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1. INTENDED USE

The Nitrocefin Disk is a disk impregnated with nitrocefin for
use in qualitative procedures for the detection of B-lactamase
produced by bacterial isolates. The device is used in a diagnostic
workflow to aid clinicians in the treatment options for patients
suspected of having bacterial infections.

The device is not automated, is for professional use only and is
not a companion diagnostic.

2. SUMMARY AND EXPLANATION

The B-lactamase enzyme, originally described by Abraham and
Chain, is produced by various organisms and is a mechanism
of their resistance to penicillins and cephalosporins.*? Since
then, similar enzymes with somewhat different substrate
specificities have been identified in various bacterial species.
Some enzymes selectively hydrolyze penicillin class antibiotics
(i.e., penicillinases), other enzymes hydrolyze all 8-lactam
antibiotics except carbapenems (i.e., cephalosporinases), and
still other enzymes hydrolyze both.? Test methods used to detect
B-lactamase include iodometric, acidimetric, and chromogenic
procedures.*®

3. PRINCIPLE

Nitrocefin, a cephalosporin first described by Glaxo Research,
is the substrate used in this test. B-lactamase hydrolyzes the
B-lactam ring of nitrocefin, producing cephalosporanic acid.® A
distinctive color change is associated with this reaction wherein
the pale yellow nitrocefin compound is converted to a pink end
product upon hydrolysis.” Aerobic and anaerobic B-lactamase-
producing bacteria effect this color change; organisms that do
not produce B-lactamase do not alter the pale yellow color of
nitrocefin within the time limits of the test.

4. REAGENTS

Nitrocefin Disk (25 Disks/Vial)

Reactive Ingredient: Nitrocefin

5. PRECAUTIONS

This product is for in vitro diagnostic use and should be used by
properly trained individuals. Precautions should be taken against
the dangers of microbiological hazards by properly sterilizing
specimens, containers, and media after use. Directions should
be read and followed carefully.

Please refer to the Safety Data Sheet (SDS) on company website
and product labelling for information on potentially hazardous
components.

Any serious incident that has occurred in relation to the device
shall be reported to the manufacturer and the competent
authority of the Member State in which the user and/or the
patient is established.

In the event of malfunction do not use device.

Individual test strips are for single use and must be disposed of
after use.

6. STORAGE

This product is ready for use and no further preparation is
necessary. Store product in its original container at 2-8°C until
used. Allow product to equilibrate to room temperature before
use.

7. PRODUCT DETERIORATION

This product should not be used if (1) the disks are pink, (2)

the expiration date has passed, (3) the desiccant has changed

from blue to pink, or (4) there are other signs of deterioration.

Protect disks from moisture by removing from vial only those

disks necessary for testing. Promptly replace the cap and return

the vial to 2-8°C.

8. SPECIMEN COLLECTION, STORAGE, TRANSPORT

Specimens should be collected and handled following

recommended guidelines.®

9. MATERIALS REQUIRED BUT NOT SUPPLIED

(1) Loop sterilization device, (2) Inoculating loop, swabs,

collection containers, (3) Incubators, alternative environ-mental

systems, (4) Supplemental media, (5) Quality control organisms,

(6) Forceps, (7) Microscope Slide, (8) Demineralized water, (9)

Wooden applicator stick.

10. PROCEDURE

1. UUsing forceps, place disk on a clean glass slide or in an
empty petri dish lid.

2. Moisten disk with a loopful of demineralized water.

3. Pick 5-6 colonies from the isolate to be tested, or a sweep
of confluent growth from a pure culture, using a sterile loop
or wooden applicator stick.

4. Smear the organism on the disk.

5. Incubate the disk for 5 minutes at room temperature.
Note: Positive reactions may take up to 60 minutes to
develop for some staphylococci. Anaerobic bacteria may
require up to 30 minutes for a positive reaction to occur.

6. Observe for a color change to pink or red.
11. INTERPRETATION
Positive Test - A color change to pink or red
Negative Test - No color change
12. EXPECTED VALUES
This test provides reliable results with Neisseria gonorrhoeae,
Haemophilus spp., Moraxella catarrhalis, enterococci, and
staphylococci. Specifically, resistance to penicillin, ampicillin, and
amoxicillin is detected for N. gonorrhoeae, Haemophilus spp.,
and M. catarrhalis. Penicillin, ampicillin, amoxicillin, azlocillin,
carbenicillin, mezlocillin, piperacillin, and ticarcillin resistance is
detected for enterococci and staphylococci.®

Testing for resistance to penicillin and ampicillin using the

chromogenic cephalosporin  method has been shown to

be predictive of resistance for Prevotella, Porphyromonas,

Bacteroides, and other anaerobes.’ The great majority of

Bacteroides fragilis group isolates are B-lactamase producers,

and therefore do not require routine B-lactamase testing

and should be considered resistant. It should be understood,
however, that resistance to B-lactam drugs is not always
mediated by B-lactamase production (e.g., some strains of

Parabacteroides distasonis, B. fragilis, Bacteroides gracilis, and

Bilophila wadsworthia).*

Resistance due to other mechanisms will not be detected with

the use of this product.

