BIODMEIRIEUX

MHK-Bestimmung durch kinetische Messung (VITEK)

Einleitung
Mit Standard- und Referenzmethoden (Endpunktmessung) ist es frithestens nach 18 Stunden

moglich, eine MHK auszuwerten.

Das Ziel bei der Entwicldung des VITEK war es, eine prizise MHK in wesentlich kiirzerer

Zeit zu produzieren, d.h. eine moglichst exakte Ubereinstimmung mit dem MHK-Wert, den

man bei Anwendung der Referenzmethode nach 18 - 48 Stunden erhalten hiitte.

Kinetische Messung

Prinzip: Zwischen der Wachstumsrate eines Erregers in Anwesenheit eines Antibiotikums und
der MHK besteht eine mathematische Beziehung. Fiir die VITEK-Datenbasis wurde fiir jeden
Keim und jedes Antibiotikum mit mehreren Hundert Stimmen mit definierten MHK-Werten
Standardwachstumskurven experimentell entwickelt'.

Messung: Im VITEK-Lesegerit wird die Menge des durch jede Testkiivette hindurchgehenden
Lichtes stiindlich gemessen und aufgezeichnet. Die Messung beginnt mit der Stunde 0 und
endet nach maximal 15 Stunden. Sobald eine ausreichende Anzahl Daten iiber die Wachstum-
seigenschaften des Keims vorliegt, ein vorgegebener Grenzwert in der Wachstumskontroll-
kiivette sowie die Mindestdauer fiir die Erreger-Identifizierung erreicht werden, beginnt die
Analyse der MHK. Durch Vergleichen der vielen MeBpunkte einer jeden Testkiivette zur
Standardwachstumskurve in der Datenbasis wird in kiirzestmbglicher Zeit die genaue MHK
ermittelt. Je nach Keim (Eigenschaften des individuellen Stammes, Antibiotikavorbehand-
Jung, etc.) ist mit dem Ergebnis bis zu 20 Stunden friher zu rechnen als bei Ubernachtme-

thoden.
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STUDY OF GROWTH KINETICS

| Dieses Verfahren dhnelt der Vorgehensweise in der Klinischen Chemie. Auch dort wurden
Substratbestimmungen zunidchst mit Endpunktmessungen erm ittelt, die dann von kinetischen

Verfahren abgelost wurden.



Klinische Anwendung

Fiir die Routineanwendung interessiert der therapierelevante MHK-Bereich. Dieser Bereich
sowie die verschiedenen internationalen Grenzwerte (breakpoints) bestimmen die fiir ein An-
tibiotikum im Test eingesetzte Auswahl und Anzahl der Verdiinnungen. Die therapeutische
Interpretation (SIR) wird nach der MHK-Bestimmung den MHK-Werten automatisch zuge-
ordnet. Sie kann anwenderspezifisch eingestellt werden (z.B. den jeweiligen nationalen Nor-

men entsprechend).

Richtigkeit, Zuverlissigkeit, Reproduzierbarkeit

Bevor ein automatisches MeBsystem flir die Resistenztestung in den USA zugelassen wird,
miissen weit iiber 1000 Routine-Keime und zusétzlich sogenannte ,,challenge sets* der CDC
(Keime mit allen erdenklichen Resistenzmechanismen) sowie Qualititskontrollstimme in
anerkannten Referenz-Instituten gepriift werden.

Der kinetischen MHK-Messmethodik des VITEK wurde durch die FDA bestitigt, daB} diese
Methode zuverldssige (>90% + 1 Dilutionsstufe), richtige (< 1,5 VME, < 3 ME/100 Tests)
und sehr gut reproduzierbare (> 95%) Ergebnisse liefert.

Sind diese strengen Anforderungen fiir eine bestimmte Antibiotikum/Keimkombination nicht
vollsténdig erfiillbar, wird dies als Einschrénkung in der Packungsbeilage angegeben.

Die mittels kinetischer Messung bestimmten MHK-Werte entsprechen damit denen der Uber-
nacht- (und Referenz)methoden. Bzgl. des Nachweises von Resistenzmechanismen (z.B.
ESBL, Oxacillin-Resistenz) hat sich die VITEK Methode in einigen Studien sogar Referenz-
dilutionsmethoden als tiberlegen erwiesen (Nachweis der entsprechenden Resistenzgene mit
PCR).
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Die Genauigkeit der VITEK-Methode wird mit einer Reproduzierbarkeit von iiber 95%
(VME-Rate < 1,5%) von keiner anderen Testmethode iibertroffen.




