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KOPSAVILKUMS

Darba meérkis bija salidzinat EUCAST un CLSI antimikrobas jutibas noteikSanas
metodes paplasinata spektra B-laktamazu noteikSanai Enterobacteriaceae dzimtas kliniskajos
izolatos.

Darba teorétiskaja dala tika apskatiti biezakie ESBL producgjosie Enterobacteriaceae
dzimtas parstavji, antibakterialo lidzek]u un rezistences mehanismu raksturojums.

Dati iegati 2014.-2015. g., stradajot kliniskaja mikrobiologijas laboratorija. Identificéti
un pétiti 269 bakteriju izolati. PEéc EUCAST standarta 55 izolatiem mainijas antibiogrammas
rezultati.

Ceftazidimam un cefotaksimam samazinot antibakteriala lidzekla koncentraciju péc
EUCAST standarta, tie tiek padariti jutigaki pret ESBL noteikSanu. Pateicoties §Tm izmainam,
tika noteikti par 5% vairak ESBL producgjoso baktériju neka ar CLSI standartu.

Atslegvardi: ESBL, EUCAST, CLSI, Enterobacteriaceae.



SUMMARY

The papers name is ‘Comparison of EUCAST and CLSI screening parameters for
detecting extended — spectrum B-lactamase in clinical Enterobacteriaceae isolates’.

The aim of the paper was to compare antimicrobial sensitivity determination parameters
of EUCAST and CLCI in the extendes spectrum p-lactamase determination of
Enterobacteriaceae clinical isolates.

In the theory part of the paper such matters were examined as, the most frequent
ESLB producing Enterobacteriaceae strain agents, antibacterial cleansers and the description
of the resistant mechanisms

. The data was collected from year 2014 until 2015 while working in the clinical
microbiology laboratory. 269 bacteria isolates were collected. After EUCAST standard 55
isolates the results of the antibiogram are changing.

By lowering the concentration of the antibacterial cleanser in Ceftazidim and
Cefotaksim by the EUCAST standard they are becoming more sensitive for ESBL presence
due to these changes ESBL producing bacteria was determined 5% more than with CLSI

standard.

Keywords: ESBL, EUCAST, CLSI, Enterobacteriacea spp
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APZIMEJUMU SARAKSTS

IgM — imiinglobulins M

O antigéns — lipopolisaharidu antigéns

K antigéns — kapsularais antigéns

H antigéns — flagellu antigéns

ESBL — paplasinata spektra f-laktamazes
GN — gram negativas

R — rezistents

| — mazjutigs
S —jutigs
g. — gads

CSLI — Klinisku un laboratoriju standartu institiits
EUCAST - Eiropas komiteja antimikrobas jutibas noteikSana

AMP - ampicilins

AMC - amoksicilins/klavulanskabe
CIP - ciprofloksacins

IPM - imipen€ms

MEM - meropenéms

FEP - cefepims

CRO - ceftriaksons

GN - gentamicins

SXT - trimetoprims/ sulfametoksazols
AN - amikacins

CAZ - ceftazidims

CTX - cefotaksims

TOB - tobramicins



IEVADS

B-laktamazes ir enzZimu grupa, ko producé liclaka dala gramnegativo baktériju. Sie
enzimi hidrolizé B-laktama gredzenu penicilinos un cefalosporinos, tada veida inaktivéjot So
antimikrobo Iidzeklu aktivitati.

Paplasinata spektra B - laktamazes (ESBL) ir B-laktamazu grupa, kam raksturiga strauja
izplatiba. 10 - 40% Escherichia coli un Klebsiella pneumoniae celmi producé ESBL (Rupp et.
al. 2003). Viens no soliem, lai samazinatu ESBL izplatibu, ir attistit ESBL noteikSanas
metodes un veicinat jauno metozu integrésanu ikdienas kliniskaja prakse.

Valsts ietvaros tiek izmantotas vienas vadlinijas antimikrobas jutibas interpret€Sana.
Latvija tiek izmantotas Klinisku un laboratoriju standartu institiita (CLSI) vadlinijas. Tomér
nemot vera to, ka bakteriju celmi vari€ starp kontinentiem, ka arT sakara ar jaunu standartu
ienakSanu kliniskaja praksé Latvijas Medicinas mikrobiologu asociacija ir aktualiz€jusi
jautajumu par standartu mainu antimikrobas jutibas interpretéSana. Péc EUCAST majas lapas
datiem, lielaka dala Eiropas, tai skaitd ari Igaunija ir pargajusi no CLSI vadlinijam uz
EUCAST vadlinijam, arT Latvija velas ieviest So standartu. EUCAST ir Eiropas komiteja
antimikrobas jutibas noteik$ana, kas ir dibinata 1997. gada. EUCAST vadlinijas salidzinot ar
CLSI vadlinijam tiek izmainitas gan antimikrobo Iidzeklu koncentracijas, gan iegiito datu
interpretacija. Veicot §1s izmainas, uzlabojas iesp&a noteikt rezistentos celmus, tai skaita
ESBL producentus.

Sakara ar to, ka standartu maina nav Eiropas Savienibas prasiba, bet valsts iek$¢ja lieta,
ir nepiecieSams veikt petijumus, kuros iepriek§ min&tds metodes ir salidzinatas ar valst
prevalgjosiem baktériju celmiem. Tada veida parliecinot arT nelielas valstt esosas laboratorijas
par standartu mainu.

Problémas aktualitate: Vai parejot no CLSI uz EUCAST vadlinijam bis iespé&ja
precizak identificeét ESBL producgjoSos kliiskos izolatus?

Darba merkis: Salidzinat EUCAST un CLSI antimikrobas jutibas noteikSanas metodes
paplasinata spektra B-laktamazu noteik$anai Enterobacteriaceae dzimtas kliniskajos izolatos.

Darba uzdevumi:
Aprakstit un identificét biezak izdalitos Enterobacteriaceae dzimtas parstavjus.
Aprakstit EUCAST un CLSI antimikrobas jutibas noteikSanas metodes.
Noteikt 269 izolatu antimikrobo jutibu un ESBL, izmantojot EUCAST un CLSI metodes.
Salidzinat EUCAST un CLSI metodes.
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1. LITERATURAS APSKATS

1.1. Enterobacteriaceae dzimtas biezak izdalito parstavju raksturojums

Enterobacteriaceae dzimta ir apméram 40 baktériju gintis un 120 baktériju sugas.

Kliniskajas laboratorijas Enterobacteriaceae dzimtas bakterijas tiek izdalitas visbiezak.
Var tikt izdalitas no fidens, augsnes, dzivnieku un cilvéku zarnu trakta. Oportiinistiskas
saslim$anas visbiezak izraisa Escherichia coli, Klebsiella pneumoniae, Proteus mirabilis, ka
ari Enterobacter parstavji. Biezak izsauktas ir urincelu infekcijas, elpcelu infekcijas, bricu
infekcijas, sepse un centralas nervu sisteémas infekcijas (Volk et al. 1996).

Enterobacteriaceae dzimtas baktérijas ir aerobas vai fakultativi anaerobas
gramnegativas nijinas. Vairakums enterobakt€riju spg reducét nitratus par nitritiem,
fermentét glikozi, ir oksidazes negativas un kustigas, iznemot Klebsiella. Labi aug uz
vispargja tipa barotn€m. Ir izteikta biokimiska aktivitate salidzinot ar citu grupu
mikroorganismiem (Mims et al. 2004).

Sis dzimtas baktgriju svarigakie antigéni ir:

* Vairak ka 150 termostabilu O (lipopolisaharidu) antigénu
— Ar aglutinacijas testu ir iespgjams noteikt antigénus
— IgM klasei pieder antivielas pret Siem antigéniem
— Dazadas sugas reizém aglutin€ nespecifiski (Murray et al. 2009).
* Vairak ka 100 termolabilu K (kapsularo) antigénu
— Gan polisaharidi, gan proteini var veidot Sos antigénus
— Kapsulu antigéniem ir liela nozime baktériju virulencé
— Escherichia coli adhéziju pie epitélijsinam nodrosina K antigéns (Murray et
al. 2009).
» Vairak ka 50 H (flagellu) antigénu
Enterobaktériju dzimtai piemit daudzi virulences faktori, tadi ka:
— Adhézijas faktori;
— Invazivie faktori;
— Endotoksins — Siinas siena esoSie lipopolisaharidi atbrivojas, kad tiek bojats
mikroorganisms vai tas iet boja.
— Eksotoksini — tiek producéti §iina. Eksotoksini iedalas péc ta iedarbibas organa.
Enterotoksini izsauks vems$anu un caureju. Citotoksinam toksiska iedarbiba uz

Sinam. (Brooks et al. 2010)



Escherichia coli

Escherichia coli ir gram negativa niijina, kas atrodas normalas mikrofloras sastava
zarnu trakta. Laboratorija ta tiek izdalita intrahospitali iegiitajos septiska Soka gadijumos,
pieloneftita, cistita vai bricu infekciju gadijumos (Levinson et al. 1998).

Escherichia coli celmu dazadiba vari€ gan normalas mikrofloras parstavji, gan arl
celmi, kas var izraisit smagas infekcijas. Celmi, kas ir sp&jigi izraisit infekciju slimibas, satur
vairakus virulences faktorus. Sadu virulences faktorus kopumu nesatur zarnu mikroflora
atrodamie Escherichia coli celmi.

Ka virulences faktorus var minét:

* lipopolisaharidu saturosaja Stinas ar€ja membrana esoSais endotoksins izraisa sepsi.
» citotoksinu sintéze, kas aizkavé proteinu sintézi, izraisot hemoragisko kolitu.
* enterotoksinu produkcija

— Termostabils un termolabils toksins

— Hemolizins

— Siga toksins (Todar 2008)
* adhezini

— Kolonizacijas faktori

— Agregativas adherences fimbrijas

— Intimins — enteropatogénam bakterijam

— P pilijas - urintrakta infekcijas izraiso$am baktérijam

— Ipa proteins — enteroinvazivam bakterijam

— Dr fimbrijas - uropatogénam un diareju izraiso$am (Maczulak 2011)

Transdukcijas cela no viena celma uz otru var tikt izplatiti tie virulences faktori, kas ir
atbildigi par caurejas izraisiSanu un ir kodéti plazmidas (Volk et al. 1996).

Optimala temperatiira augSanai ir 37°C. Labi aug uz visparéja tipa agariem. Fakultativi
anaeroba. Péc 24 stundam uz asins agara veido 1-3 mm lielas, pelécigas kolonijas ar spidigu
virsmu. Fermentg€jot laktozi uz MacConkey agara aug veidojot roza kolonijas. Uz Kliglera
dzelzs agara Skel laktozi un glikozi, neveido sériidenradi. Kustiga, indola pozitiva un
oksidazes negativa (Kayser et al. 2005).

Transdukcijas, konjugacijas vai transformacijas cela Escherichia coli spgj parnest DNS,
tadgjadi laujot genétiskajam materialam izplatities tuvako sugu robezas. Ka viens no
piemériem ir $iga toksina génu parnesana no Shigella celmiem uz Escherichia coli O157:H7

celmu, izmantojot bakteriofagus (Gillrdpie et al. 2003).



Klebsiella spp.

Klebsiella spp. ir gramnegativas nijinas. Klebsiella spp. ir nakamie biezak izdalitie
enterobaktériju dzimtas parstavji péc Escherichia coli. Nekustigas un veido polisaharida
kapsulu. Ir normalas mikrofloras sastava uz adas, muté un zarnu trakta. Klebsiella spp. celmus
var izol&ét no Gdens, augsnes un augiem (Black 2012).

Klebsiella spp. baktérijam ir divu veidu antigéni: kapsulas polisaharidu (K antigéns) un
lipopolisaharidu (O antigéns). Pastav aptuveni 77 K un 9 O antigéni. P&c antigéna struktiiras
kapsula Klebsiella spp. tick klasificéta serotipos.

Klebsiella spp. ir oportiiniski patogéni, kas biezak izraisa infekcijas imiinsupresétiem
cilvekiem. Intrahospitali ieglitu pneimoniju var izraisit Klebsiella spp. ieelposana, tomér
Klebsiella spp. var izdalit arT sadzivé iegiitas pneimonijas gadijumos (Levinson et al. 1998).
Var izraisit arT sepsi, briicu infekcijas, urintrakta infekcijas, osteomielitu un endokarditu (Volk
et al. 1996).

Klebsiella spp. celmos varie dazadi virulences faktori, kuri var but dazadas
kombinacijas. Pie virulences faktoriem var minét:

e No fagocitozes un seruma proteiniem pasarga kapsulas veidosana.
e Pie saimnickorganisma epitélija S$inam palidz piestiprinaties pili, radot

infekcijas slimibas urintrakta un elpcelos.

e Septicémijas izraisiSana ka viens no virulences faktoriem doming
lipopolisaharids argja Sinas membrana (Black 2012).
Mediciniski svarigakie parstavji ir Klebsiella pneumoniae un Klebsiella oxytoca, Sie
patogéni, izraisa dazadas intrahospitalas infekcijas (Murray et al. 2009).
Augot uz vispargja tipa barotném, veido glotainas kolonijas. Klebsiella spp. baktérijas
veido kapsulas, ir nekustigas. Léni Skel laktozi. Neveido se€riidenradi un ir indola negativas.