13. QUALITY CONTROL

All lot numbers of Nitrocefin Disk have been tested using the

following quality control organisms and have been found to be

acceptable. Testing of control organisms should be performed
in accordance with established laboratory quality control
procedures. If aberrant quality control results are noted, patient
results should not be reported. Quality control testing should be




run with each shipment and new lot number received.

17. PACKAGING

CONTROL INCUBATION RESULTS R211667 Nitrocefin DisK............rrrvvvvessennns. 25 Disks/Vial
18. SYMBOL LEGEND
Staphylococcus Ambient, 5 Positive
aureus ATCC® 29213 | minutes @ 25°C Catalogue Number
Neisseria Ambient, 5 Negative In Vitro Diagnostic Medical Device
gonorrhoeae minutes @ 25°C
ATCC® 43069 Consult Instructions for Use (IFU)
14. PERFORMANCE CHARACTERISTICS!!

In a study of 103 test isolates (4 E. faecalis, 13 M. catarrhalis, 19
H. influenzae, 17 S. aureus, 21 coagulase- negative staphylococci,
12 N. gonorrhoeae, 11 B. fragilis, 5 B. thetaiotaomicron, and 1
Campylobacter spp.), there was 100% correlation between
Nitrocefin Disk and two similar, commercially available products.
61.4% of the organisms included in the study were B-lactamase
positive and 35.9% were B-lactamase negative.

15. LIMITATIONS

1. Nitrocefin Disk is intended for use as a rapid test and should
not replace conventional susceptibility testing.

2. B-lactamase negative, B-lactam antibiotic resistant
organisms have been reported. An organism’s resistance
due to other mechanisms will not be detected.

3. Do not test members of the Enterobacteriaceae,
Pseudomonas spp., and other aerobic, Gram-negative
bacilli, as results may not be predictive of susceptibility to
the B8-lactams most often used in therapy.

4. Some staphylococci may require induction to increase
production of B-lactamase to detectable levels. A negative
B-lactamase test result from a non-induced staphylococcal
isolate should be conOfirmed after induction, which can be
easily accomplished by testing the peripheral growth of the
zone surrounding a 1 pg oxacillin disk.
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5. NPEANA3HU MEPKU

R211667 coovveeeeieieeeeeeeeeeee e, VW 25 auncka/dnakoH
1. NPEAHA3HAYEHMUE

Nitrocefin Disk e aucK, MmmnperHnpaH c HuTpoueduH, 3a
M3Mnosi3BaHe B KA4YeCTBEHM MpoLesypu 3a OTKpuBaHe Ha fB-
NlaKTamasa, npoussegeHa OT bOakTepuanHu  u3onaTw.
N3penneTto ce M3non3Ba B AMArHOCTUYEH paboTeH npoLec, 3a
03 TNOMOTrHe Ha K/JAWMHUMLWUCTUTE NPU Bb3MOXKHOCTUTE 33
JleyeHMe Ha nauMeHTU, 3a KOUTO ce Nnoao3vpa, yYe umar
6aKkTepuanHa MHpeKuns.

N3penveto He e aBTOMaTM3UPaHO, NpegHa3HaYeHo e camo 33
npodecMoHanHa ynotpeba ©“ He e nNpuapy)Kasalla
AVarHoCT1Ka.

2. OBOBLWEHWNE U OBACHEHUE

To3n NpoAYKT e 3a in vitro AgMarHocTu4YHa ynoTtpeba u Tpsbsa
[a ce 13no/s3Ba oT noaxogAwo obyyeHn nnua. Tpabea ga ce
B3emar npeanasHu MepKu cpeLy Bb3MOXHUTE
MUKPOOMONOTMYHM  OMACHOCTM, KaTo ce CcTepuansmupart
npaBuaHO NpobuTe, KOHTENHEpPUTE U cpeaaTa cneq ynotpeba.
YKaszaHuATa TpAbBa Aa ce yeTaT M cna3BaT BHUMATENHO.

Monsa, HanpaseTe cnpaBKa C MHOOPMALMOHHMA AUCT 3a
6esonacHoct (SDS) B vyebcaTa Ha KOMNaHWATa MU
e€TUKeTUPaHeTO Ha npoAyKTa 3a WHPOpMauMa OTHOCHO
NOTEHUMANHO OMAaCHU KOMMOHEHTM.

