESBL u paleczek z rz¢du Enterobacterales

ESBL nalezy wykrywac u izolatow z rzedu Enterobacterales, u ktorych stwierdzono niewrazliwos¢
(wrazliwy zwigkszona ekspozycja lub opornos$¢) na cefalosporyny wyzszych generacji lub
aztreonam. Ze wzgledow ekonomicznych, wykrywanie ESBL wylacznie u szczepow
niewrazliwych na cefalosporyny wyzszych generacji lub aztreonam jest uzasadnione w krajach lub
osrodkach, w ktérych czestose wystgpowania ESBL jest niewielka.
W sytuacji szerokiego rozprzestrzenienia drobnoustrojow ESBL-dodatnich, tak jak
w wiekszos$ci szpitali w Polsce, wskazane jest wykonywanie testu na obecnos¢ ESBL jednoczesnie
z antybiogramem dla  kazdego  szczepu pateczki  jelitowej.  Zawezenie  si¢
do szczepow o wczesniej stwierdzonej niewrazliwosci na leki wskaznikowe dla ESBL moze by¢
wskazane w przypadku pacjentow ambulatoryjnych, z wyjatkiem pacjentow przebywajacych
w domach opieki spotecznej lub hospicjach oraz pacjentow, ktorzy przebywali w szpitalu w ciggu
ostatniego roku.

KORLD zaleca wykrywanie ESBL tzw. metoda ,,dwoch krazkow” (DDST), z zastosowaniem
krazkéw z antybiotykami wskaznikowymi — ceftazydymem (30 pg) i cefotaksymem (30 pg) dla
wytwarzania ESBL oraz krazka zawierajacego inhibitor ESBL, ktoérym jest krazek z amoksycyling
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z kwasem klawulanowym (20/10 pg). Metodyka DDST oraz interpretacja wynikéw opisana jest w
,Rekomendacjach doboru testéw do oznaczania wrazliwosci bakterii na antybiotyki 1
chemioterapeutyki 2009. Oznaczanie wrazliwosci pateczek Gram-ujemnych”, do pobrania ze

strony internetowej KORLD https://korld.nil.gov.pl

b. Wykrywanie karbapenemaz
U pateczek z rzedu Enterobacterales nalezy wykrywa¢ jednoczesnie wszystkie typy
karbapenemaz tzn. nalezace do klas A, B i D. Najczestszymi ich przedstawicielami sa
odpowiednio KPC, MBL (np. NDM, VIM), i OXA-48. Szczepy wytwarzajace karbapenemazy
w zaleznoSci od jej typu i poziomu ekspresji moga by¢ klasyfikowane do kategorii ‘wrazliwy”,
wwrazliwy zwiekszona ekspozycja” lub ,,oporny”. Badanie nalezy wykonywa¢ u wszystkich
izolatow o obnizonej wrazliwosci na ertapenem lub meropenem, w tym u izolatow klasyfikowanych
nadal do kategorii ,,wrazliwy”, stosujgc wartosci odcigcia wielkosci strefy zahamowania wzrostu
lub wartos¢ MIC opisane w aktualnych zaleceniach KORLD wykrywania karbapenemaz,
opublikowanych na stronie internetowej oraz w dokumencie ,,Pateczki Enterobacterales
wytwarzajace karbapenemazy (CPE). Epidemiologia, diagnostyka, leczenie i profilaktyka zakazen”

dostepnych na stronie internetowej https://korld.nil.gov.pl

U paleczek niefermentujgcych nalezy wykrywaé karbapenemazy MBL 1 KPC u wszystkich
izolatow w kategorii wrazliwy zwigkszona ekspozycja lub oporny na karbapenemy, stosujac
metodyke opisang w aktualnych zaleceniach KORLD wykrywania karbapenemaz,

opublikowanymi na stronie internetowej https://korld.nil.gov.pl.W przypadku Pseudomonas spp.

do badan nalezy kierowaé szczepy oporne na imipenem i wrazliwe zwiekszona ekspozycia lub

oporne na meropenem, a w przypadku 4cinetobacter spp. szczepy w kategorii wrazliwe zwiekszona

ekspozycia lub oporne na imipenem i/lub meropenem.

10. Tetracykliny dla paleczek z rzedu Enterobacterales

Brak jest danych wskazujacych na skuteczno$¢ tetracykliny (oraz doksycykliny) w leczeniu
zakazen wywotywanych przez pateczki z rz¢du Enterobacterales. Biorac pod uwage, ze leki te sg
czasami nadal uzywane w profilaktyce i leczeniu zakazen, dla odréznienia szczepoéw dzikich od
szczepOw z nabytymi mechanizmami opornosci, EUCAST zaleca stosowanie epidemiologicznych
wartos$ci granicznych ECOFF tetracykliny 1 doksycykliny, ktore dla wigkszosci gatunkdéw pateczek

z rzedu Entrerobacterales wynosza do 8 mg/L. Tetracyklina moze by¢ rowniez uzywana w celu
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przewidywania wrazliwosci Yersinia enterocolitica na doksycykling; szczepy o wartosci MIC
tetracykliny <4 mg/L oraz o $rednicy strefy zahamowania wzrostu >19 mm wokét krazka
z tetracykling 30 pg sa uznawane za wrazliwe.

Lekiem z tej grupy, ktéry moze by¢ stosowany w leczeniu zakazen wywotywanych przez pateczki
z rzedu Enterobacterales jest tigecyklina, pochodna minocykliny. Oznaczanie wrazliwo$ci na
tigecykling 1 interpretacje wyniku nalezy wykonywac¢ zgodnie z aktualnymi zaleceniami EUCAST,
zamieszczonymi w Tabelach warto$ci granicznych EUCAST.

Uwagal!
Nalezy pamig¢tac, ze tigecyklina moze by¢ stosowana u dorostych i dzieci w wieku powyzej 8 lat w
leczeniu:

* wylacznie wtedy, gdy brak jest innych opcji terapeutycznych

* wylacznie zgodnie z zarejestrowanymi wskazaniami w leczeniu cigzkich zakazen w obrebie

jamy brzusznej oraz powiklanych zakazen skory i tkanki podskoérnej (z wyjatkiem stopy
cukrzycowej)

* nie wykazuje aktywno$ci wobec Pseudomonas aeruginosa.

Standardowe, zaaprobowane przez EMA dawkowanie tigecykliny u dorostych i mtodziezy od 12
roku zycia to 100 mg dawka nasycajaca i nastgpnie 50 mg iv co 12 godz., natomiast u dzieci w
wieku od 8 do <12 lat to 1,2 mg/kg iv co 12 godz. (dawka maksymalna 50 mg.) .
W lipcu 2022 r. EUCAST opublikowal dokument ,,EUCAST Guidance Document on Tigecycline
Dosing in association with Revision of Breakpoints for Enterobacterales”, b¢dacy uaktualniona
wersja dokumentu opublikowanego w grudniu 2018 r.

(http://www.eucast.org/ast_of bacteria/guidance_documents/). Opracowanie zawiera informacje o

mozliwosci stosowania u ci¢zko chorych pacjentdw zakazonych drobnoustrojami wieloopornymi
(MDR) wysokich dawek tigecykliny: 100 mg iv co 12 godz., ewentualnie poprzedzone dawka
nasycajaca 200 mg. Takie dawkowanie daje mozliwo§¢ powodzenia terapii takze w przypadku
szczepdw z gatunkow paleczek Enterobacterales innych niz Escherichia coli, gtbwnie Klebsiella
pneumoniae 1 Klebsiella oxytoca, dla ktérych oznaczono warto§¢ MIC tigecykliny do 1 mg/L.

Zaréwno FDA jak i EMA rekomenduja monitorowanie pacjentoéw leczonych tigecykling w celu
wczesnego wykrycia nadkazen, a zwlaszcza zapalenia phuc, ktorego wystapienie jest zwigzane ze
zwigkszonym ryzykiem zgonu. Wystgpienie nadkazen jest rowniez wskazaniem do zmiany leku

stosowanego w terapii.
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11. Fluorochinolony dla paleczek z rz¢edu Enterobacterales

U pateczek z rzedu Enterobacterales EUCAST nie zaleca wykonywania badania przesiewowego z

uzyciem krazka z kwasem nalidyksowym (30 pg) do wykrywania obnizonej wrazliwo$ci

na fluorochinolony zwigzanej z mutacjami w strukturze gendw gyrazy i topoizomerazy. Wynika to

z faktu, ze badanie przesiewowe z uzyciem krazka z kwasem nalidyksowym (30 pg) nie wykrywa

plazmidowo warunkowanej opornosci typu gnr, polegajacej na produkcji biatek ochronnych,

zabezpieczajacych gyraz¢ DNA przed przylaczeniem chinolonu. Test ten nie wykrywa réwniez
opornosci niskiego stopnia na ciprofloksacyng u Salmonella spp.

W celu oznaczenia wrazliwosci paleczek z rzedu Enterobacterales na fluorochinolony Zespot

Roboczy zaleca:

* u pateczek z rzedu Enterobacterales z wyjatkiem Salmonella spp. oznacza¢ wrazliwos¢
na ciprofloksacyng lub inny z fluorochinolonow, ktéry jest planowany do terapii

* uSalmonella spp. wykonywac badanie przesiewowe z uzyciem krazka z pefloksacyna 5 pg, a
w przypadku koniecznosci zastosowania ciprofloksacyny w leczeniu zakazenia inwazyjnego
oznaczy¢ MIC ciprofloksacyny.

* w celu oznaczania  wrazliwosci na  ciprofloksacyn¢  izolatu  pateczki
z rzedu Enterobacterales z zapalenia opon mozgowo-rdzeniowych oznacza¢ MIC
ciprofloksacyny lub wykona¢ badanie przesiewowe z uzyciem krazka z pefloksacyng 5 pg w
celu wykluczenia opornosci na ciprofloksacyng

« w przypadku stwierdzenia opornosci na ciprofloksacyne, raportowac szczepy pateczek
z rzedu Enterobacterales (z wyjatkiem Salmonella spp.) jako ,,oporne” na wszystkie
fluorochinolony.

W 2018 1 2019 roku ukazaly si¢ ostrzezenia FDA i EMA informujace, ze ,,nalezy zachowac

szczegblng ostrozno$¢ przy stosowaniu chinolonéw u oséb w podesztym wieku, pacjentéw z

zaburzeniami czynnosci nerek, u pacjentow otrzymujacych kortykosteroidy oraz u pacjentéw po

przeszczepieniu narzgdu z uwagi na zwickszone ryzyko te¢tniaka rozwarstwiajgcego aorty,
uszkodzen $ciggien, zmian stawowych (zapalenie, obrzek, bol), objawdéw ze strony migsni (bole,
ostabienie sity migsniowej) i uktadu nerwowego (objawy neuropatii obwodowej, zmgczenie,
problemy z koncentracja, zaburzenia pamigci, uszkodzenie zmystu shuchu, smaku i1 wzroku,
problemy ze snem)”. W marcu 2019 roku ukazat si¢ komunikat Urzedu Rejestracji Produktéw

Leczniczych 1 Wyrobéw Medycznych 1 Produktéw Biobdjczych o nastepujacej tresci: ,,Nie nalezy

stosowac fluorochinolondéw : w niepowiktanych zapaleniach zatok, niepowiklanych zapaleniach

pecherza moczowego, nawracajacych zakazeniach uktadu moczowego, ostrego zaplenia oskrzeli,
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biegunce podroznych, zaostrzeniach POChP. Wyjatkiem sg sytuacje, w ktorych antybiotyki
powszechnie zalecane w tych wskazaniach nie mogg by¢ zastosowane.”
W zwiazku z ostrzezeniem FDA / EMA / URPLWMIiPB stosowanie fluorochinolonow nalezy

ograniczy¢ do sytuacji, gdy nie ma innych bezpieczniejszych opcji terapeutycznych.

