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bd JTeste de susceptibilidade aos
| antimicrobianos

*As metodologias de que
dispomos na rotina sao todas
dependentes da cultura, levando
de algumas horas a varios dias
apos o isolamento inicial




Métodos de determinacao de TSA:

Fenotipicos

Baseados na actividade bacteriana aos
antimicrobianos

Genotipicos

Baseados na deteccao de genes de
resisténcia ou seus produtos




Métodos Genotipicos

= Gene MecA

4

= VanA e VanB qura PCR

= plaKPC, bhlaNDM, and blaVIM

carbapenem resistance genes
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http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/24006011

Métodos Fenotipicos

automaticos




Métodos Fenotipicos

manuais




Métodos Fenotipicos

manuais




Terminologia das tabelas do EUCAST
MIC (mg/I)

IN

Os breakpoints (pontos de corte) servem para transformar dados numéricos
(CIM e halos de inibicao) em categorias clinicas (S,I,R).




Definicao de breakpoints

Os breakpoints (pontos de corte) servem para transformar dados numéricos (CIM e halos de inibicao)

em categorias clinicas (S,I,R) que indicam a probabilidade de resposta do microrganismo ao antibiético,
na dose recomendada para esse local de infeccao.

CLiNE AL AND 1. Analise da distribuicao das CIM
// LABORATORY
STANDARDS ..
INSTITUTE . 2. Avaliacao das CIM na presenca e na
auséncia de mecanismos de

resisténcia conhecidos
EUROPEAN COMMITTEE ] N .

ﬁ EUCAST ON ANTIMICROBIAL 3. Ajuste em funcao de critérios PK/PD
SURCEPTIBILITY TERTING

4. Correlacao clinica

Proceedings of Camp. Clin. Micro. 2011
JCM 2011; 49 (9 Suppl)



DIRIGIDA

sser disponibilizado o mais rapidamente possivel;
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Amostra: SANGUE

FMEDICINA LICIP
SMHS
rgente

T54 para Ezchenchia col
Senzivel 22

—Inf. Clinica

Fielonefrite aguda. Febre zab imipenem. é

Ao, A Claul, - ¢=2
Amicacing - €=2
Ciprafloxacing - <=0.25
ESEL - Meq
Mitrofurantaina - <=16
Levafloxkacina - =012
b eropenem - <=0,25
Cotrimoxazal - <=20
Cefotasima - <=1
Ceftazidima - <=1
Tobramizing - €=1
Fiperaciina/T azobactam - <=4
Ertapenem - <=5

Senzivel

Ampiciling - 4
Gentamicing - <=1
Cefuraxima-5odica - 4
Cefuroxima-tcetl - 4




EMPIRICA

"ter em conta os dados locais (microrganismos
mais prevalentes e as principais resisténcias);



Klebsiella pneumoniae
Enterobacter cloacae
Pseud. aeruginosa
Staphylococcus aureus
Enterococcus faecalis
Enterococcus faecium

Escherichia coli
Proteus mirabilis

Total de Estirpes

308 | 174 | 69

W
(&)

142 | 145 | 106

~
N

Beta - lactamicos

Ampicilina

Amox-Ac.clavulanico

Oxacilina

Cefotaxima

Ceftazidima

Piperacilina -Taz

Meropenem/Imip

Aminoglicosideos

Gentamicina

Amicacina

Outros

Nitrofurantoina

Cotrimoxazol

Ciprofloxacina

Linezolide

100 100 100

Vancomicina

100 100

Colistina

< 50% de sensibilidade

entre 50 e 80% de sensibilidade
>80% de sensibilidade
Resisténcias Naturais

Estirpes hospitalares mais prevalentes (% de Susceptibilidade) - 2013

Para mais informagdes consultar o site da ULSM




Estirpes da comunidade mais prevalentes (% de Susceptibilidade) - 2013

Klebsiella pneumoniae
Proteus mirabilis
Morganella morganii
Pseud. aeruginosa
Staphylococcus aureus
Staph. saprophyticus
Enterococcus faecalis

