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Oznaczanie wrazliwos$ci patogenéw
na substancje antybakteryjne jest
jednym z kluczowych etapéw diagnosty-
ki bakteriologicznej majagcym wplyw na

powodzenie terapii. Rozpowszechnione ko-
rzystanie z antybiotykdw oraz czeste nie-
odpowiednie ich stosowanie moze powo-
dowac wzrost opornosci wielu klinicznie

waznych drobnoustrojéw. Odwrdcenie
tej niekorzystnej sytuacji zalezy przede
wszystkim od zmiany podejscia do tego te-
matu wérdd lekarzy praktykéw. Wymaga
to takze od laboratoriéw wdrozenia stan-
daryzowanych procedur okreslania opor-
noéci patogenéw na stosowane antybio-
tyki. Aby wyniki uzyskane w badaniach
mikrobiologicznych in vitro mogty zna-
lez¢ zastosowanie w leczeniu klinicznym,
musza by¢ poréwnywalne wzgledem sie-
bie niezaleznie od laboratorium, w ktérym
zostaly wykonane.

Testy wrazliwo$ci na antybiotyki i che-
mioterapeutyki okreslaja zdolno$¢ czynni-
ka przeciwbakteryjnego do zahamowania
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wzrostu drobnoustroju in vitro. We wspét-
czesnych laboratoriach mikrobiologicz-
nych stosuje si¢ wiele réznych metod
oznaczania lekowrazliwosci bakterii,
jednak podstawowa i nadal powszech-
nie stosowana na $wiecie i w Polsce jest
metoda krazkowo-dyfuzyjna (metoda
Kirby-Bauera). Po raz pierwszy opisano
ja w 1966 r. i jest nadal najczesciej stoso-
wana metoda oceny lekoopornosci. Jest
metoda jakosciowy, oparta na dyfuzji an-
tybiotyku zawartego w krazku bibuly do
podloza stalego. Substancja antybakteryj-
na dyfunduje promieniscie, tworzac strefy
z gradientem stezen. Najwieksza jej kon-
centracja wystepuje przy brzegach krazka
i spada wraz z odlegtoscia od niego. Wiel-
kos¢ strefy zahamowania wzrostu bakte-
rii jest wprost proporcjonalna do stop-
nia jej wrazliwosci na dang substancje —
im wieksza jest strefa zahamowania, tym
drobnoustroéj jest bardziej wrazliwy. W za-
leznoséci od wielko$ci strefy oraz przyje-
tych kryteriéw oceny, drobnoustroje okre-
$la sie jako: wrazliwe i oporne lub wraz-
liwe, sredniowrazliwe i oporne. Pomimo
swej prostoty, metoda ta wymaga precy-
zyjnego wykonania i kontroli jakosci na
kazdym etapie postgpowania.

Podstawowym elementem takiej kon-
troli jest réwnoczesne z badaniem wyko-
nanie oznaczenia wrazliwo$ci na ten sam
antybiotyk lub zestaw antybiotykow szcze-
pu wzorcowego o znanej wrazliwosci. La-
boratorium powinno dysponowac zesta-
wem szczepdw wzorcowych odpowied-
nich do zakresu prowadzonej diagnostyki.
Istotnym czynnikiem podczas oznacza-
nia wrazliwosci bakterii na leki jest réw-
niez kontrola jakosci parametréw ogoél-
nych podlozy.

Podstawowym podlozem uzywanym
do wykonywania antybiograméw w me-
todzie dyfuzyjno-krazkowej patogenéw
trzody chlewnej jest agar Mueller-Hinto-
na, ktére stosuje sie do oznaczania lekow-
razliwo$ci drobnoustrojéw niewymagaja-
cych specjalnych czynnikéw wzrostowych,
m.in. enterokokéw, gronkowcéw, Gram-
-ujemnych pateczek z rodziny Enteriobac-
teriaceae i pateczek niefermentujacych.
Natomiast do oznaczania lekowrazliwo-
$ci paciorkowcédw, w tym Streptococcus
suis, i Pasteurella multocida, wykorzy-
stywany jest agar Mueller-Hintona z 5%
krwia barania.

