o Problémas fertozéses korképek az intenziv-osztalyokon”
- a mikrobiologiai diagnosztika lehetoségei

Kristof Katalin
Semmelweis Egyetem, Laboratériumi Medicina Intézet,
Klinikai Mikrobiologiai Diagnosztikai Laboratorium



Mit varhat a klinikus a mikrobiologustol?

Clinical Microbiclogy Review

&w‘pﬂs Jszirke zona”
identifikalas,
antibiotikum-érzékenység
tenyésztés
szerolégia
M molekularis tesztek,
| antigénkimutatas
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A ‘antigén
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FIG 1 Workflow pathways for conventional microbiclogy and ROT. Implementation of ROT increases laboratory workflow complexity
but can hasten the availability of results. Communication of results is a key factor. Blue arrows represent the conventional
microbiclogy pathway, orange arrows represent the RDT pathway, and green arrows represent opportunities for the laboratory and
antimicrobial stewardship teams to improve communication of results. AST, antimicrobial susceptibility testing.

Clinical
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=> Gyors

eredmény!

- korokozoé(k)
identifikalasa + atb.
érzékenyseg

- Minel hamarabb,

. Korrekt eredmény
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« Right test

« Right patient
+ Right time

Rapid
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Antimicrobial
Health Care Stilewarldshup .
Provider » Right interpretation
= Right antimicrobial
+ Right time
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Betegre tisztitott adatok

|

1%
{ 3%

,,.b1ztosan kontaminansok’ nélkil

~ kontaminacio 16 % !

Hemokultara izolatumok (%) 2018-ban; ITO, SE; n= 376

2%

mCNS (n=177)

m P. aeruginosa (n=29)
m Klebsiella spp. (n=26)
m.S. aureus (n=21)

m E. coli (n=19)

m Enterobacter spp. (n=17)
m A. baumannii (n=16)
m E. faecalis (n=14)

u E. faecium (n=13)

B Candida spp. (n=11)
u Proteaceae (n=8§)

u S. marcescens (n=8)
S. maltophilia (n=5)
egyéb (n=12)

Egyéb: S. pneumoniae (n=2), S. agalactiae (n=2), A.
defectiva (n=1), Bacteroides spp. (n=2), egyéb anaerob
(n=2), Burkholderia sp. (n=1), Granulicatella adiacens
(n=1), Lactobacillus sp. (n=1)



Bakterémia - Gold standard: Hemokultura

Directly from positive BC

/ "T__ ' g
: “( [ "{ risqo-2n (KD

| ] "] POCT PCR (2h) nﬁﬂ
' Microarrays (4-6h) umﬂ

Via a subculture

Short subculture Loﬂg subculture
MALDETCEMS (<th u MALDLTOF NS (<Th) m

Automates (2-18h) Automates (2-13h) nm
Vivek2 ViteH 2T hoenie!

- —— McroScan Walkdway

PCR + sequancing (12-36h)

typic methods (12-36h)

4 Time post positivity (hours) 36

Bacterial purification |dentification
B:afelqlal and enrichment m

Negative
' nﬁ‘ MALDLTORMS (<1r} n @ Antibiotic suceptibliny test
Automates (2-18n)
m wz-womu( ) um m Detection of antibiotic degrading enzymes

A 4 csaneie) (9 B rucicacid
* ,Pozitiv jelzés”: 4 h-2nap
« Gram-festett kenet: 30 perc
« MALDI-TOF MS ID: 3h-24 h
 Gyors AST: 6-8h;
 Elozetes AST: 20-24 h;
* Végleges eredmény: 2 hap




Bakterémia
Gold standard: Hemokultura

Hemokultara automatak:
,,pozitiv” jelzeésig 1d6: 4h— 2nap

Gram kenet: 20 perc
- Hatés a mikrobiologiai folyamatra (id6 |)
- Hatas a kezelésre

MALDI-TOF MS azonositas

- Legjobb eredmény a tenyészetbdl (2- 6 h)
- Gram-negativ: ~ 92 %
- Gram-pozitiv: ~ 88 %

I Koagulaz-negativ staphylococcusok

i o v / 1(: 4 = Gyors (20 perc)
L — Hatassal lehet a
KNy ™ $ A mikrobiologiai
Kol I,(’ % >~ - vizsgalati
g~ ) Bl % )‘ 5 folyamatra => ido
2. f o —~ s roviditése!
3 y ! — Hatassal lehet a
o ™ kezelésre

- Kiilonboz6 szeparalasi eljarasokkal az 1d6 rovidithetod

- Plusz koltség
~ 80-92 % eredmeény
- Nincs FDA enged¢lyezett

Gyors eredmény kiadas érteke a gyors

valaszreakci16tol fiigg!

R. Kohlmann et al. / International Journal of Medical Microbiology 305 (2015) 469-479

’ 174 cases ‘
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Molekularis vizsgalati lehetoségek —foleg identifikalasra

Pozitiv hemokultira palackbél — 1 h! ,Direkt vérbol” -~35h
27 targets at once e
Ay BCID Panel taracs T2 Biosystems (1-8 CFU/ml kimutatasi
hatsir)
Enterococcus Acinetobacter baumanniiHaemophilus influenzae T2 Candida:
Listeria monocytogenes Neisseria meningitidis :
Staphylococeus Pseudomonas aeruginosa i i i i
Sr'a:.'mi—-.'ococcus aureus Em'erobac:‘er:aceaeg Candida alb Icans, C. troplcalls
Strept U Enterot ter o mpol - - -
Streptococeus agalactiae Eschericnia coll C. krusei, C. parapsilosis,
Strept LS Py i lebsiell /1
Straptococeus pnedmoniae Kiepsieia pneumonize C. glabrata
I\S'Ie?’:'z:g marcescens

Yeast Antibiotic Resistance T2 BaCte Il a:
Candida albicans mecA - methicillin resistance E. faeCium, S. aureus, K. pneumoniae,
Candida glabrata vanA/B - vancomycin resistance .. .
Candida krusei KPC - carbapenem resistance A. baumannll, P. aeruginosa
Candida parapsilosis ]
Gandida tropicalis E. coli

Elonyiik:
Alacsonyabb mortalitas: (odds ratio, 0.66)
- Csak akkor, ha volt AMS is!
- csak Gram-negativ és Gram-pozitiv bakterialis fertozésekben, fungémiaban nem!
Hatékony atb terapia inditasig eltelt id6 rovidebb (atlagos kiilonbség:5.03 h)
Rovidebb korhazi tartozkodas (atlagos kiilonbség: 2.48 nap)

Timbrook TT et al. The effect of molecular rapid diagnostic testing on clinical outcomes in bloodstream
infections: a systematic review and meta-analysis. Clin Infect Dis 2017



Kereskedelmi forgalomban kaphaté molekularis alapu rendszerek
elérhetdsege folyamatosan boviil