Klebsiella oxytoca ir indola pozitiva. Oksidazes negativas (Wilson 2008).

Proteus spp.

Normalas mikrofloras parstavis zarnu trakta, sastopams ari tidenl un augsné.
Oportunistiskais patogens, jo izraisa infekcijas nonakot audos, kur Proteus spp. nav normalas
mikrofloras sastava (Levinson 2008).

Biezak tiek izdalits pie wurincelu infekcijam, pneimonijas, bracu infekcijam,
septicémijas, retak pie meningita (Mims et al. 2004).

Mediciniski svarigakas sugas ir Proteus mirabilis un Proteus vulgaris

Virulences faktori:



e Endotoksinam lipopolisaharida saistiba ar sepsi.

e Proteus mirabilis liela daudzuma sintezeé ureazi, kas Skel urinvielu par oglekla
dioksidu un amoniju, $is process paaugstina urina pH, kas ietekm& magnija un
kalcija izgulsnéSanos radot nierakmenus. Urogenitala trakta epitélijam
paaugstinatais urina pH ir toksisks.

e Piestiprinaties pie epitélija palidz fimbrijas un pili (Murray et al. 2009).

Kustigs, 1éni aug uz vispargja tipa barotném. Uz asins agara aug, veidojot vilnveidigu
parklajumu. Neskel laktozi, glikozi skel 1idz skabei un gazei. Indola reakcija Proteus vulgaris
ir pozitiva, Proteus mirabilis ir negativa. Oksidaze negativa, reduc€ nitratus un ureazi (Kayser

et al. 2005).

Enterobacter spp.
Izplatits daba, augsné, notekiidenos, gala, zivis, piena produktos. Atrodas cilvéku un
dzivnieku kunga un zarnu trakta.
Var izraisit intrahospitalas infekcijas — urincelu, apaksgjo elpcelu, kardiovaskularas,
centralas nervu sistémas, briicu, deguna un kakla infekcijas (Black 2012).
Aug veidojot gludas kolonijas, dazreiz glotainas. Uz MacConkey agara aug veidojot
krasainas kolonijas, bez zults precipitacijas zonas. Léni Skel lidz skabei laktozi un Iidz skabei

un gazei glikozi. Indols un oksidaze negativi (Maczulak 2011).

1.2 Antibiotiku darbibas mehanismi

Ir vairakas antibiotiku grupas un tam ir dazada iedarbiba uz Stinas struktiiram.
e Sinas sienas sintézes inhibitori — kavé dazadus etapus peptidoglikana sintézé un
attistiba.
Penicillium un Cephalosporium sénu producétas vielas pieder peniciliniem un
cefalosporiniem. Tam centra atrodas Cetrloceklu B —laktama gredzens (Holten et al. 2000).
B-laktama antimikrobie Iidzekli ir baktericidi. Piesaistoties tie inhib& enzimus
transpeptidazi karboksipeptidazi un tadgjadi nomac Siinas sienas sint€zi un izraisa Siinas
bojaeju. Preparata piederibu peniciliniem, cefémiem, karbapenémiem vai monobaktamiem
nosaka f-laktama gredzenam pievienotas sanu kédes(Calderwood 2012).
e Siinas membranas darbibas inhibitori — darbojas ka katjonu detergenti, bojajot
membranas fosfolipidu strukttras, izjaucot vai inhib&ot baktériju Siinas

membranu funkcijas (Denyer 2004).
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Klmiski nozimigs ir kolistins, ko producé Bacillus polymyxa. Gram negativo baktériju
izraisito infekciju arstésana lieto lokali. Trauc€ membranas funkcijam piesaistoties pie
membranas fosfolipidiem. Loti atri iznicina Stnas sagraujot citoplazmatisko un argjo
membranu. Tas pierada ar $is vielas nozimigumu praksé (Denyer 2004).

e ledarbiba uz nukleinskabém — DNS un RNS sintézi (Denyer 2004).

Dazados etapos ietekm& DNS un RNS sint€zi vai, sasaistoties ar DNS vai RNS, traucé
informacijas nolasiSanu. Hinolonam un rifamicinam ir selektiva darbiba pret prokariotiem.
Hinoloni ir baktericidi un inhibé fermentus — DNS girazi un topoizomerazi IV, kas
nepiecieSami cirkularas DNS atritinasanai (Moore 2013).

e Metabolitu konkurence — konkurence ar augSanas faktoriem (Denyer 2004).

Ka konkurgjosi inhibitori darbojas pret mikroorganismu vielmainai nepiecieSamajiem
augianas faktoriem. Sie lidzekli ir strukturali lidzigi baktériju augsanas faktoriem vai
metabolitiem, bet nokliistot bakteriju §iina nepilda vielmainas funkcijas $tina. Nav toksiski
mikroorganisma  §inam, jo  prokariotiem ir cits vielmainas celS.  Pieder
sulfonamida/trimetoprima antibakterialas vielas (Denyer 2004).

e Proteinu sint€zes inhibitori — iedarbojas uz ribosomu 30S un 50S subvienibam,
trauc€jot dazadus proteinu sintézes etapus (Denyer 2004).

Iedarbiba vérsta pret procesiem ribosomu Itmeni (iniciaciju vai elongaciju), bet
neiedarbojas aminoskabju aktivacijas Itmeni vai tRNS piesaistiSanas bridi. Savienojas vai
iedarbojas uz bakteriju 70S ribosomam, kuras sastav no 50S un 30S subvienibam, tadgadi
sasniedzot savu selektivo toksicitati. Tetraciklini, hloramfenikols, makrolidi, aminoglikozidi

un linkozamidi ir svarigakas $adas iedarbibas antimikrobas vielas (Denyer 2004).

1.3. Antibakterialas rezistences pamati

Rezistence pret antibakterialajiem lidzekliem ir saistita ar dazadiem genétiskiem
faktoriem. Rezistence var biit gan iegiita, gan arl iedzimta. letekme ar1 ir biokimiskam

izmainam, kuras notikusas baktériju genoma (Tenover 2006).

Gengetiskie faktori.

Iedzimta rezistence. Ta ir dabiga ipaSiba, kas ir saistita ar pasu mikroorganismu
struktiiru, jo nevar iedarboties uz visiem mikroorganismiem vienadi strukturalo Tpasibu dgl
(Todar 2008).

Iegiita rezistence izveidojusies divu procesu rezultata:

e Vertikala attistiba — dabigas selekcijas cela.
11



Mikroorganisma hromosoma notikusi spontana mutacija, kas rada rezistenci kadam no
populacijas parstavjiem. So rezistences veidu sauc arT par hromosomalo (Denyer 2004).

e Horizontala attistiba — rezistences géna iegiiSana no cita mikroorganisma.
Pret dabigi producétiem antibakterialajiem Iidzekliem rezistence piemit §is vielas

izstradatajam. Un Sos génus var nodot citam sugam. Rezistences géni un virulences faktori var
tikt nodoti kada no genétiskas rekombinacijas veidiem. (Denyer 2004).

Konjugacija — divu Stnu tieSa kontakta rezultata tiek parnests DNS fragments no
donora uz recipientu. Raksturigs gram negativiem mikroorganismiem. Konjugacijas sp&ju
mikroorganismiem pastiprina mobilie genétiskie elementi — plazmidas un transpozoni (Llosa
etal. 2002).

Transdukcija — DNS parnesana no vienas baktérijas uz otru ar bakteriofaga palidzibu.
Bakteriofagam iekliistot un vairojoties rezistenta bakterija, bakteriofags nejausi ieklauj sava
struktira rezistences génu un talak inficgjot citu baktériju, parnes ar1 rezistenci (Freeman
2000).

Transformacija — DNS iegtiSana tie$i no apkartgjas vides. No bojagajusam baktérijam
apkartgja videé var but palikusi DNS fragmenti, ko péc tam sava genoma var ieklaut cita

baktgrija (Roe 2008).

Biokimiskais pamats

Pastav vairaki baktériju rezistences mehanismi, kuri ir saistiti ar biokimiskajam
Tpasibam un to izmainam.

e Meérka molekulas izmainas

Tiek izmainita receptora struktiira, ar kuru saistds antibakterialais Iidzeklis (Dzidic
2007). Aminoglikozidu, tetraciklinu un makrolidu gadijuma rezistentiem mikroorganismiem
ir izmainiti ribosomu 30S un 50S subvienibu virsmas receptori (Denyer 2004).

e Izmainas citoplazmatiskas membranas poru caurlaidiba.

Sis mehanisms ir Tslaicigs, jo mikroorganisms uz laiku aiztaisa poras citoplazmatiskaja
membrana un §iind vairs neieklist vielas, kuras varétu to bojat. Veiksmigai terapijai jaievero
antibakteriala kursa ilgums (Denyer 2004).

e C(Citoplazmatiskas membranas selektiva caurlaidiba
Ja antibakterialo Iidzeklu molekulas jau iekluvuSas $tina, poras selektivi spgj tas izvadit
(Dzidic 2007).

e Metaboliska Sunta izveide

Mainot vai izslédzot no aprites etapu, uz kuru iedarbojas antibakterialais lidzeklis,
izmainas biokimiska reakcija (Denyer 2004).
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e Antibakteriala Iidzekla inaktivacija

Producgjot antibakterialo lidzeklu graujosus vai modific&josus fermentus (Dzidic 2007).
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1.4. EUCAST un CLSI vadlmiju at§kiribas Enterobacteriaceae dzimtas baktérijam

Galvenas atskiribas, kuras ir EUCAST un CLSI vadlinijas, tiesi Enterobacteriaceae
dzimtas bakteérijam ir saistitas ar antibiotiku koncentracijas samazinasanu noteiktam
antibiotiku grupam, ka ar1 ir izmainitas interpretacijas zonas. 1 tabula ir paraditas antibiotiku
koncentracijas un disku difiizijas metodes zonu diametri péc EUCAST un CLSI vadlinijam

(CLSI standarts 2014 un EUCAST standarts 2014).

1. tabula
CLSI un EUCAST standarti disku diftizijas metodei
Table 1
CLSI and EUCAST standardised disk diffusion method
CLSI EUCAST
Zonas y Zonas
o ) Koncentracija )
Apzim&ums | Antibiotika Koncentracija | diametrs diametrs
diska (pg)
diska (pg) (mm) (mm)
R< | S> R< |S>

Amoksicilins/
AMC 20/10 13 18 | 20/10 19 19

klavulanskabe
CIP Ciprofloksacins 5 15 21 |5 19 22
IPM Imipen&ms 10 13 16 |10 16 22
MEM Meropenéms 10 13 16 |10 16 22
FEP Cefepims 30 14 18 |30 21 24
CRO Ceftriaksons 30 13 121 |30 19 23
GN Gentamicins 10 12 15 | 10 14 17

Trimetoprims/
SXT 1.25/23.75 10 16 | 1.25/23.75 13 16

sulfametoksazols
AN Amikacins 30 14 17 |30 13 16
CAZ Ceftazidims 30 14 18 |10 17 22
CTX Cefotaksims 30 14 23 |5 17 20
TOB Tobramicins 10 12 15 | 10 14 17

R — rezistents, S — jutigs.
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Péc EUCAST vadlinijam lielai dalai antimikrobo Iidzeklu ir palielinats rezistentas zonas
diametrs. Sada veida izvairas no nepamatota antimikrobo lidzeklu lietojuma situacijas, kad ir
Saubas par lidzekla realo arstniecisko efektu. Lai noteiktu ESBL ar disku difuzijas metodi,
tiek izmantota dubulto disku metode ar cefiriaksonu un amoksicilinu/klavulanskabi (1. attéls)

(CLSI standarts 2014 un EUCAST standarts 2014).

1 attels. Dubultdisku metode ESBL noteiksSanai
Figure 1. Double disk method for ESBL detection

Noveérojot palielinato zonu starp ceftriaksonu un amoksicilinu/klavulanskabi, tiek veikti
talaki apstiprinosi testi ESBL noteikSanai. Lai apstiprinatu ESBL, izmanto ceftazidimu,
ceftazidimu/klavulanskabi un cefotaksimu, cefotaksimu/klavulanskabi. Apstiprinoss ESBL
tests ir tada gadijuma, ja ceftazidima/klavulanskabes diska zona ir par 5 mm lielaka neka
ceftazidima zona, ja zonu atikiribas ir lidz 4 mm, tad ESBL tests ir negativs. Sada zonu
interpretacija ir ar1 cefotakstma un cefotaksima/klavulanskabes gadijuma. Tiesi ESBL
apstiprinaSanai starp EUCAST un CLSI ir svariga atSkiriba, jo ir izmainitas antibiotiku
koncentracijas, ko izmanto, lai apstiprinatu ESBL. Cefoksitinam ir mainita koncentracija no
30 pguz 5 pg un ceftazidimam 30 pg uz 10 pg (CLSI standarts 2014 un EUCAST standarts
2014).