O zastosowaniu podiozy mikrobiolo-
gicznych do diagnostyki decyduja wyniki
kontroli jako$ci podtozy pod wzgledem pa-
rametréw ogodlnych, takich jak: jalowos¢,
zabarwienie i stopien jednorodnoéci, gru-
bo$¢ warstwy lub objeto$¢ rozlanego pod-
foza, konsystencja zelu, zawartos¢ wody,
warto$¢ pH oraz parametréw szczegélo-
wych, takich jak: zyzno$¢ podloza czy za-
warto$¢ tyminy i tymidyny.
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Wszystkie podioza stosowane do ozna-
czania lekowrazliwo$ci powinny mie¢ pH
w zakresie 7,2-7,4, poniewaz nieprawidlo-
wa jego warto$¢ ma istotny wplyw na wyni-
ki: zbyt niskie pH powoduje utrate aktyw-
noéci antybiotykéw aminoglikozydowych,
chinolonéw i makrolidéw (zmniejszenie
strefy — falszywa opornos¢) lub wzmo-
zenie aktywnosci tetracyklin (zwieksze-
nie strefy — falszywa wrazliwo$¢). Zbyt
wysokie pH powoduje efekt odwrotny.
Czynnikiem, ktéry réwniez ma wplyw na
uzyskiwane wyniki jest zawartos$¢ jonow,
takich jak: Mg*, Zn?* i Ca?*. Nieprawidlo-
wy ich poziom wplywa falszywie na wy-
niki oceny wrazliwo$ci na aminoglikozy-
dy i tetracykliny. Z reguly nadmiar jonéw
w podlozu powoduje zmniejszenie strefy
zahamowania.

Istotny wplyw na wielko$¢ strefy zaha-
mowania wzrostu w metodzie krazkowo-
-dyfuzyjnej maja réwniez:

— gesto$¢ inokulum: w przypadku zbyt
malej gestosci inokulum strefa zahamo-
wania bedzie mniejsza, a oporne szcze-
py moga zostac opisane jako wrazliwe,
natomiast przy zbyt duzej gestosci in-
okulum szczepy wrazliwe moga zosta¢
opisane jako oporne,

— czas nalozenia krazkéw: na posianych
plytkach pozostawionych w temperatu-
rze pokojowej dluzej niz 15 minut przed
natozeniem krazkéw dochodzi do na-
mnazania szczepow — w efekcie strefy
zahamowania wzrostu moga by¢ mniej-
sze i bakterie moga zosta¢ opisane jako
oporne,

— temperatura i czas inkubacji: optymal-
ny wzrost uzyskujemy w temperaturze
35°C po 16-18-godzinnym okresie in-
kubacji, jesli temperatura jest nizsza,
wydluza sie czas inkubacji, a uzyskane
strefy zahamowania sa wieksze.
Antybiogramy wykonane metoda dy-

fuzyjno-krazkowa spelniaja kryteria, gdy
otrzymuje sie zlewny lub pétzlewny wzrost
kolonii badanego szczepu. Odczyt stref
zahamowania wzrostu dla antybiotykéw
mozna wykona¢ automatycznie (np. ze-
staw Osiris (Bio-Rad)) lub za pomoca suw-
miarki (takze elektronicznej) czy zwyczaj-
nej linijki.