TABLE 2. Characteristics of the commercially available systems for the identificaton of microbes from positive blood cu

Sensitivity
Specificity
Resistance and Correlation
System Time to Microorganism virulence with conventional
(Manufacturer) Methods result coverage markers methods (%)
PMNA FISH and QuickFISH FISH <|-3 hours 4 Gram positive 0 97-100
(AdvanDx, Woburn, MA, LISA) 4 Gram negative 90100
5 Fungi 96-99
AccuProbe FISH <| heour Staphylococcus aureus 0 808-100
(Gen-Probe, San Diego, Enterococais spp. 987-100
CA, USA) Streptococaus pneumoniae nr
Streptococaus group A
Streptococeus group B
Verigene Microarray 2.5 hours 12 Gram positive mecA, vanAJB, KPC, 81-100
(Nanosphere, Northbrook, 9 Gram negative NDM, CTX-M,VIM, 98-100
IL, USA) IMP,.OXA12 nr
Prove-it Sepsis (Mobidiag, Microarray 3.5 hours 60 bacteria mecA 95%
Esbo, Fnland) 13 fungi 99%
nr
FilmArray Muliplex PCR I hour 8 Gram positive mecA, vanAJB, KPC 97-95
(Idahe Technology, Salt Lake Il Gram negative 91-98
Ciry, UT, USA) 5 Fungi nr
Xpert MRSA/SA BC Real-time PCR I hour S aureus mecA 100
(Cepheid, Sunnyvale, CA, LISA) 99-100
nr
StaphSR assay Muliplex PCR 1=2 hours S aureus mecA 96-100
(BD GeneOhm, San Diega, 95-98
CA, LISA) nr
StaphPlex Multiplex PCR + 5 hours S aureus mecA (+ PVL) 100
(Genaco Biomedical Products, Microarray 95-100
Huntsville, AL, LISA) 92

FDA engede¢lyezett:
Biofire BCID (2013)
\erigene Gram pozitiv (2012); Gram negativ (2014)
Accelerate Pheno System: gélelektroforézis+FISH

7 h-n beliil fenotipusos AST



_ e ———— 2017-ig pubmedbdl publikaciok atnézése.
,4 Clinical Microbiology and Infection KUlCSSZ&V&k:‘COIl'[amiIlaIl'[S,’ ‘blood culture

e journal homepage: www.clinicalmicrobiologyandinfection.com Contaminationﬂ’ ‘bIOOd Cultures, ‘Coagulase
negative staphylococci AND bacteraemia.’

Narrative review

Contaminants in blood cultures: importance, implications,
interpretation and prevention™

Contents lists available at
CLINICAL

TR Clinical Microbiology and Infection HICRDBID(0GY
< o . ) sl
S. Dargere ", H. Cormier ', R. Verdon **
Narrative Review
HK e it O 6 170/ How to: accreditation of blood cultures' proceedings. A clinical
pOthlVltaS . ) = 0 microbiology approach for adding value to patient care
B. Lamy “**", A Ferroni®, C. Henning °, C. Cattoen °, P. Laudat

Kontaminacio: kornyezet, beteg, mintavevo floraja
Mi a kontaminacioé definicioja? Amerikai Patologusok Kollégiuma: (SSS) CNS, Micrococcus
spp., viridans group streptococci, Propionibacterium acnes, Corynebacterium spp. Es Bacillus
spp 1/1,1/2,3

Pontos identifikalas segit! Cutibacterium spp., CNS, Corynebacterium jeikeum is lehet valos
patogen

Pozitiv hemokultarak szama: PPV 50% 1/1, 20 % 1 /2, 5% 1 /3; 98% 2/2,90 % 2 /3

(10-30 %ban 1 hemokulttra palack vétele torténik)

Fertozésnek van-e forrasa?

SSS vagy MSS jobb? Valos patogének megtalalasa v. kontaminacid megitélése

Set-en beliili palackok pozitivitasanak szama: CNS valos korokozd PPV 3.5%, 61%, 78.9% ¢s
100%, ha 1,2,3,4 palackbol ua.

20 h inkubacios ido pozitivva valas feliilvizsgalando!

Fenotipizalas, genotipizalas, uj, molekularis technikak: értékelésiik sziikséges
Kontaminacio megelozése sziikséges!

Célérték: <3%



SE 2018: ITO-kon kezelt betegek alsé 1éguti mintaibol izolalt baktériumok (%)
Melyek voltak a leggyakrabban izolalt baktériumok?

P.aeruginosa 24 %  (2017: 19%) * S.marcescens 4 %
Klebsiella spp. 14% (2017: 13%) * S.pneumoniae 4 %
° I 0
S. aureus 11% (2017: 14%) H.influenzae 4 70
Enterobacter spp. 10% (2017: 8%) Proteus spp. 4 %
S. maltophilia 8 % (2017: 6%)
Escherichia coli 7% (2017: 7%)
Egyéb NF 4%  (2017: 6%)
A. baumannii 4 % (2017: 5%)
Table 2 Microbiology grouped by HCAP, HAP, and VAP?®
Microbiology HCAP HAP VAP IDSA il'i’lnyelV
o e e 24 vizsgalat (2000 utan publikalt) meta analizise (E-Amerika, Eurdpa,
B e e ams  Azsio)
MSSA 2600 51 \"3.'5; 0 ;m d Nem-fermentaldok 19% [95% CI, 15%—24%]
pemees e e« pseudomonas species 13% [95% Cl, 10%—17%]
BNy THGN oo » Acinetobacter species 4% [95% ClI, 2%—6%)]),
Bu0 66D 403 « Gram-negativ bélbaktériumok 16% [95% CI, 13%—20%]
. « S. aureus 16% [95% CI, 12%-21%)]
il ol * MRSA10% ; MSSA 6%
‘0 “ 2 . Management of Adults With Hospital-acquired and
e Hfffig‘ Ucm 3‘; : Ventilator-associated Pneumonia: 2016 Clinical Practice Guidelines
om0 oee aanan by the Infectious Diseases Society of America and the American
28041 49029  103(170) Thoracic Society CID 2016:63




%

B Pscudomonas geruginosa

W Klebsiella species

W Staphylococcus aureus

W Cscherichia species
W Acinetobacter species
W Enterobacter species

W Serratio species

Haemophilus influenzae

Korai — 4. napig

- S.pneumoniae
- MSSA

- H.influenzae
- anaerobok

Stenotrophomanas maltophila Ké861 -> 5nap

Streptecoccus pneumoniae

- MRSA
- Enterobacteriaceae

Figure 2. The most commonly identified pathogens in patients with Hospital-Acquired Pneumonia ~ NF
HABP/VABP (SENTRY Study).