Bcekn cepuo3eH WHUMAEHT, Bb3HWKHAA BbB Bpb3Ka C
nu3genneto, ce [OOKNagBa Ha npousBoauMTens M Ha
KOMMNETEHTHMA OpraH Ha AbprkaBaTa Y/sieHKa, B KOATO €
YCTaHOBEH MOTPEBUTENAT U/UNKN NaUUEHTDT.

B cnyyai Ha HeM3NpPaBHOCT He U3N0A3BaiTe U3genneTo.
6. CbXPAHEHUE

To3n NpoayKT e roToB 3a ynotpeba M He e Heobxoauma
OONbJHUTENHA NOAroToBKA. CbxpaHaABalTe npoayKTa B
OpPUIMHANHMA MYy KOHTeilHep npu 2 — 8°C, Aokato He 6bae
nsnonseaH. OcTaBeTe NpoayKTa Aa ce U3paBHU CbC CTaliHaTa
Temnepartypa npeau ynorpeba.

7. BJIOWABAHE HA KAYECTBATA HA NMPOAYKTA

EH3MMDBT B-naKTamasa, nbpBOHa4YanHO onucaH oT Abraham
and Chain, ce npousBexga OT Pas/IN4HM OPraHM3IMU U €
MEXaHM3bM 3a TAXHATa PE3UCTEHTHOCT KbM MEHULUANHU U
uedanocnopmHn.? OTTorasa NoA06HU EH3UMU C AOHAKbAE
pasnuyHM cybcTpaTHU cneundukm ca maeHTMdUUMpaHn B
pasnuyHun bakTepuanHu Buaose. HAKOM eH3MMK CeneKkTUBHO
XMAPOAU3NPAT  aHTUOMOTUUMTE OT  KNac  NEeHULMUIUH
(T.e. neHuuMAMHa3zK), APYrU eH3UMU XMOPOAN3UPAT BCUYKM
B-nakTamHKU aHTMOMOTULM C U3KJIIOYEHME Ha KapbaneHemute
(t.e. uedanocnopmHasm), a TPETU EH3UMU XUAPOAUIMPAT U
nsete. * TecToBUMTE METOAM, M3MNON3BAaHM 3a OTKPMBAHE Ha
B-nakTamasa, BKAHOYBAT MOAOMETPUYHU, aLUAMMETPUYHU U
XPOMOreHHM npoueaypu.*>

3. nNPUHUMN

To3u NpoAyKT He TpsbBa Aa ce U3Mon3Ba, ako (1) anckoserte ca
p030BW, (2) CPOKBLT Ha FOAHOCT € U3TEKB, (3) AECUMKaHTDLT ce e
NPOMEHU OT CUHbO HA PO30BO WM (4) UMa ApYTY NPU3HALM Ha
B/OLABaHe. 3awwmTeTe ANCKOBETE OT BNara, KaTto ussaauTte ot
dflakoHa camo OHe3n AUCKOBE, KOMTO ca Heobxoaumu 3a
TecTBaHe. [locTaBeTe He3abaBHO KamaykaTa Ha MACTO M
Bb3CTaHOBETE TemnepaTypaTta Ha ¢pnakoHa Ha 2 — 8°C.

8. NONYYABAHE, CbXPAHEHME U TPAHCNOPTUPAHE
HA NPOBU

MpobuTe TpabBa Aa ce cbbupaTt M 06paboTBaT B CbOTBETCTBME
C MeCTHWUTe NpenopbyYaHm yKasaHua.®

9. HEOBXOAUMMU, HO HEAOCTABEHN MATEPUANTU

HutpoueduHbT, LedanocnopuH, onmncaH 3a MbPBM MbT OT
Glaxo Research, e cybcTpaTbT, M3MoA3BaH B TO3M TecT. B-
NlaKTamasaTa XuApoaumsupa B-nakTamHuMA NpPbCTEH  Ha
HUTpoueduHa, npousBeXaanku uedanocnopaHoBa
KncenmHa. ®OtanMunTenHa npomaHa Ha LUBeTa e cBbp3aHa C
Tasu peakuua, Npu Koato 61e40XKbATOTO HUTPOLEePUHOBO
CbeAMHEHWE Ce MNPEeBPblUa B PO30B KpaeH NPOAYKT npu
xngponnsa.’ AepobHu n aHaepobHu bakTepum,
npoussexaally PB-nakramasa, BAUAAT Ha Tasn NPOMAHA Ha
LBeTa; OpraHM3mMmM, KOUTO He NpomsBexKaaT B-NakTamasa, He
NPOMEHAT 61eA0XKbATUA  UBAT Ha HUTpoueduHa BbLB
BpemMeBUTe rpaHULM Ha TecTa.