Przy interpretacji wyniku wzrost wtérny
jest brany pod uwage w przypadku wzrostu
pojedynczych drobnych kolonii w obrebie
strefy zahamowania wzrostu przy ozna-
czaniu opornoséci gronkowcéw na mety-
cyline oraz ziarniakéw Gram-dodatnich
na glikopeptydy. Natomiast nie jest istot-
ny w przypadku oznaczania wrazliwosci na
sulfonamidy czy tez wzrost drobnych ko-
lonii w strefie zahamowania, widocznych
tylko pod powiekszeniem lub ,pod $wiatlo”
oraz przerastania i rozlewania sie szczepow
Proteus spp. Nie ma wplywu na odczyt
wynikéw w przypadku obecnosci duzych
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The disk diffusion method alongside the MIC-based
method is still a widely used technique. The aim
of this study was to establish and provide critical
points of the disk diffusion method and guidelines
for interpretation of the results of the susceptibil-
ity testing of various pathogens. Breakpoints are
an integral part of modern microbiology labora-
tory practice and are used to define susceptibili-
ty and resistance to antimicrobial agents. In gen-
eral, all susceptibility testing methods require
breakpoints, also known as interpretive criteria,
50 that the results of the tests can be interpret-
ed as susceptible, intermediate, or resistant and
reported to a broad range of clinicians. Assumed
that there are two types of interpretive criteria:
epidemiological to monitor changes in the resist-
ance of microorganisms of the population of spe-
cies and clinical used to determine the possibili-

ty of therapeutic success.
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kolonii. W strefie zahamowania wzrostu
nalezy sprawdzi¢, czy rosnace kolonie nie
sq opornym wariantem badanego szczepu,
w zwiazku z tym nalezy kolonie przesia¢,
zidentyfikowac gatunek, a nastepnie ozna-
czy¢ wrazliwo$¢. Jezeli pojawia si¢ ponow-
nie lub badany szczep wykaze pelna opor-
no$¢, nalezy okresli¢ izolat jako oporny.
Po zakoriczeniu testu na wrazliwos¢
w formularzu badania nalezy wpisywac
wielko$¢ stref zahamowania w milimetrach
oraz interpretacje wyniku jako: oporny,
wrazliwy, §rednio wrazliwy, zgodnie z przy-
jetymi przez laboratorium kryteriami.

Kryteria interpretacji wynikow

Proces sporzadzenia jednolitych wartosci
granicznych oraz wytycznych dotyczacych
oznaczania i interpretacji wynikéw okresle-
nia lekowrazliwo$ci bakterii dla poszcze-
golnych substancji antybakteryjnych roz-
poczyna sie od zdefiniowania podstawo-
wych poje¢ w tym obszarze. Istotna jest
konieczno$¢ opracowania metodyk ustala-
nia epidemiologicznych i klinicznych war-
to$ci granicznych. Przyjeto, ze wystepuja
dwa rodzaje wrazliwosci/opornosci: epide-
miologiczna (dla mikrobiologdéw), stuzaca
do monitorowania zmian w opornosci po-
pulacji danego gatunku drobnoustrojéow
oraz kliniczna, stosowang jako okreslenie
mozliwosci odniesienia sukcesu terapeu-
tycznego (dla lekarzy).



Prace pogladowe

60

50

40

% szczepow
w
o

20

10

0 I | . I
N S 0 1 M © N WO o~ N S 00 © N S 0 ©
SO O © O © © H o S - »m © N O
S 9 9 9 &5 S S o - N o
S o o © N
Vi

MIC (mg/1)

Ryc. 1. Schematyczne przedstawienie wynikéw MIC w formie histogramu uwidaczniajacego empiryczny
rozktad wynikéw MIC kilkuset szczep6w bakterii X w odniesieniu do antybiotyku Y. Na osi rzednych znajduja sie
wartosci MIC bakterii dla danego antybiotyku, a na osi odcietych odsetek szczepéw, ktdre charakteryzowaty sie
okreslonymi warto$ciami MIC. Punkt odciecia wyznaczono na warto$é MIC - 1 mg/I.

