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Klinicka mikrobiologia

kl’ucove ulohy

»>  vcasné a spravne interpretované vysledky mikrobiologického
vySetrenia:

v.  etiologicka dg. + testovanie citlivosti + mechanizmy rezistencie

v'  prehodnotenie liecby po 48-72 h (antibiotic-timeout) —
deeskalacia, cielena lieCba

v'  protiepidemické opatrenia — spomalenie Sirenia AMR

predanalyticka faza — indikacie, zdsady odberu, uskladnenia a transportu biologického

materialu

analyticka faza — urcenie etiologie infekéného ochownie citlivosti na

antimikrobialne lieky, identifikdcia mechanizmov rezistencie

postanalyticks fiza: centralizacia laboratorii

» interpretacia vysledkov mikrobiologickych vySetreni

selektivne reportovanie vysledkov testovania citlivosti na antimikrobialne latky
hlasenie kritickych vysledkov
hlasenie kmenov s epidemiologicky vyznamnymi mechanizmami rezistencie
konzultacna a konziliarna ¢innost’

surveillance rezistencie na ATB a mechanizmov rezistencie




Pred-analyticka faza KM
Indikacie
> klinickeé indikacie
»>  preventivne indikacie

v skrining St. aureus pred planovanymi operacnymi vykonmi v ortopédii,
KVS chirurgii, cievnej a neurochirurgii

v'  skrining Str. agalactiae u tehotnych v 35.-37. tyzdni

»>  epidemiologické indikacie — mikrobiologicka surveillance

pravidelny mikrobiologicky monitoring:

»  priprijme pacienta

» pravidelne 1-3x tyzdenne

skrining pri prijme pacienta:
prekladani pacienti z inych zdravotnickych zariadeni
pacienti prijimani zo zariadeni socidlnej starostlivosti
anamnéza kolonizacie/infekcie multirezistentnym kmetiom
pobyt na rizikovych oddeleniach v poslednych 12 mesiacoch

vyter z rekta — hlboky vyter z rekta (podmienka na skrining CPE)

vyter z nosa — jednou vyterovkou z oboch nosnych dierok

vyter z krku

vytery z potencidlne infekénych lozisk — rany, defekty, vyter z tracheostomie, sekrét
z trachey u ventilovanych pacientov, sputum, endotrachealny aspirat, mo¢

u katetrizovanych pacientov a pod.




Pred-analyticka faza KM

Zasady odberu, uchovavania a transportu biolog. materialu

Ministerstvo zdravomictva Slovenskej republiky podla § 45 ods. 1 pism. b) zdkena 576/2004 Z.z. o

zdravotnej starostlivosti, sluzbdach sivisiacich s poskytovanim zdravotnej starostlivosti a o zmene a

doplneni niektorych zdakonov v zneni neskorsich predpisov vyddva standardny postup:

§tan(lal'dny postup pre laboratérnu diagnostiku v klinickej mikrobiologii
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Biologicky
material

Odberova siuprava

Teplota uchovavania
vzorky a optimalny ¢as od
odberu po spracovanie

v laboratériu

Teplota uchovavania
vzorky a maximalny ¢as
od odberu po spracovanie
v laboratériu

Osobitne odporicania

Poznamky

Vysetrenie
vykonava

Informicie pre
laboratérium

punktat, aspirat.
exudat, sekrét, hnis
— z telesnych dutin,
vnitornych
organov, z abscesu,
vyplach dutin,
zaludocny obsah,
71, plodova voda.
dialyzat

sterilna nadobka/
skumavka

Pri podozreni na
infekciu anaerobnymi
baktériami je nuingé
zabezpedit anaerobne
podmienky pre
uchovavanie a fransport
{(Dubrenil, 2012):
injekéna strickacka bez
vzduchn s bezpeénym
uzaverom, anaerobna
hemokultivaéna fTasa,
anaerdbne transportng
systény.

+20 aZ +25 °C

Spracovat bezodlkladne
po odbere{do 15 - 30 min).

ﬂhw.. u;u)
(Baron, 2015)
(Dubreuil. 2012)

Nikdy nedavar’ vzorky do
chladnicky!
(Leber, 2016)

+202az+25°C

Spracovat’ bezodldadne
po odbere{do 15-30 min),
najneskor véak do 2 hod.".
Pri oneskoreni dodania
vzorky do laboratoria sa
znizuje $anca na zachyt
anaerdbnyeh baktérii.
(Miller, 2018) (Laudat,
2012), (PHE B14, 2016)
Nikdy nedavat vzorky do
chladnicky!

(Leber, 2016)

Minimalny objem vzorky 1
ml. Vicii objem hnisavej
tekutiny zabezpecuje lepéiu
Zivotaschopnost anaerdbnych
baktérii. (PHE B14. 2016)

Dialyzat — optimalny objem
pre mikrobiologicku analyzu

je 10-50 ml. Dialyzat (5 az 10
ml) je mozné ockovat do
hemokultivacnych niadob.
(Miller, 2018)

Uprednostnit’
odber tekutého
biclogického
materialu pred
vyterom na
odberovy
tampon.
(Miller, 2018)

ZML

Na Ziadanku
uviest' cas
odberu




Pred-analyticka faza KM

Zasady odberu, uchovavania a transportu biolog. materialu

Tabul'ka é.1: Odber a uchovavanie vzoriek

Biologicky
Material

Odberova
suprava

Teplota
uchovavania vzorky
a optimalny £as od
odberu po
spracovanie

v laboratériu

Teplota uchovavania
vzorky a maximalny
cas od odberu po
spracovanie

v laboratériu

Osobitné odporicania

Poznamkhky

Vysetrenie
vyvkonava

Informacie pre
laboratorinm

vendzna plod
kv

dospeli:

20 - 30 ml na
jednn sadu
hemolmltir
(objem podla
odporméania
vyrobeu),
rozdelenych
do aerdbne)

a anaerobnej
hemaolmltivaé
nej fTase,
deti:

objem krvi
podla vahy
diet'ata (vid
tabulka €. 2)

Hemolmultivaéna
flaza

+20az+25°C

e stmt N
naockovani
hemolulttvacnn Tasu
do antomatu o
nal'skﬁr po odbere
(Fonnberg, 2013)

(van der Velden

2011)

Nikdy nedavart’
hemolultiaru do
chladniclky! (Leber,
2016)

+20az+25°C
umiestnit’ naotkovant
hemclultivacnn Tasu
do automatu éo
najskir po edbere,
najneskor viak do 2
hod.

(Baron, 2013)

Nikdy nedavat’
hemokulturn do
chladnic¢ky! (Leber.
2016)

Je potrebné dodrzat’ objem
krvihemolmltivaénafTaia pedla odporacania
vyroben.

Odber vykenavame pred podanim antibiotik.
Alcutny febrilny stav:

2 sady* z 2 odberovych miest v priebehu 10
mint

Subakitnvfebrilni stav:

2 alebo 3 sady pocas 24 hod. odobraté

z roznych edberovych miest. interval medzi
edbermi min_ 3 hod.

Alnitna endokearditida:

3 sady z rézaych odberovych miest

v priebehmn 1-2 hod.

Podozrenie na katétrovn infekem:

odobrat’ sinmltinne 1 sadu cez katéter,
daliin sado z periféme) Zily.

Horiéka nername] etioldgie:

2 az 4 sady z réznych odber. miest. Ked su
negativne po 24 az 48 hod., treba odobrat’ 2-3
d'aldie sady. (Baron, 2013)

Nikdy nedavar’ hemokulniru do
chladmniclky! (Leber, 2016)

Hemolmltivadény
auntomat by mal byt
umiestneny

v lozhovom
zdravotmickom
zariadeni tak, aby bol
dostupny poéas 24
hodin.