Escherichia coli
Enterobacter cloacae

Klebsiella oxytoca

150 | 166

N
o

7| 223 162
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Total de Estirpes | 1738

Beta - lactamicos

Ampicilina

Amox-Ac.clavulanico

Oxacilina

Cef - Acetil/Sdica 7 04 94
Cefotaxima 96 8
Ceftazidima

Piperacilina -Taz

Meropenem/Imip

Aminoglicosideos

Gentamicina

Outros

Nitrofurantoina

Cotrimoxazol

Ciprofloxacina

Clindamicina

Ac. Fusidico

Fosfomicina

< 50% de sensibilidade

0 .
Shire 20 @ 80% de sensibiidade Clin Infect Dis p2: €103-e120
Resisténcias Naturais

Senigo de Patologia Clinica - Microbiologia | ULS Matosinhos - Hospital Pedro Hispano




TSA/ CONTROLO DE INFECCAO

Avaliar o perfil de susceptibilidade das estirpes

mais prevalentes

Monitorizar resistencias




RESISTENCIAS

Virus Hepatite B
VIH

Mycobacterium

tuberculosis

Virus Citomegalico

Virus Influenza A

Microrganismos
multirresistentes

Candida glabrata

Candida krusei

: Plasmodium
Aspergillus terreus

falciparum

Candida parapsilosis

Candida haemulonii

Virulence 4:2,172-184: February 15,2013



e

l Enterococcus spp. resistentes a vancomicina;

Streptococcus pneumoniae com resisténcia elevada a
penicilina;

Staphylococcus aureus resistentes a meticilina MRSA;
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Acinetobacter spp multirresistente;

Pseudomonas aeruginosa resistentes aos carbapenemes ou
multirresistentes

Enterobacteriaceae resistentes as cefalosporinas de 3°
geragdo, aos carbapenemes, produtoras de ESBL, ou

multirresistentes (E. coli, Klebsiella spp,Enterobacter
spp.)



TSA/ CONTROLO DE INFECCAO

Avaliar o perfil de susceptibilidade das estirpes

mais prevalentes

Monitorizar resistencias
—_

|




Ciprofloxacin / Escherichia coli
Antimicrobial wild type distributions of microorganisms - reference database
EUCAST MIC Distribution
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Epidemiological cut-off: WT < 0.032 mg/L Clinical breakpoints: 5 = 0.5 ma/L, R =1 mg/L



Carbapenemase producing Enterobacteriaceae

Merepenem Kledsiela pneumonide
EUCAST MIC Dustridution - Reference Database 20110511
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The carbapenem breakpoints for Enterobacteriaceae will detect all clinically important resistance
mechanisms (including the majority of carbapenemases). Some isolates that produce carbapenemase
are categorised as susceptible with these breakpoints and should be reported as tested, i.e. the
presence or absence of a carbapenemase does not in itself influence the categorisation of susceptibility.
In many areas, carbapenemase detection and characterisation is recommended or mandatory for

infection control purposes.
FElLICAST hraaknnint tablae vada 0 2014



e Adeteccaode ESBL/ampC e carbapenemases
Nao € necessaria para a categorizacao da
susceptibilidade as cefalosporinas/carbapenemes
mas é importante para efeitos epidemiologicos —
controlo de infeccao e saude publica.
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MID: | 256427 Inf.Clin. Febre sem foca =
Farametros Rezultadn

EXAME CULTURAL:

Cluantitativa
Resultado:

TS5A Automatizado
T54 para Ezcherichia cali
ESELp

Sensivel 22

Intermédia 22

Reszistente 22

Senszivel

Reszistente

TS4 Etest
Lizta de testesz unitarios

Obs;
Obs. Interna:

=105 UFCAmnl

ESBL - Poz

Amicacina - <=2

Meropenem - <=0.2
Cotrimosazal - £=20
Tobramicina - <=1
Fiperacilina/T azobactam - <=4
Ertapenem - <=0.5