Schemat pokazuje dwie populacje bakterii. Zaznaczone na niebiesko, charakteryzuja sie rozktadem zblizonym
do rozktadu normalnego i okre$lone sa jako szczepy ,dzikie” (WT), czyli szczepy charakteryzujace sie

warto$cig MIC <1 mg/L. Zaznaczone na czerwono to szczepy ,hie-dzikie” (NWT) charakteryzujace sie wyzszymi
warto$ciami MIC >1 mg/|, czyli mozliwo$cia wystepowania opornosci na antybiotyk
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Ryc. 2. Pogladowy histogram z ryc. 1. z naniesionymi klinicznymi warto$ciami granicznymi na zielono.

W poréwnaniu do ryc. 1. na podstawie dodatkowych danych farmakokinetycznych i farmakodynamicznych
okreslono, ze antybiotyk Y osigga przez dtugi czas stezenie do 2 mg/1. W przedziale od 2 mg/I do 32 mg/|
antybiotyk Y moze by¢ skuteczny, pod warunkiem ze wiasciwosci farmakokinetyczne i farmakodynamiczne,
przy odpowiednim dawkowaniu, pozwolg na osiagniecie koncentracji bakteriobéjczej/bakteriostatycznej.
Antybiotyk Y nigdy nie osiaga lub osigga na krotki czas, stezenie w surowicy lub w miejscu zakazenia warto$ci
powyzej 32 mg/I. Wartosci graniczne oznaczaja: wrazliwy S < 2 mg/I; oporny R > 32 mg/|; Srednio wrazliwy

w przedziale | > 2, <32 mg/|

Epidemiologiczne warto$ci granicz-
ne (wrazliwo$¢/opornos¢ epidemiolo-
giczna) zostaly ustalone na podstawie
wynikéw oznaczania lekowrazliwosci
z réznych o$rodkéw zajmujacych sie mo-
nitorowaniem lekowrazliwos$ci drobno-
ustrojow i analizie rozkladu wartosci naj-
mniejszego stezenia hamujacego MIC dla

poszczegdlnych antybiotykéw i poszcze-

g6lnych gatunkéw bakterii.
Wprowadzono pojecia: szczep ,dzi-

ki” i ,nie-dziki”, ktore zdefiniowano na-

stepujaco:

— szczep ,dziki” (wild type — WT) — na-
lezacy do najbardziej wrazliwej popula-
¢ji, nie posiada nabytego droga mutacji

lub transferu mechanizmu opornosci na

dany lek;

— szczep ,nie-dziki” (non-wild type —
NWT) okreslajacy opornos¢ mikro-
biologiczna, a nalezace do tej populacji
szczepy posiadaja nabyty droga mutacji
lub transferu mechanizm opornosci na
dany lek.

Obie populacje sa rozdzielone przez
warto$¢ graniczng, tzw. epidemiologicz-
nym punktem odciecia (epidemiological
cut off - ECOFF). Wartosci graniczne dla
obu rodzajéw szczepdw sg przedstawia-
ne w nastepujacy sposéb: WT < x mg/L,
NTW > x mg/L. Epidemiologiczne warto-
$ci graniczne uznawane sa za najbardziej
wrazliwe wskazniki pojawiania si¢ mecha-
nizméw opornosci na dany chemioterapeu-
tyk. Posiadaja zastosowanie do monitoro-
wania opornosci drobnoustrojow zwierzat
iludzi, a takze do tworzenia sposobu prze-
ciwdzialania rozprzestrzenianiu si¢ mecha-
nizmdéw opornosci. Szczepy z warto$ciami
MIC réwnymi epidemiologicznym warto-
$ciom granicznym powinny budzi¢ niepo-
koj epidemiologdw (9; rye. 1).