4. PEATEHTU

(1) Uspenue 3a ctepunusaums Ha NPUMKa, (2) MHOKyAMpala
NPMMKa, MamMydHM TaMMNOHM, KOHTelHepn 3a cbbupaHe,
(3) MHKybaTOpK, anTepHaTMBHM CUCTEMM 3a OKOJHA cpeaa,
(4) ponbnHuTENHa cpepa, (5) opraHM3MKM 33 KOHTPOA Ha
KayecTtBoTO, (6) dopuenc, (7) npegMeTHO CTbKIO 38 MUKPOCKON,
(8) aemunHepanusmpaHa Boaa, (9) AbpPBEH ananKaTop.

10. MPOLEAYPA

Nitrocefin Disk (25 aucka/¢pnakoH)

PeaKTMBHa CbCTaBKa: HUTpoLepUH

1. Cnomouwita Ha dopuenc nocTaBeTe ANCKA BbPXY YUCTO
npeameTHO CTbK/0 MKW B NPA3eH Kanak Ha neTpmesa
YyaluKa.

2.  HaBnaxHeTe AMCKa C NPMMKA eMUHEPAsIM3NPaHA BOAA.

3. Bsemete 5— 6 KONIOHWUK OT U30/1aTa, KOMTO e 6bae
TecTBaH, UK pa3BMBKa OT C/IMBALL, Ce pacTeX OT YMCTa
KYATypa, KaTo M3Mo/3BaTe CTepUaHa NpMmMKa Uau
AbPBEH anMKaTop.

4. HamarkeTe opraHuM3ma BbpXy AWCKa.

NHKybupanTe gncka 3a 5 MUHYTU NpU CTalHa
Temneparypa.



3abenexka: Moxe ga oTHeme Ao 60 MUHYTH, 33 da ce
Pa3BMAT NONOXKMUTENHU PeaKkunmM 3a HAKOWU CcTadMAOKOKKU. Ha
aHaepobHUTe bGaKTepunm MoXKe p[a ca Heobxoaumu a0
30 MMHYTH, 32 A4a HACTBNU NONOXKUTENTHA peaKkumA.

6. HabnogasaliTe 3a NpoMAHa Ha LBETa B PO30BO WU
yepBseHo.

11. UHTEPNPETALMA

15.

OrPAHUYEHUA

MNonoxxuteneH Tect — NPOMsaAHa Ha LiBEeTa B PO30BO U/IN YepBEHO
OTpMLI,aTEJ'IeH TecT — 6es nNpomMmAHa Ha UBETa

12. OYAKBAHU CTOMHOCTU

To3n TecT AaBa HadexAaHu pe3yntatn ¢ sugosete Neisseria
gonorrhoeae, Haemophilus, Moraxella catarrhalis,
EHTEPOKOKN U cTadUNOKOKU. [lO-KOHKPETHO ce OTKpuBa
PE3UCTEHTHOCT KbM MEHULUANH, aMAULWAUH U aMOKCULIUAMH
3a sugosete N. gonorrhoeae, Haemophilus v M. catarrhalis.
3a eHTEPOKOKU U CTadUIOKOKMU Ce OTKPMBA PE3UCTEHTHOCT
KbM MNEHUUUAUH, aMNULUUANH, aMOKCUUUAUH, a3/0LUUAUH,
KapbeHULMANH, Me3N0LUMANH, TMNepaLuIMH U TUKapUMAnH.®

[loKa3aHo e, Ye TeCTBAHETO 33 PE3UCTEHTHOCT KbM MEHULMUANH
M aMMULWIMH C MOMOLLTA Ha XPOMOTeHHMA LedanocnopnuHoB
MeTo[, e TMpPeacKasBallo PesuCcTeHTHOCT Kbm  Prevotella,
Porphyromonas, Bacteroides w ppyrm aHaepobu.® [o-
ronamaTa YyacT OT M3onatuTe B rpynata Bacteroides fragilis ca
Npou3BOANTENM Ha B-NaKTamasa 1 C/ie,0BaTENHO He U3UCKBAT
PYTMHHO TecTBaHe 33 B-nakTamasa M TpsbBa Aa ce cymTaT 3a
pesnucteHTHU. TpsbBa pga ce pasdbepe obave, ue
PE3UCTEHTHOCTTA KbM [B-NlaKTaMHM /IeKapCTBa He BWHAru e
MeZunpaHa oT NPOM3BOACTBOTO Ha [3-nakTamasa (Hanp. HKou
Lwamose Ha Parabacteroides distasonis, B. fragilis, Bacteroides
gracilis v Bilophila wadsworthia ).*°

Pe3ncTeHTHOCT, Ab/XKalla ce Ha APYrM MexaHM3MU, HaAMa A3
6bAe OTKPUTA NP M3MNONA3BAHETO Ha TO3M NPOLYKT.

13. KOHTPOJ1 HA KAYECTBOTO

16.