12. Nitrofurany dla paleczek z rz¢du Enterobacterales i ziarenkowcow Gram-dodatnich
Z grupy nitrofuranow w Polsce dostepna jest furazydyna, dla ktdrej brak jest warto$ci granicznych
EUCAST, jak i zalecen interpretacyjnych producenta leku. Brak jest rowniez danych literaturowych
wskazujacych, jak wynik oznaczania wrazliwosci na nitrofurantoing mozna odnie$¢ do leczenia
furazydyna.
Leki nalezace do grupy nitrofuranow (najwigcej danych dla nitrofurantoiny) s3 stosowane
w leczeniu niepowiktanych zakazen drég moczowych wywotywanych przez pateczki
Escherichia coli oraz ziarenkowce Gram-dodatnie (Staphylococcus saprophyticus, Enterococcus
faecalis, paciorkowce grupy B — Streptococcus agalactiae). Niepowiklane zakazenie drog
moczowych zostato przez EUCAST zdefiniowane jako ostre, sporadyczne lub nawracajace
zakazenie dolnych drég moczowych (niepowiklane zapalenie pgcherza moczowego) u pacjentoéw
bez znanych, istotnych nieprawidtowosci anatomicznych lub czynnosciowych w obrgbie drog
moczowych lub tez chorob towarzyszacych.

- Dla pateczek z rzedu Enterobacterales wartosci graniczne nitrofurantoiny zaproponowane
przez EUCAST odnosza si¢ jedynie do niepowiktanych zakazen drog moczowych
wywotywanych przez E. coli, poniewaz w stosunku do innych gatunkow pateczek z rzedu
Enterobacterales jej aktywno$¢ jest niedostateczna.

- Dla ziarenkowcow Staphylococcus spp. wartosci graniczne nitrofurantoiny odnosza si¢
wytacznie do S. saprophyticus, poniewaz jest bardzo mato danych wskazujacych na aktywnos¢

tego leku wobec innych gatunkéw z rodzaju Staphylococcus.

13. Fosfomycyna iv (sodowa) w leczeniu zakazen

Fosfomycyna iv (sodowa) jest lekiem stosowanym w terapii skojarzonej zakazen wywotywanych
przez wielolekooporne paleczki z rzedu Enterobacterales, w tym szczepy wytwarzajace ESBL
lub karbapenemazy.

Zastosowanie fosfomycyny w terapii powinno by¢ zawsze poprzedzone wykonaniem oznaczenia

wrazliwo$ci na ten lek, a wynik interpretowany zgodnie z zaleceniami EUCAST. Metoda
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referencyjng 1 rekomendowang jest metoda rozcienczen leku w agarze (dostgpne sg juz testy
komercyjne), natomiast w laboratoriach mikrobiologicznych najczesciej stosowanymi metodami sg
metoda dyfuzyjno-krazkowa oraz metoda dyfuzji z paska z gradientem antybiotyku, wykonywana
zgodnie z zaleceniami producenta testow. CLSI w swoich rekomendacjach zaznacza, ze metoda
rozcienczen leku w bulionie nie powinna by¢ stosowana. Zgodnie z zaleceniami EUCAST metoda
dyfuzyjno-krazkowa moze by¢ uzywana do oznaczania wrazliwosci na fosfomycyng¢ jedynie u
E. coli, natomiast dla pozostatych gatunkoéw pateczek Enterobacterales nalezy oznaczy¢ MIC leku
zgodnie z zaleceniami producenta testu Testy (krazki 1 paski gradientowe) stosowane do oznaczenia
wrazliwo$ci z uzyciem rutynowo stosowanych podlozy Mueller-Hinton agar musza oprocz
fosfomycyny zawiera¢ rowniez glukozo-6-fosforan w odpowiednim stezeniu (przed wykonaniem

oznaczenia nalezy sprawdzi¢, czy uzywane testy spetniajg ten wymog).

14. Fosfomycyna (trometamol) w leczeniu zakazen drég moczowych

Fosfomycyna (trometamol), posta¢ doustna, jest stosowana do leczenia niepowiklanych zakazen
drég moczowych oraz w profilaktyce, w zabiegach w obrebie uktadu moczowego.

EUCAST zaproponowat wartosci graniczne fosfomycyny (trometamol) dla pateczek
Enterobacterales do leczenie niepowiktanych zakazen drég moczowych. Niepowiklane zakazenie
drég moczowych zostato przez EUCAST zdefiniowane jako ostre, sporadyczne lub nawracajace
zakazenie dolnych drég moczowych (niepowiklane zapalenie pecherza moczowego) u pacjentow
bez znanych, istotnych nieprawidtowosci anatomicznych lub czynnosciowych w obrgbie drog
moczowych lub tez choréb towarzyszacych. Zgodnie z zaleceniami EUCAST metoda dyfuzyjno-
krazkowa moze by¢ stosowana do oznaczania wrazliwo$ci na fosfomycyne (trometamol) jedynie u
E. coli, natomiast dla pozostatych gatunkow paleczek Enterobacterales nalezy oznaczy¢ MIC leku.

Warto$ci graniczne zamieszczono w ponizszej tabeli:

*  Enterobacterales, wartosci graniczne EUCAST

Antybiotyk krazek Metoda dyfuzyjno-krazkowa (tylko E. coli) Oznaczanie MIC
ng - wrazliwy zwigkszona L wrazliwy zwigkszona
wrazliwy ekspozycia oporny | wrazliwy ekspozycia oporny
Fosfomycyna | 200 >24 - <24 <8 -

Ze wzgledu na brak wartosci granicznych EUCAST dla Enterococcus faecalis, oznaczanie
wrazliwosci 1 interpretacj¢ wyniku nalezy wykona¢ zgodnie z aktualnymi zaleceniami CLSI,

stosujac nastepujace wartosci graniczne:
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*  Enterococcus faecalis. warto$ci graniczne CLSI:

Antybiotyk Crarek Metoda dyfuzyjno-krgzkowa Oznaczanie MIC
aze wrazliw wrazliwy zwigkszona oporm wrasli wrazliwy zwigkszona oporn

He y ekspozycja porny WY ekspozycija porny
Fosfomycyna 200 >16 13-15 <12 <64 128 >256

Oznaczanie wrazliwo$ci na fosfomycyne (trometamol) wykonywane jest tak samo jak w przypadku
oznaczania wrazliwosci na fosfomycyng iv (patrz. zagadnienie 12 ,,Fosfomycyna iv (sodowa) w

leczeniu zakazen, str. 15).

15. Wankomycyna dla Staphylococcus aureus i gronkowcow koagulazo-ujemnych
EUCAST wprowadzit dla Staphylococcus aureus warto$ci graniczne wankomycyny: wrazliwy
MIC <2 mg/L, oporny >2 mg/L, natomiast dla gronkowcéw koagulazo-ujemnych: wrazliwy
MIC <4 mg/L, oporny >4 mg/L. Badania kliniczne wskazuja, ze istnieje ryzyko niepowodzenia
terapeutycznego, jesli zakazenie jest wywolywane przez szczep gronkowca ztocistego o wyzszych
wartosciach MIC wankomycyny (1,5 - 2 mg/L), mimo ze mieszczg si¢ w kategorii ,,wrazliwy”.
Rozktad wartosci MIC dla szczepoéw dzikich gronkowcow koagulazo-ujemnych charakteryzuje si¢
wyzszymi 0 jedno rozcienczenie wartosciami MICso 1 MICoo glikopeptydow w pordéwnaniu z
obserwowanymi dla S. aureus 1 czgsciej spotykane sg gronkowce koagulazo-ujemne z wartoscig
MIC wankomycyny =2 mg/L. W zwiazku z tym Zespot Roboczy zaleca:

*  Oznaczanie MIC wankomycyny 1 interpretacj¢ wyniku oznaczania lekowrazliwos$ci zgodnie
z zaleceniami EUCAST, zaréwno dla S. aureus jak i dla gronkowcow koagulazo-ujemnych.
Metoda rekomendowang przez EUCAST jest metoda mikrorozcienczeh wankomycyny w
bulionie, zgodnie ze standardem ISO 20776-1 (dostepne sa juz testy komercyjne réznych
producentéw). Dopuszczalne jest rOwniez stosowanie paskow z gradientem st¢zen antybiotyku
oraz metod automatycznych. W przypadku tych metod nalezy restrykcyjnie przestrzegaé zasad
kontroli wewnatrzlaboratoryjnej.

* Monitorowanie skuteczno$ci stosowanej terapii, zgodnie z rekomendacjami opublikowanymi
w 2018 roku na stronie internetowej Narodowego Programu Ochrony Antybiotykéw

https://antybiotyki.edu.pl ,,Protokét postgpowania z pacjentem, u ktorego stwierdzono

bakteriemi¢ o etiologii Staphylococcus aureus”, opracowanymi przez zespot autoroéw:

. Waleria Hryniewicz, Tomasz Ozorowski, Aleksander Deptuta.
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*  Opatrzenie wyniku badania dla izolatu z zakazenia inwazyjnego, dla ktorego otrzymano wynik
MIC wankomycyny =2 mg/L, komentarzem:
,Uwaga! Ryzyko niepowodzenia terapeutycznego. Nalezy monitorowaé skuteczno$¢ terapii”
*  Przesytanie do potwierdzenia do Krajowego Osrodka Referencyjnego ds. Lekowrazliwosci
Drobnoustrojow jedynie szczepdw S. aureus podejrzewanych o fenotyp GRSA, GISA
lub hGISA (MIC wankomycyny >2 mg/L).

16. Ampicylina / amoksycylina dla Streptococcus pneumoniae

Zgodnie z rekomendacjami EUCAST dawka standardowa leku jest to dawka, dla ktorej istnieje
wysokie prawdopodobienstwo sukcesu terapeutycznego w przypadku zakazenia wywotanego przez
drobnoustr6j klasyfikowany jako ,,wrazliwy”, natomiast dawka wysoka odnosi si¢ do leczenia
zakazen wywotanych przez izolaty klasyfikowane do kategorii ,,wrazliwy zwigkszona ekspozycja”.
W rekomendacjach EUCAST dla Streptococcus pneumoniae wartosci graniczne ampicyliny dla

dawki standardowej 2 g co 8 godz. iv (6 g /dobe) 1 dla dawki wysokiej 2 g co 6 godz. iv (8 g /dobe)

s nastepujace:
. wrazliwy MIC ampicyliny <0,5 mg/L
. oporny MIC ampicyliny >1 mg/L

O wrazliwo$ci na amoksycyliny iv (posta¢ leku niedostepna w Polsce) wnioskuje sie z wyniku
oznaczania wrazliwo$ci na ampicyling. Dawkowanie amoksycyliny iv: dawka standardowa 1 g co
6-8 godz. iv (3-4 g / dobe) 1 dawka wysoka 2 g co 4 godz. iv (12 g /dobg).

Zgodnie z rekomendacjami EUCAST dla Streptococcus pneumoniae warto$ci graniczne
amoksycyliny w formie doustnej dla dawki standardowej 0,5 g co 8 godz. po (1,5 g/ dobe) i dla
dawki wysokiej 0,75 - 1 g co 8 godz. po (2,25 - 3 g/dobe) sa nastepujace:

. wrazliwy MIC amoksycyliny <0,5 mg/L

. oporny MIC amoksycyliny >1 mg/L

W zapaleniu opon médzgowo-rdzeniowych mozliwe jest zastosowanie w leczeniu ampicyliny w
dawce 2 g co 4 godz. iv lub amoksycyliny iv (posta¢ leku niedostgpny w Polsce) w dawce 2 g co 4

godz. jesli izolowane szczepy sa klasyfikowane jako wrazliwe z zastosowaniem nastepujacych

kryteriow:

. oznaczenie krazkiem z oksacyling 1 pg strefa >20 mm lub
. warto$¢ MIC penicyliny <0,06 mg/L lub
. warto$§¢ MIC ampicyliny (wnioskowanie dla amoksycyliny iv) <0,5 mg/L .
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W zapaleniu pluc mozliwe jest zastosowanie wysokich dawek leku, co biorgc pod uwage

farmakokinetyke 1 farmakodynamike leku pozwala na zakwalifikowanie do kategorii ,,wrazliwy”

izolatow S. pneumoniae o wartosciach MIC ampicyliny do 1 mg/L (szczepy o takich warto$ciach

MIC ampicyliny sa rowniez wrazliwe na amoksycyling iv) oraz amoksycyliny w formie doustne;

do I mg/L.