(van der Velden. 2011)

PredlZzenie ¢asu od
odbern po umiestnenie
naockovane]
hemolultivacnej fTade
do automatu sposcbuje
predlzenie doby
detekcie pozitivity.
(Ronnberg, 2013)

Na Ziadanku
uwviest' ¢as odbem

L0 ax225 00

Spracovat’ )
bezodkladne po
odbere(do 15-30
min). Vysledok
mikroskopie hlasit®
do 1 hodiny po
odbere. (Baron,

2013)
(Pevgie-Lafeuille,
2012)

+20az+25°C
Spracovat’ maximalne
do 2 hod. po odbere.
Po 2 hodindch od
odbern dochadza

k rozpadu leukocytov

a vzorka neodraZa
redlne klinicky stav
pacienta.

(Steele, 1986)

Nikdy nedavat’ likvor do chladniclky!
Minimalny objem vzorky 1 ml (Baron.
2013)

Odporaca sa skladovat vzorku likvoru pri
-20 C po ukonfeni kmltivaéne) analyzy pre
pripad poziadaviky PCR. vyistrenia.
{Leber, 2016)

Mimo pracovnych
hodin ma byt
mikrobiolég dostupny
na teleféne za acelom
statimového
vyietrenia lilkvoru.

Na Zadankn
uwviest éas
odberu.

V pripade
akiiineho
ochorenia
informovat’
laboratorinm
o odbere a zaslani
likvoru na
vySetrenie.

*1 sada pozostava z aercbnej a anaerdbnej hemolmltivacnejfTase, ZMI - zikladné mikrobiclogické laboratérinm




Analyticka faza KM

vySetrenie citlivosti na antimikrobialne latky

KTPuacova uloha laboratorii klinickej mikrobiolégie — priamy dopad na

preskripciu ATEB (revizia liecby, cielena liecba, deeskalacia)

Normalna mikrobiota koze
Koagulaza negativne stafylokoky
Difteroidy zahriiujuce -
Propionibacterium acnes
Staphylococcus aureus
Streptokoky (rozne druhy)

Bacillus spp.

Malassezia furfur

Candida spp.

Mycobacterium spp. (prilezitostne)

Normalna mikrobiota
zaludka
Streptococcus
Staphylococcus
Lactobacillus
Peptostrptococcus

Normalna mikrobiota uretry
Koagulaza negativne stafylokoky
Diifteroidy

Staphylococcus aureus
Streptokoky (rézne druhy)
Mycobacterium spp.

Bacterioides spp. a Fusobacterium
spp.

Peptostreptococcus spp.

Normalna mikrobiota
tenkého creva
Enterobacteriaceae
Enterokoky

/ Lactobacilus spp.
Bacteroides spp.
Clostridium spp
Mycobacterium spp.

Normalna mikrobiota
vaginy

Lactobacillus spp.
Peptostreptococcus spp.
Difteroidy

Streptokoky (rézne druhy)
Clostridium spp.
Bacteroides spp.
Actinomyces spp.
Candida spp.
Gardnerella vaginalis
Morbiluncus spp

Normalna mickobiota
hrubého creva
Bacteroides spp.
Fusobacterium spp.
Clostridium spp.
Peptostreptococcus spp.
Escherichia coli
Klebsiella spp.

Proteus spp.

- Lactobacillus spp.

Enterokoky

Streptokoky (rézne druhy)
Pseudomonas spp.
Acinetobacter spp.
Koagulaza negativhe
stafylokoky
Staphylococcus aureus
Mycobacterium spp.
Actinomyces spp.

VySetrenie citlivosti u patogénnych mikroorganizmoy, druh vzorky

Mikrobiom
10x viac nez buniek
Pudského tela

(2,3 kg)

Zakladna
podmienka:

Cista kultara
+ identifikacia
(prirodzené rezistencie)

zdroj: Koreii J. Normalne osidlenie koZe a
sliznic. In: Klinickd mikrobiolégia, 2019
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VysSetrenie citlivosti
Kvalitativne testovanie = diftzny diskovy test (DDT)

papierove disky napustené antimikrobialnou latkou o definovanej
koncentracii, ktoré sa umiestnia na povrch urceného testacného
média uz naockovaného kalibrovanym inokulom z cistej kultiry

na agare sa vytvori antimikrobialny koncentracny gradient

inkubacia 16-20 (24) hod. v termostate 35+ 1°C
priemer zon inhibicie okolo diskov:

4

v citlivy (C)

v intermediarne citlivy (I) — terapeuticky
vysledok je neisty, liek sa pouzije ak
dosahuje vysoké koncentracie v mieste
infekcie, alebo pri vysokom davkovani

4 rezistentny (R)

vysledok nezohPadnuje PK/PD parametre — davkovanie na hornej
hranici odporucaného davkovania



VySetrenie citlivosti
Kvantitativne testovanie = MIC

MIC = minimum inhibitory concentration = minimalna inhibi¢na
koncentracia — najnizsia koncentracia ATB, ktora zastavuje mnozenie
mikroorganizmu (mg/l)
MPC = mutant prevention concentration = minimalna koncentracia inhibujtca
vznik mutacii

minimalna baktericidna
koncentracia — koncentracia ATB, ktora usmrcuje mikroorganizmus

Ciel’
i 50 vysoké davky ATB
- i
3 AUIC inhib. krivk MBC
- : [AU?:O;I ;m:) ™ rychla eradikacia
5 MPC etiologického agens
P MIC

Cas (hod.)

|
|
|
|
|

85 105 125 145

'I



VysSetrenie citlivosti
Kvantitativne testovanie = MIC

»>  dilucna mikrometoda
>  test s gradientom antimikrobialnych latok (E-test)

Najnizsia koncentracia,
ktora uplne inhibuje
vidite’ny rast

8
6
4
i 3
2
1.5
1.0
.75
S

]

358%2R:
PO




VySetrenie citlivosti
Kvantitativne testovanie = MIC

>  komercné metody pre automatizované vysetrenie

Escherichia coli

Proteus mirabilis Ampicilin R 32,000 Ampicillin+sulbaktam
Piperacilin+tazobaktam C 8,000 Cefuroxim

5 ]

b i G 7 . Cefotaxim ¢ 0250 Ceftazidim
4 i | + Cefoperazon+sulbaktar C 16,000 Cefepim
, ™ Ertapeném 0,031 Meropenem
| :‘2 . E ﬁ .- R Gentamicin 0,500  Tobramycin
HEN EkS » Amikacin 2000 Tigecykin
’ & !- ) ﬁ L Cwof}oxacm 4,000 Tetrz_acyklln
. - ‘- r - F : b Kolistin 0,500 Kotrimoxazol
! B ] “i‘! { .4 . Komentar:
MIC ! 3 1 ". : ‘ "' TEM-1,2/SHV-1:high!
SAM 0,25 53 —— b F Navrh individualiz.davk niekt ATB podia plazm konc (PK/PD model,ceny 2016) pri G
mg/l : ﬂﬂ A ‘. F=83.71/> 28 days
A \ 7
— AT U AMP Ampicilin Resist
SAM Ampic.+Sulb. 13giv.4x27 6 EUR T>MIC=106% d.i.
pozitivna i ko e
s » , i Bgiv.dx 21, >MIC= i
Indikatorové ATB kontrola , CTX Cefotaxim 1giv.3 G8EUR T>MIC=223% d.i
negativna CTX (Ceftriaxon) 1giv. 1157 EUR T>MIC=276% d.i
kontro|a CAZ Ceftazidim 10iv.2x 9,7EUR T>MIC=190% d.i.
- TH SPZ Sulperazon 11+1giv4x 652 EUR T>MIC=105% d.i.
Proteus mirabilis — ESBL FEP Cefepim 20iv. 2¢31,0EUR T>MIC=221% d.i.

ETP Ertapenem 1giv. 1x 39,0 EUR T>MIC=163% d.i.

MEM Meropenem 19 iv.3x 726 EUR T>MIC=160% d.i.

