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Metoder for bestdmning av antibiotikaresistens

Resistensbestamning utfors alltid for isolat fran blod, cerebrospinalvatska och
ledvatska. I Ovrigt utfors resistensbestamning efter beddmning av fyndens
relevans. Kliniska upplysningar pa remissen ar av stor vikt for den bedomningen.

Klinisk mikrobiologi pa Karolinska anvander flera olika metoder for
resistensbestamning, och foljer riktlinjer fran The European Committee on
Antimicrobial Susceptibility Testing (EUCAST, www.eucast.org) och den
nordiska metodkommittén for resistensbestamning, (NordicAST,
www.nordicast.org)

SIR-systemet — definitioner

EUCAST andrade definitionerna av SIR-kategorierna som géller
resistensbestamning av bakterier fran 1 januari 2019. Pa Karolinska
Universitetslaboratoriet implementerades forandringarna den 30 april 2019.
Fordjupad information framgar aven i artikel i lakartidningen (Giske et al., jan
2019).

De nya definitionerna ar:

e S -—Kanslig vid normal dosering: En mikroorganism kategoriseras som
“kénslig vid normal exponering®” nir sannolikheten for framgangsrik
behandling ar hég vid normal dosering av medlet.

e |- Kanslig vid 6kad exponering: En mikroorganism kategoriseras som
“kénslig vid 6kad exponering*” nar sannolikheten for framgangsrik
behandling ar hég om koncentrationen av medlet 6kas i infektionsharden.

¢ R - Resistent: En mikroorganism kategoriseras som “resistent”” nar
sannolikheten for framgangsrik behandling ar 1ag aven vid hoga
koncentrationer av medlet i infektionsharden.

*Exponering ar en funktion av hur administrationsform, dos, doseringsintervall,
infusionstid, sa val som distribution, och utsondring av det antimikrobiella medlet
paverkar koncentrationen av medlet i infektionshédrden”

Brytpunkterna for S, 1 och R har inréttats sa att | (I-kategorin) ar en lika
anvandbar kategori som S (S-kategorin) men kraver en hogre dos. FOr mer
information om dosering, se NordicASTs brytpunktstabell pA www.nordicast.org,
avsnitt “dosering”.
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Metoder for rutinmassig resistensbestamning som ger S/I/R

1. Diskdiffusion enligt EUCAST

Antibiotikaindrankta papperslappar laggs pa en agarplatta som har inokulerats
med bakteriesuspension. Efter inkubation avlases zonstorleken med skjutmatt.
Zonstorleken anvands for kategorisering av S/I/R for aktuellt antibiotikum enlig
NordicAST riktlinjer (www.nordicast.org).

Pa Karolinska anvands diskdiffusion for de flesta bakteriearter utom de som
resistensbestdms med automatiserad resistensbestdmning, se nedan.

2. Automatiserad resistensbestamning med VITEK2 (bioMeérieux)
Enterobacterales (gramnegativa tarmbakterier t.ex. E. coli och Klebsiella
pneumoniae) och Staphylococcus aureus resistensbestams i huvudsak med en
automatiserad resistenshestamningsmetod. Aven denna metod ger kategorisering i
S/IR.

Metoder for MIC-bestamning (Minsta haAmmande koncentration)

MIC-bestdmning anvénds ndr en noggrannare méatning av antibiotikakansligheten
behovs, till exempel for att bekrafta resistens nar diskdiffusion eller VITEK2 visar
misstanke om resistens eller nar en patient ar mycket svart sjuk i bakteriell
hjarnhinneinflammation. For vissa arter och antibiotika fungerar inte diskdiffusion
eller automatiserad resistensbestamning tillrackligt bra och da anvands ocksa
MIC-bestamning.

For bakterier dar EUCAST har faststéllda brytpunkter anges bade MIC-vardet och
S/I/R kategorin i svaret. For arter som saknar brytpunkter anges endast MIC-
vardet.

1. MIC-bestamning med mikrobuljongspadningsmetod (Broth
Microdilution, BMD, Sensititre, ThermoFisher)

Referensmetodik for resistensbestdmning av aeroba bakterier for de flesta
antibiotika &r buljongspadningsmetoden (1SO20776-1). Vid
mikrobuljongspadning anvands 96-halsplattor dar brunnarna innehaller
spadningsserier med stigande koncentration av de antibiotika man vill testa. Till
brunnarna satts en standardiserad bakteriesuspension. Minsta hdmmande
koncentration &r den brunn med l&gst antibiotikakoncentration déar ingen synlig
vaxt kan ses efter 18-24 timmars inkubation.

Pa Karolinska anvands kommersiella fardigpreparerade 96-halsplattor med
antibiotika for mikrobuljongspé&dning av aeroba bakterier, jastsvamp, Aspergillus
spp, och atypiska mykobakterier.
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2. MIC-bestdmning med agarspadning

Agarspadning ar referensmetod for resistensbestamning av anaeroba bakterier.
Med denna metod gjuts olika antibiotikakoncentrationer in i agarplattor. En
standardiserad bakterisuspension appliceras pa varje platta, och plattorna
inkuberas anaerobt i 48 timmar. Minsta hdmmande koncentration ar den l&gsta
koncentration dar ingen bakterievéxt kan ses efter inkubationstiden.

Karolinska Universitetslaboratoriet ar nationellt referenslaboratorium for MIC-
bestamning med agarspadning.

3. MIC-bestamning med gradienttester (Etest, bioMérieux)

Etest ar en plastremsa som har en antibiotikagradient, med lag koncentration av
ldkemedlet i ena dnden, och hdg koncentration i den andra &nden. Denna remsa
laggs pa en agarplatta som inokulerats med en bakteriesuspension. Efter
inkubation kan MIC-vérdet avldsas dar bakterietillvaxten har hdmmats av aktuellt
antibiotikum.

4. MIC-bestamning med buljongspadningsmetod enligt EUCAST

Denna metod &r referensmetodik for resistensbestamning av 6vriga
tradsvamparter, Cryptococcus spp, samt ovanliga jastsvamparter som inte kan
resistensbestdmmas med kommersiella Sensititre-paneler. Resistensbestdmningen
utfors med egentillverkade spadningsserier av antimykotika som satts i 96-
halsplattor. Standardiserad svampsuspension tillsétts i brunnarna och lases av efter
24-48 timmars inkubation (varierar beroende pa art).

Karolinska Universitetslaboratoriet ar nationellt referenslaboratorium for denna
metod.

Mer information:

www.nordicast.org

www.eucast.org
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