Salidzinot Enterobacteriaceae dzimtas baktériju iegiitos antibiogrammu datus péc
abiem standartiem, biis iespgams secinat par standartu mainas nozimigumu un to, vai
izmainas identificéto rezistento celmu skaits un vai standartu maina palidz identificét vairak

ESBL producgjosos izolatus.
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1.5. EUCAST un CSLI salidzinajums literatura

2012. gada Cirihg, Sveicé tika veikts petijums, kura tika salidzinatas EUCAST un CSLI
vadlinijas, lai noteiktu ESBL Enterobacteriaceae dzimtas bakteriju kliniskajos izolatos. Saja
petijuma tika izmekl&ti 236 ieprieks identific€ti un aprakstiti kliniskie izolati, no kuriem 118
producgja ESBL (Polsfusst et al. 2012).

Salidzinot EUCAST un CSLI, cefotaksima gadijuma rezistentajiem celmiem 99,2 %
sakrita iegttie rezultati. Ceftazidima gadijuma 27 nol18 ESBL producgjosiem celmiem ka
rezistenti netika atklati, kamér CSLI palaida garam 41 no 118 celmiem (Polsfusst et al. 2012).
Cefpodoksimu ESBL producgjosiem celmiem ka rezistentu noteica 100% izmantojot
EUCAST vadlinijas un 98,3 % gadijumu izmantojot CSLI. Ceftazidima un cefoksima
gadijuma CLSI noteica 84,7 % rezistentos celmus, kamér EUCAST 89,8 % celmus. Celmiem,
kuri producgja AmpC, amoksicilina/ klavulanskabes sinergija ar cefepimu, salidzinot testu
jutibu CSLI un EUCAST, uzlabojas no 97,4 % uz 100 % (Polsfusst et al. 2012).

Petijuma tika secinats, ka izmantojot antimikrobo disku koncentracijas, kuras ir
jaizmanto EUCAST gadijuma, ir iesp&ja noteikt vairak ESBL producgjosus celmus neka
izmantojot CSLI vadlinijas. Ari celmu gadijuma, kuriem bija AmpC p-laktamazes, ar
EUCAST testi uzradija augstaku jutibu un specifikaciju. Galvenais iemesls kade] izmantojot
EUCAST vadlinijas tiek noteikti vairak ESBL producgjosie celmi, tieck minéts tas, ka
samazinot ceftazidima un cefotaksima disku koncentracijas, tie tiek padariti jutigaki pret

ESBL noteiksanu (Polsfusst et al. 2012).

2013. gada tika publicéts raksts, kura tika apliikotas antibiogrammu izmainas parejot
no CSLI uz EUCAST vadlinjjam (Wolfensberger et al. 2013). Viena gada perioda (perioda A)
tika vakti izolati, kas talak tika apstradati izmantojot CLSI 2009 un EUCAST 2011 vadlinijas.
Nakama gada ietvaros (periods B) izolati tika salidzinati ar CLSI 2009 un EUCAST 2013
vadlinijam. (Wolfensberger et al. 2013). Lielaka dala sugu un lidzeklu kombinacijas
neparadija izmainas jutibas Iimeni salidzinot A un B periodus. Tomér perioda B Escherichia
coli celmiem cefepima jutiba atskiras no 95,8 % CLSI 2009 uz 93,1 % EUCAST 2011.
Enterobacter cloacae cefepima jutiba mainijas no 97,0 % CLSI uz 90,5 % EUCAST
(Wolfensberger et al. 2013).

Secinajuma S§is petijums parada, ka nomainot CLSI vadlinijas uz EUCAST vadlinijam,
tika ieglita nozimiga antimikrobas jutibas samazinasanas. Tiek minéts ar1 tas, ka vadliniju

maina var dazadi ietekmét antibiogrammas, un $Sie rezultati var variét slimnicas robezas. Tadgl
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arl pétijuma autori iesaka veikt petjumus perioda, kura notiek vadliniju maina, lai

parliecinatos par rezultatu ticamibu (Wolfensberger et al. 2013).

17



2. MATERIALI UN METODIKA

Visas manipulacijas ar izmeklgjamo materialu tika veiktas kliniskas mikrobiologijas
laboratorija, daudzprofilu klinika. Izdalito celmu identifikacija un antibakterialas jutibas
noteikSana notika no 2014. gada 1. janvara lidz 2015. gada 31. martam. Darbs veikts,
saskanojot to ar ,,Rigas Austrumu kliniskas universitates slimnicas atbalsta fonda medicinisko
un biomedicinisko pétijumu &tikas komiteju”.

Izmeklgjamais materials tiek uzséts uz Uriselect 4, Columbija, MacConkey agariem.
Péc 18-24 h inkubicijas pie 37 ° C tiek veikta izauguias kultiiras izpéte. P&c augianas stila un
koloniju krasas novérté€Sanas tiek veikta mikroskop&Sana, preparatus krasojot péc Grama.
Iegtstot mikroskopijas datus, tiek izvélets talakais identifikacijas celS. Gram negativajam
nijjindm veic identifikaciju izmantojot MALDI TOF masas spektrometru, Kliglera dzelzs un
0,6 % agaru vai Vitek 2 compact analizatoru. P&c identifikacijas Enterobacteriaceae dzimtas
bakterijam tiek noteikta antimikroba jutiba izmantojot EUCAST un CLSI vadlinijas.
Novérojot palielinato zonu starp ceftriaksonu un amoksicilinu/klavulanskabi, tiek veikta

ESBL apstiprinasana izmantojot EUCAST un CLSI vadlinijas.

2.1. Izmantotie materiali, aparatiira un reagenti

Informacija par izmantotajiem materialiem, aparatiiru un reagentiem apkopota 2.-5.

tabula.
2. tabula
Mikrobiologiskas barotnes
Table 2
Microbiological media

Nosaukums Razotajvalsts Razotajs
Uriselect 4 Agar Anglija Bio-Rad
Kligler Iron Agar Italija Liofilchem
Mueller Hinton Agar Italija Liofilchem
Columbija Agar Anglija Bio-Rad
Nutrien Broth Anglija Oxoid
Nutrien Agar Anglija Oxoid
MacConkey Agar Italija Biolife
Sheep blood defibrinated Anglija Oxoid
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Kimiskie testi

3. tabula

Table 3
Chemical tests
Nosaukums Razotajvalsts Razotajs
Antibiotiku diski Anglija Oxoid
Skudrskabe ASV BD
Vitec 2 test kartes Francija Biomerieux
Grama krasu komplekts ASV BD
Kovaca reagents ASV BD
4. tabula
Aprikojums
Table 4
Equipment
Nosaukums Razotajvalsts Razotajs
Vitec 2 Compact analizators Francija Biomerieux
MALDI-TOF masas | Vacija BRUKER
spektrometrs
Sanyo incubator Japana Sanyo electica
Ledusskapji Indesit Italija Indesit
Vilkmes skapis Vacija ESCO
Spirta lampa Latvija Enola
Mikroskops LEICA DM750 P Austrija LEICA Microsisytems
Autoklavs — MLS-302011 Japana Sanyo
Automatiska pipete Francija Gilson
Svari Kern 440-53N Vacija KERN
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http://www.kliva.lv/lv/catalog/merinstrumenti/elektroniskie-svari/industrialie-svari/tehniskie-svari/440-53n/

5. tabula

Materiali
Table 5
Materials
Nosaukums Razotajvalsts Razotajs
Cilpas Iul un 10ul Francija Gosselin
Priek$metstiklini Francija Gosselin
Pipesu uzgali Vacija Sarstedt
NaCl 0,85% medium 2 ml Italija Biolife
Tamponi Spanija Deltalab
Plastmasas Petri plates Francija Gosselin

2.2 Identifikacija un antibakterialas jutibas noteikSana

KrasoS$ana péc Grama

No izmekl&jamas kolonijas pagatavo iztriepi. Uz priekSmetstiklina uzpilina pilienu

sterila 0,85% NaCl skiduma, izmeklgjamo koloniju panem ar vienreizlietojamo cilpu un

iemaisa piliena.

1. Iztriepi zave gaisa un fiks€ liesma.

. Iztriepei uzklaj kristalvioleto krasu uz 1 miniiti, péc tam noskalo ar tideni.

. Uz I mintti uzklaj lugola $kidumu, noskalo tident.

2
3
4. Atkraso ar 95 Iidz 100% metanolu vai acetonu 15 — 30 sekundes, skalo tident.
5

. Kraso ar safraninu 1 minati, skalo tideni.

6. lztriepi nozavé un mikroskopé izmantojot gaismas mikroskopu ar imersijas

ellas objektivu, iegiistot 10x100 palielinajumu. (Anonymous (a) 2009)

Kliglera dzelzs agars un pusskidrais agara tests

Kliglera dzelzs agara sastava ir 3 cukuri (glikoze, laktoze un saharoze). Nosaka

glikozes, laktozes SkelSanu un sériidenraza veidoSanos. Laktoze tiek Skelta stobrina barotnes

slipaja dala, pozitiva gadijuma notiek krasu maina no sarkanas uz dzeltenu. Glikozes SkelSanu

nosaka vai nu Iidz skabei, kad notiek krasu maina no sarkana uz dzeltenu, vai ar1 [idz skabei

un gazei, kad agars ne tikai maina savu krasu, bet ari izveidojuSies gazes burbuli saples

barotni. S€riidenraza rasanos parada melna krasa barotng. (Anonymous (c) 2009)
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0,6% pusskidraja agara nosaka mikroorganismu kustigumu un indola veidoSanos. Saja
agara iesgj durienveida, kustigs mikroorganisms biis, ja tas bis audzis pa visu agaru, ne tikai

diiriena vieta. (Anonymous (b) 2009)

Indola reakcija
Indola veidosanos nosaka piepilinot vienu pilienu Kovaca reagenta un véro krasu mainu

uz sarkanu. (Anonymous (b) 2009)

Vitek 2 compact analizators

Vitek 2 compact analizatoru (2. attéls) izmanto bakteériju identificéSanai un jutibas
noteikSanai pret antibiotikam (VITEK 2 compact — technology Product Information).
Analizators izmanto kolorimetrijas principu nolasot testa platés esoSo biokimisko reakciju
rezultatu. Izmantojot dazadus biokimisos testus analizators ir sp&jigs identificeét 98%
mikroorganismus, kas ir VITEK datubaze. (VITEK 2 compact — technology Product

Information)

2. att€ls. Vitek 2 compact analizators ar datoru.
Figure 2. Vitek 2 compact analyzer with a computer.

Gram negativo mikroorganismu identifikacijai izmanto GN testa plates (3. att€ls). Tajas
ir 64 biokimisko testu iedobumi un viens negativas kontroles iedobums (1. pielikums).
Identifikacijas rezultatus ir iesp&ams iegiit laika [idz 10 stundam (VITEK 2 compact —

technology Product Information).
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3. att€ls. Vitek 2 compact analizatora testa plate ar taja esoSajiem reagentiem.

Figure 3. Vitek 2 compact analyzer test plate with reagents.

Identifikacijai ar Vitek2 analizatoru izmanto kultaras, kuras ir 18 — 24h vecas. Aseptiski
parnes 3 ml sterila 0,45% lidz 0,50% NaCl skiduma, kura pH ir robezas 4,5 — 7,0, caurspidiga
plastmasas mégené. Ar tamponu panem izmeklgamo kultiru un ieskalo Skiduma.
Sagatavotajai suspensijai ir jabut ar blivumu no 0,50 lidz 0,63 péc McFarland. Ievieto mégeni
kasete, tad ievieto Gram negativo plati. Kaseti ar platém ievieto analizatora, pirms tam
ievadot materiala identifikacijas numuru analizatora. Gram negativa plate satur 64 biokimisko
testu iedobumus un vienu kontroles iedobumu (1. pielikums) (VITEK 2 compact — technology

Product Information).

MALDI-TOF masas spektrometrija

Masas spektrometrs tiek izmantots baktériju identifikacija. Ar lazeru iedarbojoties uz
paraugu, tas izgaro, jonus paatrina spektrometra esosais elektriskais lauks. Atkariba no dalinu
lieluma un kinétiskas energijas dalinas ieguist dazadus atrumus. Detektors méra dalinu atrumu,
molekulas masu un ladinu. Rezultata tiek ieglts proteinu profils. Ieglitas masas tiek
salidzinatas ar datubazi, kur glabajas zinamo proteinu molekulmasas vertibas (Wink 2011).

18h vecas bakteriju kolonijas tiek uzklatas uz parauga 96 laucinu plates. Uz parauga
laucina tiek uzpilinata skudrskabe, kas kalpo ka protonu donors joniz€Sanas bridi. Materiala

plate tiek nozavéta un ievietota masas spektrometra. Paris mintSu laika tiek iegtti rezultati

(Wink 2011).
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Antibakterialas jutibas noteikSana ar disku difiizijas metodi

Nem 2-3 izolétas kolonijas, daudzumu izverté pec koloniju struktiiras, suspende sterila
0,9% NaCl skiduma. Suspensiju salidzina ar Mc Farland optisko standartu, kam ir jabit 0,5
vienibas, kas atbilst 10" baktériju $tnu daudzumam 1 ml 0,9% NaCl $kiduma. Ar tamponu
zalienveida uzs€j sagatavoto suspensiju uz Miller Hinton agara. Ar pinceti uz agara 2 cm
attaluma novieto antimikrobos indikatordiskus. Plates kultivé 35 °C 18-24 stundas. Péc
kultivacijas laika antimikrobo iedarbibu vért€ péc mikroorganismu augSanas aiztures zonas
apkart indikatordiskam. Zonas diametru méra ar linealu milimetros, ieskaitot diska diametru.
Zonas lieluma interpretacijas skatas tabulas atkariba no CLSI un EUCAST vadlinijam.