GEN Gentamicin 3mg/kg mv. 1x 0,9 EUR CmaxMIC=24:1 AUl
C24=128

TOB Tobramycin 3mg/kg mv.1x 42,0 EUR CmaxMIC=12:1 AUl

ol .
re
i

COT Co-trimoxazole 960mg 0. 2x 0,28 EUR T>MIC=101% d.i.
Hran.hodn.T>MIC[%]:LNZ Karb=50,ine Beta-L:Gram+=50,Gram-=90;ERY,CLI,COT=100,TEC,
VAN=200

Cmax/MIC:Aminog=8:1,CIP=12:1,AUIC24/MIC:CIP=125,TGC=0.9, VAN=320.All_low=nizke PK
/PD_!=pozor

1 T ' C24=621<125

. 1'_. -_.: _,«" - f - AMI Amikacin 15mg/kgmv 1x 36,0 EUR Cmax/MIC=30:1 AUl
g | » C24=160
e fa. - qr—= TGC Tigecyklin 50mgiv.2x 120,6 EUR AUIC24=37
] 11 - CIP Ciprofloxacin Resist
: “' : .

q
—




VysSetrenie citlivosti

na antimikrobialne latky

>

Riadi sa zavaznymi dokumentmi

Staphylococcus spp.

EUCAST Taburlka klinickych break-pointov, verzia 8.0 2018-01-01

Stanovenie MIC (mikrodilicia v bujone podFa |1SO standard 20776-1 okrem fosfomycinu, kde sa pouije
agarova diluéna metdda)

Médium: Mueller-Hintonov bujén

Inokulum: 5x10° CFU/mML

Inkubéacia: Uzavreté panely, beZnd atmosféra, 3521°C, 1822h

OdEitanie: Ak sa nepoZaduje inak, ako MIC sa uré najnizEia koncentracia Iatky, ktora dplne inhibuje viditelny
rast.

Kontrola kvality: Staphyvlococcus aureus ATTC 29213, Pre |Atky nepokryté timto kmerfiom & pre kontrolu diskov s

Diskova metdda (EUCAST $tandardizovana metdda)

Médium: Mueller-Hintonove] agar.

Inokulum: McFarland 0.5.

Inkubacia:aerdbme, 35£1°C, 18£2h,

Odé&itanie: Ak nie je inak uvedné hranica zdny bez rastu, odzadu platne oproti tmavému pozadiu pri osvetleni
odrazenym svetiom (okrem benzylpenicilinu a linezolidu, pozri nizgie)..

Kontrolny kmeii: Staphylococcus aureus ATTC 29213 . Pre latky nepokrté timto kmefiom a
s inhibitormi pozri tabulky EUCAST QC kontrol.

re kontrolu diskow

Disk
ohsah
(Hg)

MIC breakpoint
(mgiL)

Priemer zony
breakpoint
(mm)

Cefalosporiny’

S< R> 52 R<

Ii'uzna'mky
Cisla pre poznamky ku MIC break-pointom
Pismena pre poznamky ku break-peointom inhibiénych zén

Cefaclor’

Cefadroxil

Cefalexin

Cefazolin

Cefepim

Cefixim

1iA. Citlivost’ stafylokokov na cefalosporiny moZno odvodit’ od citlivosti na cefoxiting s vinimkou ceftazidimu,
ceftazidim-avibaktamu, cefiiimu, ceftibuténu a ceftolozan-tazobaktamu, ktoré nemajd break-pointy a nemajd sa
pouzivat pri lieébe stafylokokowich infekcii. Miektoré meticilin-rezistentné izolaty 5. aureus su citlivé na ceftarolin
a ceftobiprol, pozri pozn. 5/D a 7IF.

2.Pre davkovanie pozri tabulku davkovani.

Cefotaxim

Cefoxitin (screen) S. aureus a koaguldzo negativne
stafylokoky okrem S. epidermidis

Cefoxitin (screen) S. epidermidis

Cefoxitin (screen) 5. pseudintermedius

Cefpodoxim

Ceftarolin, 5. aureus (okrem pneumanii)

Ceftarolin, 5. aureus (pneumanie)

Ceftazidim

Ceftazidim-avibaktam

Ceftibuten

Ceftobiprol, 5 aureus

Ceftolozan-tazobaktam

Ceftriaxon

Cefuroxim iv

3. 8. aureus and S. lugdunensis s MIC na cefoxitin =4 mgiL a S. saprophyticus s MIC cefoxitinu =8 maiL s
zvyEajne rezistentné na meticilin v désledku pritomnosti mecA génu. Difdzna metdda s cefoxitinovym diskom
poskytuje spolahlivi predikciu mecA génu.

4. Pre stafylokoky iné ako 5. aureus, 5. lugdunensis a S. saprophyticus je MIC cefoxitinu hordim prediktorom
mecA génu ako diskovy diflizny test s cefoxitinom.

5/0. Methicilin-citlivé izolaty moZno uréit’ ako citlivé na ceftarolin bez dalfieho testovania.

GIE. Rezistentné izolaty si vracne.

7IF. Methicilin-citlivé izolaty moZno uréit ako citlivé na ceftobiprol bez dalgieho testovania.

B. Ak 5a koagulazo-negativne stafylokoky neidentifikovali do druhu, pouZiji sa breakpainty S==25 R=22 mm.
lzoldty so zdnou 22-24 mm sa interpretujl ako rezistentné, alebo sa uréi pritomnost mecAmecC.

. Skrining 5 cefoxitinom u S. pseudintermedius je na ddkaz pritomnosti mecA menej Specificky, ako u
ostatnych stafylokokov. Treba pouZit oxacilinovy disk s 1 pg pricom zény pre uréenie meticilinove] rezistencie su
5220, R=20 mm

Cefuroxim po

Strana 16



http://eucast.org/

VysSetrenie citlivosti

na antimikrobialne latky

>  Interpretativne odcitanie a expertne pravidla — zalozené na break-
pointoch a poznani mechanizmoyv rezistencie

— napr. MRSA — rezistencia na vsetky p —laktamové ATB (okrem cef.
S. generacie)

— inducibilna MLSg rezistencia

»>  Zostavy antimikrobialnych latok

v’ ATB vol'by pre liecbu infekcie sposobenej
danym druhom patogéna

v alternativne ATB v pripade KI alebo rezistencie
na ATB vol’by

v indikatorové ATB na detekciu mechanizmov
rezistencie

»  Kaskadovité (selektivne) reportovanie vysledkov — neuvadzanie
niektorych antimikrobialnych latok vo vysledkoch ak ide o citlivy
kmen — ciel’om je znizit’ preskripciu vybranych liekov



VySetrenie citlivosti na ATB
Odporucane zostavy antibiotik

Streptococcus pyogenes
a ostatné f-hemolytické
streptokoky

penicilin, erytromycin, klindamycin

levofloxacin

Streptococcus pneumoniae

oxacilin (indikatorové ATB penicilinovej rezistencie)?,
erytromycin, klindamycin, kotrimoxazol

levofloxacin

Streptococcus viridans

penicilin (indikatorové ATB B-laktamovej rezistencie),
ampicilin

cefotaxim, vankomycin, gentamicin
HLR3

Staphylococcus spp.

cefoxitin (indikatorové ATB oxacilinovej rezistencie),
erytromycin, klindamycin, gentamicin, kotrimoxazol,
tetracyklin

ciprofloxacin

vankomycin, linezolid

Enterococcus spp.

ampicilin

ciprofloxacin, kotrimoxazol
(nekomplikované IMC?),

vankomycin, gentamicin HLR3

Listeria monocytogenes

ampicilin, erytromycin, kotrimoxazol

Haemophilus influenzae

penicilin (indikatorové ATB B-laktamovej rezistencie),
ampicilin, amoxycilin-klavulanat, cefuroxim, kotrimoxazol

ciprofloxacin, cefotaxim

Moraxella catarrhalis

amoxycilin-klavulanat, cefuroxim, kotrimoxazol

ciprofloxacin, erytromycin

Enterobacteriales

amoxycilin-klavulanat, cefuroxim, cefotaxim, gentamicin,
ciprofloxacin, kotrimoxazol

fosfomycin (Escherichia coli
nekomplikované IMC?)
piperacilin-tazobaktam, meropeném