HAP/VAP jelentkezésekor:

Megel6z6 90 napban iv. ath. kezelés
szeptikus sokk

ARDS

5 v. tobb napos hospitalizacio
Dializis kezelés

Polimikrobas: nem kronikus szivbetegnél
pleuralis effuzid

=)

- polimikrobas

Multirezisztens
korokozok
valdszinlisége

ESBL, MRSA, PRSP
MRPAE, MACI, MRST
CRE



Table 1. Frequency of different ESKAPE pathogens in ventilator-associated pneumonia in different geographical

locations
SENTRY [47]
ENVIN [7] Sandiumenge et ol [8™"]
All regions (%) United States (%) Spain (%) Tarragona (%)
n="7496" n=2585" n=788 n=157
Staphyloccocus aureus 19.5 319 17.1 29.4
Pseudomonas aeruginosa 26.6 21.4 17.3 19.7
Enterobacter spp. 7.0 8.8 4.9 1.3
Klebsiella spp. 102 4.6 7.8 6.4
Serratia spp. 4.1 &.5 4.0 0.0
Acinetobacter spp. 143 53 9.2 8.9

“Number of lolal hospital-ocquired pneumenia and VAP cases.

Table 3. Drug resistance in the ESKAPE pathogens causing hospital-acquired bacterial pneumonia and ventilator-

associated pneumonia in different parts of the world

Antimicrobials with more than 5%

increase in resistance

Antimicrobials with more than 10%
increase in resistance

North America
Staphylococcus oureus

Klebsiella pneumonice

doripenem
Escherichia coli Piperacillin-tazobactam
Acinetobocter baumannii
Pseudomonas aeruginosa

Enterobacter spp.

Levofloxacin, cefepime
Meropenem

Cefepime, ceftazidime, meroenem,

Europe
S.aureus
K. pneumoniae
E. coli

A. baumannii

P. aeruginosa

Enterobacter spp.

Latin America

S. aureus

K. pneumoniae
E. coli
A. baumannii

P. ceruginosa

Enterobacter spp.

Levofloxacin, cefepime, ceftazidime

Gentamicin, levofloxacin, cefepime,
ceftazidime, piperacillin-tazobactam

Gentamicin, levofloxacin, ceftazidime,
piperacillin-tazobactam, doripenem

Levofloxacin

Oxcxilin, gentamicin, cefepime,

ceftazidime, piperocillin-tazobactam,

meropenem, doripenem

Levofloxacin, ceftazidime

Levofloxacin, ceftazidime

Levofloxacin

Levofloxacin

Meropenem, doripenem

Gentamicin, cefepime, piperacillin~tazobactam

SENTRY Antimicrobial
Surveillance Program (2004-
2008)

=>VAP: >80 %
,,ESKAPE” mikrobak
(Enterococcus faecium)
Staphylococcus aureus,
Klebsiella pneumoniae,
Acinetobacter baumannii,
Pseudomonas aeruginosa
Enterobacter species

=> Evente altalanosl %
rezisztencia novekedeés

Geografiai kiillonbségek!
- Szerzok 157 betegénél 20 %-
ban voltak MDR-ek

=> AMSI

Sandiumenge A and Rello J: Ventilator-

Piperacillin-tozobactom, meropenem, doripenem  aSsociated pneumonia caused by ESKAPE

Ceftazidime

organisms: cause, clinical features, and
management; Curr Opin Pulm Med (2012)



National Healthcare Safety Network (NHSN)

- Surveillance vizsgalat USA, 2009—2010
- VAP:
— 20%-40% Enterobacterales

— 20-30% S. aureus, =>
— 10-20% P. aeruginosa =>
— 5%-10% A. baumannii =>

- VAP soran izolalt mikrobak AST:

MRSA: 48,4%

Cefepim R: 28%—-35%

Karbapenem R: 25-35%
Piperacillin/tazobactam R: 19%—-29%

Karbapenem R: 56%-61%

Sievert DM, et al. et al. Antimicrobial-resistant pathogens associated with healthcare-associated infections:
summary of data reported to the National Healthcare Safety Network at the Centers for Disease Control and
Prevention, 2009-2010. Infect Control Hosp Epidemiol 2013;34(1):1-14.

Francia VAP surveillance vizsgalat, 2007-2014

- 256 intenziv agy (134,510 beteg)
- VAP csokkenés
- MRSA csokken
- Enterobacterales szerepe stagnal
- Cefalosporin rezisztencia no

- (nagyon) idosek korében csokken, pedig szamuk emelkedik
- “how do we know for certain that a patient has VAP?

Dananché et al: Trends of Incidence and Risk Factors of Ventilator-Associated Pneumonia in Elderly
Patients Admitted to French ICUs Between 2007 and 2014. Crit Care Med. 2018
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Figure 2 - Proportion of pneumonia-associated hospitalizations colisting an immunocompromising condition: United States, 2001-2014.

Immunkomprimaltak
szama no

Burden of Adult Community-acquired, Health-care-Associated, Hospital-Acquired,
and Ventilator-Associated Pneumonia New York City, 2010 to 2014

Rachel E. Corrado, CHEST 2017; 152(5):930-942

Burden of Pneumonia-Associated Hospitalizations: United States, 2001-2014.

A M. Fry, N M. Vora, CHEST 2018; 153(2):427-437



Mi a mikrobiologial laboratorium szerepe?

=> Bakterialis fertozés korokozoinak ID&AST

/Terdpia az ajanlasok alapjan, publikalt adatok alapjan

De: 6nmagaban nem elégséges, kiillonboz0 foldrajzi teriileteken, kiillonbozo
profilt osztalyokon mas a korokozo spektrum, mas lehet az atb. rezisztencia/
=> Sziikséges a hely1 epidemioldgiai adatok beépitese

Ajanlasok: a rezisztencia terjedésének megel0zésére szamos tartalmaz
deescalatio-ra vonatkoz6 adatot

— chhez sziikséges a gyors mikrobiologiai dg. (minél hamarabb AST, rapid
tesztek)

- Surveillance mintak

- biomarkerek vizsgalata

Nemzeti/nemzetkozi adatbazis a multirezisztensek altal okozott
fertdzésekrol (mikrobiologiai €s klinikal adatok!)

Ambaras Khan R, Aziz Z. The methodological quality of guidelines for hospital-acquired
pneumonia and ventilator-associated pneumonia: A systematic review. J Clin Pharm Ther. 2018



Mikrobiologiai vizsgalatok —> nemzetkozi, hazai ajanlasok figyelembevétele
Mi az optimalis minta?

Table 1. Samples and Diagnostic Testing in Pneumonia.