Wrazliwo$¢/oporno$¢ kliniczna ozna-
cza wrazliwo$¢ drobnoustroju na standar-
dowe dawki leku, a zatem opornos¢ kli-
niczng okregla sytuacja, w ktérej nie moz-
na osiagnac efektu terapeutycznego mimo
stosowania wysokich dawek leku. Zazwy-
czaj trudno przewidzie¢ efekt kliniczny, gdyz
istnieje wiele czynnikéw, ktére wplywaja na
odpowiedz drobnoustroju na leczenie. De-
finicja wrazliwosci klinicznej oparta jest na
ocenie wrazliwosci in vitro na dany antybio-
tyk, jego wlasciwosciach farmakokinetycz-
nych i farmakodynamicznych, a szczegélnie
mozliwego do osiggniecia stezenia w miej-
scu infekcji. W praktyce brane jest pod uwa-
ge stezenie, jakie osiaga antybiotyk w suro-
wicy. Kategorie wrazliwo$ci, wedlug kté-
rej interpretowany jest wynik, sa oparte na
skutecznosci klinicznej. Warto$ci granicz-
ne okreslaja przedzialy gdzie dany szczep
bakterii jest wrazliwy S < x mg/l; oporny
R >y mg/liérednio wrazliwy (w przedziale
I > x, <ymg/l). Kliniczna $rednia wrazliwo$¢
wystepuje wtedy, gdy szczep bakterii w za-
kresie warto$ci MIC wystepuje w przedziale
pomiedzy wrazliwym a opornym, efekt le-
czenia jest niepewny, ale moze zostac osig-
gniety warunkowo. Moze to nastapi¢ wsku-
tek podania wyzszych dawek leku lub np. je-
$li zakazenie przebiega w takiej lokalizacji,
gdzie lek ulega zageszczeniu (ryc. 2).

0srodki referencyjne

Wyniki uzyskane w badaniach mikrobio-
logicznych in vitro musza znalez¢é zasto-
sowanie w leczeniu klinicznym, dlatego
powinny by¢ one poréwnywalne wzgle-
dem siebie. W procesie skutecznego lecze-
nia zakazen niezbedna jest uaktualniona
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wiedza medyczna, ktdrej Zrédlem sa publi-
kacje w czasopismach naukowych, a takze
$wiatowe osrodki referencyjne, publikuja-
ce i aktualizujgce wlaciwe rekomendacje.
Globalnie istnieja dwie organizacje, ktore
wyznaczaja standardy okreslania lekow-
razliwosci bakterii i na biezaco publiku-
ja normy i dyrektywy. Informacje zawarte
w tych opracowaniach dotycza zaréwno
sposobu, szczegélowych warunkéw wy-
konywania badan, uzytych podlozy oraz
przede wszystkim kryteriéw oceny wraz-
liwosci drobnoustrojéw na antybiotyki.

Clinical and Laboratory Standard In-
stitute (CLSI) jest amerykanska organi-
zacja, ktéra okreséla zalecenia kliniczne
oparte o parametry farmakodynamiczne
i farmakokinetyczne poszczegélnych le-
kéw. Dokumenty opracowane przez CLSI
sa dostepne na stronie internetowej CLSI
(www.clsi.org). Podstawe dla medycyny we-
terynaryjnej stanowia publikacje wydane
w 2011 r.: ,Performance Standards for An-
timicrobial Disk and Dilution Susceptibi-
lity Tests for Bacteria Isolated From Ani-
mals; Approved Standard” (3) oraz ,Deve-
lopment of In Vitro Susceptibility Testing
Criteria and Quality Control Parameters
for Veterinary Antimicrobial Agents; Ap-
proved Guideline” (4). Publikacje te obej-
muja rekomendacje dotyczace interpretacji
wynikéw oznaczania lekowrazliwosci wy-
branych gatunkéw bakterii, zaréwno z za-
stosowaniem metody dyfuzyjno-krazko-
wej, jak i oznaczania minimalnego steze-
nia hamujacego — MIC.