Zespol Roboczy zaleca:

W zapaleniu pluc przy zastosowaniu wysokiej dawki amoksycyliny doustnie:
dorosli 1 g co 8 godz.
dzieci 75 — 90 mg/kg/dobe w dawkach podzielonych co 8-12 godz.
zakwalifikowanie do kategorii ,wrazliwy” szczepéw S. pneumoniae o warto$ci
MIC ampicyliny/amoksycyliny <1 mg/L.
W zapaleniu ptuc przy zastosowaniu wysokiej dawki ampicyliny dozylnie:
dorosli 2 g co 6 godz.
zakwalifikowanie do kategorii ,wrazliwy” szczepéw S. pneumoniae o warto$ci

MIC ampicyliny < 1 mg/L oraz wartosci MIC penicyliny <2 mg/L.

Wynik badania bakteriologicznego dla izolatu S. pneumoniae z zapalenia ptuc nalezy opatrzy¢
komentarzem wskazujacym jaka dawka leku powinna by¢ zastosowana, aby zakwalifikowaé
szczep do kategorii ,,wrazliwy”:

Komentarz, o ile to mozliwe, powinien by¢ umieszczony w tym samym wierszu co nazwa leku

oraz warto$¢ MIC 1 interpretacja wyniku, np.

Antybiotyk MIC (mg/L) Komentarz
interpretacja

Penicylina MIC=2 mg/L | W zapaleniu ptuc szczep wrazliwy przy dawkowaniu penicyliny
benzylowej 2,4 g co 4 godz. iv (4 mln j.m. co 4 godz. iv) lub
dawkowaniu ampicyliny 2 g co 6 godz. iv

Amoksycylina | MIC=1 mg/L. | W zapaleniu pluc szczep wrazliwy przy dawkowaniu amoksycyliny
1 g co 8 godz. po

Ampicylina MIC=1 mg/L | W zapaleniu ptuc szczep wrazliwy przy dawkowaniu ampicyliny 2 g
co 6 godz. iv

Oznaczanie wrazliwosci S. pneumoniae na antybiotyki 3-laktamowe nalezy wykonywa¢ zgodnie z

zaleceniami zawartymi w aktualnych tabelach EUCAST (w 2023r. wersja 13.0, obowigzujaca od

1 stycznia 2023 roku) z uzyciem krazka z oksacyling 1 pg lub oznaczajgc warto§¢ MIC antybiotyku

B-laktamowego planowanego do terapii.
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Badanie przesiewowe z uzyciem krazka z oksacyling 1 pg pozwala:

—  w przypadku wielkosci strefy > 20 mm wykluczy¢ opornos¢ (i potwierdzi¢ wrazliwos¢)
na wszystkie antybiotyki B-laktamowe, dla ktérych w tabelach EUCAST podano warto$ci
graniczne

— w przypadku wielkos$ci strefy < 20 mm stwierdzi¢ oporno$¢ na penicyling benzylowg w
przypadku izolatbow  z  zapalenia  opon  moézgowo-rdzeniowych oraz
fenoksymetylpenicyline dla wszystkich rodzajow zakazen;

— w przypadku wielkos$ci strefy 9-19 mm wykluczy¢ opornos¢ (i potwierdzi¢ wrazliwos¢)
na ampicyling, amoksycyling i amoksycyling-kwas klawulanowy, piperacyling i
piperacyling-tazobaktem, cefepim, cefotaksym, ceftaroling, ceftobiprol, ceftriakson,
imipenem i meropenem dla wszystkich rodzajow zakazen;

— w przypadku wielkos$ci strefy < 9 mm wskaza¢ konieczno$¢ wykonania oznaczenia MIC
leku planowanego do terapii.

W przypadku oznaczania wrazliwosci na amoksycyline, gdy wielkos¢ strefy wokot krazka z

oksacyling 1 ug jest <9 mm, nalezy oznaczy¢ wartos¢ MIC amoksycyliny (warto$ci graniczne:

wrazliwy MIC < 0,5 mg/L, oporny > 1 mg/L) lub wnioskowaé¢ o wrazliwosci na podstawie
wielko$ci $rednicy strefy zahamowania wzrostu wokot krazka z ampicyling 2 pg (warto$ci

graniczne wrazliwy > 22, oporny < 19 mm).

W listopadzie 2019 roku EUCAST wydat ostrzezenie w sprawie uzywania paskow z

gradientem st¢zen penicyliny do oznaczania wrazliwosci S. pneumoniae na ten lek. Wykonane

przez EUCAST badania wykazaly uzyskiwanie wartosci MIC penicyliny zanizonych o 1 - 2

rozcienczenia dla szczepéw S. prneumoniae charakteryzujacych si¢ wartosciami MIC

penicyliny w zakresie 0,5 — 2 mg/L. W przypadku uzyskania takiego wyniku EUCAST zaleca
potwierdzenie warto$ci MIC z uzyciem metody rozcienczen penicyliny w bulionie. W maju

2020 roku zostaty opublikowana informacja bioMerieux potwierdzajaca, ze w badaniu

przeprowadzonym przez firm¢ rowniez stwierdzono w 90% zanizone o jedno rozcienczenie

warto$ci MIC penicyliny w przypadku oznaczania wrazliwo$ci z uzyciem paska ETEST®
penicylina 32 w stosunku do wartosci uzyskiwanych metoda mikrorozcienczen w bulionie.

Laboratorium referencyjne EUCAST w 2022 r. prowadzilo kolejne badanie paskéw z

gradientem st¢zen penicyliny, ale wyniki nie zostaty jeszcze opublikowane. Zespo6t zaleca, aby

w kazdym przypadku uzyskania wartos$ci MIC penicyliny w zakresie 0,5 —2 mg/L potwierdzi¢

warto$ci MIC z uzyciem metody rozcienczen penicyliny w bulionie.
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17. Fluorochinolony dla Streptococcus pneumoniae

Ofloksacyna 1 ciprofloksacyna wykazuja stabg aktywno$¢ wobec S. pneumoniae 1 nie sg zalecane
w leczeniu pneumokokowego zapalenia ptuc.

Lewofloksacyna 1 moksifloksacyna wykazuja wigkszg aktywno$¢ niz ciprofloksacyna
1 ofloksacyna w leczeniu zakazen uktadu oddechowego. Lewofloksacyna moze by¢ stosowana w
wysokich dawkach 500 mg co 12 godz., moksifloksacyna 400 mg co 24 godz.

W zwigzku z ostrzezeniem FDA/ EMA/ URPLWMIiPB o ryzyku wystgpienia tetniaka lub
rozwarstwienia aorty (dokltadniej omowione w punkcie 10, str. 14), stosowanie fluorochinolonéw

nalezy ograniczy¢ do sytuacji, gdy nie ma innych bezpieczniejszych opcji terapeutycznych.

18. Raportowanie mechanizmu opornosci MLSs (oporno$¢ na makrolidy, linkozamidy i

streptograminy B) u ziarenkowcéw Gram-dodatnich
U ziarenkowcoéw Gram-dodatnich mechanizm opornosci typu MLSg (oporno$¢ na makrolidy,
linkozamidy 1 streptograminy B) moze wystepowac jako oporno$¢ konstytutywna lub indukcyjna.
Indukcyjny mechanizm opornosci typu MLSg wystepuje gdy produkcja metylaz jest wynikiem
indukcji genow erm przez 14- lub 15-cztonowe makrolidy, takie jak erytromycyna, azytromycyna,
klarytromycyna lub roksytromycyna (w Polsce niedost¢pna). Klindamycyna natomiast nie jest
induktorem tego mechanizmu opornosci, jednakze stosowanie jej w terapii zakazenia wywotanego
przez szczep z indukcyjnym mechanizmem jest obarczone ryzykiem niepowodzenia
terapeutycznego, poniewaz prowadzi do selekcji mutantéw z konstytutywnym mechanizmem
opornosci MLSg.
W celu uniknigcia btgdnej interpretacji wyniku oznaczania wrazliwo$ci na makrolidy, linkozamidy
1 streptograminy B u ziarenkowcow Gram-dodatnich 1 stosowania klindamycyny
w ciezkich zakazeniach wywolywanych przez szczepy ziarniakow Gram-dodatnich
z indukcyjnym mechanizmem opornosci typu MLSg, Zesp6l Roboczy zaleca:
- W przypadku wykrycia indukcyjnego mechanizmu opornosci na makrolidy, linkozamidy i

streptograminy B (MLSg) nalezy:

* raportowac izolat jako oporny na klindamycyng 1 makrolidy (streptograminy B)

*  wynik badania bakteriologicznego uzupetni¢ komentarzem:

,»Wykryto mechanizm MLSg indukcyjny. szczep oporny na makrolidy, linkozamidy i

streptograminy B”
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Zalecany zapis wyniku:

Antybiotyk MIC (mg/L) Komentarz
Interpretacja
Klindamycyna oporny Wykryto mechanizm MLSg indukcyjny, szczep
oporny na makrolidy, linkozamidy i streptograminy B
Makrolidy oporne Wykryto mechanizm MLSg indukcyjny, szczep
oporny na makrolidy, linkozamidy i streptograminy B

- W przypadku wykrycia konstytutywnego mechanizmu opornosci na makrolidy,
linkozamidy i streptograminy B (MLSg) nalezy:
* raportowac izolat jako oporny na klindamycyne i makrolidy (streptograminy B)
* wynik badania bakteriologicznego uzupetni¢ komentarzem:
»Wykryto mechanizm MLSg konstytutywny - szczep oporny na makrolidy, linkozamidy 1
streptograminy B.”