Nitrocefin Disk e npeaHasHayeH 3a M3NON3BaHe KaTo
6bp3 TECT U He TpAbBa Aa 3aMecTBa KOHBEHLMOHAHUTE
TeCcTOBe 3a YyBCTBUTE/IHOCT.

CvobuwiaBa ce 3a B-nakTamasa oTpuuaTenHu, B-NakTamHu
YCTONYMBM Ha aHTUBMOTULM OpraHnsmMu.
Pe3sncTeHTHOCTTa Ha OpraHuMama nopaau  Apyru
MeXaHU3MK HAMa ga 6bae oTKpuTa.

He TecTtBaiiTe uneHoBse Ha BuaoBseTe Enterobacteriaceae,
Pseudomonas v ppyru aepobHu, rpam-oTpuuaTenHu
6aKkTepum, Tbil KaTo pe3ynTaTUTe MOXe Aa He ca
MPOTrHO3HW 33 YYBCTBUTE/NIHOCTTA KbM [B-NaKTaMu, HaWi-
YyecTo M3NoA3BaHM B TepanusTa.

HAKoM CTapUNOKOKM MOXKe Aa M3UCKBAT MHAOYKLMA 3a
yBe/iMyaBaHe Ha MPOM3BOACTBOTO Ha [B-nakKTamasa Ao
oTKpMBaeMn HuBa. OTpuUATE/NHUAT pesyatat oT PB-
JTaKTamMaseH TecT OT HeMHAyuuMpaH cTapuIoKOKOB n3onaT
TpabBa Aa 6bAae NOTBBbPAEH C/ie[ MHAYKLUMA, KOETO MOXKe
JIeCHO Aa ce MOCTUTHe ypes3 TecTBaHe Ha nepudepHUs
pacTeX Ha 30HaTa 0K0/10 1 Ug OKcalMAMHOB AMUCK.

BUB/INOITPADUA

Bcuukm naptugHu Homepa Ha Nitrocefin Disk ca TectBaHu ¢
NOMOLLITA Ha C/leAHUTE OPraHN3MM 32 KOHTPO/1 Ha Ka4ecTBOTO
M e YCTaHOBEHO, 4Ye ca npuemamsu. TecTBaHETO Ha
KOHTPO/IHUTE oOpraHmMammn TpAbsBa fAa ce uM3BbPpLWBA B
CbOTBETCTBME C YCTaHOBEHUTE npoleaypu 3a nabopaTopeH
KOHTPO/ Ha KayecTBoTO. AKO 6baaT 3abennsaHn HeobnYamHK
pe3ynTaT OT KOHTPO/Aa Ha KayecTBOTO, pe3ynTatuTe oOT
nauMeHTMTe He TpabBa Aa ce AoKnaABaT. TecTBaHeTo 3a
KOHTPON Ha Ka4yecTBOTO TpAbBa Ja ce npoBede C BCAKa
noJiydyeHa npaTka U HOB HOMeEp Ha napTuaa.

KOHTPON MHKYBALUA PE3YNITATU
Staphylococcus OKonHa cpefaa, 5 MNonoxuntenex
aureus ATCC® 29213 MUHYTV Npun 25°C

Neisseria OKonHa cpega, 5 OTtpuuarteneH
gonorrhoeae MUHYTV npun 25°C

ATCC® 43069

14. XAPAKTEPUCTMKU HA E®EKTUBHOCT !

B npoyusaHe Ha 103 Tectosu usonata (4 E. faecalis, 13 M.
catarrhalis, 19 H. influenzae, 17 S. aureus, 21 Koaeynasa-
ompuyamenHu cmagunokoku, 12 N. gonorrhoeae, 11 B.
fragilis, 5 b. thetaiotaomicron, n 1 Campylobacter spp.) uma
100% Kkopenaums mexgy Nitrocefin Disk u aBa nogobHu,
Ha/MYHM B TbProBCKaTa Mpexa npoaykra. 61,4% ot
OpraHM3MmTe, BK/IOMEHM B MPOYYBAHETO, ca [-/saKTamasa
nonoXntenHu n 35,9% ca B-naktamasa oTpuLATENHMN.
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17. NETEHAA HA CUMBOJTUTE

KatanoxeH Homep

MeauumHcko nsgenuve 3a in vitro
AnarHocTtuka

Bepcus [ata Ha usgaBaHe n
CumBon OnpepneneHue BbBeAeHn moaudnkaumum
IFU211667 | March 2023.