European Committee for Antimicrobial
Susceptibility Testing (EUCAST) w opar-
ciu o analize tysiecy wynikéw MIC i meto-
dy dyfuzyjno-krazkowej uzyskanych przez
réznorodne laboratoria europejskie dla
réznych gatunkéw bakteryjnych i wila-
$ciwych dla nich antybiotykéw proponu-
je kliniczne punkty graniczne, stosowane
jako wyznaczniki klinicznej skuteczno$ci
leku oraz epidemiologiczne wartos$ci gra-
niczne, stosowane jako wskazniki pojawia-
nia si¢ mechanizméw opornoéci. W pro-
cesie wyznaczania klinicznych warto$ci
granicznych EUCAST uwzglednia wiele
czynnikéw m.in.: wlasciwosci farmakoki-
netyczne (PK) i farmakodynamiczne (PD)
antybiotykéw, wyniki badan przedklinicz-
nych i klinicznych z réznych oérodkéw,
rézne sposoby dawkowania oraz rozkla-
dy wartosci MIC oraz metody krazkowo-
-dyfuzyjnej szczepoéw ,dzikich’, tzw. epi-
demiologiczne punkty odciecia (ECOFF).
Wszystkie dokumenty opracowane przez
EUCAST oraz tabele z warto$ciami gra-
nicznymi dla poszczegélnych grup anty-
biotykéw sa dostepne na stronie interne-
towej EUCAST (www.eucast.org). Zgodnie
z opublikowanymi wytycznymi Krajowego
Osrodka Referencyjnego ds. Lekowrazli-
wosci Drobnoustrojéw (www.korld.edu.pl)
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oraz konsultanta krajowego w dziedzinie
mikrobiologii lekarskiej, od 1 maja 2012 r.
wartos$ciami granicznymi obowiazujacymi
w Polsce do interpretacji wynikéw ozna-
czania lekowrazliwosci w leczeniu ludzi
sa wartosci graniczne dostepne na stronie
internetowej EUCAST (10). Wprowadze-
nie nowych europejskich rekomendacji le-
kowrazliwosci szczepéw bakteryjnych za-
stepuje obowigzujace rekomendacje ame-
rykanskie (CLSI).

W medycynie weterynaryjnej dane od-
noénie do wartosci granicznych oceny le-
kowrazliwosci patogennych bakterii sa
skromne, pelniejsze jesli chodzi o drobno-
ustroje wskaznikowe i zoonotyczne, lecz
minimalne odnos$nie do bakterii patogen-
nych dla zwierzat. Prawie wszystkie war-
to$ci graniczne wobec patogennych dla
trzody chlewnej bakterii nie sa okreslone.
Brak wytycznych oznaczania lekowrazliwo-
$ci dla patogenéw bakteryjnych zwierzat
w EUCAST, CLSI oraz w dostepnych publi-
kacjach naukowych przyczynilo sie niestety
do stosowania przez laboratoria weteryna-
ryjne kryteriéw klinicznych wynikajacych
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z farmakokinetyki i farmakodynamiki da-
nego antybiotyku (rekomendowanych na
podstawie badan na modelu ludzkim) bez
uwzglednienia danych opornosci epide-
miologicznej tych bakterii.

Wyznaczanie wartosci granicznych
w metodzie krazkowo-dyfuzyjnej

Powszechnie, funkcjonuje kilka metod,
dzieki ktérym wyznaczane sa wartosci gra-
niczne oznaczania lekowrazliwosci w meto-
dzie krazkowo-dyfuzyjnej. Zadna z nich nie
dominuje i nie jest metoda referencyjna (9).

Prosta metoda, lecz wymagajaca jedno-
czesnego badania antybiotykowrazliwosci
jednego szczepu dwoma technikami, jest
poréwnanie wynikéw MIC oraz metody
krazkowo-dyfuzyjnej. Wizualne wyzna-
czenie wartosci granicznych jest oparte
na wykonaniu tzw. scattergramu, czyli wy-
kresu rozrzutu (ryc. 3), ktéry obrazuje za-
leznos¢ miedzy dwiema zmiennymi w po-
staci chmury punktéw (lub liczb). Dalsze
analizy oparte na tej metodzie polegaja na
okresleniu metody statystycznej, ktéra by
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Ryc. 3. Scattergram ukazujacy zalezno$¢ wynikéw MIC (0$ odcietych) i metody krazkowo-dyfuzyjnej

(oS rzednych). Cyfry reprezentuja liczby szczepow ocenianych jednocze$nie tymi dwiema metodami.