Zalecany zapis wyniku:

Antybiotyk MIC (mg/L) Komentarz
Interpretacja
Klindamycyna oporny Wykryto mechanizm MLSg konstytutywny, szczep
oporny na makrolidy, linkozamidy 1 streptograminy B
Makrolidy oporne Wykryto mechanizm MLSg konstytutywny, szczep
oporny na makrolidy, linkozamidy 1 streptograminy B

19. Oznaczanie wrazliwosci na aminoglikozydy Streptococcus spp. grupy viridans

Streptococcus spp. z grupy viridans, podobnie jak Enterococcus spp., wykazujg naturalng oporno$¢
niskiego stopnia na aminoglikozydy (MIC 4-64 mg/L), ktéra powoduje, ze antybiotyki te w
monoterapii sg nieskuteczne w leczeniu zakazen wywolywanych przez paciorkowce grupy
viridans. W przypadku ciezkich zakazen wywotywanych przez Streptococcus spp. grupy viridans,
mozliwe jest zastosowanie terapii skojarzonej: aminoglikozydéw z penicylinami lub
aminoglikozydow z glikopeptydami pod warunkiem, ze izolaty nie wykazuja nabytej opornosci
wysokiego stopnia na aminoglikozydy 1 sa wrazliwe na penicyliny lub glikopeptydy.
U Streptococcus spp. z grupy viridans obserwowano jak dotad powszechng wrazliwosé
na glikopetydy, natomiast notowano izolaty niewrazliwe na penicyliny w wyniku zmian w biatkach
PBP. Aminoglikozydem z wyboru w terapii skojarzonej zakazen wywotywanych przez

Streptococcus spp. grupa viridans jest gentamycyna
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W  zaleznosci od zestawu genow warunkujacych nabyta oporno$¢ wysokiego stopnia
u Streptococcus spp. grupy viridans mozliwe sg nastgpujace fenotypy opornosci:
*  Opornos¢ wysokiego stopnia na streptomycyn¢ HLSR
*  Opornos¢ wysokiego stopnia na gentamycyn¢ HLGR
Izolaty o fenotypie HLGR sg oporne na gentamycyne, kanamycyne, amikacyng, netylmycyng
1 tobramycyng.
Mozliwe jest jednoczesne wystepowanie fenotypow HLSR 1 HLGR.
Zgodnie z zaleceniami EUCAST oznaczanie wrazliwos$ci na aminoglikozydy jest wykonywane
w celu odroznienia naturalnej opornosci niskiego stopnia od nabytej opornosci wysokiego stopnia.
Oznaczenie wrazliwo$ci na gentamycyne pozwala na wykrycie nabytej opornosci wysokiego
stopnia na wszystkie aminoglikozydy, z wyjatkiem streptomycyny. Szczepy o wartosciach MIC
gentamycyny < 128 mg/L sg uwazane za szczepy o naturalnej opornosci niskiego stopnia na
gentamycyng, amikacyne, netylmycyng i tobramycyne. W przypadku konieczno$ci zastosowania w
terapii streptomycyny nalezy oznaczy¢ MIC tego antybiotyku. Szczepy o warto$ciach MIC
streptomycyny < 512 mg/L s3 uwazane za szczepy o naturalnej opornosci niskiego stopnia na

streptomycyne (zalecenia SFM, Francuskiego Towarzystwa Mikrobiologii).

20. Oznaczanie wrazliwosci Enterococcus spp. na penicyling benzylowa

W zaleceniach EUCAST brak jest wartos$ci granicznej dla penicyliny benzylowej. W przypadku
koniecznos$ci zastosowania penicyliny w terapii nalezy wykona¢ oznaczenie (metoda dyfuzyjno-
krazkowa lub oznaczenie MIC) i interpretowa¢ wynik zgodnie z aktualnymi rekomendacjami CLSI:
wrazliwy MIC < 8 mg/L, oporny MIC > 8 mg/L; krazek z penicyling benzylowa 10 jednostek,

>15 mm wrazliwy, <15 mm oporny.

21. Oznaczania wrazliwo$ci na aminopenicyliny u Enterococcus spp.

W zaleceniach EUCAST od 2020 roku zawarta zostala informacja, ze warto$ci graniczne
aminopenicylin dla Enterococcus spp. ustalono dla terapii formg dozylng, a warto$ci graniczne dla
formy doustnej istotne sa jedynie w przypadku zakazen uktadu moczowego. U Enterococcus spp.
wrazliwo$¢ na ampicyling oznacza wiec mozliwo$¢ zastosowania amoksycyliny w formie doustnej
w leczeniu ZUM. W pozostalych typach zakazen wrazliwo$¢ na ampicyling oznacza wrazliwos$¢ w
przypadku zastosowania formy dozylnej leku ampicyliny iv lub amoksycyliny iv (lek niedostgpny

w Polsce). Warto pamigtaé, ze obecnie szczepy Enterococcus faecalis sa z reguty wrazliwe na
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aminopenicyliny (izolaty oporne hodowane sa sporadycznie), natomiast szczepy Enterococcus
faecium sg z reguly oporne na aminopenicyliny, ze wzgledu na rozprzestrzenienie si¢ opornych
klonéw szpitalnych. Zespol Roboczy zaleca:

- W przypadku zakazen innych niz zakazenie drog moczowych w raporcie z wynikiem badania
mikrobiologicznego poda¢ wynik dla ampicyliny iv lub w przypadku szczepdw wrazliwych o doda¢
komentarz: ,,Wrazliwy dla formy dozylnej aminopenicylin.”

- W przypadku zakazen dréog moczowych w raporcie z wynikiem badania mikrobiologicznego
poda¢ wynik dla ampicyliny iv oraz amoksycyliny lub w przypadku szczepoéw wrazliwych doda¢

komentarz: ,,Wrazliwy dla formy doustnej i dozylnej aminopenicylin”

22. Fluorochinolony dla Enterococcus spp.

EUCAST zaproponowal wartosci graniczne fluorochinolonéw: ciprofloksacyny i lewofloksacyny
dla Enterococcuss spp. izolowanych z niepowiktanych zakazen uktadu moczowego. EUCAST nie
zaproponowal natomiast warto$ci  granicznych dla  Zadnego z  fluorochinolonéw
do zakazen uogdlnionych wywotywanych przez Enterococcus spp., poniewaz opornosé
enterokokow na fluorochinolony jest powszechna 1 bardzo szybko narasta. W tabelach wartosci
granicznych EUCAST wersja 11.0 obowigzujacych od 1 stycznia 2021 roku brak jest klinicznych
wartos$ci granicznych dla moksifloksacyny, ale pojawita si¢ informacja o mozliwosci stosowaniu
moksifloksacyny doustnie w terapii sekwencyjnej po terapii dozylnej w przypadkach endocarditis
wywotywanym przez Enterococcus spp., pod warunkiem, ze zakazenie zostato wywotane przez
szczep dziki, bez nabytych mechanizmoéw opornosci.

W przypadku Enterococcus spp. izolowanych z moczu oraz braku innych opcji terapeutycznych
nalezy oznacza¢ wrazliwo$§¢ na ciprofloksacyn¢ lub lewofloksacyn¢ (oznaczanie metoda
dyfuzyjno-krazkowa lub oznaczenie MIC) lub wykona¢ badanie przesiewowe z zastosowaniem
krazka z norfloksacyng 10 pg. W przypadku stosowania moksifloksacyny w leczeniu
sekwencyjnym endocarditis nalezy wykona¢ badanie przesiewowe z zastosowaniem krazka z
norfloksacyng 10 pg lub oznaczy¢ MIC moksifloksacyny.

Zgodnie z aktualnymi zaleceniami EUCAST (w 2023 r. jest to wersja 13.0, obowigzujacymi od 1

stycznia 2023 roku), nalezy stosowac nastepujace wartosci graniczne:
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Antybiotyk krazek Metoda dyfuzyjno-krgzkowa Oznaczanie MIC
ug L wrazliwy zwigkszona . wrazliwy zwigkszona
wrazliwy ekspozycia oporny | wrazliwy ekspozycia oporny
5 >15 - <15
Ciprofloksacyna ) Wrazliwos¢ wnioskowana z wrazliwo$ci na =4 ) >4
norfloksacyne¢ w badaniu przesiewowym
5 >15 - <5
Lewofloksacyna ) Wrazliwos¢ wnioskowana z wrazliwo$ci na =4 ) >4
norfloksacyng¢ w badaniu przesiewowym
Brak me-chamzrnu opornosci na Szczep dziki charakteryzuje si¢
. fluorochinolony wnioskowany z . . . > .
Moksifloksacyna - R . epidemiologiczna warto$cig graniczng
wrazliwos$ci na norfloksacyn¢ w badaniu -
. ECOFF = 1 mg/L
przesiewowym
Norfloksacyna
(badanie 10 >12 - <12 NA NA NA
przesiewowe)
UWAGA!

Norfloksacyna jest lekiem wskaznikowym uzywanym jedynie do oznaczania wrazliwos$ci
Enterococcus spp. na ciprofloksacyng, lewofloksacyng¢ 1 moksifloksacynge w badaniu
przesiewowym 1 nie powinna by¢ stosowana w leczeniu zakazen ukladu moczowego
wywolywanych przez enterokoki. Izolaty wrazliwe w badaniu przesiewowym z uzyciem krazka z
norfloksacyng sg wrazliwe na ciprofloksacyne, lewofloksacyne i moksifloksacyne. 1zolaty oporne
w badaniu przesiewowym nalezy bada¢ z uzyciem fluorochinolonu planowanego do terapii.

W przypadku umieszczania na wyniku badania mikrobiologicznego informacji o mozliwosci
zastosowania w terapii moksifloksacyny doustnie, nalezy umie$ci¢ komentarz: ,,Moksifloksacyna

- szczep dziki, bez mechanizmdw opornosci na fluorochinolony™.

W zwiazku z ostrzezeniem FDA / EMA / URPLWMIiPB o ryzyku wystapienia tetniaka lub
rozwarstwienia aorty (doktadniej oméwione w punkcie 10, str. 14), stosowanie fluorochinolonéw

nalezy ograniczy¢ do sytuacji, gdy nie ma innych bezpieczniejszych opcji terapeutycznych.

23. Trimetoprim i trimetoprim/sulfametoksazol dla Enterococcus spp.

Aktywno$¢ trimetoprimu oraz trimetoprimu/sulfametoksazolu wobec Enterococcus spp. jest
niepewna 1 nie jest mozliwe przewidzenie efektu terapeutycznego. Szczepy dzikie (bez
mechanizmow opornosci) Enterococcus faecalis 1 Enterococcus faecium charakteryzuja si¢ dla obu

lekow wartoscig ECOFF 1 mg/L i odpowiadajaca wielkoscig ECOFF strefy zahamowania wzrostu
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21 mm dla trimetoprimu i 23 mm dla trimetoprim/sulfametoksazolu. Oba leki, zar6wno trimetoprim
jak 1 trimetoprim/sulfametoksazol moga by¢ stosowane w leczeniu niepowiktanych zakazen drog
moczowych, zapalenia gruczotu krokowego oraz w profilaktyce nawracajacych zakazen drog
moczowych o etiologii Enterococcus spp., jesli wywotywane sa przez izolaty klasyfikowane do
kategorii szczepow dzikich wg EUCAST. W przypadku wyhodowania szczepu Enterococcus spp.
klasyfikowanego do kategorii szczepow dzikich (MIC < 1 mg/L lub strefa zahamowania wzrostu >
21 mm dla trimetoprimu i > 23 mm dla trimetoprim/sulfametoksazolu) na wyniku badania

mikrobiologicznego mozna poda¢ interpretacj¢ ,,wrazliwy”.

24. Makrolidy dla Haemophilus influenzae

Obserwowano stabg zalezno$¢ pomiedzy warto§ciami MIC makrolidow i efektem terapeutycznym
w leczeniu zakazen wywotanych przez Haemophilus influenzae. Jednakze w wielu rekomendacjach
terapeutycznych  azytromycyna jest proponowana w leczeniu zakazen  gornych
i dolnych drog oddechowych, w tym ostrego zapalenia ucha §rodkowego o etiologii Haemophilus
influenzae. Ze wzgledu na mozliwo$¢ niepowodzen terapeutycznych EUCAST zaleca ostroznosé
W stosowaniu azytromycyny w leczeniu zakazen o etiologii H. influenzae i stosowanie tego leku
wytacznie wtedy, gdy nie ma innej opcji terapeutycznej.

W 2018r. w tabelach z warto§ciami granicznymi EUCAST zaproponowano uzywanie warto$ci
granicznych ECOFF do wykrywania szczepéw Haemophilis influenzae z nabytymi mechanizmami
opornosci 1 tym samym przewidywania mozliwosci  zastosowania  makrolidow
w terapii. Zaleca si¢ oznaczanie wartosci MIC 1 stosowanie nastepujacych wartosci ECOFF:
azytromycyna 4 mg/L, klarytromycyna 32 mg/L, erytromycyna 16 mg/L, telitromycyna 8§ mg/L
(lek niedostepny w Polsce). Ze wzgledu na brak danych EUCAST nie zaproponowal wartosci
ECOFF dla roksytromycyny (lek niedostepny w Polsce).