Ceftazidima - <=1

Ao A, Clasul, - 8
Mitrafurantoina - 54
Gentamicina - <=1

Ampiciling - »=32
Ciprofloxacina - >=4
Cefuroxima-Sodica - >=64
Cefuroxima-dcetil - »=64
Cefotaxima - 3

ESEL - POS - Microrganizmo problema - impide precaugtes de contacho,

L Te-M




Klebsiella pneumoniae



Escherichia coli - Producao de Beta-lactamases de
Espectro Alargado (ESBL) comunidade vs hospital

Taxa de ESBL+

100% -

80% -

60% -

40% -
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Numero de estirpes estudadas/Ano
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Klebsiella pneumoniae - Producao de Beta-lactamases de
Espectro Alargado (ESBL) comunidade vs hospital

100,0% -
== Taxa
ESBL+C
80,0% -
el Taxa
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60,0% - %
0, 0
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@ 21,1% 20%
o 20.0% -
é 11,5%
-
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227 247 270 296 347 415
250 211 123 154 174 188
2009 2010 2011 2012 2013 2014

Numero de estirpes estudadas/Ano



Principais indicadores de resisténcia e impacto relativo da
pressao antibiotica e dos factores epidemiologicos locais

Principais indicadores de resisténcia

Impacto da
utilizacao de
antibidticos no

hospital

Impacto de
factores
epidemiologicos
locais

Escherichia coli ESBL+ ++ ++
Klebsiella pneumoniae ESBL+ ++/ + ++ +++
E. coli resistente a fluoroquinolonas ++ ++
Escherichia coli resistente a amoxicilina/clavulanico ++ +
Enterobacter resistente a cefalosporinas de 3G (AmpC) | +++ +
Enterobacteriaceae productoras de carbapenemases ++/ + ++ +++
Pseudomonas aeruginosa resistente ao imipenem +++ +

P. aeruginosa multirresistente ++/ + ++ +++
A. baumannii multirresistente ++/ + ++ +++
Enterococo resistente a vancomicina ++/ + ++ +++
Staphylococcus aureus resistente a meticilina + + + +++
Clostridium difficile +++ ++




Avaliar o perfil de susceptibilidade das estirpes

mais prevalentes

Monitorizar resistencias

Definicdo de estratégias de controlo de
infecgdo...vigilancia activa




Staphylococcus aureus - Evolucao da Resisténcia a Meticilina

Taxa MRSA

100% -

90% -

80% -

70% -

60% -

50% -

40% -

30% -

20% -

10% -

0%

*"Em 2008 introducao de teste rapido de
rastreio de MRSA por PCR em tempo real em
regime de urgéncia ( 24/7)

"Em 2010 implementacao de norma clinica
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NUumero de estirpes estudadas/Ano
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Oba:

EXAME CULTURAL:
Resultado:

T5A Automatizads

T54 parz Acinetobacter baurnarnil

Senzivel

Resistente

Colizting - <=05

Arnicacing
Ciproflozacing - »=4
Gentamicing - >=1k
Imipenem - >=1k
teropenem - >=16
Cotrimoxazol - >=320
Tobramicina - =16



Acinetobacter baumannii:
Evolucao de Resisténcia aos Carbapenemes

*"Em 2007 introdugao de exame cultural de
rastreio de Acinetobacter baumannii MR

"Em 2010 implementacao de norma clinica
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Microrganismos alerta:

Microrganismos de facil

transmissao

Clin Microbio Infect. 2012 Mar;18(3):268-81. Multidrug-resistant, extensively drug-resistant and pandrug-resistant bacteria:

an international expert proposal for interim standard definitions for acquired resistance


http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Magiorakos AP[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=21793988

Norma n° 004/2013 de 21/02/2013 atualizada a 08/08/2013
ASSUNTO: Vigilancia Epidemioldgica das Resisténcias aos Antimicrobianos
PARA: Todos os laboratdrios do Sistema Nacional de Saude

desde
1899

Direcao-Geral da Saude

Microrganismos “alerta” - notificacao imediata, num

prazo de 48 horas:

= Pseudomonas aeruginosa MR se <5%

" Acinetobacter spp. MR se <5%

B oBecreTacea UK oo carbapenemes T

= Staphylococcus aureus R vancomicina, daptomicina e linezolide

" Enterococcus faecalis R Vancomicina se <5%

" Enterococcus faecium R vancomicina se <5%



| | | NG [mezy ] MemdE

Yerzdo MT: |||_|2|35|:||:|5 j Serviga 3-MEDICIMA M
10 [ Resultados Antenores

MID: |33|:|-| Ed Ink.Clin. anemia, infecgdo repirate
Fararnetros | Resultada
EXAME CULTURAL:
Huantitativo
Resultada:
TEA Abmrn =l A~
T5A para Klebziela preumonias
Sensivel 22
ESEL - Meg

Resistente 22
Ampiciling - »=32
Levofloxacing - »=8

Sensivel
Colistina - <=0.5

Resiztente
Amow. fdc. Clavul. - »=32
Amicacina - 32
Ciprofloxacing - »=4
Gentamicinag - >=16
Imipenem - 32
Meropenem - 32
Cefurosima-Sodica - »=64
Cefurosima-doetl - »=64
Cotrimaxazol - »=320
Cefotaxima - »=64
Ceftazidima - »=64
Fiperacilina/T azobactam - »=128
Ertapenem - 32

T ElH 1¥13al 1Al

T54 Etest
Lizta de testes uritanos

Obes: Micrarganizmo ALERTA - impiie precauctes de contacta,
Obs. Interna: K.PC+; [b1- %1k MOk - 03a4-48-



Estirpes alerta 2013 (n=11)

Estirpes Fenotipos Mecanismos de resisténcia

Enterobacteriaceae(n=4)

Klebsiella oxytoca

R ertapenem ESBL: ampC adquirida (PMAB) associada a eventual

S imipenem . . .
S meropenem mecanismo de impermeabilidade
Klebsiella pneumoniae R ertapenem ESBL: ampC adquirida (PMAB) associada a eventual
g :T’:‘e":s;‘:rr]"em mecanismo de impermeabilidade
Klebsiella pneumoniae R ertapenem ESBL: ampC adquirida (PMAB) associada a eventual
2 'r:‘e'?g;eerr]‘;m mecanismo de impermeabilidade
Klebsiella pneumoniae R ertapenem Producgéo de metalo-beta-lactamase (carbapenemo/DPA)
R imipenem
R meropenem (sinergia
carbapenemo/DPA)
Acinetobacter baumannii  Resistentes Producéo de carbapenemase cromossémica (grupo OXA -
(n=5) carbapenemos + tobramicina + 51)

amicacina+ ciprofloxacina +

sensivel 4 colistina Producéo de carbapenemase adquirida

Pseudomonas Resistentes Producéo de carbapenemase cromossomica (grupo OXA -

aeruginosa (n=2) carbapenemos + tobramicina + 50)
amicacina+ ciprofloxacina + pip/taz

+ sensivel a colistina e ceftazidima



Enterobacteriaceae | ou R aos carbapenemes CRE
Enterobacteriaceae produtoras de carbapenemases CPE

20,00 ~

15,00 -

10,00 -
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0,00
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SCMID guidelines for the management of the infection control

easures to reduce transmission of multidrug-resistant Gram-
egative bacteria in hospitalized patients
Clin Microbiol Infect 2014; 20 (Suppl. 1): 1-55

Epidemic setting

* Strong recommendation: Implement a programme of active screening culture
at hospital admission followed by contact precautions to reduce the spread of
extended spectrum b-lactamase-producing Enterobacteriaceae,

multidrug-resistant (MDR)-Klebsiella pneumoniae, Mbr-
Acinetobacter baumannii (moderate level of evidence); and MDR-Pseudomonas
aeruginosa (very low level of evidence)




Estratégia de prevencao e controlo de infeccao
por microrganismos problema/alerta

B —

Educacao/Formacao

B

Precaucoes
basicas/Precaucdes
de contacto

Vigilancia activa

microbiologico
rapido