. Urinary Antigen
Cundlhun-uf Blood Respiratory Samples Test for Legionella/ Comments
Pneumonia Cultures P
Neumaococcus
Serology test when pathogens are
Outpatient Sputum culture suspected through

epidemiological evidence

Hospitalized patients

¥ Influenza test during influenza season
(ward)
Hospitalized patients BAL/BAS in intubated 5*5‘1"3*'“5’1;::“ ;::?hliihufm are
admitted to ICU patients pe B

epidemiological evidence

Failure of outpatient
antibiotic treatment

Sputum culture

Serology for intracellular pathogens

CAP cases who do not
respond to treatment or
suspicion of
uncommon pathogens

BAL Mycobacterial and
mycological culture
Nasopharyngeal swab
for respiratory viruses

Hospital

acquired pneumonia

x

Influenza test during influenza season

Ventilator
associated pneumonia

BAS/BAL/mini BAL

Abbreviations: BAL (bronchoalveolar lavage); BAS (bronchoaspirate); ICU (intensive care unit); CAP
(community-acquired pneumonia) [3,53].

C Cilloniz et al. Microbial Etiology of Pneumonia: Epidemiology, Diagnosis

and Resistance Patterns ; Int. J. Mol. Sci. 2016



Milyen léguti minta?

Milyen mikrobiologiai eredmények
sziikkségesek a terapiahoz?

Guideline-ok
- Javasolt minta VAP diagnosztikajara:
- non-invaziv minta (kopet,
indukalt kopet, 1éguti leszivas,
ETA) szemikvantitativ
tenyésztése (,,kvazi” surveillance)
- inkabb, mint az invaziv minta
(BAL, PSB, mini-BAL)
kvantitativ tenyésztese,
- inkabb, mint a non-invaziv mintak
kvantitativ tenyésztése

=>AST jelentosége

=>Multirezisztens mikrobak
vizsgalatanak jelentosége

Guideline-ok

HAP (nem-VAP) kezelése a non-invaziv
lIéguti mintak eredményei alapjan, és
nem empirikusan

VAP empirikus terdpia alapja: a lokalis
adatok (optimalisan osztaly-specifikus,
VAP-specifikus)

HAP empirikus terapia alapja: a lokalis
adatok (optimalisan osztaly-specifikus,
HAP-specifikus)

- Patogén-specifikus ajanlasok ~

antibiogram alapjan
- MRSA
P. aeruginosa: antibiogram alapjan
ESBL.: antibiogram alapjan
A. baumannii
CRE




Hemokultira

Detektdlas szenzitivitasa

93,90%

100,00% -

80,00% -

60,00%

40,00% A

NN\

20,00% A

0,00% -

1 HK 2 HK 3 HK

VAP . Weinstein et al.Detection of bloodstream infection in adults:How

, ., many blood cultures are needed J Clin Microbiol 2007; 45:3546-3548
- betegek 10-15%-a bakterémias

(magasabb mortalitas, morbiditas)
- pozitiv esetek 25%-aban nem léguti eredett!

HAP:
Betegek <10 %-a bakterémias

- még kevesebb adat

—> terapia
optimalizalasa
= deeszkalacio



Identifikalas also-léguti mintakbol?

Gram-festett kenet: (30 perc)

Citologiai értékelés (FVS, LHS, bronchus-
hamsejtek)

Bakterioldgiai értékelés (Gram
negativ/pozitiv, morfologia)

Szenzitivitas: (10°3), 10’4 CFU/ml
Felsoleguti kontaminacid!
Antibiotikum-kezelés!

Identifikalasra vonatkozo6 adatok:
Szenzitivitas : 0.79; Specificitas : 0.75
NPV : 91%:; PPV : 40%

Tenyésztés = kenet

Cohen’s Kappa statistic (k); 0.31-0.60 mérsékelt egyezés)

Gram-pozitiv baktérium => 0.42
(Staphylococcusok)
Gram-negativ baktérium => 0,34

al. CID 2012)

Tenyésztés: (24-48/...h)+ ID

Kvantitativ eredmény +/- kontaminacio
kérdése

Kopet (ET): > 10’5 (10°7) CFU/ml

BAL :>10°4 CFU/ml

PSB :>10°3 CFU/ml

Befolyasolo tényezok:
Antibiotikum-terapia
Mikrobak biologiai tulajdonsagai

v’”, ot 2o ' Is the Gram Stain Useful in the Microbiologic Diagnosis of VAP? A Meta-analysis (O’Horo et




Streptococcus pneumoniae
vizeletbol

- Szenzitivitas: 36-86%
- Specificitas: 89-95 %

- Negativ eredmény nem zarja ki a
fert0zest

- <5 ¢v nem javasolt (hordozo)
- Atb.kezeltekre nem validaltak

a tesztek (3 napig +?)

- | S—
CONTROL ~— \ ( k t
SAMPLE conrno, M ( S (‘)’
'''''' e
g2 b 9 ()
=Nl
f
- nv” ... IR
2‘3:-}'10 S Pneumonlae LB:;;?’S;Z
— - T P

= Ertékeléskor ,,Gold standard”: tenye€sztés

Legionella pneumophila
1.szerotipus - vizeletbOl

Szenzitivitas: 55.5-66.6% - 86.6-
91.6% (cf. vizelet)
Specificitas: > 99 %

Negativ eredmény nem zarja ki a
fert0zest

A betegek 80 %-anal lesz a vizeletben
excretalt Ag

Elsd 5 nap negativ lehet! — ismétlés
harmadik napon a szenzitivitast 10%-al
noveli

Adekvat terapia mellett/utan 1s
napokig/hetekig pozitiv lehet (~ 2hét)
Pozitiv eredmény = jelenlegi fertdzes
(nem biztosan akut)

—> Antibiotikum kezelés az eredményt befolyasolja



Léguti mintak molekularis vizsgalati lehetoségei

Szamos egyedi, részben multiplex rendszerek Influenzavirus detektalasi lehetdségei:
_ _ . Tenyésztés
Influenza A’B +/ RSV’ . Antigénkimutatas:

- S. pyogenes — Immunkromatogrifia

- Mycobacterium tuberculosis (+/- rifampicin R) * 90-95%-05
specificitas,

* 40-70%-0s

szenzitivitas

—  IF:(szenzitivitas:50->90%0)

*  Antitest vizsgalatok
p———— PCR (V3 PR
i valtozatos szenzitivitas) —
( )

rovid 1d6: 20perc-1h

Xper‘t MTB/RIF
o

% A

13.. }

g s '.u g.t.

1‘.'

-D
Z

Koltségelemzések, hasznossagot vizsgalo irodalmi adatok f6leg Influenza virusok, RSV, Parainfluenza 1,3-al
kapcsolatban vannak:

- Beteg izolalas ideje csokken

- Korhazi tartézkodas ideje csokken (5,7 nap/6,7 nap)

- Antiviralis szer hasznalata né (91%/65%)

- Felesleges atb. kezelés mértéke csokken (Brendish et al. 2017)
- Klinikusra hatas ,, fullfilment and closure ”



Léguti mintak multiplex molekularis vizsgalati lehetoségei

TABLE 3 FDA-approved/cleared multiplex respiratory panels?