25. Oznaczanie wrazliwosci Stenotrophomonas maltophilia

EUCAST dla Stenotrophomonas maltophilia zaproponowal warto$ci graniczne wylacznie
trimetoprimu/sulfametoksazolu, poniewaz jest on jedynym lekiem, dla ktérego udowodniono
korelacje pomiedzy skuteczno$cig kliniczng i warto$ciami granicznymi. Na dzien dzisiejszy,
w pisSmiennictwie brak jest doniesien, ktore pozwolityby wyznaczy¢ kliniczne warto$ci graniczne
innych antybiotykow dla S. maltophilia. W 2022 r. w tabelach EUCAST dodano cefiderokol jako

mozliwg do zastosowania opcje terapeutyczng, w przypadku gdy w oznaczeniu wrazliwosci z
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uzyciem krazka z cefiderokol 30 pg wielkos$¢ strefy wynosi < 20 mm, co odpowiada wartosci
granicznej FK/FD dla szczepdéw wrazliwych < 2 mg/L.

Zespol Roboczy zaleca oznaczanie wrazliwo$ci S. maltophilia dodatkowo na: ceftazydym,
lewofloksacyne, minocykling (lek niedostgpny w Polsce) i chloramfenikol (zaleca si¢ oznaczanie
MIC). EUCAST z

Interpretacja oznaczania wrazliwosci zgodnie z rekomendacjami

zastosowaniem wartosci granicznych MIC niezwigzanych 2z okreslonym gatunkiem
drobnoustrojow (preferowane) lub zgodnie z aktualnymi warto$ciami granicznymi CLSI dla
metody dyfuzyjno-krazkowej i oznaczania MIC (w przypadku stosowania interpretacji wg CLSI

doda¢ komentarz ,,Interpretacja wg CLSI”). Nalezy stosowa¢ wartosci graniczne zawarte w tabeli

ponizej.:
Metoda dyfuzyjno-krazkowa strefa (mm)
Wartos¢ graniczna MIC (mg/L)
Antybiotyk Rekomendacje CLSI
krazek wrazliwy > oporny < | wrazliwy < | oporny > Rekomendacje

Ceftazydym - - - 4 (8) 8 (16) EUCAST (CLSI)
Lewofloksacyna 5 17 13 0,5 (2) 14) EUCAST (CLSI)
Minocyklina 30 19 14 -(4) -(8) EUCAST (CLSI)
Chloramfenikol - - - -(8) -(16) EUCAST (CLSI)

Uwaga! W tabeli podano warto$ci graniczne MIC niezwigzane z okreslonym gatunkiem
drobnoustrojéw EUCAST oraz w nawiasach aktualne wartosci graniczne CLSI. Znak (-) oznacza

brak warto$ci graniczne;.

26. Oznaczanie wrazliwosci Acinetobacter spp.
W zaleceniach EUCAST w tabelach dla paleczek Acinetobacter spp. podano warto$ci graniczne
dla bardzo niewielkiej grupy lekéw (karbapenemy, fluorochinolony, aminoglikozydy, kolistyna,
trimetoprim-sulfametoksazol). W 2022 r. w tabelach EUCAST dodano cefiderokol jako mozliwa
do zastosowania opcje terapeutyczng, w przypadku gdy w oznaczeniu wrazliwosci z uzyciem
krazka z cefiderokol 30 pug wielkos$¢ strefy wynosi < 17 mm, co odpowiada warto$ci granicznej
FK/FD dla szczepéw wrazliwych < 2 mg/L.W przypadku stwierdzenia braku wrazliwos$ci na leki
standardowo oznaczane wg zalecen EUCAST 1 tym samym braku opcji terapeutycznych mozliwe
jest oznaczanie wrazliwosci na leki objete rekomendacjami CLSI (zaleca si¢ oznaczenie MIC).

Zespot zaleca oznaczanie wrazliwosci Acinetobacter spp. dodatkowo na: ampicyling-sulbaktam,
piperacyling-tazobaktam, ceftazydym, cefepim, cefotaksym lub ceftriakson,

doksycykling,
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tigecykline, tetracykling (dla izolatéw z moczu) i minocykling (lek niedostepny w Polsce).
Interpretacja oznaczania wrazliwosci zgodnie z rekomendacjami EUCAST z zastosowaniem
warto$ci granicznych MIC niezwigzanych z okreslonym gatunkiem drobnoustrojow (preferowane)
lub zgodnie z aktualnymi warto§ciami granicznymi CLSI dla metody dyfuzyjno-krazkowej i

oznaczania MIC (w przypadku stosowania interpretacji wg CLSI doda¢ komentarz ,,Interpretacja

wg CLSI”). Nalezy stosowac nastepujace wartosci graniczne:

Metoda dyfuzyjno-krazkowa strefa (mm) )
) Wartos¢ graniczna MIC (mg/L)
Antybiotyk Rekomendacje CLSI
krazek wrazliwy > oporny < | wrazliwy < | oporny > Rekomendacje

Ampicylina-sulbaktam 10/10 15 11 2(8) 8 (16) EUCAST (CLSI)
Piperacylina-tazobaktam 100/10 21 17 8 (16) 16 (64) EUCAST (CLSI)
Ceftazydym 30 18 14 4 (8) 8 (16) EUCAST (CLSI)
Cefepim 30 18 14 4 (8) 8 (16) EUCAST (CLSI)
Cefotaksym 30 23 14 1(8) 2 (32) EUCAST (CLSI)
Ceftriakson 30 21 13 1(8) 2 (32) EUCAST (CLSI)
Minocyklina* 30 16 12 -4 -(8) EUCAST (CLSI)
Doksycyklina 30 13 9 -4 -(®) EUCAST (CLSI)
Tetracyklina (izobaty z 30 15 11 -(4) -(8) EUCAST (CLSI)
moczu)

Tigecyklina - - - 0,5(-) 0,5(-) EUCAST (CLSI)

Uwaga! W tabeli podano warto$ci graniczne MIC niezwigzane z okre§lonym gatunkiem
drobnoustrojow EUCAST oraz w nawiasach aktualne wartosci graniczne CLSI. Znak (-) oznacza
brak warto$ci granicznej.

* Lek nie jest dostepny w Polsce

27. Oznaczanie wrazliwosci Burkholderia cepacia complex

Burkholderia cepacia complex jest to grupa blisko spokrewnionych gatunkéw wystepujacych
powszechnie w $rodowisku. W zakazeniach u ludzi najcze¢$ciej izolowana jest z przewleklych
zakazen dolnych drég oddechowych, gtownie od chorych z mukowiscydoza. Ze wzgledu na brak
dostatecznej liczby danych klinicznych pozwalajacych na zaproponowanie optymalnej terapii,
EUCAST nie opracowat jak dotagd wartosci granicznych dla Burkholderia cepacia complex. Zespot
Roboczy zaleca oznaczanie wrazliwo$ci B. cepacia na: trimetoprim-sulfametoksazol, ceftazydym,
meropenem, lewofloksacyne i chloramfenikol (zaleca si¢ oznaczenie MIC). Interpretacja

oznaczania wrazliwosci zgodnie z rekomendacjami EUCAST 7z zastosowaniem wartosci
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granicznych MIC niezwigzanych z okre§lonym gatunkiem drobnoustrojéw (preferowane) lub
zgodnie z aktualnymi warto$ciami granicznymi CLSI dla metody dyfuzyjno-kragzkowej i
oznaczania MIC (w przypadku stosowania interpretacji wg CLSI doda¢ komentarz , Interpretacja

wg CLSI”). Nalezy stosowac nastepujace wartosci graniczne:

Metoda dyfuzyjno-krgzkowa strefa (mm)
Warto$¢ graniczna MIC (mg/L)
Antybiotyk Rekomendacje CLSI
krazek wrazliwy > oporny < wrazliwy < | oporny > Rekomendacje

Trimetoprim- 1.25/23.75 16 10 -2 -2 EUCAST (CLSI)
sulfametoksazol

Ceftazydym 30 21 17 4 (8) 8 (16) EUCAST (CLSI)
Meropenem 10 20 15 2(4) 8 (8) EUCAST (CLSI)
Minocyklina 30 19 14 -(4) -(8) EUCAST (CLSI)
Lewofloksacyna 0,5(2) 14) EUCAST (CLSI)
Chloramfenikol -(8) - (16) EUCAST (CLSI)

Uwaga! W tabeli podano warto$ci graniczne MIC niezwigzane z okreslonym gatunkiem
drobnoustrojow EUCAST oraz w nawiasach aktualne wartosci graniczne CLSI. Znak (-) oznacza
brak warto$ci granicznej.

28. Nowe definicje klinicznych kategorii wrazliwosci EUCAST

Od 2019 roku EUCAST wprowadzit nowe definicje klinicznych kategorii wrazliwosci. Obecnie

obowigzujace definicje sg nastepujace:

e  Wrazliwy— symbol ,,W” w raportach z badania (symbol ,,S” w tabelach EUCAST)
Drobnoustrdj jest klasyfikowany jako ,,wrazliwy” jesli przy zastosowaniu standardowych,
rekomendowanych dawek antybiotyku istnieje wysokie prawdopodobienstwo sukcesu
terapeutycznego. Kategoria ta odpowiada kategorii EUCAST ,,S — wrazliwy, standardowe
dawkowanie”.

e  Wrazliwy zwi¢kszona ekspozycja — symbol ,WZE” lub ,,I” w raportach z badania
(symbol ,,I” w tabelach EUCAST)

Drobnoustrd; klasyfikowany jest jako ,,wrazliwy, zwickszona ekspozycja”, kiedy istnieje
wysokie prawdopodobienstwo sukcesu terapeutycznego przy zwigkszeniu ekspozycji na dany
lek. . Zgodnie z definicja EUCAST ekspozycja jest funkcja tego jak sposéb podawania,

dawkowanie, odstepy migdzy dawkami, czas wlewu, a takze dystrybucja 1 wydalanie
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antybiotyku wplywa na drobnoustrdj chorobotwoérczy w miejscu zakazenia. Zwigkszenie
ekspozycji moze zostac¢ uzyskane poprzez modyfikacj¢ schematu dawkowania (wysoka dawka
lub zmieniony sposob podawania leku) w celu zwigkszenia st¢zenia leku w miejscu zakazenia
lub w wyniku akumulacji leku w miejscu zakazenia.

e  Oporny — symbol ,,0” w raportach z badania (symbol ,,R” w tabelach EUCAST)
Drobnoustrdj jest klasyfikowany jako ,,oporny” jesli istnieje wysokie prawdopodobienstwo
niepowodzenia terapeutycznego nawet w przypadku zwigkszenia ekspozycji drobnoustroju na
lek (wysokie dawki, inny sposoéb podawania leku)

Zespol Roboczy zaleca zamieszczanie opisu kategorii wrazliwos$ci na wynikach badan, stosujac

nastepujgce skroty:

W — wrazliwy,

WZE — wrazliwy zwigkszona ekspozycja

O — oporny.

W uzasadnionych przypadkach, gdy wystepuja trudnosci we wprowadzeniu zmienionych skrotow

kategorii wrazliwosci w laboratoryjnych systemach informatycznych, Zesp6t Roboczy dopuszcza

stosowanie skrotow z tabel z warto$ciami granicznymi EUCAST:

S — wrazliwy,

I — wrazliwy zwigckszona ekspozycja

R — oporny.

W przypadku gdy na wyniku podawana jest interpretacja ,,wrazliwy zwiekszona ekspozycja”

Zespol Roboczy zaleca zamieszczenie na wyniku komentarza, np.:

»WZE - wrazliwy w przypadku zwigkszonej ekspozycji drobnoustroju na antybiotyk..”

Zespol Roboczy zaleca réwniez prowadzenie szkolen dla pracownikow laboratoriow 1 lekarzy,

omawiajacych nowe definicje klinicznych kategorii wrazliwosci.