Dla przyktadu 17 izolatéw bakteryjnych charakteryzowat wynik > 256 mg/I w metodzie MIC i jednocze$nie strefa
zahamowania wzrostu wyniosta 6 mm w metodzie krazkowo-dyfuzyjnej
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Ryc. 4. Metoda Kronvall i wsp. (6, 7) okre$lajaca na histogramie poczatek rozktadu normalnego szczepdw ,dzikich”



Prace pogladowe

w spos6b najbardziej obiektywny pozwa-
lata na okreslenie wartosci granicznych.

Poczatkowo uznano, Ze nalezy zesta-
wic¢ szczepy nalezace do jednego gatun-
ku bakteryjnego na jednym wykresie roz-
rzutu i dopasowac linie regresji do danych
(9). Jednakze, dane strefy MIC i $redni-
ca zahamowania wzrostu, nie musza by¢
réwnomiernie rozmieszczone dla dane-
go gatunku, dlatego regresja jako metoda
statystyczna niekoniecznie zapewnia roz-
réznianie pomiedzy szczepami wrazliwy-
mi i opornymi. Pierwsza efektywna metoda
statystyczna okreslajaca kryteria interpre-
tacji na podstawie danych z wykresu roz-
rzutu zostala opracowana przez Metzle-
ra i DeHaana (8). Stworzyli oni tzw. me-
tode z powiazanym wskaznikiem biedu
(error-rate-bounded method). Dalsze roz-
winiecie tej metody przedstawil Brunden
iwsp. (1), a alternatywna jej wersje przed-
stawiono w CLSI (2).

Kronvall i wsp. (6, 7) zaproponowa-
li calkowicie inne podejscie w okresleniu
wartos$ci granicznych metody krazkowo-
-dyfuzyjnej, bazujac na histogramie (ryc. 4).
Wspomniani autorzy zauwazyli podobien-
stwo rozkladéw $rednicy w metodzie kraz-
kowo-dyfuzyjnej dla szczepéw ,dzikich”
do rozkladu normalnego i stworzyli autor-
ska metode definiowania rozktadu i okre-
$lania jednej wartosci granicznej. Meto-
da ta wykorzystuje fakt, ze ,poczatkowa”
cze$¢ rozkladu normalnego jest tatwo

zauwazalna, w formie graficznej. Dane
moga by¢ wykorzystane do okreélenia
statystycznie ,cze$ci” koncowej rozkla-
du normalnego szczepéw ,dzikich’, kto-
ry w pewnym sensie jest lustrzanym od-
biciem ,cze$ci” poczatkowe;j.

Zupelnie inna alternatywna metoda dla
ustanowienia kryteriéw interpretacyjnych
$rednicy stref zahamowania w metodzie
krazkowo-dyfuzyjnej zostata zapropono-
wana przez Craiga (5). Opiera sie ona na
szczegélowym statystycznym modelowaniu
rozprzestrzeniania i bledéw z MIC i §red-
nic stref zahamowania. Jest to najbardziej
zaawansowana z metod opracowanych do
tej pory i powinna zostac przyjeta przez or-
ganizacje ustanawiajace standardy.

Reasumujac, przedstawione dane uwi-
daczniaja, ze problemy zwiazane z wyko-
nywaniem i interpretacja wynikéw bada-
nia lekowrazliwosci nie zostaly jeszcze do
konica rozwigzane. Brak jednoznacznych
standardéw oraz globalnie ujednolicone-
go podejscia do oceny lekowrazliwosci jest
jedna z przyczyn istotnie zréznicowane-
go podejscia do tego zagadnienia, co uwi-
dacznia sie szczegdlnie na styku medycy-
ny i weterynarii.
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