(Andrews 2003).
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3. REZULTATI

Pétijums tika veikts un dati iegiti daudzprofilu slimnicas mikrobiologijas laboratorija.
Dati iegiiti perioda no 2014. gada 1. janvara lidz 2015. gada 31. martam, ieklaujot visbiezak
identificétos Enterobacteriaceae dzimtas parstavjus un nosakot tiem antimikrobo jutibu,

izmantojot CLSI un EUCAST standartus.

3.1. Enterobacteriaceae dzimtas parstavju identifikacija

Péc 18 stundu inkubacijas identifikacija tika uzsakta ar izauguSo koloniju izpéti, kam
sekoja aizdomigo koloniju preparatu gatavoSana un preparatu krasoSana péc Grama.
Mikroskopija preparatos tika konstatétas sarkanigas nijjinas, tatad Gramnegativas nijjinas. P&c
mikroskopija iegtitas informacijas sekoja talaka identifikacija Gramnegativam bakt&rijam.

Laboratorija se$us ménesus bija piecjams MALDI-TOF masas spektrometrs. Saja
perioda vairak identifikacija tika izmantots masas spektrometrs. Kopuma pétijuma perioda ar
MALDI-TOF masas spektrometru identificgja 79 izolatus. Pargja perioda izmantotas metodes
bija Kliglera dzelzs agars, pusskidrais agars, indola tests, ka ar1 Vitek 2 compact analizators.

Atkariba no koloniju krasas un formas uz asins agara un Uriselect 4 Agar, tika izvél&ta
talaka identifikacija. Pieméram Klebsiella pneumoniae uz Uriselect 4 Agar, veido tumsi zilas,
glotainas kolonijas, kamér Escherichia coli veido roza kolonijas. Baktériju kolonijas, kuras
veidoja parliecinosas krasu un formu Ipasibas, kas atbilst sugai, tika primari identificétas ar
Kliglera dzelzs agaru, pusskidro agaru, indola testu. Ja identifikacijas rezultati bija
parliecinosi, talaka identifikacija, izmantojot citas metodes, netika pielietota. Rezultatu
nesakritibas gadijuma identifikacijai izmantoja ari Vitek 2 compact analizatoru. Kopuma
nebija noteikts, ar kuram metodeém ir javeic identifikacija. Dazkart bija situacijas, kad bija
grutibas iegiit izol€tas bakteriju kolonijas, tad arT izmantoja metodes, kuras prasija mazaku
koloniju daudzumu. Kliglera dzelzs agaram un pusskidrajam agaram ir nepiecieSams mazaks
koloniju daudzums neka gatavojot suspensiju prieks Vitek 2 compact analizatora.

4. attela atspoguloti dati par izolatu skaitu, kur§ tika identificéts ar noteiktajam

metodém.
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Escherichia coli Klebsiella Enterobacter  Proteus mirabilis Klebsiella
pheumoniae cloacae oxytoca

Kliglera dzels agars, puskidrais agars, indola tests
B Vitek 2 Compact analizators

m Kliglera dzels agars un Vitek 2 Compact analizators

MALDI - TOF masas spektometrs

4, att€ls. Identific@to izolatu skaits atkariba no identifikacija pielietojamajam metodém.

Figur€ 4. Identified isolates, according to the method of identification.

Escherichia coli 44 izolati tika identificéti izmantojot MALTI-TOF masas
spektrometru. Ta ka visos gadijumos identifikacija bija augsta, tadel, lai apstiprinatu
identifikaciju netika pielietotas citas metodes. Lielam roza kolonijam, kuras auga Uriselect 4
agar izmantojot Kliglera dzelzs agaru un 34 izolatu gadijuma bija atbilstoSa identifikacija.
Kad Kliglera dzels agaram tika Skelta laktoze un glikoze, veidojas gaze. Neveidojas
sériiddenradis. Izmantojot pusskidro agaru, tika nove@rots bakteriju kustigums un indola tests
bija pozitivs. 46 izolatiem izvele bija Vitek 2 compact analizators, kur tiek izmantoti 64
biokimiskie testi, lai identificétu bakterijas. 10 izolatu gadijuma, tika noveérota neatbilstoSas
ipasibas uz pusskidra agara tika noveérots kustigums, bet indola reakcija bija negativa. Tadel,
lai apstiprinatu identifikaciju tika izmantots Vitek 2 compact analizators.

Klebsiella pneumoniae 100 izolatu gadijuma, 30 izolatiem tika izmantots MALDI-TOF
masas spektrometrs. Ar1 So izolatu gadijuma papildus identifikacija nebija nepieciesama. 35
izolati tika identific€ti izmantojot manualas metodes. 5 izolatu apstiprinasanai tika izmantots
ne tikai Kliglera dzelzs agars, bet ari Vitek 2 compact analizators.

Kopuma no 20 izolétajiem Enterobacter cloacae izolatiem 5 izolati tika identificéti
izmantojot MALDI-TOF masa spektrometru. 10 izolatiem identifikacija tika izmantots
pusautomatiskais analizators Vitek 2 compact. Izmantojot Kliglera dzelzs agaru, pusskidro
agaru un indola testu, netika noveroti parliecinosi identifikacijas dati, tadel identifikacijas

apstiprinasanai tika izmantots Vitek 2 compact analizators.
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Desmit Proteus mirabilis izolatu identifikacija tika izmantota gan tipiska lieno$a
koloniju strukttira uz asins agara, gan ari uz Uriselect 4 agaru augosas briinganas kolonijas.
Péc tam identifikacijas apstiprinasanai izmantoja Vitek 2 comapact analizatoru 8 izolatu
gadijuma, gan ar1 Kliglera dzels agara un Vitek 2 compact agara kombinaciju.

Klebsiella oxytoca izolati tika identificéti izmantojot pusautomatisko sistému Vitek 2
compact analizatoru.

P&c bakteriju identifikacijas, tam tika noteikta antibakteriala jutiba izmantojot CLSI un
EUCAST standartus. AugSanas aiztures zonu diametri pievienoti pielikumos 2. Lidz 5.

P&tfjuma identificéto un izmantoto Enterobacteriaceae dzimtas parstavju sadalijjums pa

sugam atspogulots 5. attela.

4% 1%

Escherichia coli
W Klebsiella pneumoniae
519% M Enterobacter cloacae
MW Proteus mirabilis

37% W Klebsiella oxytoca

5. attéls. Pétito Enterobacteriaceae dzimtas parstavju sadalijums pa sugam (%)

Figure 5. Representatives of the Enterobacteriaceae family by species (%)

Petijuma tika ieklauti mikroorganismi, kuri tika izoléti no asintim. Kopuma pétijjuma
perioda no asinim tika izol&ti 269 Enterobacteriaceae dzimtas parstavji. 51% jeb 136 izolati
bija Escherichia coli. Seko Klebsiella pneumoniae ar 37% un 100 izolatiem. 7% jeb 20 izolati
ir Enterobacter cloacae. Vismazak izolétas ir Proteus mirabilis ar 4% jeb 10 izolatiem un

Klebsiella oxytoca ar trim izolatiem, kas sastada 1%.
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3.2 Antibakterialas jutibas noteikSana péc EUCAST un CLSI standartiem

Visiem izolatiem tika noteikta antibakteriala jutiba, lietojot CLSI un EUCAST
standartos aprakstitos antibakterialos diskus. P&c 18h antibakterialo disku zonu diametri tika
interpretéti péc CLSI un EUCAST standartiem. Izolatiem, kuriem bija samazinatas
cefalosporinu antibakterialo lidzeklu zonas un bija pozitivs dubultdisku tests ar
amoksicilinu/klavulanskabi un ceftriaksonu, tika talak noteikts, vai izolats neproducé ESBL.

Izolatu antibakterialo Iidzeklu zonu diametri ir paraditi otraja pielikuma.

Escherichia coli izolatiem 6. attéla tick paraditas izmainas, kas notiek interpretgjot
bakteriju augSanas aiztures zonas ap antibakterialajiem lidzekliem, péc CLSI un EUCAST

standartiem.
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6. attéls. Rezistento Escherichia coli izolatu skaita izmainas %, interpret&jot rezistences
robezas péc CLSI un EUCAST standartiem.
Figure 6. CLSI and EUCAST standard interpretation for antimicrobial resistant strains

of Escherichia coli.

Amoksicilina/klavulanskabes (AMC) antibakterialajam diskam p& EUCAST
standartiem palielinds augSanas aiztures zonas diametrs, interpret€jot rezistences robezu.
Tadel par 27% jeb 36 izolatiem pieaug pret amoksicilinu/klavulanskabi rezistento izolatu

skaits.
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EUCAST standartos palielinot rezistentas zonas diametru ciprofloksacinam (CIP),
pieaug izolatu skaits, kuri ir rezistenti pret ciprofloksacinu par 8%. Tatad salidzinot CLSI un
EUCAST standartus, 3 izolati, kuri ar CLSI ir bijusi mazjutigi, péc EUCAST ir rezistenti.

Pret cefepimu (FEP) rezistento izolatu daudzums pieauga tikai par 2%, kaut ari
cefepimam pec EUCAST standarta ir lielaka augSanas aiztures zona, salidzinot ar CLSI
standartu.

Ceftriaksona (CRO) un amoksicilina/klavulanskabes diskus izmanto dubultdisku
metodei ka pirmo posmu, lai noteiktu ESBL. Tadgel ar1 Siem diskiem ir palielinatas augSanas
aiztures zonu diametri, kas liecina par izolata rezistenci pret antibakterialo Iidzekli.
Ceftriaksonam péc EUCAST standartiem ir palielinajies rezistento izolatu skaits par 4% (n=6)
salidzinot ar CLSI standartiem.

Gentamicinam (GN), trimetoprimam/ sulfametoksazolam (SXT), amikacinam (AN) un
tobramicinam (TOB), kaut ar1 ir palielinata augSanas aiztures zona EUCAST standartos
salidzinot ar CLSI standartiem, netiek noverots pret Siem lidzekliem rezistento izolatu skaita
pieaugums.

Ceftazidims (CAZ) un cefotaksims (CTX) tiek izmantoti ESBL noteik$anai. EUCAST
standartos ir samazinata antibakteriala Iidzekla koncentracija diska. Tadgjadi So disku
izmantoSana ir jutigaka pret ESBL noteikSanu Enterobacteriaceae dzimtas baktériju celmos.
To var novérot Escherichia coli gadijuma, kad izmantojot EUCAST standartus tiek noteikti
par 6% (n=9) vairak ESBL producgjosie celmi neka izmantojot CLSI standartus.

7. attela ir paraditas ar EUCAST un CLSI standartu iegiito rezultatu atskiribas

Klebsiella pneumoniae izolatiem.
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7. attéls. Rezistento Klebsiella pneumoniae izolatu skaita izmainas %, interpret&jot
rezistences robezas péc CLSI un EUCAST standartiem.
Figure 7. CLSI and EUCAST standard interpretation for antimicrobial resistant strains

of Klebsiella pneumoniae.

Pé&tijuma perioda no asinim ir izdaliti 100 Klebsiella pneumoniae izolatu.

Amoksicilina/klavulanskabes antibakteriala diska gadifjuma izmantojot EUCAST
standartos min€tos augSanas aiztures zonu diametru pret amoksicilinu/klavulanskabi
rezistento izolatu daudzums pieaug par 13% salidzinot ar augSanas aiztures zonu
interpretaciju CLSI standartos.

Ciprofloksacinam izmantojot CLSI standartus tiek noteikti par 5 izolatiem mazak pret
ciprofloksacinu rezistentie celmi, neka ar EUCAST standartiem.

Cefeptmam ar EUCAST standartiem ir iesp&ja noteikt par 6% vairak pret cefepimu
rezistentos celmus, neka izmantojot CLSI standartus.

Ceftriaksonam Klebsiella pneumoniae gadijuma nosakot antibakterialo jutibu péc CLSI
un EUCAST standartiem nenovéro pret ceftriaksonu rezisteno celmu pieaugumu. Rezistence
pret ceftriaksonu, izmantojot abus standartus, tiek noteikta visiem 43 ESBL producgjoSiem
Klebsiella pneumoniae izolatiem.

Ari Klebsiella pneumoniae izolatiem, tapat ka Escherichia coli izolatiem antibakterialas
jutibas noteikSana gentamicinam, amikacinam un tobramicinam nenovéro pret Siem

lidzekliem rezistento celmu pieaugumu.
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Nosakot ESBL izmantojot ceftazidimu un cefotaksimu, So antibakterialo lidzeklu
samazinata koncentracija EUCAST standartos lauj noteikt par 5% vairak ESBL producgjosos
celmus neka izmantojot CLSI standartus.