Pseudomonas spp.

gentamicin, ciprofloxacin

piperacilin-tazobaktam, ceftazidim,
amikacin, meropeném, kolistin

Acinetobacter baumanii

ampicilin-sulbaktdm, gentamicin, ciprofloxacin, kotrimoxazol

meropeném, kolistin

Stenotropomonas
maltophilia

kotrimoxazol




Epidemiologicky vyznamné mechanizmy rezistencie baktérii

Mechanizmus

rezistencie

charakteristika

najcastejsi vyskyt

interpretacia

-¥}
=
-
e
—
=
=1t
-F
=
g
=
-
0

p-laktamaza s roziirenym
spektrom uéinku
(prenos na plazmidoch)

Klebsiella spp.
Escherichia coli
Proteus mirabilis

rezistencia na vietky peniciliny_
cefalosporiny L-II. generacie
(okrem cefamycinov) a ¢asto aj
IT 1 IV. generacie
(okrem chranenych),
monobaktamy

Plazmidicka
AmpC

cefalosporinaza, kodovana
plazmidovo
transferovanymi alebo
chromozomalnymi —
dereprimovanymi AmpC
genmi s vysokou expresiou

Enterobacter spp.
Citrobacter spp.
Proteus spp., Providencia spp.
Morganella morganii, Serratia spp.
Klebsiella spp., Escherichia coli

rezistencia na vietky peniciliny_
cefalosporiny I-III. generacie
(vratane chranenych a
cefamycinov)

MexA-MexB-
OprM/OprD-

efflux viacerych skupin
ATB a defekt porinov

Pseudomonas aeruginosa

extrémna rezistencia
vratane karbapenémov

Rezistencia na
karbapenemy

metalo-p-laktamazy
(Casty prenos na
plazmidoch)

Acinetobacter spp.
Stenotropomonas maltophilia
Burkholderia cepacia, Pseudomonas

extrémna rezistencia vratane
kKarbapenémov

CPE = karbapenemazu
produkujice
enterobaktérie

Enterobacteriaceae:
Klebsiella spp., Escherichia coll,
Enterobacter spp. a iné

Extrémna rezistencia
Extrémne nebezpecny kmei
vyZadujici osobitné
epidemiologicke opatrenia!
Kmeii sa hlasi na RUVZ!

Grampozitivne

oxacilin rezistentny
Staphylococcus aureus

Staphylococcus aureus

rezistencia na vietky

peniciliny, cefalosporiny 1.-4.

gen., karbapenémy, ¢asto aj
MLSb rezistencia

vankomycin rezistentny
Staphylococcus aureus

Staphylococcus aureus

rezistencia na vankomyein

vankomycin rezistentny

Enterococcus spp.

rezistencia na vankomyein

Enterococcus spp.




Post-analyticka faza KM

uloha klinického mikrobiologa

»  aktivny pristup

v

v

hlasenie kritickych vysledkov — mikroskopia HK;, likvoroy, detekcia
antigénov

interpretacia vysledkov: kontaminacia < kolonizacia < infekcia;
interpretacia sérologickych vySetreni

hlasenie a surveillance epidemiologicky vyznamnych mechanizmov
rezistencie — protiepidemické opatrenia

surveillance rezistencie na ATB — prehPady pre komunitu,
nemocnicu a jednotlivé oSetrovacie jednotky

konzultacna a konzilarna cinnost’ — pisomna forma/telefonicky/pri
16zku (ucast’ na vizitach) — komplexné posudenie, navrh liecby (do
uvahy aj neukoncené vysledky), deeskalacia, cielena, sekvencna liecba,
davkovanie, dlzka lieCby, doplnenie vySetreni

priprava lokalnych SDTP — empiricka lie¢ba (stucast’
antimicrobial stewardship)




Postanalyticka faza KM

Interpretacia vysledkov

> posudenie vzdy v kontexte s klinickymi a ostatnymi laboratornym vysetreniami

Kontaminacia

Kolonizacia

Infekcia

Kontaminacia vzoriek sprievodnou florou pocas odberu biologického materialu

>
>

>

moc¢ — beZznou florou z Gstia uretry a perinea,

hemokultiry, vytery z ram, lozisk na kozi — koznou florou (Staphylococcus koaguldza negat.,
Corynebacterium spp., Streptococcus viridans ...)

sputum — orofaryngealnou florou (Streptococcus viridans, Neisseria spp.)

Kolonizacia ran a sliznic pacientov potencialnymi patogénmi, ktoré sa mnozZia, ale neinvaduju a
neposkodzuju tkaniva, nie su pritomné lokalne ani celkové priznaky zapalu:

nosiéstvo Staphylococcus aureus v nose a na kozi,

kolonizacia sliznic hornych dychacich ciest gram-negativnou florou u pacientov uzivajucich ATB, alebo
u pacientov hospitalizovanych > 4 dni (napr. Escherichia coli, Enterobacter spp., Serratia spp. a pod.),
kolonizacia sliznic dolnych dychacich ciest Pseudomonas aeruginosa, ¢i Enterococcus spp. u ventilovanych
pacientov,

kolonizacia sliznic dolnych dychacich ciest Pseudomonas aeruginosa u pacientov s bronchiektaziami,
kolonizacia sliznic dolnych dychacich ciest Pseudomonas aeruginosa a Burkholderia cepacia u pacientov
s cystickou fibrézou,

kolonizacia intravaskularnych a mocovych katétrov gram-pozitivnymi, gram-negativnymi baktériami, ¢i
kvasinkami,

kolonizacia chronickych ran a defektov,

kolonizacia CPE kmenmi v gastrointestinalnom trakte.

Invazia potencialnych patogénov a poSkodzovanie tkaniv v mieste infekcie, pritomnost’ klinickych a laboratornych
znamok zapalu.



Postanalyticka faza KM

Survelllance rezistencie na AT B a mechanizmoV rezistencie

pravidelne — najmenej 1x rocne

komunita / nemocnica / jednotlivé oSetrovacie jednotky

% podiel rezistentnych kmenov k danému ATB vo vybranom subore
vylucit’ opakované izolaty s rovnakym antibiotikogramom

slecovanie trendov
(vybrané patogény a mechanizmy rezistencie — ESCAPE)
prehlady vyskytu MDR nemocnicnému epidemiologovi
(tyzdenne, mesacne)

!

—  lokalne SDTP pre empirickii liecbu komunitnych a nozokomialnych
infekcii
protiepidemické opatrenia na zabranenie Sirenia MDR, XDR

zavadzanie nastrojov antimicrobial stewardship, napr. restrikcia
urcitych ATB

Y V V V

l

l



Postanalyticka faza KM

Prehl’ad rezistencie na ATB — komunita

Kvalitativne vyhodnotenie rezistencii (%)

Ambulantné zariadenia okresu Brezno

Obdobie: 1.7.2018 — 31.12.2018

Kmen

‘ n ‘PEN|AMC|SAH‘OH‘CEC‘C!(M|CTX‘CLR| L |DOX|CDT|GEN|OFL‘ cip |COL|MUP‘FU5|NEB

Gram-negativne patogény

Pouzité skratky

Escherichia coli

AMC  amoxycilintklavulanat

Kiebsiella spp.

CEC cefaklor

Enterobacter spp.

CIP  ciprofloxacin

Proteus mirabilis

CLl  klindamycin

Marganella morganii

CLR  klaritromycin

Serratia marcescens

COL  kolistin

Salmoneila spp.

COT  kotrimoxazol

Campylobacter spp.