29. Nowe wartosci graniczne aminoglikozydow

W tabelach EUCAST z warto$ciami granicznymi wersja 10.0 obowigzujacymi od 1 stycznia 2020
roku zostaty opublikowane nowe wartosci graniczne aminoglikozydéw. Dla poszczegdlnych lekoéw
1 grup drobnoustrojow zaproponowano osobne warto$ci graniczne dla cig¢zkich zakazen
uktadowych (np. zakazenia tozyska krwi, zakazenia ran itp.) oraz dla zakazen wychodzacych z
uktadu moczowego. Wartosci graniczne dla obu typow zakazen nie réznig si¢ liczbowo, ale w
przypadku warto$ci granicznych dla zakazen uktadowych liczba zostata umieszczona w nawiasie.

Nawias ten wskazuje, ze jest to jednoczes$nie epidemiologiczna warto§¢ graniczna ECOFF, co
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oznacza ze szczepy dzikie nalezace do danej grupy drobnoustrojow charakteryzujg si¢ wartosciami
MIC nie wyzszymi niz podana warto$¢ graniczna lub wielko$ciami strefy zahamowania wzrostu w
metodzie dyfuzyjno-krazkowej nie mniejszymi niz podana warto$¢ graniczna.. Zakwalifikowanie
do kategorii ,,wrazliwy” badanego szczepu wyhodowanego z zakazenia ukladowego wskazuje, ze
szczep jest klasyfikowany do kategorii szczepdédw dzikich, czyli bez nabytych mechanizméw
opornos$ci. Zmiana klinicznych wartosci granicznych aminoglikozydow powoduje, ze w przypadku
pateczek Enterobacterales wynik oznaczania wrazliwo$ci na aminoglikozydy nalezy raportowaé
zgodnie z wynikiem otrzymanym w oznaczeniu lekowrazliwo$ci, nie modyfikujac go w oparciu o
zalecenia ekspertow EUCAST wersja 2.0 i1 ttumaczenia tego dokumentu. Najnowsze zalecenia
ekspertow EUCAST wersja 3.2 ze stycznia 2023 zawiera informacj¢ o wycofaniu wszystkich
eksperckich zasad interpretacji wyniku oznaczania wrazliwos$ci pateczek Enterobacterales na
aminoglikozydy (,,EUCAST Expert Rules v 3.2 on Enterobacterales, January 2023” strona

internetowa EUCAST www.eucast.org )

Aminoglikozydy w leczeniu zakazen uktadowych stosowane s3 w terapii skojarzonej
z innymi lekami, w celu wzmocnienia ich aktywno$ci lub poszerzenia spektrum terapii. W
monoterapii aminoglikozydy maja zastosowanie jedynie w zakazeniach uktadu moczowego.
Zazwyczaj zalecane jest stosowanie wysokich dawek raz na dobg (co 24 godz.).
Zespol Roboczy zaleca:
*  Wynik badania bakteriologicznego opatrzy¢ komentarzem:

,Najlepiej stosowac¢ w pojedynczej wysokiej dawce dobowej”

Komentarz, o ile to mozliwe, powinien by¢ umieszczony w tym samym wierszu co nazwa leku

oraz warto$¢ MIC i interpretacja wyniku, np.

Antybiotyk MIC (mg/L) interpretacja | Komentarz

Najlepiej stosowa¢ w pojedynczej wysokiej dawce

amikacyna MIC=4 mg/L wrazliwy dobowej

EUCAST w trakcie przegladu warto$ci granicznych aminoglikozyddéw usunagl warto$¢ graniczng
gentamycyny w tabeli dla Pseudomonas spp., pozostawiajac jedynie wartosci graniczne amikacyny
1 tobramycyny. Ze wzgledu na powszechne stosowanie gentamycyny w leczeniu zakazen
wywotywanych  przez  Pseudomonas  spp. Zespot  Roboczy  zaleca  uzywanie
do interpretacji wynikéw oznaczania lekowrazliwosci szczepéw Pseudomonas spp. wartosci

granicznych gentamycyny z tabel EUCAST 2019:
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Aminoglikozydy Wartos¢ graniczna MIC Zawartos¢ Warto$¢ graniczna strefy
(mg/L) antybiotyku | zahamowania wzrostu (mm)
S< R > ATU w krazku S> R < ATU
Gentamycyna 4 4 10 15 15
UWAGA!:

W  przypadku gdy oznaczenie wrazliwosci odnosi si¢ do miejscowego stosowania
aminoglikozydow (np. w kroplach), do interpretacji wyniku nalezy stosowac warto$ci graniczne

EUCAST dla antybiotykow stosowanych miejscowo.

30. Oznaczenie w tabelach EUCAST par: drobnoustrdj — antybiotyk, dla ktorych szczepy
dzikie sg klasyfikowane do kategorii ,,wrazliwy zwi¢kszona ekspozycja”

Dla okreslonych par: antybiotyk - drobnoustrdj (np. pateczki Enterobacterales 1 cefuroksym,
Pseudomonas spp. 1 piperacylina-tazobaktam) szczepy dzikie (izolaty bez widocznych fenotypowo
nabytych mechanizméw oporno$ci na dany lek) klasyfikowane sa do kategorii "wrazliwy,
zwigkszona ekspozycja". Od 2020 roku w tabelach z warto§ciami granicznymi EUCAST takie
przypadki oznaczono przyjmujac odgdérnie warto$¢ graniczng wykraczajaca poza skale:

e wartos$ci MIC: wrazliwy < 0,001 mg/L

e wielkos¢ strefy zahamowania wzrostu w metodzie dyfuzyjno-krazkowej: wrazliwy > 50 mm
Usuni¢to jednoczesnie skrot ,,HE” wskazujacy, ze dla danej pary: antybiotyk — drobnoustroj,
warto$ci  graniczne  odnoszag si¢  do  wysokiej dawki leku,  opublikowane;j

z tabelach EUCAST.

31. Obszar niepewnosci technicznej oznaczania lekowrazliwosci.

W 2019 roku w tabelach z warto$ciami granicznymi EUCAST wprowadzit nowe pojecie obszaru
niepewnos$ci technicznej (angielski ,,Area of Technical Uncertainty”, skrot ,,ATU”). Obszar
niepewnosci technicznej moze dotyczy¢ zakresu warto$ci MIC lub wielkosci stref zahamowania
wzrostu otrzymywanych w oznaczeniach lekowrazliwo$ci wykonanych z zastosowaniem

metodologii EUCAST.
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Wartosci MIC 1 wielkosci stref zahamowania wzrostu w kolumnie ,,obszar niepewnosci
technicznej” stanowig ostrzezenie dla pracownikéw laboratorium, ze dla danej pary: drobnoustré;j-
antybiotyk 1 wskazanej w tabeli warto$ci lub zakresu wartosci wystepuja problemy z uzyskaniem
powtarzalnego wyniku oznaczania lekowrazliwos$ci. Stosujac termin ATU zaktada si¢ poprawno$¢
wyboru metody i wykonania oznaczenia oraz poprawno$¢ uzyskanego wyniku. Niepewno$¢
techniczna wynika z faktu, ze przy okreslonej warto$ci granicznej wystepuja trudnosci z
uzyskaniem powtarzalnych wynikow kategorii wrazliwo$ci, ze wzgledu na nieuniknione
odchylenia warto$ci liczbowych MIC lub wielkosci stref zahamowania wzrostu wystepujace w
oznaczeniach lekowrazliwosci. W przypadku uzyskania wyniku w zakresie ATU przed wydaniem
raportu z oznaczania lekowrazliwo$ci nalezy podja¢ dziatania zmierzajace do zmniejszenia ryzyka
wydania nieprawidtowego wyniku. Zalecenia jakie dziatania nalezy podja¢ dla poszczeg6lnych par
antybiotyk-drobnoustrdj wskazano w tabeli ponizej.

W przypadku wystepowania obszaru niepewnosci technicznej dla lekow pierwszego wyboru
1 izolatow z zakazen inwazyjnych Zespot Roboczy zaleca oznaczenie MIC dla innych lekéw,
rozszerzajac antybiogram o leki niebadane w podstawowym antybiogramie np. w przypadku
pateczek Gram-ujemnych o kolistyng czy nowe potaczenie beta-laktamoéw z inhibitorami
B-laktamaz.

W przypadku uzyskania wyniku oznaczania lekowrazliwosci w zakresie ATU, Zespol
Roboczy zaleca podjecie jednego z dzialan zmniejszajacych ryzyko wydania nieprawidtowego
wyniku. Zalecany jest wybor jednego z nastepujacych dzialan:

A. Powtdrzenie oznaczenia lekowrazliwosci.

Takie postepowanie jest uzasadnione w przypadku, gdy istnieje podejrzenie popetnienia btedu
technicznego w trakcie wykonywania oznaczenia lekowrazliwosci. Powtorne wykonanie
oznaczenia i potwierdzanie wyniku innym testem nalezy do dobrej praktyki laboratoryjne;.
Jesli wynik uzyskany testem podstawowym 1 dodatkowym znajdzie si¢ w obszarze ATU,
uzyskane wartosci nalezy interpretowa¢ zgodnie z wartosciami granicznymi i raportowac na
wyniku.

B. Uzycie innej metody lub innego testu, np. oznaczenie MIC jesli oznaczenie lekowrazliwos$ci
wykonano metodg dyfuzyjno-krazkowa lub wykonanie testu fenotypowego lub genetycznego
wykrywajacego gen opornosci.

Takie postepowanie jest uzasadnione, gdy wykonanie dodatkowego testu jest rozstrzygajace
dla wydania prawidtowego wyniku np. test PCR wykrywajacy gen mecA lub oznaczenie

wartosci MIC w celu potwierdzenia kategorii wrazliwosci.
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Obszary niepewnosci technicznej w tabelach wartos$ci granicznych EUCAST wersja 13.0, 2023 i dzialania zalecane przez Zespol Roboczy

WartoSci WartoSci
. graniczne graniczne . .
Gatunek Antybiotyk MIC ATU wielkos¢ strefy ATU Dzialanie
</> > /<
Amoksycylina— kwas klawulanowy 8/8 - 19/19 19 —20 | Oznaczy¢ MIC w celu potwierdzenia wyniku,
Ceftarolina 0,5/0,5 i 23/23 2223 | Wyda¢ wynik z komentarzem pkt. C
Cefiderocol 2/2 - 22/22 18 -22
Ceftolozan-tazobaktam 2/2 - 22/22 19 -21
Enterobacterales Imipenem-relebaktam (z wyjatkiem 2 i 22/22 20-22
Morganellaceae)
Meropenem-waborbaktam 8/8 - 20/20 15-19
Piperacylina—tazobaktam 8/16 16 20/20 19 Obnizy¢ kategori¢ wrazliwosci lub wyda¢ wynik z
i >enia i i komentarzem pkt. C
Ciprofloksacyna (zakazenia inne niz 0.25/0.5 0.5 2522 2924 p
ZOMR)
i i Obnizy¢ kategorie wrazliwosci lub wyda¢ wynik
Piperacylina, 0,001/16 | - 50/18 1819 £ye RaTeRollc WHaEIIWOsel b wydac wyhit #
Piperacylina—tazobaktam komentarzem pkt. C
Pseudomonas spp. Cefiderocol (P.aeruginosa) 2/2 - 22/22 14 — 22 | Oznaczy¢ MIC w celu potwierdzenia wyniku,
_awi wyda¢ wynik z komentarzem pkt. C
Ceftazydym awibaktam 3/8 i 17/17 16— 17 y y p
(P.aeruginosa)
Staphylococcus epidermidis ) ] Raportowac¢ jako ,,oporny” lub wykona¢ PCR na
Staphylococcus lugdunensis Cefoksytyna — badanie przesiewowe - - 27127 27 obecnosé genu mecA lub mecC
Ceftarolina (zapalenie ptuc) 1/1 1 20/20 19 —20 | Wykona¢ oznaczenie MIC i metoda dyfuzyjno-
Ceftarolina (zakazenia inne niz krazkowa (dla amikacyny z uzyciem krazka z
Staphylococcus aureus zapalenie phuc) 1/2 1 20/17 S kanamycyng), w przypadku rozbieznosci
Ceftobiprol 2/2 2 17/17 16 — 17 | raportowac jako ,,oporny”
Piperacylina—tazobaktam 0,25/0,25 - 271727 26 —28 Zasto.sowaf: algorytm wykry .am.a oporn.osm na
u hilus infl antybiotyki B-laktamowe z uzyciem krazka z
aemophilus influenzae L .
(mutacé’e w bialku PBP3) Wiele cefalosporyn Patrz warto$ci graniczne w tabelach penicyling 1 jednostka (tabele EUCAST) oraz
zawsze oznaczy¢ MIC antybiotyku planowanego
Imipenem 2/2 - 20/20 6—19 | do terapii

Uwaga! W kazdym przypadku zgodno$¢ interpretacji wyniku oznaczenia MIC i metodg dyfuzyjno-krazkowa potwierdza wynik 1 obniza ATU.
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C. Raportowanie wyniku z odpowiednim komentarzem.
Takie postgpowanie jest uzasadnione, gdy pozostaje niewiele opcji terapeutycznych i
niezbedne jest wydanie wyniku dla danej pary drobnoustroj-antybiotyk. Nalezy poda¢ nazwe
antybiotyku bez interpretacji i doda¢ komentarz: ,,W sprawie interpretacji wyniku proszg o
kontakt z laboratorium”.