*TAG x-TAG RVP
P FilmArray Verigene RVP Fast NxTAG-RPP  eSensor RVP ePlex
Analysis platform FilmArray system or  Verigene  Luminex Luminex Luminex eSensor ePlex y re re 29
FilmArray Torch system 100/200 100/200 Magpix system :> Vlru S Okra es 9 atlp u SOS
Mo. of targets 20 16 12 8 20 14 17 y ° P
Aoty o detct pthogen baktériumokra ceélzottak
Vi
";:lee:ovims s v v s v v (differentiates
subgroup B/E
from C)
Coronavirus v

Coronavirus HKU1
Coronavirus NL&3
Coronavirus 229E
Coronavirus 0C43
Human bocavirus
Human metapneumovirus
Influenza A virus

Subtype H1

Subtype H3

Subtype 2009 HIN1
Influenza B virus
Parainfluenza virus 1
Parainfluenza virus 2
Parainfluenza virus 3
Parainfluenza virus 4
Respiratory syncytial virus

Respiratory syncytial virus A

Respiratory syncytial virus B
Rhinovirus/enterovirus

Bacteria

Chlamydophila pneumoniae
Mycoplasma pneumoniae
Bordetella pertussis

T ]

E R N N L NN
(S O S NN
LN NN

N N S NN

AN

R N N O e N N N N NCNE NN
AANEN

I L N NSy

RN N

, =>, Tipusos” baktériumoknal
Bo parap v

Bovdenta e , identifikalasra célzottak
:’;Zea:::e:z::: i:]ecimen type for all panels is-: haryngeal swab. ;’:3 pi F:Bvirus panel; R-I;If respiratory ;_J:tlhugen panel. = - o CAP k(,) rO kOZ(’)ira

Seegene Respiratory Panel 4 (n=287)
27 S. pneumoniae (10 esetben tenyészett) Panel 4CE-IVD Marked {

-~}

26 H. influenzae -

5 Legionella pneumophila (1 esetben ,,melléklelet” volt) ~Mycoplosma pneumonice (MP) SN
Bordetella pertussis: 2 eset ; ff;’;";’;%‘;pgfuﬁ’fgfﬁ"{f%‘cp) ——
= I I
Tﬁbb, mint €gy korokozo: P U R T TR S
L. pneumophila + H. influenzae:1 eset
S. pneumoniae + H. influenzae :17eset | - Bordetella pertussis

M. pneumoniae + H. influenzae: 1 eset - Bordetella parapertussis (BPP)




Biztato ujdonsag!

The FilmArray®

. Investigational Use Only
Pneumonia Panel Romut & wmnary
Sample Tvpe: Sputum, Endotracheal Aspirate, and Bronchoalveolar Lavage Mot Detected Acinefobecier CaCoaCaNcrs-BaNTEnnN Compkey
Mot Detected Chismyola preumanias
Fot Detecied Bempenesitioacse comphen
Mot Detected Escherchia ool
. Mot Detected Hasmophius infu=nza
34 Targets in One Test Mot Detecied  Kjebaiens i ©
Fot Debecied Klebsiefs prevmoniae group
Kot Debecied Legionels pnewmooihiia
The FiiméArray Pneurnonia Panel will test for a comprehensive set of 27 pathogens and 7 + D“;“DT::H mmmw
antibictic resistance markers. The FlmArray Pneumonia Panel will identify the most common E Detecied ;‘;’“‘-‘ e
bacterial, viral, and fungal pathogens associated with various types of community/hospital- ﬁ m"‘"ﬂm Serraiis """“m.m:
Staphpiocooous
acquired preurmonia. Quickly identifying the probable causative agent helps detenming how a ﬁ Cetecied Strepfococrus sgaaciae
De=tecied StreoioCoCIUS DRELITOINSs
healthcare provider chooses to reat a lower respiratory tract infection. Mot Detecied SinEntoCoCruS DYOQenes
VIruese
Mot Detected Adenovinis
Panel Menu Mot Debected Coranavins
Fot Debecied Human Metapneumosirus
Mot Detected Human Rhinowines Enserovirus
. . . . . Mot Detected Influerza A
Bacteria Atypical Bacteria Antimicrobial Faok Detected Influerza B
Semi-Quantitative Bacteria Qualitative Bacteria Resistance Genes e o T P ek Cament (St
Acinetobactar calcoacatius-baumanni complex Lagionalia pneumaphila mecAL and MREJ Mot Debected Resplrabary Synicyilal Wirus.
Samalia macescens Mycopiasmea pnaumonize KPC Fungl
Profeus spp. Chiamyaa preumonias NDM G E D=tected :’J-'EMCH neafommansant
Klahsialia pneumoniae group Onad8ike Lih g T e ———
Enterobacier aerogenss Viruses CTHM Detecied FEpTaT]
Enterobacter cloacas Influgnza A VM m :::::
Eacherichia coll Influenza B IMP Py meEcAAC mnd MRED
Hasmophilus influenzae Respiratory Syncytial Vinus A ]}
Moraxella catarhalls Human Rhinovius/Enferovius = Nim ke
FPeeudomonas aarginosa Human Metapneumovirus o
Staphylococcus aureus Parainfluenza vinus , , . , . ., .
Strepibcoccus pneumonias Adenovinis
pocscsisp -  HAP koérokozok kimutatasi lehetdsége is
Klahsiglia oxytoca Coronavins
Strapipcoccis pyogenss Mididle: East Respiratory . z 4 4 29
P S Kvantitativ eredmény a ,,tipusos

baktériumoknal
- Rezisztencia gének
- ESBL (CTX-M)
- Karbapenemaz (IMP, KPC, NDM,
VIM, OXA-48-like)
- MRSA (mecA/C + MREJ)




Mit varhat a klinikus a mikrobiologustol? => Hatter
biztositasa!

Terapia az ajanlasok alapjan, publikalt adatok alapjan
- De! kiilonb06z06 foldrajzi teriileteken, kiilonb6zd profila osztalyokon
mas a korokozo spektrum, mas lehet az atb. rezisztencia

—=Sziikséges a helyi epidemiologiai adatok ismerete
—=Koérokozo-spektrum
—Rezisztencia tulajdonsagok

—Nemzeti/nemzetkozi adatbazis ismerete a multi-rezisztensek altal
okozott fertézésekrol (mikrobioldgiai és klinikai adatok!)

—Ujonnan bevezetésre keriil0 lehetdsegek elérhetdségenek biztositdsa
—Diagnosztikal modszer

—Uj antimikrobas Szer

—Surveillance mintak végzése, eredmények értékelése



SE 2018: ITO-kon kezelt betegek als6 1éguati mintaibdl izolalt
baktériumok (%)

10 M. catarrhalis

W S. pneumoniae
80 W .S. marcescens

W Proteus spp.

wH. influenzae

W Egyeb NF

W Enterobacter spp.
mE. coli

mA. baumannii

60
40

N m Klebsiella spp.