CTX cefotaxim

Pseudomonas aeruginosa

CXM cefuroxim

Acinetobacter baumanii

DOX  doxycyklin

Gram-pozitivhe patogény a gram-negativne respiracné patogény FUS kyselina fusidova

Staphylococcus aureus

334 | - GEN gentamicin

Enterococcus faecalis

118 MUP  mupirecin

Streptococcus pyogenes (sk. A)

60 NEB neomycintbacitracin

Streptococcus agalachae (sk. B)

103 OFL  ofloxacin

Streptococcus beta-hem. sk. ina

21 OXA  oxacilin

Streptococcus anginosus

10 PEN penicilin

Streptococcus pneumoniae

72 SAM  ampicilintsulbaktam

Haemophilus influenzae

108

Haemophiius spp.

663

Branhamella catarrhalis

70

Moraxella spp.

33

MRSA (meticilin rezistentny St. aureus) T%
Escherichia coli produkujuca ESBL 6%

Rezistencia < 10% ATB je vhodné na empirick lietbu Vypracovala: MUDr. Zuzana Konyova
Prirodzena rezistencia, resp. ATB je klinicky nedfinné klinicky mikrobiolog

Netestované ATB

NsP Brezno, n.o.



Klinické vyuzitie antibiotik
> profylaxia

v'  chirurgicka profylaxia
v prevencia novorodeneckych infekcii Str. agalactiae
v prevencia endokarditid

> liecba infekénych ochoreni <> imunitny systém
Usmrtenie mikrobov — rychly uéinok (2 — 3 dni), Zatavenie rastu a mnoZenia — pomalSi uc¢inok
ireverzibilny tucinok (3 — 4 dni), reverzibilny u¢inok
STENOVE ATB: INHIBITORY SYNTEZY BIELKOVIN
B-laktamové ATB makrolidy (okrem azitromycinu), ketolidy
glykopeptidy (vankomycin) klindamycin
lipoglykopeptidy (dalbavancin) oxazolidinony (linezolid)
polymyxiny (kolistin) tetracykliny, tigecyklin
lipopeptidy (daptomycin) chloramfenikol
aminoglykozidy INHIBITORY SYNTEZY KYS. LISTOVEJ:
INHIBITORY FUNKCIE NUKL. KYSELIN: sulfonamidy, trimetoprim
fluorochinolony
rifampicin, rifaximin, fidaxomycin vankomycin posobi na Enterococcus spp. a Streptococcus
OXIDACNE POSOBIACE ATB: spp. len bakteriostaticky
nitroimidazoly (v kombinacii s aminoglykozidmi synergia
OSTATNE: — baktericidny u¢inok)

azitromycin, kotrimoxazol



Klinické vyuzitie antibiotik
Rozdelenie

> spektrum ucinku:

v uzkospektralne — penicilin, aminopeniciliny, cefalosporiny 1. genericie,
makrolidy, tetracykliny

v Sirokospektralne — chranené aminopeniciliny, cefalosporiny 2.-5.
generacie, karbapenémy, fluorochinolony, aminoglykozidy ...

> podl’a sposobu podania — peroralne, parenteralne

> podla fyzikalnych vlastnosti — hydrofilné, lipofilné

> podla farmakodynamickych parametrov
v’ Casovo-zavislé
v'  koncentracne zavislé
v'  AUIC24/MIC zavislé
> podl’a antibiotickej politiky (systém dopravnej svetelnej signalizacie) —

antimikrobialny formular



Antimikrobialny formular

v'  systém dopravnej svetelnej signalizacie

VolI’né Viazané na suhlas komisie

benzylpenicilin i.v., penicilin p.o.
ampicilin i.v., amoxycilin p.o.
ampicilin/sulbaktam p.o., i.v.

amoxycilin/klavulanat p.o., i.v.
cefprozil p.o., cefadroxil p.o.
cefazolin i.v.

cefuroxim p.o., i.v.
cefixim? p.o.
cefotaxim, ceftriaxon i.v.

oentamicin i.v.
ofloxacin?, ciprofloxacin?, levofloxacin? p.o
V.
kotrimoxazol p.o., i.v.
klaritromycin p.o., i.v.
klindamycin p.o., i.v.
doxycyklin p.o., i.v.
metronidazol p.o., i.v.
fosfomycin p.o.
itrakonazol p.o., flukonazol p.o., i.v.
acyklovir p.o, i.v.

piperacilin/tazobaktam i.v.

cefoperazon/sulbaktam i.v.

ceftazidim 1.v.

cefepim i.v.

imipeném/cilastatin i.v.
meropeném 1i.v.

ertapeném 1.v.

amikacin i.v.

moxifloxacin? p.o., i.v.

vankomycin i.v.

kolistin 1.v.

teikoplanin i.v.
linezolid p.o., i.v.
tigecyklin 1.v.
ceftazidim/avibaktam i.v.
ceftarolin 1.v.
daptomycin 1.v.
dalbavancin i.v.
fidaxomicin p.o.
rifampicin p.o., i.v.

lipidové formy amfotericinu B i.v.

vorikonazol i.v.

posakonazol i.v.

kaspofugin i.v.
anidulafungin i.v.
mikafungin i.v.

gancyklovir i.v.

poslednej linie
rezervované na
MDR, XDR

toxicke lieky

financne
nakladné lieky

! Peroralne cefalosporiny 3. generacie — je vhodné obmedzit’ ich pouzivanie len na vybrané indikacie a cielenu lie¢bu, kedy nie
je mozné pouzitie inych antibiotik bezne odporicanych na lie€bu tychto infekeii.

2 Fluorochinolony — su silnym induktorom rezistencie a mozu sposobit’ zdvazné neziaduce G¢inky; je vhodné obmedzit’ ich
pouzivanie len na vybrané indikécie a cielenu lie¢bu, kedy nie je mozné pouzitie inych antibiotik bezne odporacanych na lie¢bu

tychto infekcii



Klinicke vyuzitie antibiotik

baktericidni u¢inok

akutne Zivot ohrozujice infekcie

(u chronickych je slaby u€inok)
imunosuprimovani pacienti
nepdsobia na i.c. patogény

vhodné na profylaxiu

hydrofilné — zly prienik membranami

inhibicia syntézy
bunkovej steny

p-laktamy
glykopeptidy — vankomycin
lipoglykopeptidy — dalbavancin

poskodenie
cytoplazmatickej
membrany

polymyxiny — kolistin
lipopeptidy — daptomycin
aminoglykozidy — dualny t¢inok
fosfomycin (infekcie moc. ciest)

pomalSi baktericidny G¢inok

Pahky vznik rezistencie

lipofilné — dobry prienik do tkaniv, i.c.
a na povrch sliznic (lie€ba infekcii zle
pristupnych pre iné ATB)

inhibitory DNA
polymerazy

fluorochinolony

inhibitory RNA
polymerazy

rifamiciny — rifampicin (anti-TBC)
fidaxomicin (infekcie CI. difficile)

bakteriostaticky tucinok (pomaly nastup
ucinku)

lipofilné — dobry prienik do tkaniv, i.c. a
na povrch sliznic

Pahké infekcie, povrchové a slizni¢né,
subakutne a chronické, i.c. patogény

rychly vznik rezistencie
netoxické (okrem LNZ, CHMF, FUS)

posobenie na 50S
jednotku ribozomu

makrolidy, azalidy a ketolidy
linkosamidy — klindamycin
oxazolidinony — linezolid
chloramfenikol

kyselina fusidova (lokalne)

vysoka rezistencia — cielena liecba

inhibitory syntézy
kyseliny listovej

sulfonamidy, trimetropim
kotrimoxazol

baktericidni u¢inok — anaeroby
lipofilné (prienik .i.c.), rezistencia je
vzacna, minimalna toxicita

nitroimidazoly — metronidazol
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Klinicke vyuzitie ATB
Empiricka liecba
inicialna / uvodna liechba — casovo obmedzené podanie pravdepodobne

ucinnych antimikrobialnych liekov bez poznania povodcu ochorenia a jeho
skutocnej citlivosti na ne

v predpokladany povodcovia infekcie v danom lozisku
v'  miestne prehl’ady rezistencie na ATB

Antimicrobial stewardship — lokalne odporucania empirickej ATB liecby pre
konkrétnu infekciu

spravidla sirokospektralna, rizikova z hl’adiska narastu rezistencie

ak to dovol’uje stav pacienta, je lepSie pockat’ na vysledky mikrobiologického
vySetrenia a ATB indikovat’ az cielene

v liecbe niektorych infekcii nie je potrebné podat’ ATB, postacuje odstranenie
loziska (napr. odstranenie infikovanej cievnej kanyly) alebo symptomaticka
liecby (rehydratacia pri hnackovitych ochoreniach)

ak ATB v uvode nepodame, odoberieme material na mikrobiologickeé
vySetrenie a opakovane prehodnocujeme klinicky stav pacienta



1. princip

zhodnotenie
zavaznosti

2. princip
kPacovy !!!