8. att€la ir paradits Enterobacter cloacae pret antibakterialajiem lidzekliem rezistento

celmu daudzums izmantojot CLSI un EUCAST standartu interpretaciju.
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8. attéls. Enterobacter cloacae pret antibakterialajiem lidzekliem rezistento celmu
patsvars procentos izmantojot CLSI un EUCAST standartu interpretaciju.
Figure 8. CLSI and EUCAST standard interpretation for antimicrobial resistant strains

of Enterobacter cloacae.

Péc CLSI standartiem 75% Enterobacter cloacae izolati ir rezistenti pret
amoksicilinu/klavulanskabi, bet péc EUCAST wvisi izolati ir rezistenti pret
amoksicilinu/klavulanskabi.

Ciprofloksacina, cefepima un ceftriaksona gadijuma rezistento celmu skaits izmantojot
abus standartus atskiras par 10 %.

Gentamicinam, trimetoprimam/sulfametoksazolam, amikacinam un tobramicinam tapat
ka iepriek§ aprakstitajiem Enterobacteriaceae dzimtas parstavjiem péc abu standartu
interpretacijas netiek noveérots pret Siem lidzekliem rezistento celmu pieaugums.

Péc EUCAST standartiem izmantojot ceftazidima un cefotaksima antibakterialo disku
koncentracijas tiek noteikts par 5% vairak Enterobacter cloacae izolati, kuri producé ESBL.

9. attela tiek atspoguloti dati par Proteus mirabilis un Klebsiella oxytoca izolatiem, kuri

ir rezistenti pret antibakterialajiem Iidzekliem.
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9. attéls. Proteus mirabilis un Klebsiella oxytoca izolatu skaits, kuri ir rezistenti pret
antibakterialajiem Iidzekliem.
Figure 9. Proteus mirabilis and Klebsiella oxytoca isolates that are resistant to

antibiotics.

Proteus mirabilis un Klebsiella oxytoca gadijuma interpretgjot augsanas aiztures zonu
diametrus péc CLSI un EUCAST standartiem nevienam no antibakterialajiem Iidzekliem
netiek novértas rezistento izolatu izmainas. Gan Proteus mirabilis gan Klebsiella oxytoca
gadijuma izmantojot abus standartus tiek iegiiti vienadi rezultati.

Visi Enterobacteriaceae dzimtas parstavji, kuri ir izol&ti no asinim pétijuma perioda, ir
jutigi  pret karbapenémiem (imipen€ému un meropenému), tadel dati par Siem
antibakterialajiem Iidzekliem nav paraditi diagrammas.

10. att€la paradita pret amoksicilinu/klavulanskabi rezistento celmu daudzums

procentos, Enterobacteriaceae dzimtas izolatiem.
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10. attéls. Pret amoksicilinu/klavulanskabi rezistento izolatu skaits procentos (%).

Figure 10. To amoxicillin / clavulanic acid resistant isolates in percentages (%).

Pret amoksicilinu/klavulanskabi rezistento izolatu skaits kopuma pieauga par 23%, ja
rezultati tiktu interpreteti péc EUCAST standarta.

Péc EUCAST standarta salidzinot ar CLSI standartu vislielakais pret
amoksicilinu/klavulanskabi rezistento izolatu daudzums ir Escherichia coli, kam novéro 13%
pieaugumu, tam seko Klebsiella pneumoniae ar 9% pieaugumu un Enterobacter cloacae ar
1% pieaugumu. Proteus mirabilis un Klebsiella oxytoca nenovéro  pret
amoksicilinu/klavulanskabi rezistento izolatu skaita pieaugumu interpretéjot augsanas aiztures
zonu diametru rezultatus péc CLSI un EUCAST.

11. attela apkopoti dati par Enterobacteriaceae dzimtas izolatiem, interpret&jot augsanas
aiztures zonu diametru rezultatus péc CLSI un EUCAST izolatiem, kuri ir rezistenti pret

ciprofloksacinu.
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11. attéls. Pret ciprofloksacinu rezistento izolatu skaits procentos (%).

Figure 11. To ciprofloxacin resistant isolates in percentages (%).

Ciprofloksacina gadijuma netiek noveérots liels pret ciprofloksacinu rezistento izolatu

pieaugums. Kopéjais rezistento izolatu skaita pieaugums interpretgjot datus pec EUCAST bija

3% jeb 10 izolati. Klebsiella pneumoniae izolatiem péc EUCAST ir 2 % pieaugums un

Escherichia coli, Enterobacter cloaceae sekoja ar 1% picaugumu. Pret ciprofloksacinu

rezistento Proteus mirabilis un Klebsiella oxytoca izolatu skaits nepieauga.

12. att€la atspoguloti rezultati Enterobacteriaceae dzimtas izolatiem, kuri ir rezistenti

pret cefepimu.
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12. attéls. Pret cefepimu rezistento izolatu skaits procentos (%).

Figure 12. To cefepime resistant isolates in percentages (%).
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Lidzigi ka ciprofloksacina gadijuma pret cefepimu rezistento izolatu skaits interpretgjot
rezultatus pec EUCAST pieauga par 3%, kas sastada 10 izolatus no kopgja petijuma ieklauto
izolatu skaita. Pret cefepimu rezistento izolatu skaits nepicauga Proteus mirabilis un
Klebsiella oxytoca gadijuma. Klebsiella pneumoniae bija liclakais pret cefepimu rezistento
izolatu pieaugums péc EUCAST rezultatu interpretacijas. AugSanas aiztures zonu diametrus
interpret&jot péc CLSI standartiem Escherichia coli un Enterobacter cloacae izolatiem 1%
gadijumu tiktu iegiita interpretacija mazjutigs. Bet péc EUCAST S$is zonas tika interpretétas
ka rezistentas.

13.attela apkopoti dati par izolatiem, kuri ir rezistenti pret ceftriaksonu.
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13. attels. Pret ceftriaksonu rezistento izolatu skaits procentos (%).

Figure 13. To ceftriaxone resistant isolates in percentages (%).

Ceftriaksona gadijuma Proteus mirabilis, Klebsiella oxytoca un Klebsiella pneumoniae
izolatiem interpret§jot augSanas aiztures zonu diametru p&c abiem standartiem netiek
novérotas izmainas. Escherichia coli izolatiem izmainas tika novérotas 6 izolatiem, kur ap
ceftrikasonu augsanas aiztures zonas diametrs p€c EUCAST standarta tika interpretéts ka
rezistents, salidzinot ar CLSI standartu. Enterobacter cloacae izolatiem izmainas tika
noveérotas 2 izolatiem, kas sastada 2% no kop&ja pret ceftriaksonu rezistento celmu skaita
interpret€jot zonas diametru péc EUCAST.

14. att€la apkopoti dati par pret gentamicinu (GN), trimetoprimu/sulfametoksazolu
(SXT), amikacinu (AN) un tobramicinu (TOB) rezistento izolatu daudzumu atkariba no
kopgja izolatu skaita.
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14. attéls. Pret gentamicinu (GN), trimetoprimu/sulfametoksazolu (SXT), amikacinu

(AN) un tobramicinu (TOB) rezistento izolatu daudzums procentos (%).

Figure 14. To gentamicin (GN), trimethoprim / sulfamethoxazole (SXT), amikacin

(AN) and tobramycin (TOB) resistant isolates in percentages (%).

Gentamicinam, trimetoprimam/sulfametoksazolam,

amikacinam un tobramicinam

netiek noveérotas augSanas aiztures zonu diametru interpretacijas atSkiribas starp CLSI un

EUCAST standartiem.

ESBL producgjoso celmu skaits % atkariba no standartu interpretacijas paradits 15.

attela.
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15. attéls. ESBL producgjoso celmu skaits procentos (%)

Figure 15. ESBL producing isolates in percentages (%)
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Pétijuma rezultatos paradas jau ieprieks literatiira aprakstitais. Interpretéjot augSanas
aiztures zonu péc EUCAST standartiem, ir iegita jutigaka metode, lai noteiktu ESBL.
Escherichia coli un Klebsiella pneumoniae izolatiem $aja pétijuma ir vislielakais skaits. Tadel
ar1 iegiitie rezultati par ESBL noteikSanu un EUCAST standartu efektivitati ESBL noteikSana
ir visticamakie. Kopuma izmantojot EUCAST standartus tiek noteikti par 5% jeb 15 izolatiem
vairak ESBL producgjosie celmi neka izmantojot CLSI standartu.

6. tabula apkopoti dati par rezistento izolatu skaita pieaugumu procentos, interpret&jot
augsanas aiztures zonas ar EUCAST un CLSI standartiem.

6. tabula

Rezistento izolatu pieaugums procentos saskana ar EUCAST standartu salidzinajuma ar
CLSI standartu

Table 6.

Resistante isolates increase in percent compared to EUCAST standards to CLSI

standard
Baktérija
Antibiotika E. coli K. E. P. K.
pneumoniag cloacae | mirabilis | oxytoca

AMC Amoksicilins/ 13% 9% 1% 0% 0%

Klavulanskabe
CIP Ciprofloksacins 1% 2% 1% 0% 0%
FEP Cefepims 1% 2% 1% 0% 0%
CRO Ceftriaksons 2% 0% 1% 0% 0%
GN Gentamicins 0% 0% 0% 0% 0%
SxT Trimetoprims/ 0% 1% 0% 0% 0%

sulfametoksazols
AN Amikacins 0% 0% 0% 0% 0%
CAZ Ceftazidims 4% 2% 1% 0% 0%
CTX Cefotaksims 4% 2% 1% 0% 0%
TOB Tobramicins 0% 0% 0% 0% 0%
ESBL 4% 2% 1% 0% 0%
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DISKUSIJA

Pasaules veselibas organizacijas (WHO) 2014.gada zinojuma tie uzsvérta probléma, kas
ir saistita ar baktériju rezistenci pret antibakterialajiem lidzekliem, un saistibu ar to, ka
rezistento baktériju daudzums strauji pieaug. Ja situacija nemainisies, tad jau tuvako 50 gadu
laika biis problémas pat ar visvienkarsako infekcijas slimibu arstésanu (Anonymous.(a) 2015).

Upsalas Universitates 2012. gada datu apkopojums par antibakterialo rezistenci parada
bakteriju rezistenci saistiba ar ekonomisko un socialo ietekmi. Pe&c ASV datiem pacientiem,
kuriem infekcijas izraisa rezistentas gramnegativas bakterijas, palielinas izmaksas arstéSanai
par 29%, un par 24% palielinas slimnica pavadito dienu skaits. ESBL producgjoSo bakteriju
gadijuma arstéSanas izmaksas palielinas par 57%, un par 56% palielinas slimnica pavadito
dienu skaits (Anonymous.(a) 2012).

Precizi nosakot ESBL, izvairas no nepareizu antibakterialo lidzeklu lietoSanas
arstéSana. Nepareiza antibakterialo Iidzeklu lietoSana ir ar viens no faktoriem, kas veicina
antibakterialas rezistences veidosanos. Karbapenému rezistence pétijuma perioda izdalitajiem
celmiem netika nov@rota. Bet pie nepareizas antibakterialo Iidzeklu lietoSanas ESBL
producgjosu bakteriju arstéSana pastav risks attistities ari rezistencei pret karbapen€miem.

ESBL producgjosu mikroorganismu izraisitu septiceémiju gadijuma, ka viens no riska
faktoriem ir jamin ieprieks lietoti B-laktama grupas antibakterialie Iidzekli. Tas ir, arst&jot
infekcijas slimibas ar B-laktama grupas antibakterialiem lidzekliem, var paaugstinat risku
ESBL producgjosu mikroorganismu attistibai. Pie $ada secinajuma, péc piecu gadu pétijuma
ir nonakusi Detroitas Medicinas Centra veikta pétijuma. Saja pétijuma ari pieradas nozime, lai
precizi noteiktu bakt@riju jutibu pret antibakterialajiem Iidzekliem un talaku Iidzeklu izveli
arstéSana. Sada veida pastav iesp&ja nakotné samazinat septicémiju daudzumu, ko izraisa
ESBL producgjosie mikroorganismi (Chopra et al. 2015).

2013. gada ASV vairak ka divus miljonus infekcijas slimibu izraisija pret
antibakterialajiem Iidzekliem rezistenti mikroorganismi. 23 tiikstoSi no Sim infekcijam
pacientiem beidzas ar navi. 26 tikstosu infekciju izraisija ESBL producgjosas Klebsiella
pneumoniae un Escherichia coli. ESBL producgjoso mikroorganismu gadijuma letals
iznakums ir 5% gadijumu (Anonymous 2013).

Slimibu kontroles un prevensijas centrs ir klasificgjis ESBL producgjosas bakterijas pie
nopietniem draudiem, kuriem ir nepiecieSams pastiprinats monitorings un prevensijas
pasakumi. Vislielaka uzmaniba ir japievérs Clostridium difficile un pret karbapenémiem

rezistentam Enterobacteriaceae dzimtas baktérijam (Anonymous 2013).

37



Petijuma tika apskatiti antibiogrammu rezultati interpretéjot augsanas aiztures zonas ap
antibakterialo lidzeklu diskiem, péc EUCAST un CLSI standartiem. Tomér netika aplikots
gala rezultats, tas ir, kadus antibakterialos lidzeklus lietoja septicémijas arstéSana un
arstéSanas iznakums. Jo infekcijas slimibu arstéSana, ko izraisa jutigi mikroorganismi,
letalitate ir 15%, bet rezistentu mikroorganismu arstéSana letalitate sasniedz 35%, to
atspogulo 2008. gada dati par Eiropu (Da Volterra 2015).