W S. aureus

’ 8.S. maltophilia
ITO "A" I1ITO "B" 1ITO "C"

(n=181/110) (n=579/360) (n=303/187) W P. aeruginosa




SE 2018: ITO-kon kezelt betegek also 1éguti mintaibol izolalt baktériumok (%)
Melyek a leggyakoribb baktériumok?

M. catarrhali | | = Nem egy allando,
e m 2017 hanem allandéan
S. pneumoniae ’ o
W 2018 valtozo kepet
S. marcescens i
latunk!
Proteus spp.
H. influenzae
Egyéb NF = Pseud_omonas
Enterobacter spp. c:ierug |n05&
E. coli jelentosége!
A. baumannii
Klebsiella spp.
S. aureus
S. maltophilia
P. aeruginosa
| | | | |
0 5 10 15 20 25

ITO ,,B”: leguti patogének 1zolalasi gyakorisaga %o-
ban
2017: 541 (343); 2018: 579 (360)



SE 2018: ITO-kon kezelt betegek mintaibol izolalt
baktériumok rezisztenciaja (%)

E. coli ath. rezisztenciaja (%)
(n=211;2018)

EARS-NET hazai adatai

2017
40
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2005 2006 2007 2008 2005 2010 2011 2012 2013 2014 2015 2016

——Karbapenem R (%) —— Kinolon R (%) ——3.gen Cefalosporin R (%) —— 3 gen. CS+Kinolon+Aminoglikozid R (%)

NBS (2017): HK izoldtumok 21 %-a 3CS R

K. pneumoniae atb. rezisztenciaja (%)
(n=153; 2018)
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= Karbapenem R (%) e Kinolon R (%) =3 _gen Cefalosporin R (%) =3 gen. CS+Kinolon+Aminoglikozid R (%)

Europaban (2014-2017):

Rezisztencia nem valtozott:

- FK —nalunk nétt! 41.5%

- 3CS - nalunk nott! 41.1%

- AG —nalunk nétt! 37.8 %

Karbapenemekre
- KPC, NDM, OXA-48 like, VIM
- Nalunk csokkent!



SE 2018: ITO-kon kezelt betegek mintaibol izolalt
baktériumok rezisztenciaja (%)

Acinetobacter baumannii atb.
rezisztenciaja (%) n=58; 2018
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S. aureus : 26 % MRSA

90,00%
80,00%
70,00%
60,00%
50,00% = ITO A
40,00% mITOB
30,00% mITOC
20,00%
10,00%

0,00%

ESBL -termeld
K. pneumoniae

MRSA Karbapenem R

P. aeruginosa

MRPAE

Alsoléguti mintakbol izolalt multirezisztens baktériumok
(betegre tisztitva) — SE 2017

EARS-NET hazai adatai

Figure 3.22. Adnetobacter spp. Percentage (%) of invasive Isolates with resistance to carbapenems, by country,
EU/EEA countrles, 2017

- 1% v
B 1% o< 5%

5% 0c10%

= 10% o< 25%

- 25% 10 ¢ 50%

- 50%

=3 No data reported or fewer than 10 isolates
3 Not included

Non-visible countries
[ Uechtenstein
0 Luxembourg
@ Malta

Staphylococcus aureus. Percentage (%) of invasive Isolates with
resistance to meticillin (MRSA), Hungary and EU/EEA population-
weighted mean, 2010-2017
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30
g
3
o 20~
E \
o
g
o
v 10~
£
&
o 1 1 1 ' ' 1 1 J
2010 2011 2012 2013 2014 2015 2016 2017

2017: 23,6 % (az eurodpai atlag:16,9)



Pseudomonas aeruginosa izolatumok rezisztenciaja (%)
2018 — SE, ITO-k (n = 328 beteg)

70

- Europaban rezisztencia csokkenes

+ Hazai adatok: nem valtozott!
TZP: 24.3% (eu atl.18,3%)
FK: 23.4% (eu atl.20,3 %)
CAZ: 23.9% (eu atl.14.7%)
Karbapenemekre (eu atl.17,4%)
— nalunk emelkedés! 36,6%

NBS adatai szerint HK
1zolatumoknal

szignifikansan emelkedett a
karbapenem rezisztencia az
utébbi 4 évben, de klonalis terjedés
nem volt a hattérben kimutathato

=> A P. aeruginosa antibiotikum rezisztencia
mechanizmusai a legkevésbé kiszamithatoak...



Multirezisztens baktériumok mikrobioldgiai azonositasa

B-laktam rezisztencia => 3 CS

Rezisztencia hattere

- ESBL

- IRT

-  Kromoszomalis/plazmidos ampC
tultermelés (DHA)

Karbapenemaz-termelés

Efflux-mechanizmusok

Porin-defektusok

Methicillin rezisztencia
Glikopeptid rezisztencia

MIERT FONTOS?
=> Biztonsaggal milyen atb. lesz a
legmegfelelobb valasztas!

- AST —2nap
* Fenotipusos sziro-,

megerosité vizsgalatok -/[+ 1 nap

* Genotipusos megerosito

vizsgalatok +/- 1 nap

* Specialis kromagarak

alkalmazasa +/- 1 nap

100%

mITO "A"

mITO "B"

mITO "C"

ESBL -termeld MRSA Karbapenem R MRPAE

Enterob. P. aeruginosa

Alsoéléguti mintakbol izolalt multirezisztens
baktériumok (betegre tisztitva) — SE 2018




Nem-fermentalo baktériumok jelentosége

2. tiblamat | Egyéb nem fermentilé Gram-negativ palcik szdma a teljes négyéves (2013-2016) penddusban

n n n
Acinerobacter spp. 142 Delftin acidovorans 16 Brevundimonas diminuta 4
Preyad omonas spp. 166 | Elizabethkingin spp. 11 Comamonas spp. 2
Achrom obacter xylosoxidans 171 | Sphingemonas spp. 10 Roscomonas spp. 2
Burkholderia spp. 117 | Alcaligenes faccalis 7 Cupriavidus spp. 2
Clweyseobacterinm spp. 41 Rulsonin spp. 7 Pandorea spp. 1
Rhbizebium spp. k1 Oclrrolactviem spp. & Selenomon as sputigenia 1

Sphingobacterinm multivorum 1

A félkivér betlivel kiemelt baktérinmokat tirgyaljuk lentebb.

3. tablazat Néhiny kiemele baktériumfaj antibiotikumreziss tencia-vixsgalatinak dsszefoglald eredmémye

IMP MEM TZP CAZ FEP GE TO AN CIP LEV 5XT

Achromobacter xylosacidans S0% 86% 90%

Chyyseoba crerinem spp.

Delftia acidovorans

Elizabethkingia spp.

Oelrobactrum anthropi

Ralstonia spp.

Rbrizobinm radiobacrer

60% 70% 90% 20% 0% 80% 70M% 70/

Sphingomonas spp.

Alcaligenes faccalis

B oo oo SN

E: A baktérium természetes reziszrencidja.
A %-os értékek az adott antibiotiknmra érzékeny izolimmok ardnyir jeldlik.