3. princip
individuali-

zovana
lieCba

Klinické vyuzitie antibiotik
Algoritmus a principy antibiotickej lieCby

ATB len na liecbu potvrdenych alebo vysoko pravdepodobnych bakterialnych infekeii

KLINICKA DIAGNOZA

klinické znamky infekcie laboratorne znamky infekcie
teplota, bolest’ v mieste infekcie, .
kasel. dusnost’, dyzuria ... .

identifikacia loziska infekcie
CRP, PCT, presepsin ... e predpokladané patogény
zmeny krvného obrazu e odstranenie primarneho loziska
¢ neutrofil/lymfocytovy pomer (chirurgicka lie¢ba. odstranenie
- Spravna interpreticia! cudzieho telesa ...)

SEPSA (najmenej 2 body qSOFA): SEPTICKY SOK: sepsa +

¢  hypotenzia — systolicky tlak < 100mmHg e hypotenzia vyzadujica vazpresory (MAP > 65 mmHg)
e alteracia psychického stavu o laktat = 2 mm/l po primeranej resuscitacii tekutinami

¢ tachypnoe > 22/min * MAP - stredny arterialny tlak

m) 4 TB empiricky ¢o najskér, do 1 hodiny od stanovenia diagnézy

b
3
akutna / chronicka infekcia
komunitné / nozokomialne infekcie (v&asné / neskore)
lozisko infekcie — predpokladané patogény, prienik ATB do loziska infekcie
pritomnost’ cudzieho telesa — rast v biofilmoch

Faktory infekcie

lokalne prehlady citlivosti na ATB
aktualny mikrobiologicky nalez u pacienta
pritommnost’ rizikovych faktorov pre infekcie MDR kmenmi

Mikrobiologické
faktory

alergie. vek. hmotnost’. gravidita. laktacia. stav elimina¢nych organov

Faktory . . i . A . e C - :
Y stav imunity a zdvaznost' klinického stavu. komorbidity a stibezna terapia (liekové interakcie)

pacienta

doteraj$ia antimikrobialna liecba




4. princip

PK/PD
renalne funkcie
hmotnost’
stav pacienta
TDM GEN, VAN

antibiotic-
timeout
revizia

S. princip

Klinické vyuzitie antibiotik
Algoritmus a principy antibiotickej lieCby

Casovo zavislé ATB Koncentracne zavislé ATB AUIC24/MIC dependentné ATB
(T > MIC d.i.) (Cna/MIC)
B-laktamy, karbapenémy, aminoglykozidy. fluorochinolony.,
klindamyein, metronidazol, kolistin
klaritromyecin, kotrimoxazol, linezolid

vankomycin
tigecyklin

Negativna Kkultivicia, Negativna kultivacia,
patogén nezisteny patogén nezisteny

Pokracuj v liecbe Revizia Dg a lie¢by
Sekvencna liecba Konzulticia

Na 5. a 7. deii prehodnot’ dizku antimikrobialnej lie¢by lie¢by !!!

Spravidla postacuje 5-7 dni. najviac 10 dni (pocita sa od nasadenia uc¢innej ATB liecby),
vynimkou su osobitné indikacie (endokarditida, osteomyelitida. spondylodiscitida, artritida ...)
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Komunitné infekcie DC 1.

Rhinitis acuta
Rhinopharyngitis

Tonsilitis acuta Str. pyggene; a’ né B:ll_emOIY’flee S ()
menej Casto iné baktérie
mononukleoza
Laryngotracheitis, [
... virusy
Laryngitis acuta

Tracheobronchitis [Nk : .
P zriedka M. pneumoniae, Chlamydia

.. pneumoniae (sezonny vyskyt, typicky je
Bronchitis acuta  FijRSmestaspesssy

virusy — rhinovirusy, koronavirusy;,
adenovirusy, RSV, parainfluenza virusy

respiracné virusy

Str. pyogenes, H. influenzae,

Br. catarrhalis, St. aureus,

M. pneumoniae, Chl. pneumoniae
odontogénna etiologia (20%)

Sinusitis acuta

virusy (60%)
Str. pneumoniae (prevlada)
H. influenzae, Br. catarrhalis

Otitis media

ATB nie su indikované!

PNC 10 dni

Casta superinfekcia
Str. pyogenes

ATB nie su indikované!

ATB nie su indikované!

(okrem zéapalov vyvolanych
atypickymi patogénmi)

Pri bakterialnej etiologii:
amoxycilin/klavulanat
cefuroxim

amoxycilin/klavulanat

ATB len pri klinickych
a laboratérnych
znamkach bakterialnej
superinfekcie!

amoxycilin/klavulanat
cefuroxim
cefprozil

makrolidy
(alergia na PNC, infekcia
atypickymi patogénmi)

makrolidy
(pri alergii na PNC,
infekcia atypickymi
patogénmi)

makrolidy
(pri alergii na PNC)
cefuroxim, cefprozil
klindamycin



Komunitna pneumonia (CAP)

s ahi tohai Chl. pneumoniae * (44% o - ,
IéaAthl(eCPUreRbéegg_J%cg) Y pr?eumoniae . (2(2% )0) amoxycilin/klavulanat ev. cefuroxim levofloxacin 2

H. influenzae (10%) + makrolidy moxifloxacin 2
Stredne tazka CAP i -
o rek“e atz). (;‘.t Str. pneumoniae (7%) event. monoterapia
€z Komorpiaity Br. catarrhalis, St. aureus (1%), . moxifloxacii 2
: makrolidy
(CURB-65: 2-3) virusy — chripka, RSV, adenovirus
atolt?ez”korgprl?lquté na‘;,yvélf Sd na amoxycilin/klavulanat
€l1010g11 podiela -palicky. , , . s
Ell pociciaji Smpa 16y ev. cefuroxim / cefotaxim moxifloxacin 2

Klebsiela pneumoniae (6%) . . .
E. coli, Ps. aeruginosa, Legionella + makrolidy/ciprofloxacin

Atvoicks pneuménia Mycoplasma pneumoniae azitromycin, klaritromycin ofloxacin, levofloxacin
P p Chlamydophila pneumoniae 3 doxycyklin (> 8 rokov) 2x 100 mg moxifloxacin

sputum (mimo pracovnych hodin sputum uskladnit’ v chladnicke) — pred podanim ATB

hemokultiiry 2x — pred podanim ATB

krv — protilatky Chl. pneumoniae, M. pneumoniae

mo¢ — antigén Streptococcus pneumoniae, Legionella pneumophila
vyter z N0Sa, nazofaryngealny aspirat — antigény respiracnych virusov

Tazka CAP
s komorbiditou
(CURB-65: 4-5)

Diagnostika
CAP a atypickej
pneumonie

Atypické patogény — najmi mladsi pacienti, 15% dudlna infekcia

wRespiracné fluorochinolony* — pri alergii, podozreni na PRP

Upozornenie . Ciprofloxacin nie je indikovany v empirickej liecbe komunitnych infekcii dychacich ciest,
okrem pacientov, kde predpokladame G-palic¢ky (CIP je neuc¢inny na Str. pneumoniae a Chl.
pneumoniae, u ktorej vyvolava perzistenciu) pri atypickych infekciach indikujeme makrolidy,
doxycyklin a ,,respiracné fluorochinolony** — levofloxacin, moxifloxacin



Komunitné infekcie mocovych ciest 1.