Peétijuma  rezultatus, salidzinot ar citu Eiropa veiktajiem pétjjumiem,
amoksicilina/klavulanskabes gadijuma tiek noveérots palielinats rezistento izolatu skaits,
interpret&jot augSanas aiztures zonas pec EUCAST standarta. Autores veiktaja petijuma pret
So Iidzekli rezistento izolatu skaits pieaug. Rezistento izolatu pieaugums sakrit ar Katanijas
Universitates pétijumu, kur tika salidzinati EUCAST un CLSI 2013. gada standarti, Saja
pétijuma rezistento izolatu skaits palielinajas par 6% (Blandino et. al 2014).
Amoksicilina/klavulanskabes gadijuma starp 2014. gada standartiem un 2013. gada
standartiem izmainas rezultatu interpretacija nav.

Enterobacter cloacae izolatiem, péc EUCAST standarta pé&tjjuma paradas 100%
rezistence pret amoksicilinu/klavulanskabi. Ko var skaidrot ar So baktériju iedzimto rezistenci
pret So lidzekli. (EUCAST standarts 2014)

Izolatu daudzums, kuri ir rezistenti pret ciprofloksacinu, kopuma interpret&jot datus par
visiem Enterobacteriaceae dzimtas izolatiem péc EUCAST standarta ir palielinajies par 3%.
Salidzinot Sos rezultatus ar Katanijas Universitates p&tijumu, rezultati ir loti tuvi. Italija
veiktaja pétijuma pret ciprofloksacinu rezistento izolatu skaits interpretéjot augsanas aiztures
zonas péc EUCAST standarta palielinas par 2%.

Petijuma perioda netika izoléti Enterobacteriaceae dzimtas izolati, kuri bija reiztenti
pret imipenému un meropenému. Salidzinot arl abus standartus jutigo izolatu daudzums
nesamazinajas. Péc Eiropas slimibu kontroles un prevensijas centra datiem (pielikumi 6. un
7.) Var noverot lidzigu situaciju par pret karbapenémiem reizstento izolatu daudzuma, ka tas
ir veiktaja pétjuma. Jo Latvija kopuma ir neliels pret karbapenémiem reiztento izloatu
daudzums, tas sastada mazak ka 1%, no valsti izol&tajiem Escherichia coli un Klebsiella
pneumonia izolatiem, kas ir izdaliti no asinim vai likvora. Tade| arT nav rezultatu nesakritiba
starp veikto pétljjumu un kopg&jiem datiem valsti.

Pret cefepimu un ceftriaksonu reizistento izolatu skaits veiktaja pétijuma peéc EUCAST
standartiem palielinas par 3%. Sveicé veiktaja pétijuma, kur tika salidzinati abi standarti
cefepima gadijuma EUCAST standarta vadlinijas noteica lielaku skaitu pret cefepimu
rezistentos izolatus, neka izmantojot CLSI standartu. Ar1 cefriaksona gadijuma Saja p&tijuma

ir noveroti 11dzigi rezultati (Polsfusst et al. 2012).
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Gentamicinam, amikacinam un tobramicinam nenovéro rezistento izolatu skaita
izmainas interpret&jot augSanas aiztures zonas starp EUCAST un CLSI standartiem.
Trimetoprimam/ sulfametoksazolam bija izmainas 1 izolatam, kur Klebsiella pneumoniae
izolats p&c CLSI ir mazjitigs, bet pec EUCAST resistents.

ESBL noteikSanai izmanto ceftazidima un cefotaksima antibakterialo Iidzeklu diskus.
Péc EUCAST standarta Siem diskiem ir samazinata lidzekla koncentracija diska. Veiktaja
petijuma starp abu standartu izmantotajam antibakterialo disku koncentracijam, ar EUCAST
standartos lietojamajiem diskiem tiek noteikts par 5% vairak izolati, kuriem tiek veikta talaka
ESBL apstiprinasana neka ar CLSI standartos izmantojamajam disku koncentracijam.

Ari péc 2012. gada Sveices pétijuma ir novérojami lidzigi rezultati, ka autores veiktaja
petijuma. Veiktaja pétijuma testa jutiba cefotaksima un ceftazidima gadijuma atskiras par 5%.
(Polsfusst et al. 2012).

Ar1 Katanijas Universitates veiktaja petijuma nebija noverojamas izmainas ESBL
noteikSana peéc CLSI un EUCAST standartiem. (Blandino et. al 2014).

2013. gada Sveices pétijuma netika novérotas bitiskas izmainas, starp antibakterialo
lidzeklu koncentraciju izmainam diskos, un rezistento izolatu skaita pieaugumu. ST pétijuma
autori iesaka pirms mainit pielietotos standartus laboratorija, ir javeic p&tijumi par standartu
rosinatajam izmainama slimnicas robeza, un pat nodalas robezas, jo ir nodalas ir 1pasi
intensivas terapijas vai kirurgijas nodalas, kur prevalé noteiktu bakteriju celmu kopums.
(Wolfensberger et al. 2013).

Kopuma péc EUCAST standartiem salidzinot ar CLSI standartiem ir iesp&jams noteikt
vairak ESBL producgjosas bakterijas. Tomeér, lai veiktu standartu mainu ir nepiecieSami
padzilinati petijumi par So t€mu arT citas slimnicas un nodalas.

Rezuméjot visus iegiitos datus var teikt, ka peéc EUCAST standartiem, samazinot
ceftazidima un cefotaksima antibakteriala Iidzekla koncentraciju ~ diskos, metode paliek
jutigaka, lai noteiktu ESBL producgjosSos mikroorganismus. EUCAST standartos ar
palielinato augSanas aiztures zonas diametru 23% izolatu izmainas rezultats no mazjutigs, péc
CLSI standarta, uz rezistents, $ada veida pilniba liedzot to izmantoSanu arstéSana.

Petljuma iegiitie rezultati ir tikai pirmais solis, lai vartu noteikt, kurS no
izmantojamajiem standartiem ir labaks. Logisks §1 pétijuma turpinajums ir $o abu standartu
salidzinajums uz celmiem, kuriem ir noteiktas genotipiskas ipasibas, lai var€tu precizak
noteikt standartu jutibu un specifitati. Peétijjumu biitu ieteicams ar1 turpinat izmeklgjot izolatus,
kuri ir izdaliti ne tikai septicemijas gadijuma, bet ar1 izolatiem, kuri ir izdaliti arT no citam

infekcijas vietam un izmekl&jamajiem materialiem.
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Ta ka ESBL producgjosas Enterobacteriaceae dzimtas bakterijas ir gan sadzives
infekciju slimibu, gan ar7 intrahospitaju infekciju izraisitajas, tad talaki p&tijuma virzieni var
biit saistiti ar rezistences génu izcelsmes noteikSanu un talaku salidzinajumu, pret kuras
grupas izolatiem abi no standartiem ir jutigaki.

Ka jau tas tika minéts Sveicé veiktajos pétijumos, ir janem véra fakts, ka ne tikai
slimnica, bet pat nodala domin€ noteikti celmi, tadel, lai konkr&ti varétu noteikt standartu
mainas efektivitati, ir nepiecieSams veikt petijumus plasaka apmera, ne tikai vienas slimnicas

ietvaros.
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SECINAJUMI

1. Praksé salidzinot CLSI un EUCAST standartus, neizmainijas pret gentamicinu,
amikacinu un tobramicinu rezistento Enterobacteriaceae izolatu skaits, kaut ari péc EUCAST
standartiem ir palielinata bakteriju augSanas aiztures zona disku difiizijas metode.

2. Klebsiella oxytoca un Proteus mirabilis izolatiem nemainijas pret antibakterialajiem
lidzekliem rezistento un ESBL producgjoSo izolatu skaits, salidzinot CLSI un EUCAST
standartus, tomer So sugu izolatu skaits neparsniedza 10.

3. Palielinot augSanas aiztures zonu EUCAST standartd, par 23% palielinajas pret
amoksicilinu/ klavulanskabi rezistento izolatu skaits.

4. Izmantojot EUCAST standarta augSanas aiztures zonu interpretaciju, pret
cefalosporinu grupas antibakterialajiem lidzekliem rezistento izolatu skaits pieauga par 5%.

5. 55 Enterobacteriaceae dzimtas kliniskie izolati (20 % no visiem pétitajiem izolatiem),
kas pec EUCAST standarta tika interpretéti ka mazjutigi, péc CLSI standarta atbilda
rezistentiem izolatiem.

6. EUCAST standarta, salidzinajuma ar CLSI standartu samazinot antibakterialo Iidzeklu
koncentraciju diskos un palielinot augSanas aiztures zonas antibakterialajiem lidzekliem, tika

identificéts par 5% vairak ESBL producgjosu Enterobacteriaceae dzimtas klmisko izolatu.
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PIELIKUMI

47



1. pielikums

Vitek 2 compact analizatora testa kartes saturs

ledobums | Tests Apziméjums ‘ Ziiiur:lsﬂ ‘

2 Ala-Phe-Pro-ARILAMDAZE AFFA 0,0384 mg

3 ADONITOLS ADO 0,1875 mg

4 L-Firalidonil-AR LAMIDAZE Pyid 0,018mg
s L-ARABITOLS IARL | 0,3mg

7 D-CELOBIOZE dCEL 0.3 mg

g BETA-GALAKTOZIDAZE BGAL 0,036 mg
TS H2S PRODUGESANA H2s | 0,0024 mg

11 BETA-N-ACETIL-GLIKOZAMINIDAZE BNAG 0,0408 mg

12 Glutamilarilamidaze phld, ASLTp 00324 mg

13 DG LIKOZE 4GLU | 0,3 mg

14 GAMMA-GLUTAMILTRANSFERAZE GaT 0,0228 mg

15 FERMENTESANAGLIKOZE OFF 0,45 mg

17 BETA-GLIKOZIDAZE BGLU | 0,038mg

18 D-MALTOZE dWAL 0.3 mg

18 D-MANNITS dMAN 0,1875 mg

20 D-MANNOZE dMNE | 0.3mg

21 BETA-KSILOZIDAZE BXYL 0,0324 mg

22 BETA-alaninanlamidaze pMA BAlap 00174 mg
|23 L-Prolina ARILAMIDAZE FroA | 00234 mg

26 LIFAZE LIF 00,0152 mg

27 P LATINOZE PLE 0.3 my
) Tirozina ARILAMIDAZE Tyrh [ 00276 mg

31 UREAZE URE 0.15 mg

a2 D-SORBITS 4SOR 0,1875 mg
a3 SAHAROZE/SUKROZE SAC | 03mg

Y D-TAGATOZE dTAG 0.3 mg

a5 D-TREHALOZE dTRE 0.3 mg
|3 CITRATS (NATRIJA) oIt | 0,084mg

a7 MALONATS MNT 0,15 mg
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1.1.pielikums

ledobums | Tests ApzZiméjums zadl;?;ﬂ::?
) 5-KETO-D-GLIKONATS kG 03 mg

40 L-LAKTATA alkalinizicija ILATK 0,15 mg
41 ALFA-GLIKOZIDAZE AGLU 0,035 mg
42 SUKGCINATA pasarmokana SUCT 0,15 mg
43 Beta-N-ACETIL-GALAKTOZA MIMNIDAZE MAGA 00308 mg
44 ALFA-GALAKTOZIDAZE AGAL 0,035 mg
45 FOSFATAZE FHOS 00504 mg
45 Glicna ARILAMIDAZE Glyh, 002 mg
a7 ORNITINA DEKARBOKSILAZE apc 03mg
48 LIZINA DEKARBOKSILAZE LDG 0,15 mg
52 DEKARBOKSILAZES BAZE ODEC A,

53 L-HISTIDTMNA asimidcia IHISa 0,087 ma
o5 KURMARATS CMT 0,128 mg
=7 BETA-GLIKORONIDAZE BGUR 00378 mg
oA o129 REZISTEMNCE (comp.vibnia.) o128k 00105 mg
59 Glu-Gly-Arg-ARILAMIDAZE GEAA 00578 mg
&1 L-MA LATA asimilacija IMLTa 0,042 mg
&2 ELLMAN ELLM 0,03 my
G4 L-LAKTATA asimildcia ILATa 0,185 mg
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2. pielikums