Juhész E, Ivan M, Pongracz J, Kristof K. [Uncommon non-fermenting Gram-negative rods as
pathogens of lower respiratory tract]. Orv Hetil. 2018; 159(1): 23-29.



Uj antibiotikumok Gram-negativ baktériumok ellen?

Ceftazidim/avibactam Ceftolozan/tazobactam
+  Ayibactam
+ Kivédi Ambler Class A C , valamint D koziil szimos p-laktaméz enzim hatdsst * Ceftolozan
+ ESBL, AmpC-termels, KPC, OXA-48 like +  Uj onyimino-aminothiazolyl cefalozporin
+  Kovalens kotéshol felszabadul (A - kivéve KPC,D - OXAtipusi) * EKivald hatas F aernginesa ellen
Magas affinitassal kitodik PEP1b, PEPLc, PEP3-hez
+ Ceftazidim/avibactam in vitro eredmeények: AmpC enzimeknek ellenall

+ 20709 Klinikai izolitum (Enterobacteriaceas) — 99.9% E (Castanheira ;AAC 2013)
+ ESBEL, AmpC termelok

- L] L] L]

Porinvesztes (OprD)nem befolyaselja
Efflux- pumpanem befelyasclja

+ Karbapenemiz- termeldk vizsgilata — 93 % E (Vasoo; AAC 2013)

* Ceftolozan/ tazobactam
+ jo KPC, OXA48 tipusi enzimtermeldkre . ey - .. .
+ Bezisztenciaefflus-pumpa tiltermelése, csdkkent porin expresszio Hate]mn_},r_ ESBL. AmpC termeld ba%rtmumn} ellen
+ Nem j6 metallo — p- laktamiz termeldkre + Nem hatékony: KPC, metalle- p- laktamdz termeldlre

+ Pseundomenascl vizsgdlata
+  Ceftazidimhez kepest jelentos MIC csdklenss — terilleti variabilitas!
+  Karbapenem-+ceftazidim rezisztens izoldtumel - teriileti variabilitas!

Honnyen®™ vizsgilhato, a rutin AST vizsgalatokba beillesztheto

+  Acinetobacter spp.re = MIC hatarertekel mgl. | Koonghateammg | Gathsizom hatarere ek
) ’ Cephalosporin: | AMIC breakooiar | | Zeme dfamerer |
MNem hatékony 5% | R= |ceswat| 52 | R= {mel) tnrtalom {me) o}
i Lot 5= B = ATU A0-10 5= B = ATU
Ll st - avibaciam _ _ Enterobar terale s 1 1 13 23
Hriembaclenac ae = = 14 13 13 P - 24 24
. P geseanre -] -] 104 17 17 - LS GINGIT
EUCAST breakpoint-ck Aciretobac e =pp -

EUCAST breakpoint-ck

Antimicrobial agent MICy, EUCAST Resistance

(mg/1) Susceptibility (%)
Breakpoint (mg/l)

1to 2256 8 256 8 336
Ceftolozane- 0.5to 4 >256 4 324
2t0>256 64 256 8 93.2

Bto>256 64 256 . 99.
Piperacillin-tazobactam [¥:S G251 128 >256 16 97.2

Juhasz Emese (Budapest, Semmelweis Egyetem, LMI, Klinikai Mikrobiologiai Diagnosztikai Laboratérium, Katona Katalin (Budapest, MH
EK Honvédkorhaz), Melegh Szilvia (Pécsi Orvostudomanyi Egyetem, AOK, Orvosi Mikrobioldgiai és Immunitastani intézet), Szabé Judit

(Debreceni Egyetem, Orvosi Mikrobiolégiai Intézet), Téth Akos (Budapest, Orszagos Kozegészségiigyi Intézet), Urban Edit (Szegedi
Tudomanyegyetem, Klinikai Mikrobiologiai Diagnosztikai Intézet)




Noveli-e multirezisztens mikrobakkal valé kolonizaltsag az
altaluk okozott fertozés valosziniiségét? — surveillance jelentosége

Szamos vizsgalat...

- Empirikus terapiaban figyelembe kell venni

- Egyéb prediszponalo tényezdk mellett

- El kell keriilni a talzott ath. alkalmazast, mely

Bacteraemia
N = 368

Bacteraemia among MDRO

carriers

rezisztenciat generalhat e ik

ESBL-termelé Enterobacterales kolonizaltsag 1CU-n .
acteraemia due to MDRO

~ 10 % N =52 (53.1%)
~ atlagos 1d6: 11,4 nap [ l l

4 MDRO MDRO
~ elozetes atb concordant discordant
- B-laktam+p-laktamaz kombinacio: RR 1,78 Nmoopone) | | Weds st

- karbapenem:RR 2,13
- Megel6z6 évben atb.:RR 1,65

Atlagos id6 a GI kolonizaltsag és infekcid megjelenése
kozott: 5.9 nap

49.62 — szor nagyobb a valosziniisége!

Detsis et al. Critical Care Medicine 2017 (metaanalizis)

Bacteraemia due to non-MDRO
N = 46 (46.9%)

Immunszupresszio [OR 2.86],
Allapot stlyossaga [OR 3.13],

P. aeruginosa kolonizaltsag [OR 5.24],
Nozokomialis fertozés [OR 2.49].

Mascitti et al. Antimicrobial Resistance and

Infection Control (2018)

Javasolt a sziirés (infekcio-kontrol)

ismert kolonizaltsag esetén
- Hetente ICU-n, specialis osztalyokon, sebészeten

- felvételkor: elozetes korhazi kezelés, apolasi otthonbdl érkezo6 betegek, elozetesen




Invaziv mikozisok korokozoi- no a faji diverzitas
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Candida Candida Candida Candida Candida krusei egyéb Candida
albicans glabrata parapsilosis tropicalis

SE
Valtozo faj- megoszlas

Uj, ,,szokatlan” fajok megjelenése
(C. lusitaniae

C. guilliermondii

C. Iinconspicua

C. orthopsilosis

C. kefyr)

Polimikrobas esetek

Table 1
Geographic distribution of organisms collected during 2013 in medical centers participat-
ing in the SENTRY Antimicrobial Surveillance Program.

