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 Com este objectivo criaram-se diversos Comités Inte rnacionais
para definir os "breakpoints" com gue se diferencia m as 3
categorias clinicas de tratamento (S, |, R)

CLSI - Clinical Laboratory Standard Institute

EUCAST - European Committe of Antimicrobial Susceptibility Testing




SENSIVEL (S)- quando o isolado bacteriano é inibido

In vitro por uma dada concentracao de antibiotico que se
associa a uma alta probabilidade de éxito terapéutico;

INTERMEDIO (1) - quando o isolado bacteriano é inibido
In vitro por uma dada concentracao de antibiotico que se
associa com alta probabilidade de éxito terapéutico
Incerto ;

RESISTENTE (R) - quando o isolado bacteriano é
inibido in vitro por uma dada concentracao de antibiotico
gue se associa com alta probabilidade de fracasso
terapéutico.




e Os " breakpoints" clinicos ( halos de
Inibicao e os CMlI ), utilizam-se para
separar as categorias clinicas dos
resultadosem S, |, R.

EUCAST estabeleceu recentemente novos "break-
points" ECOFF (Epidemiological Cut-OFF) , que
separam as populacoes bacterianas que nao exprimem

mecanismos de Resisténcia daquelas que exprimem
esses mecanismos.
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Leltura do Antibiograma

* Pela medida dos halos de Inibicao a volta
dos discos de papel impregnados com oS
diversos antibioticos ou pelo calculo da
CMI (ug/ml) faz-se a cateqorizacao clinica
dos resultadosem S, |, 0uR




Leltura interpretada do Antibiograma
(anos 80)

e A partir dos resultados do antibiograma

prever 0s possiveis mecanismos de
resisténcia bacteriana aos antibidticos.

e O objectivo desta analise interpretada €
evitar o possivel fracasso terapéutico
guando se expressam esses mecanismos
de Resisténcia.



Fenotipos raros ou impossiveis

e Streptococcus pyogenes Pen R

« K.pneumoniae Ampicilina S cefoxitina S
* Providencia spp. Gentamicina R

e S.aureus Vancomicina/Teicoplanina R

* Proteus mirabilis Nitrofurantoina S

e S.aureus Clindamicina R eritromicina S




Patrice Courvalin (asm news, 1992, 58:368-375) €Xplicou 0
processo interpretativo do antibiograma, ao definir os 3
pilares basicos:

1° - caracterizacao do fenotipo de resisténcia a partir do
estudo de sensibilidade de 1 agente face ao grupo de

antibioticos pertencentes a mesma familia

Ex: Amoxicilina, carbenicilina, cefalotina e cefotaxima em E.coli (fenotipos RRSS
(78%) ; RSRR (2,6%) ,co-resistentes a cefoxitina e clavamox e 0,4% com o
fenotipo RRSS e RRIS co-resistentes a ceftazidima

ou relacionados por mecanismos de R comuns
(ant.MLYS)




e 29- a partir do fenotipo de R deduzir o
mecanismo bioguimico implicado

RRSS /TEM-1 (78%)
RSRR (2,6%) ,co-resistentes a cefoxitina e clavamox /cefalosporinase e

RRSS e RRIS (0,4%), co-resistente a ceftazidima / ceftazimidase ?

3°-Confirmacao ou nao do mecanismo
proposto ( biologia molecular)



Leltura interpretada do Antibiograma

* A partir desta analise pode inferir-se a accao de
antibioticos nao incluidos no antibiograma

e S.aureus oxacilina/cefoxitina R- _ resistentes a todos B-
lactamicos indepentemente dos resultados obtidos

. 1500316%)

Ceftriaxona

Hospitalares Ambulatérias
(n=474) - [n=212) : )
454 (95,8%) Penicilina G 200 (943%)
150 (31,6 %) Oxacilina/Meticilina : 0
454 (95,8%) Amoxicilina/Ampicilina 200 (94,3%)
150 (31,6 %) Amoxicilina+Ac. Clavulanico 0
454 (95,8%) Piperacilina 200 (94,3%) :
150 (31,6 %) Piperacilina+Tazobactam :
82 (17,2%) Imipene.mo
116 (24,4%) Cefalotina
116 (24,4%) Cefamandol
150 (31,6%) Cefuroxima
150 (31,6%) Cefoxitina
150 (31,6%) Cefotaxima
RN GLE%) Ceftazidima




 S.pneumoniae _levofloxacina e gatifloxacina R  deve ser
considerada ciprofloxacina R (sem ensaio)

« Salmonella ciprofloxacina S e a.nalidixico R pelo valor do CIM
o resultado interpretado a dar ao clinico é Salmonella
ciprofloxacina R

e S.aureus gentamicina R deve arrastar consigo R aos outros
aminoglicosideos, independentemente dos resultados obtidos.

Met® (n=150)

Gentamicina 120 (80%)
Netilmicina 14 (9.3%)

Tobramicina 16 (10,7%)
Amicacina 16 (10,7%)
Isepamicina 16 (10,7%)




Enterobacter cloacae, Serratia marcescens, Citrobacter
freundii, Morganella morganii

Cefalosporinas 32 geracao : S

Adverténcia : seu uso em monoterapia tem o
risco de seleccionar R

S.pneumoniae : levofloxacina e moxifloxacina
S, mas ciprofloxacina R

Adverténcia: possibilidade de R durante o
tratamento




« Com a finalidade de reduzir as discrepancias
entre os 2 sistemas, os critérios 2010 de CLSI e
EUCAST reduziram substancialmente

e 0s " breakpoint" clinicos das cefaloporinas de 32
e 42 geracao contra as enterobactérias
produtoras de ESBLSs , sobretudo para
ceftazidima e cefepime



* Os indices Pk/Pb dos antibidticos obtidos
por experimentacao animal ou por
simulacoes de Montecarlo , como
elemento indicativo da eficacia clinica

 mostram o exito do tratamento quando os
CMI das cefalosporinas sao iguais ou
Inferiores aos "breakpoints" clinicos
fornecidos pelos critérios anteriores.



Leitura interpretada do

Transcende a vertente clinica do laboratério |,
sendo uma ferramenta imprescindivel para :

maior eficacia da terapéutica antibidtica;
Implementacado de medidas epidemiologicas;
iImplementacao de politicas anti-bacterianas