[lobaBaHe Ha cMMBON 3a BHOCUTEN

kbMm Pasgen 17

Kog Ha naptnga

TemnepaTypHU OrpaHuyeHus
(TemnepaTtypa Ha CbXxpaHeHue)

[TTT-MM

[a ce nsnonsea oo (CpPok Ha rogHoOCT)

[1a He ce n3nonsea NOBTOPHO

BuxTe MHCTpyKUMUTE 3a ynoTtpeba

Cbabpka goctaTtbyHO 3a <n> TecTa

noepeaeHa

[a He ce n3nonsea, ako onakoekaTa e

lNpounssoanTten

BHocuTen

YNbAHOMOLLEH NpeaCcTaBuTen B
EBponerickaTta obwHoOCT

OueHka Ha CbOTBETCTBUETO B
O6eanHeHOTO KpancTeo
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1. TILSIGTET ANVENDELSE

Nitrocefine Disk er en disk, der er impraegneret med nitrocefin
til brug i kvalitative procedurer til pavisning af B-lactamase
produceret af bakterieisolater. Enheden anvendes i en
diagnostisk arbejdsgang, sa klinikere lettere kan finde den
rette behandling til patienter, hvor der er mistanke om
bakterieinfektioner.

Enheden er ikke automatiseret, er kun til professionel brug og
ikke til ledsagende diagnosticering.

2. RESUME OG FORKLARING

B-lactamase-enzymet, som oprindeligt blev beskrevet af
Abraham og Chain, produceres af forskellige organismer og er
en mekanisme i deres resistens over for penicilliner og
cephalosporiner.? Siden da er lignende enzymer med noget
forskellige  substratspecificiteter  blevet identificeret
i forskellige bakteriearter. Nogle enzymer hydrolyserer
selektivt antibiotika i penicillinklassen (dvs. penicillinaser),
andre enzymer hydrolyserer alle B-lactamantibiotika
undtagen carbapenemer (dvs. cephalosporinaser), og atter
andre enzymer hydrolyserer begge.® De testmetoder, der
anvendes til at pavise B-lactamase, omfatter jodometriske,
acidimetriske og kromogene procedurer.*®

3. PRINCIP

5. FORHOLDSREGLER

Dette produkt er til in vitro-diagnostisk brug og skal anvendes
af korrekt uddannede personer. Treef de ngdvendige
forholdsregler mod mikrobiologiske farer gennem korrekt
sterilisering af prgver, beholdere og medier efter brug.
Vejledninger skal laeses og fplges omhyggeligt.

Se venligst sikkerhedsdatabladet (SDS) pa virksomhedens

hjemmeside og produktmaerkning for at fa oplysninger om
potentielt farlige komponenter.

Alle alvorlige haendelser, der opstar i forbindelse med
enheden, skal rapporteres til fremstilleren og den kompetente
myndighed i den medlemsstat, hvor brugeren og/eller
patienten er bosiddende.

Anvend ikke enheden i tilfaelde af funktionsfejl.
6. OPBEVARING

Dette produkt er klar til brug, og yderligere klarggring er ikke
ngdvendig. Opbevar produktet i den oprindelige beholder ved
2-8°C, indtil det skal bruges. Lad produktet opna
stuetemperatur fgr brug.

7. NEDBRYDNING AF PRODUKTET

Dette produkt ma ikke bruges, hvis (1) diskene er pink,
(2) udlgbsdatoen er overskredet, (3) t@rremidlet har andret
sig fra blat til pink, eller (4) der er andre tegn pa nedbrydning.
Beskyt diske mod fugt ved kun at fjerne dem fra hzetteglasset,
som er ngdvendige for testen. Szet straks haetten pa igen, og
saet haetteglasset tilbage til 2-8 °C.

8. INDSAMLING, OPBEVARING, TRANSPORT AF PROVER

Prgverne skal indsamles og handteres i henhold til de lokale
anbefalede retningslinjer.®

9. NO@DVENDIGE MATERIALER, SOM IKKE MEDF@LGER

Nitrocefin, et cephalosporin, som fgrst blev beskrevet af Glaxo
Research, er det substrat, der anvendes i denne test. B-
lactamase hydrolyserer PB-lactam-ringen af nitrocefin og
producerer cephalosporansyre.® Der er forbundet enmarkant
farveeendring med denne reaktion, hvor den bleggule
nitrocefinforbindelse omdannes til et lysergdt slutprodukt ved
hydrolyse.” Aerobe og anaerobe B-lactamase-producerende
bakterier pavirker denne farveaendring. Organismer, der ikke
producerer B-lactamase, andrer ikke nitrocefins bleggule
farve inden for testens tidsgraenser.

4. REAGENSER

(1) Slgjfesteriliseringsenhed, (2) Inokuleringsslgjfe,
podepinde, opsamlingsbeholdere, (3) Inkubatorer, alternative

miljgsystemer, (4) Supplerende medier,
(5) Kvalitetskontrolorganismer, (6) Pincet,
(7) Mikroskopobjektglas, (8) Demineraliseret  vand,

(9) Applikatorpind af tree.
10. PROCEDURE

Nitrocefin Disk (25 diske/heaetteglas)

Reaktivt ingrediens: Nitrocefin

1. Brug en pincet til at placere disken pa et rent objektglas
i et tomt petriskallag.

2.  Fugt disken med en slgjfe fuld af demineraliseret vand.

3. Udveelg 5-6 kolonier fra isolatet, som skal testes, eller en
sweep af sammenflydende vakst fra en ren kultur ved
hjeelp af en steril slgjfe eller en traeapplikatorpind.

