antibiotica in vitro :

Welke eigenschappen moeten in acht worden
genomen om de therapiekeuze
te optimaliseren ?
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In vitro bepaling van de activiteit van een
antibioticum : antibiogram

= semi-kwantitatieve evaluatie

agarbodem,
Schijf met antibiotica geént met
bacterién
| Incubatie bij 37°C - 18-24 u
| } }

gevoelig iIntermediair resistent
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In vitro bepaling van de activiteit van een
antibioticum : MIC

Minimal

= kwantitatieve bepaling inhibitory

1. inoculatie

Gekende hoeveelheid
bacterién

0 025 0.5

ug/mL  pg/mL ug/mL

Steeds hogere concentraties
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In vitro bepaling van de activiteit van een
antibioticum : MIC

= Kwantitatieve bepaling

2. Incubatie 37°c-18-24u

\
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In vitro bepaling van de activiteit van een
antibioticum : MIC

= kwantitatieve bepaling

3. Interpretatie
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Gevoeligheid van de bacteriepopulaties :

% stammen
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Gevoeligheid van de bacteriepopulaties :

% stammen
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Verdeling van de MIC : unimodale populaties

‘ Geen resistentiemechanismen

50% 90%

0.03 0.06 012 @ 0.5 g MIC (ug/mi)
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Verdeling van de MIC : unimodale populaties

UCL PK/PD workshop

September 2004

Maar heeft men dezelfde hoeveelheld
antibioticum nodig
om de twee bacterién te eradiceren?

. MIC (ng/mil)
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Verdeling van de MIC : bimodale populaties

50% 90%

Gevoelige
populatie

Resistente
populatie
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Verdeling van de MIC : bimodale populaties

En om deze twee bacterién te eradiceren?
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Verdeling van de MIC : bimodale populaties

met continuum
mm) Meerdere resistentiemechanismen

50% 90%
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Bacteriostatische >< bactericide

activiteit
e Bacteriostatisch:  Bactericide :
verhindert de vermenigvuldiging Doodt de bacterién
van bacterién
telithromycine en S. aureus moxifloxacine en S. aureus

MIC

serumpiekj
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Bacteriostatische >< bactericide

activiteit
 Bacteriostatisch:  Bactericide :
verhindert de doodt de bacterién
vermenigvuldiging van
bacterién = |n staat om een infectie uit
= Samenwerking met de AT
Immunologische afweer van
de gastheer
macroliden fluorochinolonen
tetracyclinen aminoglycosiden

glycopeptiden B-lactams
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Smal spectrum >< breed spectrum

« Smal spectrum: actief  Breed spectrum: actief
tegen een beperkt aantal tegen een groot aantal
bacteriesoorten bacteriénsoorten

= Gerichte behandeling bij = Empirische behandeling van
gedocumenteerde infecties niet gedocumenteerde
Infecties

bepaalde [3-
gly
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Conclusie:
Hoe kiest men een antibioticum op basis van
zljn microbiologische eigenschappen?

1. Antibioticum met het smalste spectrum, gericht
tegen de te verwachten verwekkers

2. Liefst een bactericide antibioticum

3. Binnen een bepaalde groep AB, antibioticum met
de laagste MIC rekening houdend met de te
verwachten verwekkers

B

UCL PK/PD workshop September 2004

1-18



Maar hoe dosis afstemmen op de MIC ?
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