Typickeé trias:

. Chybajuca klinicka symptomatologia

. Nalez leukocyturie, ¢i pyurie V mo¢ovom sedimente.

. Nalez bakteritrie 10° rovnakého kmenia v dvoch vzorkach moca s ¢asovym odstupom minimalne 24 hodin.
ATE nie st indikovane! — vynimka tehotné Zeny a pacienti pred planovanymi urologickymi operaciami

Asymptomaticka
bakteriuria

E. coli (80-90%) fosfomycin (ESBL kmene)

Akiitna cystitida  [UUCISUIENIS cefuroxim kotrimoxazol , amoxycilin/klavulanat

KI. pneumoniae ciprofloxacin ! cefixim ! ceftibutén !

Enterococcus faecalis amoxycilin/klavulanat

Akiitna St. saprophyticus (Zeny) ~ cefotaxim (ev. + gentamicin)

pyelonefritida U.urealyticum ev. + / samostatne gentamicin cefotaxim, amoxycilin/klavulanat +
Mycoplasma hominis ciprofloxacin

Recidivujica E. coli ATB podavame cielene!

pyelonefritida Zastejsie Pr. mirabilis, Ak to nie je mozné, empiricky volime ATB ako pri nekomplikovanej pyelofritide, pricom

Aktitna KI. pneumoniae ... zohl'adnime aj doterajsiu ATB lie¢bu a vysledky mikrobiologickych vysetreni

exacerbicia TIN  ISUCEIEEEE Vzdy odobrat’ mo¢ na mikrobiologické vySetrenie!

moc¢ — mocovy sediment + kultivacné vysetrenie — pred ATB (mo¢ uskladnit’ v chladni¢ke)
Diagnostika prvy prud ranného moca —M. hominis a U. urealyticum
Pri celkovom septickom stave odber 2 x hemokultiry z r6znych miest po¢as 10-15 minut.

na 3-4 deit ATB lieCby — mo¢ kultivdcia + sediment (aspech/neuspech ATB liecby)
Upozornenie na 7-10. den po ukonceni ATB lie¢by — kontrolné vySetrenie moca (reinfekcia /relaps)

Ciprofloxacin a p.o. cef. 3. generacie () nie s\ indikované v 1. linii empirickej lie¢by

IMC - jeden patogény, nalez 2 a viac sved¢i vicSinou o kontaminacii
Pseudomonas spp., Acinetobacter baumanii — neisté, pochybné patogény, pravdepodobne kontaminacia



Komunitné infekcie GIT-u

ATB liecha nie je - ATB indikujeme za tychto okolnosti:

enterotoxikdzy

salmonella spp. indikovandl ¢ pasky febrilny priebeh (septicka forma)
Ca.mpylobacter spp. Rehydraticia! . pr}tomn(,)s:t’ !(rv,l a [m,lsu, (dyzel?terlcky Sy)
Shigella spp. e pritomné iné zavazné zakladné ochorenie
Akitna Yersinia enterocolica : e imunodeficitni, imunosupresivna liecba
gastroenteritida [RECICE S \ggz(}zkp;geby e deti <1 rok, pacienti > 65 rokov
s dehydraticiou EUGZLDY &inkom, e Salmonelo6za, shigeloza: ampicilin/sulbaktam

trovi, enterosine A Systémové kotrimoxazol, ciprofloxacin!
astrovirusy, enterovirusy nema systemove

Giardia intestinali G&inky Campylobakterioza: ampicilin/sulbaktam
C'art'am F.‘\Z.ma 19 rifaximin makrolidy, ciprofloxacin !
TYPROSPOFICILM parvm (Normix) Yersinioza: kotrimoxazol, DOX, ciprofloxacin!

Postantibiotické . oo metronidazol vankomycin 4x 125 — 500 mg p.o. 10 dni
Clostridium difficile 3x 500 mg p.o. d’alej podl'a ,,Usmernenia ATB komisie*

Odber materialu na mikrobiologické kultivaéné vySetrenie — vyter 7 rekta (TR) alebo stolica.
Odber vzorky stolice na dokaz antigénov (vysledok do 2 hodin) — Salmonella, Shigella,

Campylobacter, Yersinia, Listeria, Clostridium difficile, rotavirusy, adenovirusy, norovirusy,
astrovirusy, enterovirusy ... (vZdy musi byt’ sprevadzané kultivaénym vySetrenim, ktoré ma
vysSiu citlivost’)

Pri celkovom septickom stave odber 2 X hemokultiiry z r6znych miest poc¢as 10-15 minnt.

Diagnostika

Fluorochinolony — rezervné ATB!
Indikované len pri tazkych gastroenteritidach, kedy su iné ATB neucinné alebo kontraindikované!



Komunitne infekcie koze a makkych tkaniv 1.

lokélna liecba, pri celkovych

folikulitida Staphylococcus aureus priznakoch, rozsiahlejSom naleze ATB

furunkul B-hemolytické streptokoky celkovo: klindamycin
karbunkul vzacne G- palicky amoxycilin/klavulanat

cefazolin, cefuroxim

povrchova infekcia p.o. (G+ mikroby) : :
Staphylococcus aureus e cefuroxim klindamycin

B-hem’olytlcke streptokoky amoxycilin/klavulanat kotrimoxazol
anaeroby

p oy hiboka infekcia — podla zavaZnosti
gramnegativne palicky

(Ps. aeruginosa, Enterobacter stavu p.o. alebo L.v. (G+,G-, anaeroby)
' ’ e amoxycilin/klavulanat

diabeticka noha

;. . ciprofloxacin + CLI
ranné infekcie

ciprofloxacin + MTZ

E. coli ...) . cefotaxim
enterokoky S GO meropeném
e  prip. + metronidazol
PNC cefazolin
Erysipel Streptococcus pyogenes - \ cefuroxim
amoxycilin/klavulanat Klindamycin
Str. pyogenes, menej iné [3- PNC : .
Impetigo hemolytické streptokoky (streptokoky) k::qr;?(?gﬁ/g;n
Ektyma St. aureus amoxycilin/klfwulanzit lokalne mupirocin
cefuroxim
Celulitida Str. pyogenes amoxycilin/klavulanat cefotaxim
Fascitida St. aureus cefuroxim klindamycin

+ klindamycin — infekcie s tvorbou toxinov (streptokoky, stafylokoky, anaeroby) — inhibicia proteosyntézy!



Komunitne infekcie koze a miakkych tkaniv I1.

Cl. perfringens

tvorbu plynu mézu vyvolat PNC 5 mil. IU 4 4 hod i.v.
Plynova Enterobacteriaceae + cefotaxim
gangréna (E. coli, Klebsiella spp.) meropenem
(W90 Y2V Peptostreptococcus spp. (inhibuje proteosyntézu,

B-hemolytické streptokoky zastavuje produkciu exotoxinov) + klindamycin

(Str. pyogenes)

polymikrobialne osidlenie Lokalna liecba (lokélna aplikacia antiseptik, antibiotik)
Infikovany Staphylococcus aureus
vred B-hemolytické streptokoky (inak empiricky volime ATB ako pri infikovanych ranach, pricom
S celkovymi Proteus mirabilis zohl'adnime prip. predchadzajucu ATB liecbu a vysledky
znamkami Pseudomonas aeruginosa, mikrobiologického vySetrenia)
zapalu iné gramnegativne palicky, Vzidy odobrat’ vzorku zo spodiny vredu na mikrobiologické

enterokoky ... vySetrenie!

Odber hnisu, tekutého exudatu (mikroskopia!), resp. vyteru z loZiska na mikrobiologické
vySetrenie, vratane anaerobneho vySetrenia

Pri celkovom septickom stave odber 2 X hemokultiiry Z réznych miest pocas 10-15 minit.
Odber ASL O na diagnostiku infekcie vyvolanej Streptococcus pyogenes.