4. Stryg organismen ud pa disken.
Inkuber disken i fem minutter ved stuetemperatur.
Bemark: For nogle stafylokokker kan det tage op il

60 minutter at udvikle positive reaktioner. Anaerobe bakterier
kan veere op til 30 minutter om at udvikle en positiv reaktion.

6. Veer opmaerksom pa en farveaendring til pink eller rgd.
11. TOLKNING

Positiv test — En farveaendring til pink eller rgd
Negativ test — Ingen farveaendring



12. FORVENTEDE VARDIER

Denne test giver palidelige resultater for Neisseria
gonorrhoeae, Haemophilus-arter, Moraxella catarrhalis,
enterokokker og stafylokokker. Specifikt paviser den resistens
over for penicillin, ampicillin og amoxicillin for N. gonorrhoeae,
Haemophilus-arter og M. catarrhalis. Resistens over for
penicillin, ampicillin, amoxicillin, azlocillin, carbenicillin,
mezlocillin, piperacillin og ticarcillin pavises for enterokokker
og stafylokokker.®

Testning for resistens over for penicillin og ampicillin ved
hjeelp af den kromogene cephalosporin-metode har vist sig at
vaere pradiktiv for resistens over for Prevotella,
Porphyromonas,  Bacteroides og andre anaerober.’
Stgrstedelen af Bacteroides fragilis-gruppens isolater er
B-lactamase-fremstillerer og kraever derfor ikke rutinemaessig
B-lactamase-testning og skal betragtes som resistente. Det er
underforstaet, at resistens over for B-lactam-laegemidler ikke
altid medieres af B-lactamase-produktion (f.eks. nogle
stammer af Parabacteroides distasonis, B. fragilis, Bacteroides
gracilis og Bilophila wadsworthia).*®

Resistens pa grund af andre mekanismer vil ikke blive
detekteret med dette produkt.

13. KVALITETSKONTROL

16.

baciller, da resultaterne muligvis ikke er pradiktive for
fglsomheden over for de pB-lactamer, som oftest
anvendes i behandling.

Nogle stafylokokker kan kraeve induktion for at gge
produktionen af B-lactamase til paviselige niveauer. Et
negativt B-lactamase-testresultat fra et ikke-induceret
stafylokokisolat skal bekraeftes efter induktion, hvilket let
opnas gennem testning af den perifere vaekst af den
zone, der omgiver en disk med 1ug oxacillin.

LITTERATUR

Alle lotnumre for Nitrocefin Disk er blevet testet med fglgende
kvalitetskontrolorganismer og er fundet acceptable. Test af
kontrolorganismer skal udfgres i overensstemmelse med de
fastlagte procedurer for laboratoriekvalitetskontrol. Hvis der
konstateres  atypiske  kvalitetskontrolresultater,  skal
patientresultaterne ikke rapporteres. Kvalitetskontroltest skal
udfgres for hver forsendelse og hvert nyt modtaget

lotnummer.
KONTROL INKUBATION RESULTATER
Staphylococcus Ambient, 5 Positiv
aureus ATCC® 29213 minutter ved 25 °C
Neisseria Ambient, 5 Negativ
gonorrhoeae minutter ved 25 °C
ATCC® 43069

14. FUNKTIONSEGENSKABER !

| en undersggelse med 103 testisolater (4 E. faecalis, 13 M.
catarrhalis, 19 H. influenzae, 17 S. aureus, 21 koagulase-
negative stafylokokker, 12 N. gonorrhoeae, 11 B. fragilis, 5 B.
thetaiotaomikron og 1 Campylobacter-art), var der 100 %
korrelation mellem Nitrocefin Disk og to lignende,
kommercielt tilgengelige produkter. 61,4 % af de organismer,
der indgik i undersggelsen, var B-lactamase-positive og 35,9 %
var B-lactamase-negative.

15. BEGRANSNINGER

1. Nitrocefin Disk er beregnet til brug som en hurtig test og
ma ikke erstatte konventionel fglsomhedstestning.

2. Der er rapporteret B-lactamase-negative, B-lactam-
antibiotikaresistente  organismer. En  organismes
resistens pa grund af andre mekanismer vil ikke blive
detekteret.