D. Obnizenie kategorii wrazliwosci, raportowanie szczepu jako ,,oporny” lub ,wrazliwy
zwigkszona ekspozycja”.
Takie postepowanie jest uzasadnione jedynie wtedy, gdy wynik oznaczenia lekowrazliwosci
wskazuje mozliwo$¢ wykorzystania innych opcji terapeutycznych.

E. Pominigcie niepewnego wyniku.
Takie postepowanie jest uzasadnione jedynie wtedy, gdy wynik oznaczenia lekowrazliwosci
wskazuje mozliwo$¢ wykorzystania innych opcji terapeutycznych lub jesli niejednoznaczna
interpretacja nie moze zosta¢ wyjasniona w odpowiednim czasie,

Zespot Roboczy zaleca rowniez przeprowadzenie szkolen dla pracownikow laboratoriow

omawiajacych postepowanie w przypadku wystapienia niepewnosci technicznej w badaniach

laboratoryjnych. W celu przygotowania szkolen mozna zastosowal prezentacje w jezyku

angielskim znajdujaca si¢ na stronie internetowej EUCAST www.eucast.org, w zakladce ,,New

definitions of S, I and R” oraz prezentacj¢ przygotowang przez KORLD 1 zamieszczong na stronie

internetowej KORLD https://korld.nil.gov.pl

32. Oznaczanie lekowrazliwosci drobnoustrojow, dla ktorych brak jest rekomendacji
EUCAST
Rekomendacje EUCAST nie podaja wartosci granicznych dla wielu rzadziej izolowanych rodzin
1 gatunkéw drobnoustrojow. Do czasu opublikowania rekomendacji EUCAST dla tych
drobnoustrojéw mozna stosowaé zalecane przez EUCAST warto$ci graniczne niezwigzane
z okre$lonym gatunkiem drobnoustrojow lub aktualne rekomendacje CLSI. W przypadku
stosowania warto$ci granicznych CLSI, na wyniku oznaczenia lekowrazliwo$ci nalezy zaznaczy¢,
ze do interpretacji wyniku oznaczania lekowrazliwos$ci stosowano zalecenia CLSI. Dodatkowe
informacje zawarte sg w dokumencie “Antimicrobial susceptibility tests on groups of organisms or
agents for which there are no EUCAST breakpoints”, dostgpnym w zaktadce Guidance documents

na stronie internetowej EUCAST www.eucast.com
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33. Stosowanie zalecanych przez EUCAST wartosci granicznych niezwiazanych
z okreSlonym gatunkiem drobnoustrojow

WartoS$ci graniczne niezwigzane z okre§lonym gatunkiem drobnoustrojow sg zaproponowane przez
EUCAST jedynie w oparciu o dane farmakokinetyczne (FK) i farmakodynamiczne (FD). Warto$¢
graniczng dla kategorii ,,wrazliwy” (S) zaproponowano w oparciu o standardowe dawkowanie leku,
natomiast  warto§¢  graniczng dla  kategorii  ,,wrazliwy  zwigkszona  ekspozycja”
i ,,oporny” (I/R) w oparciu o wysoka dawke leku. Warto$ci te stanowig podstawe do ustalenia
wartosci granicznych dla poszczego6lnych gatunkéw lub rodzajéw drobnoustrojow, ale mogg ulegaé
modyfikacji w oparciu o dane kliniczne.

Warto$ci graniczne niezwigzane z okre$lonym gatunkiem drobnoustrojéw mogg by¢ uzywane
w rutynowych oznaczeniach do interpretacji wynikow oznaczania lekowrazliwosci dla rzadko
izolowanych drobnoustrojow, dla ktorych nie zaproponowano warto$ci granicznych
w obowigzujacej na dany rok wersji ,, Tabel interpretacji warto$ci granicznych najmniejszych stgzen
hamujacych (MIC) oraz wielkosci stref zahamowania wzrostu”. Tabele z wartosciami granicznymi
obowigzujacymi w nastepnym roku publikowane sg na stronie internetowej EUCAST w ostatnich
dniach grudnia roku poprzedzajacego. Ttumaczenie tych tabel na jezyk polski publikowane jest co
roku najcze¢sciej do konca II kwartatu.

Nalezy zawsze oznaczy¢ MIC leku i interpretowac wynik zgodnie z zaproponowanymi warto§ciami
granicznymi niezwigzanymi z okreslonym gatunkiem drobnoustrojow. Warto réwniez poréwnac
otrzymang warto$¢ MIC z dystrybucja warto$ci MIC dla szczepoéw dzikich danego gatunku, czyli
szczepOw bez nabytych drogg mutacji lub transferu mechanizmow opornosci, dostepnych na stronie

internetowej] EUCAST www.eucast.org w zaktadce ,,MIC- distribution”, aby sprawdzi¢, czy

wyhodowany szczep nie wykazuje warto§ci MIC wskazujacej na mozliwos$¢ posiadania opornosci
na badany lek.
Jesli wartos¢ MIC jest rowna lub nizsza niz warto$¢ graniczna FK/FD, Zesp6t zaleca dopisanie
do wyniku oznaczania lekowrazliwo$ci komentarza:

e Lek powinien by¢ skuteczny dla dawki antybiotyku (poda¢ dawkowanie), ale konieczne jest

monitorowanie skutecznosci leczenia.

Jesli wartos¢ MIC wyhodowanego drobnoustroju jest wyzsza niz warto$¢ graniczna FK/FD Zesp6t
zaleca odradzanie stosowanie leku.
Dodatkowe informacje zawarte s3 w dokumencie “Antimicrobial susceptibility tests on groups of
organisms or agents for which there are no EUCAST breakpoints”, dostepnym w zakladce

Guidance documents na stronie internetowej EUCAST www.eucast.com
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34. Szybkie oznaczanie lekowrazliwosci drobnoustrojéow bezposrednio z butelki z dodatnim
posiewem krwi

W 2019 EUCAST opublikowat szereg dokumentdw omawiajacych zagadnienie szybkiego

oznaczania lekowrazliwosci drobnoustrojow bezposrednio z butelki z dodatnim posiewem krwi.

Dokumenty te sg na biezaco uaktualniane przez EUCAST. Na stronie internetowej KORLD

https://korld.nil.gov.pl publikowane sg dokumenty EUCAST dotyczace tej tematyki w thumaczeniu

na jezyk polski.

Zesp6l Roboczy zaleca aby przed wprowadzeniem w laboratorium szybkiego oznaczania
lekowrazliwo$ci drobnoustrojow bezposrednio z butelki z dodatnim posiewem krwi dokladne
zapozna¢ si¢ z zaleceniami EUCAST, ze zwrdceniem szczeg6élnej uwagi na kontrole jakosSci
1 ograniczenia metody.

Zespol Roboczy zaleca rowniez, aby do czasu przeprowadzenia w laboratorium walidacji tej
metody, kazdy wynik otrzymany metoda szybkiego oznaczania lekowrazliwosci
drobnoustrojow bezpoSrednio z butelki z dodatnim posiewem Kkrwi byl potwierdzony
wykonaniem oznaczenia lekowrazliwosci z uzyciem metody stosowanej rutynowo w
laboratorium (klasyczna metoda dyfuzyjno-krazkowa, oznaczenie MIC). Ostateczny wynik
badania wydany w formie pisemnej lub elektronicznej powinien zawiera¢ wiarygodne wyniki

uzyskane w laboratorium.

35. Wynik oznaczania lekowrazliwosci uzyskany w systemie automatycznym

Systemy automatyczne umozliwiajg oznaczenie lekowrazliwosci w okreslonym dla danego panelu
antybiotykdw zakresie st¢zen antybiotyku. Wynik oznaczania lekowrazliwo$ci otrzymany
w automatach zawiera najcze¢sciej informacjg, ze wartosci MIC zawiera si¢ w zakresie ponizej lub
powyzej okreslonego, zawartego w panelu stezenia antybiotyku i interpretacje tego wyniku.
W takich przypadkach Zespél Roboczy zaleca umieszczanie w sprawozdaniu z badania jedynie
interpretacji wyniku oznaczania wrazliwosci: ,,wrazliwy”, ,,wrazliwy zwigkszona ekspozycja” lub
,oporny”.

W niektérych przypadkach z automatéw uzyskiwany jest wynik zawierajacy okreslong wartos¢
MIC 1 jej interpretacje. W takich przypadkach Zespot Roboczy zaleca umieszczanie w

sprawozdaniu z badania warto$ci MIC 1 jej interpretacji.
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36. Informacje o zmianach taksonomicznych na wynikach badan mikrobiologicznych

W tabelach z warto$ciami granicznymi EUCAST systematycznie wprowadzane sg informacje
o zmianach taksonomicznych i obowigzujacych obecnie nazwach gatunkow.

Zespot Roboczy zaleca jak najszybsze uzupehienie stownikéw w laboratoryjnych systemach
informatycznych, aby wynik badania mikrobiologicznego zawieral obecng nazwe¢ gatunkowsg
oraz w nawiasie (lub w komentarzu pod wynikiem) informacj¢ o obowigzujacej dawniej nazwie
gatunku np.:

Klebsiella aerogenes (dawniej Enterobacter aerogenes)

Clostridioides difficile (dawniej Clostridium difficile).