Diagnostika



Komunitné intraabdominalne infekcie

Biliarne infekcie:
cholecystitis a
cholangitis

Enterobacteriaceae
enterokoky

Pankreatitis acuta [

necrotisans

Polymikrobialna
gramnegativne palicky
enterokoky, anaeroby

Intraabdominalne
infekcie (1Al)

Polymikrobialna
anaeroby
Aktinomyces spp.
Enterobacteriaceae
enterokoky;,
streptokoky
Gardnerella vaginalis,
mykoplazmy,
chlamydie atd’.

Infekcie pelvickej
oblasti (IPO)

Diagnostika o

amoxycilin/klavulanat
+ prip. gentamicin

cefotaxim + gentamicin
+ prip. metronidazol

vCasné nasadenie ATB (do 1 hod)

v€asna kontrola zdroja infekcie

e amoxycilin/klavulanat +
gentamicin, (+ metronidazol)

o cefotaxim/ ceftizoxim +
gentamicin (+ metronidazol)

e |PO infekcie s uc¢ast'ou
mykoplaziem, chlamydii +
makrolidy

tekuty material! odber aj opakovane pri reoperaciach

Klinicka Dg Etiologia ATB I. voI'by Alternativne ATB

ciprofloxacin +
klindamycin/metronidazol

cefotaxim + gentamicin

meropenem

ciprofloxacin +
klindamycin/metronidazol

cefoperazon/sulbaktam
piperacilin/tazobaktam
meropenem
tigecyklin (+ GEN)
ev. + metronidazol
ev. + gentamicin

klindamycin + gentamicin (IPO)

e  Pri celkovom septickom stave odber 2 x hemokultiiry z r6znych miest pocas 10-15 minut.
Odber materialu na mikrobiologické vySetrenie pocas opera¢ného zakroku — optimalne



Nozokomialna a ventilacna pneumonia

Véasna HAP, [SUgJERNehIEE

: amoxycilin/klavulanat makrolid
VAP H. influenzae y , y .
(< 4 dni od Br. catarrhalis cefuroxim, cefotaxim ev. + levofloxacin
' gentamicin moxifloxacin 2

Y uieliv21e 9Bl Staphylococcus aureus *

Neskora HAP, NEEREEI 0 o]1glokr

VAP Acinetobacter spp. meropeném Endotracheal

(> 4 dniod Klebsiella spp. oV + p s impated atura

. ) = . S — /

hospitalizacie) > =] [II{0) CIIEE oo} ., o Contamination/ Clearance System
.. , . gentamicin /amikacin Colonzation

ity Staphylococcus aureus with bacteria

patogény anaeroby, kvasinky ...

<

? . Aspiriation of microorganisms
377 4N oy into the lungs directly through
, , , o e the ET tube or around the cuff
Sputum, hemokultiiry — pred podanim ATB
mo¢ na vySetrenie antigénu Str. pneumoniae
bronchoalveolarna lavaz

pri podozreni na aspiraciu — anaerobne vysetrenie

Diagnostika

s %
. M

Lungs contaminated
with microorganisms

Pri podozreni na MRSA + vankomycin
Upozornenie . yrespiracné flurorochinolény* — pri alergii na beta-laktamy, pri podozreni na PRP podavame
moxifloxacin

Endotrachealna kanyla — kolonizacia (biofilm) — infekcia



Nozokomialne IMC

multirezistentné

Pacienti bez atosén cefotaxim pri voI'be ATB zohl'adnime aj
katétra ﬁlebsgiellil spp + / samostatne gentamicin doterajSiu liecbu a doterajsie
e ysledky mikrobiologického
Escherichia coli el Vysiedky T .
Dacienti s PIS’((::) teeuscmi?acbczl is rovnakil liecba vySetrenia a_khmcky stav
: pacienta
- Ps. aeruginosa
zavedenym
MK Enterobacter spp. event. v

Enterokoky, kvasinky ...

e  moc¢ — mocovy sediment + kultivacné vysetrenie — pred ATB (mo¢ uskladnit’ v chladnicke)
Diagnostika |e  koniec vymeneného katétra — kultivacné vysetrenie
e  Pri celkovom septickom stave odber 2 x hemokultiiry z r6znych miest pocas 10-15 minut.

Fluorochinolény — nepouzivat’ empiricky (vysoka rezistencia nozokomialnych patogénov)

=

.
Mocovy katéter — polymikrobidlny nalez (biofilm), ¢ N \J
dolezita je kvantita bakteritrie (> 105 na ml) + klinické §
priznaky + laboratorne vySetrenia

kolonizacia (biofilm) — infekcia



Nozokomialne infekcie krvného prudu

Staphylococcus ATB indikujeme za tychto okolnosti:
koagulaza negativn o flebitida s celkovymi zapalovymi
Infikovany beZny S ; : VYL Zapaiovy
oA (CoNS) priznakmi
St. aureus e septicka forma
gramnegativne e potreba ponechania katétra
Tunelizovany alicky (E. coli, ,
CIK 4 pKIebsi}(;I(Ia PA) amoxycilin/klavulanat cefotaxim
im l;ntovan y enterokok’ cefuroxim vl el
P y : Y ev. + gentamicin ! ev. + gentamicin
port kvasinky

. : 2X hemokultury — z periférie + cez katéter
Diagnostika s oy ., , e .
Spicka odstraneného katétra — kultiva¢né vySetrenie

tazka infekcia — katéter je potrebné odstranit’

Upozornenia .
P podozrenie na MRSA — vankomycin

Hospital staff —— Contaminated
entry port

kolonizacia (biofilm) — infekcia / s bl

spread spiesd
Skin i a
microflora &’ -
\ e i
Skin—* .. Dressing

—

Contaminated
infusate

Subcutaneous 3 \ Haematogenous
tissue Catheter spread

Catheter tip contaminated
on insertion through skin



Klinické vyuzitie ATB

Cielena liecba

cielena/ kauzalna liecba — opiera

sa 0 uspesnu izolaciu a vysledky

ziskané vySetrenim citlivosti na

ATB v mikrobiologickom

laboratoriu

v' prilahSich infekciach je

vhodné vyckat’ na
vysledky a ATB indikovat’
az cielene

v deeskalacia — zmena
empirickej liecby na
cielenu

v’ uzKkospektrialne ATB

| selek¢ného tlaku, rizika
superinfekcii a kolonizacie
pacienta, spotreby ATB,
finan¢nych nakladov a skratenie
dlzky hospitalizacie

Escherichia coli

Ampicilin

= [1+1c dK
Cefoperazon+sulbaktam G
Ertapenem c
Amikacin

Kalistin

Ceftazidim
Cefepim
Meropenem
Tobramycin
Tigecyklin
Tetracyklin
Kotrimoxazol

Komentar:

TEM-1,2/SHY-1:hight
Navrh indiv .davk.niekt ATB podla plazm.konc.(PK/PD model ceny 2016) pri G
F=B83.71 /= 28 days

hemokultiary

AMP Ampicilin Resist
27 BEUR T=MIC=106% d..

SAM Ampic.+Sulb. moc

TZP Tazocin 225

FEP [PprII‘H
ETP Erapenem
MEM Mnropnnern

TGB Tobramycin
C24= r"l =125

Imafkg mv.1x 420 EUR CmaxMIC=12:1 AUl

15ma/kamv 1x 36,0 EUR  Cmax/MIC=30:1 AUl

C24=160

TGC Tigecyklin 50mgiv.2x 1206 EUR AUIC24=37

CIP Ciprofloxacin Re

COT Co-fimoxazole 960mgo. 2¢ 0,28 EUR  T=MIC=101% d.i.

Hran.hodn. T>MIC[%]:LNZ Karb=50,ine Beta-L: Gram+=50, Gram-=90;ERY,CLI,COT=100,TEC,
VAN=200
CmaxMIC:Aminog=8:1,CIP=12:1,AUIC24/MIC.CIP=125,TGC=0.9 VAN=320 All_low=nizke PK
[PD_1=pozor
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