Organism/organism No. of isolates in each indicated geographic

group region:
North Europe  Latin Asia-Pacific  Total
America America

Total yeasts and molds 695 511 185 222 1613

Yeasts

All Candida spp. 522 427 142 209 1320
C. albicans 231 228 62 100 621
C glabrata 133 46 9 47 235
C. parapsilosis 64 81 36 16 197
C tropicalis 38 33 16 23 110
C krusei 21 9 3 < 37
C lusitaniae 19 3 4 7 33
C. dubliniensis 17 8 1 5 31
C. guilliermondii 4 7 1 3 15
C. orthopsilosis 3 1 5 1 10

Other Candida spp.® 12 11 5 3 31

C. neoformans 21 29 16 3 69

Other yeasts® 14 9 4 7 34

Molds

All Aspergillus spp. 100 42 10 3 155
A fumigatus 73 40 5 2 120
A flavus SC 8 1 = 13
Other Aspergillus spp.© 19 1 1 1 22

5. kiliense 10 10

Other molds* 18 4 3 25

* Other Candida spp. include C. auris (1 strain), C bracarensis (1 strain), C fabianif] (4 strains),
C fermentati (3 strains), C haemulonii (1 strain), C kefyr (7 strains), C. lipolytica (1 strain),
C. metapsilosis (7 strains), C. norvegensis (1 strain), C pararugosa (2 strains), C pelliculosa
(2 strains), and C. thermophila (1 strain).

Pfaller et al. 2015



Egyéb vizsgalatok

Candidaemia, invaziv candidiasis
Mannan (Ag) és antimannan (Ab) vizsgalata szérumbol— monitorozas (Platelia Candida
Antigen Plus, Antibody Plus — BioRad)
szenzitivitas:80%, specificitas:85%
magas negativ prediktiv érték (NPV)
B-1,3-D-glucan meghatarozas szérumbol (Fungitell)
nem candida specifikus (pl.aspergillus, fusarium, trichosporon)
C. parapsilosisra nem jo
fals pozitivitas!
szenzitivitas:>65%, specificitas >80%, NPV >85%

Aspergillosis

Galaktomannan detektalas (Platelia Aspergillus EIA — BioRad)

Szeérum

» szenzitivitasa fligg a vizsgalt betegcsoporttol: 30-90%

* Monitorozas!

 Fals pozitivitas (AMC, TZP, aspergillus sporakkal kontaminalt étel-mucositis;
Bifidobacteriumokkal k6zos epitopok — csecsemok!)

BAL

CSF



Mit varhat a klinikus a mikrobiologustol? => Hattér

biztositasa!
=ID&AST gyorsan, pontosan

—=Sziikséges a helyi epidemiolégiai adatok ismerete
—Koérokozo-spektrum

—>Rezisztencia tulajdonsagok

—Nemzeti/nemzetkozi adatbazis iIsmerete a multi-rezisztensek altal
okozott fertdzésekrol (mikrobioldgiai és klinikai adatok!)

—Ujonnan bevezetésre keriilé lehetségek elérhetdségének biztositasa
—Diagnosztikai modszer
—Uj antimikrobas szer

—Surveillance mintak végzése, eredmények értékelése

—Informacio-csere



Koszonjiik a figyelmet!







Milyen adatokat tartalmaz az NBS (Nemzeti Bakterialis Surveillance)

— Az antibiotikum rezisztencia vizsgalati eredmények minden hazai mikrobioldgiai laboratdériumbol
egy kozponti adatbazisba keriilnek, mely adatok elemzésével kovetni lehet a hazai trendeket

Mit jelent az ,,ESCAPE” rovidités

— Napjainkban problémat jelentd multirezisztens mikrobak nevébdl képzett rovidités, melybe
tartoznak: E. faecium, S. aureus, C. difficile, A. baumannii, P. aeruginosa, és Enterobacteriaceae

Melyik a legbiztosabb, rutinban alkalmazhatd mikrobioldgiai modszer a methicillin-rezisztens (MRSA)
kimutatasara?
— EUCAST szabalyrendszerének megfelelden kivitelezetten és értékelten végzett korongdiffuzios
antibiotikum érzékenységi vizsgalat, sziikség esetén molekularis vizsgalattal kiegészitve

Mit jelent a multirezisztens mikrobak kimutatasanak iranyaban végzett aktiv surveillance?

— Bizonyos kockazati tényezok esetén (beteg anamnézise, specialis betegosztalyok) esetén a beteg
megfelelden specifikalt szlirdvizsgalati mintaibdl (pl. 1éguti minta, rektalis torlet) szabalyozott
mikrobiologiai vizsgélati mddszerekkel torténd kimutatasuk

Antibiotikum rezisztencia vizsgalatok, rezisztencia mechanizmusok igazoldsara milyen mikrobiologiai
vizsgalati médszerek allnak rendelkezésre?

— Korongdiffuzios vizsgalatok

— Minimalis gatlokoncentracié meghatarozas

— Kiegeszito fenotipusos €s genotipusos megerdsitd vizsgalatok



Mit forradalmasitott a mikrobiologiai munkédban a MALDI-TOF MS bevezetése

kitenyészett baktériumok, gombak azonositasa par perc alatt Iehetséges

Atipusos pneumonia gyantja esetén milyen mikrobioldgiai vizsgalati lehetdségeink vannak?

Vizelet-antigén vizsgalat (Legionella pneumophila), 1éguti mintak molekularis vizsgalata (M. pneumoniae, C.
pneumoniae, Legionella sp, C. psittaci), direkt immunfluoreszcens eljarasok (pl. virusok), savopar vizsgalata
korokozotol fiiggd modszerrel

Milyen szempontokat vegylink figyelembe gyorstesztek bevezetésénél

Megfelel§ teszt: Klinikumnak megfelel valaszt ad-e? (szenzitivitas, specificitas, prediktivitas, teszt(ek)
mennyisége, diagnosztikai lehetdségek, laboratorium kapacitasa, koltseég, klinikai érték)

Megfeleld beteg: Az eredmény befolyasolja a beteg sorsat? (indokolt kérés megfeleld kritériumok alapjan,
stirgdsség eldontése)
Megfeleld idoben: A beteg eletklmenetele szempontjabol idében elérhetd az eredmény? (transzport id6, kdzponti

laboratorium vs. POCT, egyedi vs. "0sszegylijtott" vizsgalat, vizsgélati id6: el0készitési + mérési , eredmeny
kozlési 1d6)

Klinikai mintabol megfelelé modszerrel elvegezziik valamilyen specifikus antibiotikum rezisztencia gen kimutatasat (pl.
mecA — methicillin rezisztencia; vanA-vankomycin rezisztencia; bla .13, P12 jpp1-20, Pla 0Xa — karbapenemaz-
termelésért felelds gének), melynek eredménye negativ. Mit jelent ez szamunkra?

a kérokoz6 mikroba biztosan érzékeny lesz az adott antibiotikumra

empirikus terdpidban nem kell figyelembe venni a vizsgalt rezisztenciakat

valamilyen mas rezisztencia-mechanizmussal rendelkez6 mikroba altal okozott fert6zés valdszinli
onmagaban egyik allitas sem igaz

Melyek az infekcio-specifikus multiplex molekularis vizsgélatok eldnyei?

Az eredményt nem befolydsolja a mintavétel idején alkalmazott antibiotikum terdpia, egyes esetekben mennyiségi
meghatarozasra is van lehetdség (pl. also-1éguti fertdzésnel a valddi infekcid/kolonizacid megiteléséhez