Escherichia coli augSanas aiztures zonu diametri, mm

Npk | AMP | AMC | CIP | IMP | MEM | FEP | CRO | GN | SXT | AN | CAZ30 | CTX30 | TOB | CAZ10 | CTX5 | CAZ/CLAV | CTX/CLAV
1 6 18 6 28 32 14 8 16 | 27 12 16 16 10 8 6 28 28
2 6 6 30 26 30 12 14 18 19 10 18 16 10 6 6 24 28
3 8 6 26 28 26 20 14 16 18 12 18 18 12 6 6 25 29
4 10 8 28 24 30 28 16 16 18 6 16 16 6 6 6 24 28
5 6 6 28 26 28 26 12 16 18 8 16 18 10 8 10 26 28
6 6 6 32 28 31 24 14 18 19 12 17 16 12 6 6 25 29
7 8 6 28 26 30 28 8 16 | 20 18 16 16 6 6 6 24 28
8 6 8 28 24 30 24 14 12 18 16 18 17 12 8 10 24 28
9 6 12 6 29 30 13 8 20 | 29 18 14 6 8 8 6 27 24
10 6 17 24 27 28 8 6 6 6 12 12 6 12 6 10 24 26
11 6 20 17 22 26 12 10 20 14 | 20 12 8 6 10 16 28 28
12 6 16 21 29 30 21 11 19 27 8 10 8 12 16 12 29 27
13 6 20 18 28 32 13 10 18 | 28 10 12 6 6 6 8 28 30
14 8 6 6 27 30 12 6 8 10 | 20 12 12 10 8 6 22 20
15 6 24 6 24 26 13 8 10 13 12 6 6 18 10 6 30 24
16 8 16 21 29 30 21 10 19 27 20 12 10 18 16 12 29 27
17 6 24 35 29 30 16 12 18 | 30 18 12 6 18 13 6 30 26
18 10 18 20 26 26 12 10 22 14 | 20 12 10 18 12 16 26 28
19 6 14 6 31 35 17 12 6 6 21 14 6 16 13 6 28 28
20 8 20 18 24 26 8 8 20 10 | 22 10 6 16 10 16 30 30
21 10 12 6 26 28 10 6 8 28 12 12 6 6 8 8 20 22
22 6 16 6 26 27 22 24 18 6 17 24 16 6 13 6 30 28




2.1 pielikums

Npk | AMP | AMC | CIP | IMP | MEM | FEP | CRO | GN | SXT | AN | CAZ30 | CTX30 | TOB | CAZ10 | CTX5 | CAZ/CLAV | CTX/CLAV
23 8 14 6 26 28 8 6 19 22 16 10 8 18 16 12 26 27
24 6 12 6 30 30 14 10 6 27 18 6 6 6 14 10 18 20
25 6 17 6 28 30 13 6 18 | 22 20 8 10 8 10 12 20 17
26 6 6 6 24 29 12 8 10 6 22 12 10 10 6 6 22 20
27 6 18 6 30 30 14 8 17 27 18 12 6 17 8 6 28 28
28 8 17 28 27 28 10 8 6 6 19 12 6 12 10 12 26 26
29 6 12 8 26 28 8 6 6 16 10 6 8 6 16 14 26 24
30 10 12 10 26 28 14 12 6 24 18 6 6 8 14 12 20 20
31 6 16 6 28 28 6 6 17 20 18 6 6 17 14 14 25 27
32 12 18 24 28 32 14 12 22 28 16 10 8 14 10 8 28 30
33 6 12 6 28 28 8 6 6 28 16 10 6 6 8 8 18 18
34 8 6 10 28 32 12 12 14 18 16 14 8 14 8 8 26 26
35 6 6 6 27 30 12 6 6 6 20 12 10 10 6 6 20 18
36 10 8 8 27 30 10 6 10 8 20 12 12 10 6 6 20 20
37 8 6 8 26 30 12 10 16 18 18 14 8 12 6 8 26 24
38 18 20 25 30 32 34 30 18 | 28 19 29 32 17 24 27

39 6 14 30 26 30 26 30 32 17 17 25 28 16 26 26

40 20 21 30 29 30 32 30 17 30 18 30 30 16 26 25

41 18 18 30 29 30 33 30 17 28 | 21 27 30 18 23 26

42 10 22 12 28 27 33 30 18 6 19 27 30 16 26 18

43 22 20 30 28 30 29 30 17 29 18 28 27 18 23 26

44 19 22 30 27 30 32 29 16 | 27 19 30 30 17 25 27

45 18 22 32 30 28 26 30 16 | 24 | 29 28 22 18 24 26

46 19 20 30 29 30 30 30 17 24 17 28 27 16 25 26
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2.2 pielikums

Npk | AMP | AMC | CIP | IMP | MEM | FEP | CRO | GN | SXT | AN | CAZ30 | CTX30 | TOB | CAZ10 | CTX5 | CAZ/CLAV | CTX/CLAV
47 8 20 38 29 30 36 36 14 6 18 34 30 17 29 30
48 19 20 30 28 30 32 30 17 29 18 28 27 16 23 26
49 18 20 8 30 30 30 28 20 | 29 | 21 30 28 18 24 23
50 18 22 30 30 33 35 30 16 | 24 19 28 27 17 26 24
51 20 20 30 26 30 30 30 22 24 | 20 28 26 20 25 26
52 19 22 29 30 31 32 30 18 | 27 18 30 29 17 26 25
53 24 20 30 29 32 30 30 17 24 18 28 22 24 22 26
54 20 30 8 29 32 33 32 18 | 20 19 30 28 19 23 25
55 22 20 30 28 30 29 30 26 | 29 | 24 28 22 26 28 26
56 6 18 30 27 30 31 28 18 | 27 19 27 25 17 22 25
57 8 24 34 31 32 26 32 20 | 29 | 20 26 30 19 28 29
58 6 18 40 30 32 32 30 20 | 30 | 21 30 28 18 23 26
59 6 22 32 28 28 26 30 16 | 24 | 28 28 22 18 22 22
60 18 20 8 30 30 35 32 20 | 29 | 21 30 28 18 24 23
61 6 19 28 26 30 30 28 20 | 20 18 26 28 21 22 24
62 6 20 38 29 30 36 36 16 6 18 34 30 17 29 30
63 8 13 30 30 30 26 30 18 10 18 28 28 20 22 24
64 10 18 26 22 28 30 28 18 | 27 20 28 22 20 24 26
65 18 20 28 30 26 32 30 18 | 28 19 28 32 18 24 18
66 22 24 34 31 32 34 32 20 | 29 | 20 31 30 19 28 29
67 14 20 31 30 31 33 30 19 25 | 20 27 32 18 24 25
68 18 22 32 30 28 30 32 20 | 30 | 21 30 29 20 24 22
69 6 16 30 30 34 33 30 18 | 20 | 20 27 28 20 28 26
70 6 19 28 27 30 30 28 17 6 18 26 28 17 20 19
71 12 18 26 22 28 30 28 18 | 27 19 27 22 19 24 25
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2.3 pielikums

Npk | AMP | AMC | CIP | IMP | MEM | FEP | CRO | GN | SXT | AN | CAZ30 | CTX30 | TOB | CAZ10 | CTX5 | CAZ/CLAV | CTX/CLAV
72 19 20 30 30 30 32 30 18 | 28 19 28 32 18 22 16
73 10 20 38 29 30 28 30 18 8 18 34 30 16 29 30
74 17 21 30 28 30 30 30 17 28 19 26 30 18 20 22
75 10 20 14 28 26 30 22 18 6 19 27 30 16 26 18
76 20 22 26 30 33 34 32 6 30 | 20 30 32 6 22 24
77 6 22 12 28 27 33 30 18 6 19 27 30 16 26 10
78 6 13 30 30 30 26 30 17 6 20 28 28 20 22 24
79 10 14 24 26 28 18 20 18 10 | 22 24 22 16 24 22
80 17 20 30 30 30 30 28 17 25 18 27 26 17 22 24
81 18 20 32 30 28 26 22 24 | 22 20 18 14 10 24 22
82 17 20 23 30 31 30 28 17 29 18 26 30 20 22 25
83 14 20 31 30 31 33 30 19 25 | 20 27 32 18 24 25
84 17 21 30 30 32 32 30 17 30 19 29 32 18 20 20
85 19 20 30 29 30 30 30 17 24 17 28 27 16 25 26
86 6 18 30 29 32 32 28 18 6 21 28 30 6 20 20
87 18 22 24 26 30 28 24 28 | 22 24 20 20 18 22 24
88 6 20 35 28 31 32 30 17 24 18 29 30 17 19 18
89 12 20 26 30 28 24 26 18 | 22 20 24 30 18 22 22
90 6 18 30 27 29 29 29 17 27 19 29 32 20 24 20
91 14 18 26 26 22 28 30 18 | 24 | 22 21 18 20 24 28
92 6 16 6 30 30 29 30 18 | 28 18 28 30 10 26 24
93 14 20 31 30 31 33 30 19 25 12 27 32 18 24 25
94 18 18 30 29 32 33 30 17 28 19 27 30 18 22 26
95 12 24 30 32 25 24 22 28 | 30 | 20 22 24 26 24 24
96 18 22 36 29 29 29 32 18 | 30 19 27 32 17 25 24
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2.4 pielikums

Npk | AMP | AMC | CIP | IMP | MEM | FEP | CRO | GN | SXT | AN | CAZ30 | CTX30 | TOB | CAZ10 | CTX5 | CAZ/CLAV | CTX/CLAV
97 12 18 26 28 24 26 22 24 19 | 21 22 26 18 28 30
98 6 18 33 28 32 30 32 17 27 19 28 30 17 22 26
99 10 20 28 28 31 32 30 24 | 24 18 29 30 10 19 18
100 6 14 30 26 30 26 30 32 17 17 25 28 16 26 24
101 17 21 26 28 32 32 30 17 30 | 21 29 32 18 20 20
102 6 14 30 26 30 25 28 17 22 17 25 28 18 26 24
103 18 16 10 28 26 29 30 18 | 28 | 20 28 30 6 24 26
104 6 18 40 30 32 32 30 20 | 30 | 21 30 28 18 23 26
105 18 20 24 28 24 31 30 19 28 17 28 32 18 26 24
106 19 22 27 26 30 31 30 18 | 25 19 28 29 17 30 28
107 10 20 30 30 30 32 32 20 | 28 | 20 27 32 19 24 24
108 17 20 32 33 31 33 31 19 25 | 21 30 30 18 22 28
109 19 20 28 25 29 26 32 18 6 20 28 29 20 22 20
110 18 21 30 30 31 32 30 17 30 | 20 28 32 18 24 26
111 22 24 34 31 32 34 32 20 | 29 | 20 31 30 19 28 29
112 6 16 30 30 34 33 30 18 | 20 | 20 27 28 20 28 26
113 14 20 31 30 31 33 30 19 25 | 20 27 32 10 24 25
114 20 20 23 28 24 31 30 17 28 17 28 30 18 26 24
115 17 20 30 30 30 30 28 17 25 18 27 26 17 22 24
116 6 20 30 30 30 32 32 18 | 28 | 20 27 32 17 24 24
117 10 22 26 26 30 34 30 22 10 | 20 28 26 20 26 26
118 19 20 28 25 29 35 32 18 6 19 27 29 12 22 20
119 17 20 32 30 30 32 30 19 28 18 26 30 17 24 25
120 6 24 31 27 28 26 28 20 | 27 22 26 27 22 22 26
121 18 26 24 30 34 30 18 20 18 12 24 26 20 20 24
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2.5 pielikums

Npk | AMP | AMC | CIP | IMP | MEM | FEP | CRO | GN | SXT | AN | CAZ30 | CTX30 | TOB | CAZ10 | CTX5 | CAZ/CLAV | CTX/CLAV
122 6 20 13 28 29 34 30 6 28 19 29 32 12 24 22
123 6 14 30 26 30 26 30 32 17 17 25 28 16 26 26
124 6 20 28 28 30 25 28 17 24 18 26 29 8 26 26
125 12 20 26 30 28 24 26 18 | 22 20 24 30 18 22 22
126 18 21 30 28 30 30 19 21 28 | 23 30 25 19 20 24
127 10 18 26 26 28 24 22 28 | 30 | 24 22 26 20 22 20
128 6 23 24 22 28 26 20 22 6 24 24 20 20 26 24
129 18 22 24 26 30 28 24 28 | 22 24 20 20 18 22 24
130 6 21 34 30 31 36 32 20 | 32 20 30 30 19 28 29
131 6 13 30 30 30 26 30 17 6 20 28 28 20 22 24
132 17 20 32 30 30 32 30 19 28 18 26 30 16 24 25
133 21 30 29 30 32 30 17 30 18 | 30 30 16 28 25 26
134 6 17 23 28 30 30 30 19 6 20 28 29 18 25 25
135 6 23 24 22 28 26 20 22 6 24 24 20 20 24 26
136 14 20 31 30 31 33 30 19 25 | 20 27 32 18 24 25
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3. pielikums

