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Mecanismos de resisténcia

= Mutacoes no DNA bacteriano
= Aquisicado de plasmidios contendo genes de resisténcia
= Exemplos
"  Producgao de [3-Lactamases
=  Alteracdes ribossdmicas
=  Alteracdes de permeabilidade da membrana celular da bactéria

= Bomba de efluxo
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W Avaliar in vitro a interacdo farmaco x bactéria

e Determinando a sensibilidade .
Orientar o Tratamento

e Concentracao inibitoria minima
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Kirby-Bauer: Difusao com disco (disco-difusao)

Diluicao em caldo (macro ou micro)

E-test

Automacao
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« Qualitativo

* Vantagens
— Padronizado
— Reprodutivel e Simples
— Facil de interpretar
— Rapido
— Flexivel para a selecao de discos
— Baixo custo

 Desvantagens
— N3ao automatizado

— NAO PADRONIZADO PARA NAO FERMENTADORES QUE NAO SEJAM
Pseudomonas aeruginosa ou Acinetobacter spp
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« Sensivel: Dosagem habitual do antimicrobiano testado
Inibe o crescimento bacteriano

 Resistente: Nao € inibido
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!ISCO - !I‘US&O ou an!lglograma

= Discos de papel filtro

= Fatores de Influéncias: velocidade de difusao, ph 7,2 a 7,4,
estocagem das placas, temperatura e guantidade de agar,
iInoculo bacteriano

= Padrao de Turvacao de Sulfato de Bario - Escala (0,5) de

Macfarland

= 15 minutos apods a colocacao dos discos sao invertidas e
Incubadas

» Leitura dos halos 24 horas apos incubacao (Utilizar cepas
padrao )
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Schematic illustration of concentration gradients
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e
E-Test — Interpretacao
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ceftazidima ceftazidima + ac. clavulanico

A

, cefotaxima + ac. clavulanico
cefotaxima
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" Concentracao Inibitoria Minima - CM

« “Maior diluicao do antibiotico que produz a inibicao do
crescimento macroscopicamente visivel” (apos 18-24
h)

« Estabelecimento de esguemas terapéuticos
e Concentracao no sangue Cmax =4 - 8 vezes > CIM
e Concentracao no liqguor = 10 vezes > CIM

« Monitoramento da evolucao da resisténcia
* Tipagem epidemiologica
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e
Concentracao Bactericida Minima — CBM

« Maior diluicao do antibiotico que produz a morte
do microrganismo” (apds 18-24 h)
|W
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* Quantitativo

« Vantagens
— Resultado Quantitativo - CIM

« Desvantagens
— Trabalhoso
— Reagentes
— Espaco requerido
— Erros de manipulacao
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* Quantitativo

* Vantagens
— Reporte impresso
— Memoria de dados
— Economia de reagente e espaco fisico
— Reprodutibilidade
— Resultado quantitativo = CIM

 Desvantagens
— Falta de flexibilidade para selecao de drogas
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¢ Semiquantitativo
« Combinac0Oes pré-estabelecidas
« Automatizado
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* Vantagens
— Reporte impresso
— Memoria de dados
— Economia de reagente e espaco fisico
— Reprodutibilidade
— Resultado semi-quantitativo = CIM (valor max e min)
— Adicao da identificacao
 Desvantagens
— Inflexibilidade para a selecao de drogas

— Perda da habilidade para detectar formas de resisténcia
adquirida
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« Finalidade: monitorar a antibioticoterapia
* Interacao paciente-droga-microrganismo
— “maior diluicdo de uma amostra de soro, na vigéncia de
antibioticoterapia, que mata 99,9% do microrganismo”

« Sangue colhido em dois tempos (vale e pico)
— vale: 30 min antes da proxima dose
— pico: 30 - 45 min. apds completa infusao endovenosa
60 min, apos administracao intramuscular
90 min. apos administracao oral

* Interpretacao: adequado
— >=1:8 (vale),
— >=1:32 (pico)
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