37. Wartosci graniczne EUCAST dla drobnoustrojow izolowanych z zapalenia opon
mozgowo-rdzeniowych (ZOMR)

W tabelach z warto$ciami granicznymi EUCAST wersja 11.0 obowigzujacych od 01.01.2021 po
raz pierwszy zostaly opublikowane osobne wartos$ci graniczne i zalecenia interpretacji dla wielu
antybiotykdw 1 drobnoustrojow izolowanych w przypadkach zapalenia opon moézgowo-
rdzeniowych (ZOMR, meningitis). Takie wartosci graniczne i zalecenia interpretacji zostaty
zaproponowane przez EUCAST w tabelach z warto$ciami granicznymi EUCAST wersja 13.0
obowiazujacych od 01.01.2023 dla nastgpujacych drobnoustrojow i antybiotykow:

e Enterobacterales - cefotaksym, ceftrakson, meropenem, ciprofloksacyna

e Pseudomonas spp. — meropenem

e Acinetobacter spp. — meropenem

e Streptococcus spp. grupy A, B, CI G - penicylina benzylowa

e Streptococcus pneumoniae — penicylina benzylowa, ampicylina, amoksycyna iv,

cefotaksym, ceftriakson, meropenem

o  Haemophilus influenzae — cefotaksym, ceftriakson, meropenem, ciprofloksacyna
W przypadkach dwoéch drobnoustrojow; Haemophilus influenzae 1 Neisseria meningitidis dla
ampicyliny 1 amokscycyliny iv EUCAST wydzielit dwie grupy zakazen: meningitis 1 pozostate
zakazenia, ale zaproponowat warto$ci graniczne tylko dla zakazen innych niz meningitis.
Zespol Roboczy zaleca:

e jak najszybsze wuzupeinienie warto$ci granicznych w laboratoryjnych systemach

informatycznych, aby raport z badania mikrobiologicznego zawierat odpowiednig
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interpretacje wyniku oznaczania lekowrazliwosci dla drobnoustrojow izolowanych w
przypadkach ZOMR (meningitis.)
e stosowanie nastgpujacych wartosci granicznych do interpretacji wyniku oznaczania
wrazliwosci na ampicyling izolatow z ZOMR:
o Haemophilus influenzae: wrazliwy < 1 mg/L

o Neisseria meningitidis wrazliwy < 0,125 mg/L

38. Nowe dokumenty z zaleceniami ekspertow EUCAST

W czerwcu 2019 roku EUCAST opublikowat seri¢ dokumentow zawierajacych tabele z
zaleceniami ekspertoOw interpretacji wynikow oznaczania lekowrazliwos$ci dla poszczegdlnych grup
drobnoustrojéw, wersja 3.2. Spis dotychczas opublikowanych dokumentow zawarto w

pisSmiennictwie, pozycje 8-18. Na stronie internetowej KORLD https://korld.nil.gov.pl zostal

opublikowany zbiorczy dokument ,Eksperckie zasady interpretacji wynikow oznaczania
lekowrazliwo$ci drobnoustrojéw — zalecenia EUCAST wersja 3.2, 2019-2020” zawierajacy
tlumaczenie na jezyk polski wszystkich opublikowanych tabel z zaleceniami ekspertow.

Zespol Roboczy zaleca stosowanie zalecen interpretacji wynikéw oznaczen lekowrazliwosci

zawartych w opublikowanych dokumentach.

39. Uaktualnione tabele EUAST z dawkowaniem lekow

Co roku EUCAST publikuje uaktualnione tabele zawierajace informacje o dawkach lekow. W
tabelach publikowane sg informacje o dawkach standardowej 1 wysokiej stuzacych jako podstawa
do zaproponowania warto$ci granicznych dla zakazen uktadowych, kolumna z dawkowaniem
lekdw w sytuacjach szczeg6lnych (np. zapaleniu opon moédzgowo-rdzeniowych) oraz kolumna z
dawkowaniem lekow w niepowiklanych zakazeniach drog moczowych. Niepowiktane zakazenie
drog moczowych zostato przez EUCAST zdefiniowane jako ostre, sporadyczne lub nawracajace
zakazenie dolnych drég moczowych (niepowiklane zapalenie pgcherza moczowego) u pacjentdéw
bez znanych, istotnych nieprawidtowo$ci anatomicznych lub czynno$ciowych w obrebie drog
moczowych lub tez chordb towarzyszacych. Tabele zawieraja dawki lekéw dopuszczonych do
obrotu na rynku europejskim, w tym takze tych, ktore nie sg dostgpne w Polsce. Tabele te w

tlumaczeniu na jezyk polski stanowig czes¢ sktadowa dokumentu z warto$ciami granicznymi
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EUCAST, opublikowanego na stronie internetowej Krajowego Osrodka Referencyjnego ds.

Lekowrazliwo$ci Drobnoustrojow https://korld.nil.gov.pl.

40. Dawkowanie lekow u dzieci

Warto$ci graniczne EUCAST zaproponowano w oparciu o farmakokinetyke i farmakodynamike
dla okreslonych dawek lekow stosowanych u dorostych. Warto§¢ graniczng dla kategorii
,»wrazliwy”(S) zaproponowano w oparciu o standardowe dawkowanie leku, natomiast warto$¢
graniczng dla kategorii ,,wrazliwy zwigkszona ekspozycja” 1 ,,oporny” (I/R) w oparciu o wysoka
dawke leku. Wartosci te byly nastepnie modyfikowane dla kazdej z grup drobnoustrojow
w oparciu o dane kliniczne. Dawki lekéw stosowane u dorostych maja swoje odpowiedniki
w dawkach proponowanych dla dzieci, publikowanych w charakterystyce produktu leczniczego
(ChPL) i rekomendacjach terapeutycznych. W 2020 roku na stronie internetowej Narodowego

Programu Ochrony Antybiotykéw https://antybiotyki.edu.plwww.antybiotyki.edu.pl zostata

opublikowana ,,Szpitalna lista antybiotykéw.2020” pod redakcja prof. W. Hryniewicz, dr T.
Ozorowskiego i dr A. Zukowskiej , w ktorej opisano schematy dawkowania lekéw u dorostych. W
przypadku izolatu od dziecka na wyniku badania mikrobiologicznego nalezy dodaé
komentarz:

,Dla dzieci zalecane dawki zaleza od wieku i masy ciata.”

Uwaga! Dla dzieci > 40 kg masy ciala stosowane sa dawki jak dla dorostych.

41. Informacja o dawkowaniu lekow umieszczana na wynikach badan mikrobiologicznych
Wartos$ci graniczne EUCAST sg wprawdzie powigzane z dawkami lekéw, stosowanych obecnie w
krajach europejskich, ale na wyniku badania mikrobiologicznego nie nalezy umieszczad
informacji o dawkowaniu lekéw. Decyzje o leczeniu pacjenta tj doborze leku, jego postaci
1 dawkowaniu podejmuje lekarz, bioragc pod uwage stan kliniczny pacjenta i wyniki badan
dodatkowych, w tym laboratoryjnych. Informacje o stosowanych dawkach lekéw w réznych typach
zakazeh = mozna znalez¢ w charakterystykach ~ produktu leczniczego oraz
w rekomendacjach terapeutycznych wydawanych przez rozne grona ekspertow.

Zespol Roboczy zaleca umieszczanie informacji o konieczno$ci zastosowania odpowiedniej dawki
leku jedynie wtedy, gdy jest to niezbedne dla prawidlowego doboru terapii. Dodatkowe informacje
zawarte sg w punktach 4, 9, 15 1 37 tego opracowania oraz w tabelach EUCAST z dawkowaniem

lekow.
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42. Profilaktyka zakazen w chirurgii

Profilaktyczne stosowanie antybiotykéw w chirurgii ma na celu zmniejszenie czg¢stosci zakazen
miejsca operowanego. Do profilaktyki nalezy wybiera¢ leki o mozliwie waskim zakresie dziatania
1 rzadziej stosowane w terapii. Takie same zasady profilaktyki stosuje si¢ u dorostych i u dzieci,
uwzgledniajac jedynie zmian¢ dawki leku.

W profilaktyce zakazen chirurgicznych stosuje sig:

» cefalosporyny I generacji (cefazolina),

e cefalosporyny II generacji (cefuroksym)

* metronidazol.

* amoksycyling/kwas klawulanowy

e w przypadku uczulenia na antybiotyki B-laktamowe: klindamycyng, wankomycyne,

fluorochinolony, gentamycyne¢

Na stronie internetowej Narodowego Programu Ochrony Antybiotykéw

https://antybiotyki.edu.plwww.antybiotyki.edu.pl zostaty opublikowane rekomendacje

»Stosowanie antybiotykow w profilaktyce okotooperacyjnej”, opracowane przez zespot autorow:

Waleria Hryniewicz, Jan Kulig, Tomasz Ozorowski, Piotr Kulig, Dariusz Wachot.

43. Prezentowanie wynikow lekowrazliwos$ci bakterii

Jesienig 2020 roku na stronie internetowej KORLD https://korld.nil.gov.plzostato opublikowane

opracowanie ,Zasady prezentowania wynikow lekowrazliwosci  bakterii na leki
przeciwdrobnoustrojowe — propozycje dla mikrobiologicznych laboratoriéw diagnostycznych” pod
redakcjg Prof. dr hab. n. med. Katarzyny Dzierzanowskiej-Fangrat, Prof. dr hab. n. med. Walerii
Hryniewicz i Dr n. med. Doroty Zabickiej. Publikacja ta zawiera szereg wskazowek dotyczacych
doboru antybiotykow do oznaczania lekowrazliwos$ci bakterii oraz prezentowania wynikow
w raportach badan mikrobiologicznych.

Zespol Roboczy zaleca zapoznanie si¢ z tym dokumentem

44. Oznaczanie lekowrazliwos$ci grzybow
Interpretacje wynikow oznaczania wrazliwos$ci grzybow drozdzopodobnych i strzgpkowych nalezy
wykonywaé¢ zgodnie z najnowszg wersja opublikowanych przez EUCAST ,,Tabel warto$ci

granicznych MIC dla lekow przeciwgrzybicznych”. Do kontroli jakosci oznaczen lekowrazliwosci
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grzybow nalezy stosowac szczepy kontrolne zalecane przez EUCAST,
dla ktorych EUCAST publikuje tabele z zakresem akceptowalnych wartosci MIC. Do czasu
opublikowania rekomendacji EUCAST dla kombinacji lek-drobnoustrdj, dla ktorych obecnie nie
ma wartosci granicznych EUCAST, do interpretacji oznaczania lekowrazliwosci grzybow nalezy
stosowa¢ aktualne rekomendacje CLSI lub rekomendacje towarzystw naukowych. Na stronie

internetowe] EUCAST www.eucast.org w zaktadce ,,AST of fungi” publikowane sg réwniez

dokumenty omawiajace metodyke oznaczania lekowrazliwosci grzybow.

45. Dostep on-line do dokumentow Clinical and Laboratory Standard Institute (CLSI)
Clinical and Laboratory Standard Institute (CLSI) umozliwit swobodne korzystanie on-line
z niektorych opracowywanych przez CLSI dokumentow. Po wpisaniu w przegladarce internetowej
hasta: ,,CLSI free resources” 1 kliknigciu w pojawiajacy si¢ link nastepuje przekierowanie do strony
z dostgpem do dokumentow CLSI udostepnionych do przegladania on-line. Nalezy wybra¢ nazwe
dokumentu, po otwarciu nowego okna nalezy klikng¢ na tekst u gory strony: ,,Clik here to use guest
access” 1w kolejnym oknie klikng¢ na nazwe w celu otwarcia dokumentu.

Udostepnione zostaly migdzy innymi nastepujace dokumenty:

e Aktualna wersja dokumentu CLSI M100-ED33:2023 Performance Standards for Antimicrobial
Susceptibility Testing, 33rd Edition;

e Aktualna wersja dokumentu CLSI M45-ED3:2016 Methods for Antimicrobial Dilution and
Disk Susceptibility Testing of Infrequently Isolated or Fastidious Bacteria, 3rd Edition;

e Aktualna wersja dokumentu CLSI M27M44S-ED3:2022 Performance Standards for
Antifungal Susceptibility Testing of Yeasts, 3rd Edition;

e Aktualna wersja dokumnetu CLSI VETO01S ED6:2023 — Performance Standards for
Antimicrobial Disk and Dilution Susceptibility Tests for Bacteria Isolated From Animals, 6th
Edition;

Zesp6t przypomina, ze w przypadku umieszczenia w raporcie z badania wynikéw oznaczania
lekowrazliwo$ci interpretowanych z uzyciem rekomendacji CLSI, nalezy wyraznie wskazaé

antybiotyki, dla ktérych zastosowano wartosci graniczne CLSI.
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