Klebsiella pneumoniae augsanas aiztures zonas diametri, mm

Npk | AMP | AMC | CIP | IMP | MEM | FEP | CRO | GN | SXT | AN | CAZ30 | CTX30 | TOB | CAZ10 | CTX5 | CAZ/CLAV | CTX/CLAV
1 12 14 6 27 27 14 12 15 | 25 12 16 16 10 10 14 25 24
2 10 14 10 25 25 12 10 12 18 16 14 16 16 10 12 25 24
3 6 6 32 28 31 30 14 18 19 17 12 14 17 6 6 25 29
4 10 10 10 26 26 12 6 12 18 16 16 17 6 10 10 26 26
5 12 18 22 28 30 20 14 10 6 18 16 16 12 14 14 24 26
6 6 14 6 25 25 10 10 10 14 16 15 16 10 8 10 24 24
7 6 14 8 28 29 8 6 6 26 18 6 10 8 8 8 30 30
8 6 10 25 27 28 6 6 6 6 18 6 6 10 13 9 26 26
9 6 12 13 27 26 8 10 6 10 18 8 6 8 10 14 26 22
10 6 13 16 27 28 16 10 6 6 19 13 6 8 14 9 25 25
11 6 6 8 28 28 8 10 6 18 6 6 8 8 12 14 22 20
12 6 16 12 26 27 7 6 19 12 22 6 6 18 10 16 24 24
13 8 12 10 30 30 8 6 20 | 20 18 6 8 10 8 8 26 20
14 6 12 6 22 29 6 6 18 6 16 10 10 20 6 10 26 26
15 12 8 6 24 24 14 6 6 6 18 6 6 12 8 10 20 18
16 6 16 30 28 29 13 10 6 10 15 10 10 10 6 6 22 24
17 6 8 6 27 26 12 8 6 6 20 6 6 12 8 8 21 17
18 6 12 6 26 25 6 6 17 25 17 6 6 8 10 6 20 22
19 6 12 10 28 28 8 6 18 6 12 6 8 8 12 15 30 30
20 6 13 6 23 25 7 6 6 24 6 10 6 6 6 6 27 24
21 6 15 12 28 27 8 6 6 6 6 6 6 6 6 6 28 24
22 6 16 16 28 30 12 12 24 | 23 | 27 12 12 8 6 6 26 26
23 6 17 20 26 29 18 11 8 6 20 17 12 10 16 6 24 26
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3.1 pielikums

Npk | AMP | AMC | CIP | IMP | MEM | FEP | CRO | GN | SXT | AN | CAZ30 | CTX30 | TOB | CAZ10 | CTX5 | CAZ/CLAV | CTX/CLAV
24 6 13 6 27 28 11 6 6 6 19 6 10 14 6 6 30 25
25 6 14 6 25 25 8 6 6 15 13 6 6 6 10 15 23 24
26 10 14 6 27 27 6 6 15 | 25 12 6 6 10 10 14 25 24
27 8 16 16 28 30 12 12 24 | 23 | 27 12 12 8 6 6 24 24
28 6 12 10 28 27 8 6 18 6 17 6 6 8 10 15 30 28
29 8 14 12 28 25 10 6 8 10 6 6 8 6 8 6 28 24
30 6 8 6 25 26 12 6 6 6 20 6 6 12 8 8 20 17
31 6 12 6 25 25 10 6 6 25 6 10 6 6 6 6 24 24
32 6 8 6 25 26 12 6 6 6 20 6 6 12 10 10 20 17
33 8 10 10 26 28 8 6 18 | 24 18 8 6 10 12 12 24 22
34 6 11 10 28 27 8 6 18 | 22 18 6 6 12 8 8 26 20
35 6 14 30 28 26 12 10 8 10 12 8 10 8 6 6 22 24
36 8 14 8 29 28 8 6 6 20 6 6 6 6 14 14 24 24
37 6 10 6 26 30 8 6 18 6 12 10 12 18 8 10 24 22
38 6 13 13 27 26 6 6 6 10 18 6 6 6 10 14 26 22
39 6 14 12 28 26 8 6 18 14 | 20 6 6 18 12 14 26 22
40 6 16 6 28 26 8 6 6 26 16 6 6 6 6 6 30 30
41 6 13 16 27 28 16 10 6 6 19 13 6 8 14 9 25 25
42 6 6 6 23 25 12 6 6 6 13 10 6 6 10 10 22 15
43 6 14 6 26 26 6 6 15 12 6 6 6 14 15 22 23
44 6 18 33 30 32 30 30 22 20 | 24 30 32 22 27 28

45 6 27 21 21 29 30 31 19 6 21 29 30 19 24 25

46 6 24 21 29 30 28 26 20 | 24 | 21 27 30 20 25 25

47 8 24 30 27 28 28 32 20 | 26 | 22 30 32 20 26 27

48 6 24 30 27 30 24 30 19 26 | 20 30 30 18 27 27
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3.2 pielikums

Npk | AMP | AMC | CIP | IMP | MEM | FEP | CRO | GN | SXT | AN | CAZ30 | CTX30 | TOB | CAZ10 | CTX5 | CAZ/CLAV | CTX/CLAV
49 14 24 32 30 28 30 34 20 | 28 | 20 32 32 20 24 30
50 6 22 25 25 26 28 27 17 24 19 26 29 17 24 24
51 6 23 26 30 28 26 30 20 | 24 | 20 28 29 18 24 27
52 10 20 27 28 30 33 30 17 27 20 28 30 18 25 28
53 13 24 28 27 28 24 24 18 | 22 22 24 28 24 20 22
54 6 20 27 28 30 30 28 19 25 | 20 25 30 19 25 28
55 14 24 26 22 20 28 26 24 | 22 28 34 30 20 22 26
56 6 22 28 26 28 30 30 18 | 26 | 20 27 30 18 24 27
57 6 22 18 28 24 30 25 18 | 20 | 20 25 30 20 22 24
58 18 23 28 26 28 30 30 28 | 24 6 26 30 17 24 27
59 10 20 26 22 30 32 32 17 20 | 20 26 30 16 24 26
60 6 20 30 26 26 30 27 18 | 24 18 25 26 17 21 24
61 8 18 32 28 26 24 28 20 | 22 20 24 30 18 24 22
62 6 22 21 30 30 32 28 20 | 30 | 22 26 25 19 22 23
63 12 10 30 28 30 24 20 20 | 22 20 26 28 20 24 24
64 22 30 30 27 30 30 31 17 22 20 27 27 18 23 25
65 8 22 26 24 26 24 34 18 | 25 | 26 26 30 24 22 20
66 6 20 19 27 29 26 30 19 29 | 22 24 30 20 23 25
67 8 30 26 28 30 20 21 29 25 18 25 18 16 24 26
68 6 23 30 29 30 32 30 20 | 27 22 28 30 20 26 28
69 18 18 28 26 30 19 22 24 | 25 18 25 30 20 24 26
70 10 24 30 27 30 30 34 30 | 20 | 26 22 31 20 25 27
71 6 6 19 27 29 26 30 20 | 26 | 22 22 30 20 24 25
72 6 21 21 26 28 29 29 19 13 | 20 22 28 18 25 24
73 12 30 30 24 30 28 26 18 | 22 20 27 27 18 26 20
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3.3 pielikums

Npk | AMP | AMC | CIP | IMP | MEM | FEP | CRO | GN | SXT | AN | CAZ30 | CTX30 | TOB | CAZ10 | CTX5 | CAZ/ICLAV | CTX/CLAV
74 24 31 30 31 32 19 22 29 25 18 25 30 20 22 26
75 10 24 30 22 28 24 34 30 | 20 | 28 22 26 22 24 22
76 6 20 27 25 28 25 30 18 | 25 | 21 26 30 18 26 20
77 12 23 28 34 30 32 34 22 26 | 22 26 26 16 22 20
78 6 10 30 27 30 25 33 20 | 22 20 29 30 20 26 24
79 10 20 22 27 29 22 30 18 | 29 | 22 24 28 16 24 25
80 8 20 35 27 27 25 30 18 | 22 19 24 30 18 22 20
81 14 30 30 24 30 28 29 18 | 22 20 27 27 18 24 24
82 6 22 27 22 30 32 32 17 20 | 20 26 30 20 20 26
83 22 22 21 30 30 32 28 18 | 30 | 22 26 25 20 26 26
84 6 22 16 28 29 30 25 18 | 20 | 20 25 30 18 24 24
85 8 20 28 26 26 29 27 18 | 24 18 24 26 17 22 24
86 8 24 26 24 20 28 26 24 | 22 30 34 30 22 24 26
87 6 23 28 26 28 30 30 28 | 24 6 26 24 17 24 27
88 13 24 28 27 28 22 24 18 | 22 20 24 28 20 20 22
89 8 22 28 26 26 30 30 20 | 26 | 20 27 30 18 24 28
90 6 22 27 27 28 33 30 20 | 26 | 21 30 27 19 24 25
91 14 20 27 26 30 30 28 19 25 | 20 22 30 21 26 26
92 6 23 29 28 28 32 30 19 24 | 20 28 29 18 26 27
93 10 18 26 28 30 32 30 17 27 20 26 26 18 25 24
94 6 26 33 29 27 30 34 20 | 28 | 20 32 32 19 26 31
95 14 24 25 25 26 28 27 19 24 | 20 26 29 17 26 24
96 6 24 30 27 28 28 32 20 | 26 | 22 30 32 19 26 27
97 6 24 21 29 30 28 26 20 | 24 | 21 27 30 20 25 25
99 6 18 33 30 32 30 30 22 20 | 24 30 32 22 27 28
100 6 27 21 21 29 30 31 19 6 21 29 30 19 24 25
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4. pielikums

Proteus mirabilis un Klebsiella oxytoca augsanas aiztures zonas diametri, mm

Npk | AMP | AMC | CIP | IMP | MEM | FEP | CRO | GN | SXT | AN | CAZ30 | CTX30 | TOB | CAZ10 | CTX5 | CAZICLAV | CTX/CLAV

Proteus mirabilis

1 8 8 14 24 26 24 12 12 8 21 12 8 8 6 6 26 30
2 6 6 14 21 27 22 12 12 8 21 12 8 8 6 6 26 30
3 6 20 34 26 30 28 36 22 | 26 | 20 28 30 20 24 24
4 6 26 24 26 34 30 40 16 | 16 | 20 22 26 20 20 22
5 10 22 36 26 28 34 34 22 | 18 | 18 30 28 24 20 20
6 6 20 40 26 30 30 36 20 | 28 | 20 32 36 18 22 23
7 16 24 24 26 26 28 32 26 | 24 | 28 24 28 22 26 26
8 18 26 22 26 26 26 30 28 | 26 | 22 24 28 20 24 22
9 22 22 26 30 30 32 28 22 | 30 | 22 26 25 20 26 26
10 6 22 42 26 28 34 40 20 | 26 | 20 34 34 22 20 20
Klebsiella oxytoca
1 10 24 30 |26 30 30 34 30 |20 26 | 22 22 20 25 27
2 6 10 8 30 30 6 6 6 6 24 | 8 8 6 10 12 24 26
3 22 22 24 | 30 30 32 28 18 | 30 22 | 26 25 24 26 26
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5. pielikums

Enterobacter colacea augsanas aiztures zonas diametri, mm

Npk | AMP | AMC | CIP | IMP | MEM | FEP | CRO | GN | SXT | AN | CAZ30 | CTX30 | TOB | CAZ10 | CTX5 | CAZ/CLAV | CTX/CLAV
1 12 18 18 |28 30 20 14 10 |6 18 |16 16 12 14 14 24 26
2 6 6 18 |28 31 18 14 18 |19 17 112 10 16 6 6 25 29
3 6 6 6 27 30 12 6 6 6 20 |12 10 10 6 6 20 18
4 10 8 8 27 30 10 6 10 |8 20 |12 12 10 6 6 20 20
5 6 6 6 28 28 8 6 8 8 18 |11 9 6 10 10 16 19
6 10 14 6 27 27 6 6 15 |25 12 | 6 6 10 10 14 25 24
7 6 14 8 28 29 8 6 6 26 18 | 6 10 8 8 8 30 30
8 6 6 6 24 26 13 6 6 6 20 |12 6 8 12 14 17 20
9 12 18 24 | 28 32 14 12 22 |28 16 |14 8 14 10 8 28 30
10 6 6 8 28 26 6 8 8 6 16 | 6 6 6 12 10 16 20
11 6 8 25 26 12 6 6 6 20 | 6 6 12 10 10 20 17
12 6 10 12 |28 28 12 8 18 | 6 20 | 14 6 12 14 6 27 27
13 20 14 22 | 28 26 22 24 26 |20 24 |16 22 20 24 24
14 10 12 10 |30 30 30 26 18 | 27 28 | 26 28 26 20 18
15 10 10 24 | 26 28 24 26 24 120 22 | 22 24 20 24 24
16 8 6 26 | 28 30 26 24 20 |28 20 | 22 26 20 20 18
17 14 12 12 |28 28 32 24 20 |26 24 | 24 26 24 26 26
18 6 6 24 | 26 26 22 26 22 |20 22 | 22 22 20 22 20
19 12 12 10 |28 26 32 24 20 | 27 24 | 24 26 24 24 26
20 24 8 22 |28 26 22 24 26 | 20 24 |8 22 20 24 22
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6. pielikums
Pret karbapenméniem rezistento Escherichia coli izolatu karte 2013. gada
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7. pielikums
Pret karbapenméniem rezistento Klebsiella oneumoniae izolatu karte 2013. Gada

@ Proportion of Carbapenems Resistant (R) Klebsiella
ecd
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Magistra darbs ,,EUCAST un CLSI metozu salidzinajums paplaSinata spektra Peta-
laktamazu noteikSanai Enterobacteriaceae dzimtas baktériju kliniskajos izolatos” izstradats

LU Biologijas fakultate.

Ar savu parakstu apliecinu, ka pétijums veikts patstavigi, izmantoti tikai taja noraditie

informacijas avoti un iesniegta darba elektroniska kopija atbilst izdrukai.
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