3. Test ikke medlemmer af Enterobacteriaceae,
Pseudomonas-arter og andre aerobe, gramnegative

10.
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5. VORSICHTSMASSNAHMEN

R211667 eoovveveeeeereereereereereeveenns \&/ 25 Disks/Flaschchen
1. VERWENDUNGSZWECK

Die Nitrocefin Disk ist eine mit Nitrocefin impragnierte Disk fur
den Einsatz in qualitativen Verfahren zum Nachweis von
B-Laktamase, die von bakteriellen Isolaten produziert wird.
Das Gerat wird in einem diagnostischen Arbeitsablauf
verwendet, um Klinikern bei den Behandlungsoptionen fiir
Patienten mit Verdacht auf bakterielle Infektionen zu helfen.

Das Gerat ist nicht automatisiert, nur fir den professionellen
Gebrauch bestimmt und ist kein Begleitdiagnostikum.

2. ZUSAMMENFASSUNG UND ERKLARUNG

Dieses Produkt ist fiir die In-vitro-Diagnostik bestimmt und
sollte von entsprechend geschulten Personen verwendet
werden. Es sollten VorsichtsmaBnahmen gegen
mikrobiologische Gefahren getroffen werden, indem Proben,
Behilter und Medien nach dem Gebrauch ordnungsgemaR
sterilisiert werden. Die Gebrauchsanweisung sollte sorgfaltig
gelesen und befolgt werden.

Informationen Uber potenziell gefdhrliche Inhaltsstoffe
entnehmen Sie bitte dem Sicherheitsdatenblatt (SDS) auf der
Website des Unternehmens und der Produktkennzeichnung.

Jeder schwerwiegende Zwischenfall im Zusammenhang mit
dem Produkt ist dem Hersteller und der zustdandigen Behorde
des Mitgliedstaats, in dem der Anwender und/oder der
Patient niedergelassen ist, zu melden.

Verwenden Sie das Gerat im Falle einer Stérung nicht.
6. LAGERUNG

Dieses Produkt ist gebrauchsfertig und es ist keine weitere
Vorbereitung erforderlich. Lagern Sie das Produkt bis zur
Verwendung in seinem Originalbehélter bei 2—8 °C. Lassen Sie
das Produkt vor der Verwendung auf Raumtemperatur
kommen.

7. PRODUKTVERSCHLECHTERUNG

Das B-Laktamase-Enzym, das urspringlich von Abraham und
Chain beschrieben wurde, wird von verschiedenen
Organismen produziert und ist ein Mechanismus ihrer
Resistenz gegen Penicilline und Cephalosporine.? Seitdem
wurden ahnliche Enzyme mit etwas unterschiedlichen
Substratspezifitditen in  verschiedenen  Bakterienarten
identifiziert. Einige Enzyme hydrolysieren selektiv Antibiotika
der Penicillin-Klasse (d.h. Penicillinasen), andere Enzyme
hydrolysieren alle B-Lactam-Antibiotika aulRer Carbapeneme
(d.h. Cephalosporinasen) und wieder andere Enzyme
hydrolysieren beides.® Zu den Testmethoden zum Nachweis
von B-Laktamase gehdren iodometrische, acidimetrische und
chromogene Verfahren.**

3. PRINZIP

Dieses Produkt sollte nicht verwendet werden, wenn (1) die
Disks rosa sind, (2) das Verfallsdatum (iberschritten ist, (3) sich
das Trocknungsmittel von blau zu rosa verandert hat oder
(4) andere Anzeichen von Verfall vorliegen. Schiitzen Sie die
Disks vor Feuchtigkeit, indem Sie nur die Disks aus dem
Flaschchen nehmen, die Sie fiir den Test benétigen. Setzen Sie
die Kappe wieder auf und stellen Sie das Flaschchen wieder
auf 2-8 °C.

8. ENTNAHME,
PROBEN

LAGERUNG UND TRANSPORT VON

Die Proben sollten gemdR den vor Ort empfohlenen
Richtlinien entnommen und behandelt werden.®

9. BENOTIGTE, ABER NICHT GELIEFERTE MATERIALIEN

Nitrocefin, ein Cephalosporin, das erstmals von Glaxo
Research beschrieben wurde, ist das in diesem Test
verwendete Substrat. PB-Laktamase hydrolysiert den
B-Lactamring von Nitrocefin und produziert dabei
Cephalosporansiure.b Mit dieser Reaktion ist eine markante
Farbveranderung verbunden, bei der die blassgelbe
Nitrocefinverbindung durch Hydrolyse in ein rosa Endprodukt
umgewandelt wird.” Aerobe und anaerobe B-Laktamase-
produzierende Bakterien bewirken diesen Farbwechsel;
Organismen, die keine B-Laktamase produzieren, verandern
die blassgelbe Farbe von Nitrocefin innerhalb der Zeitgrenzen
des Tests nicht.

4. REAGENZIEN

(1)  Sterilisationsschlaufe, (2) Impfschlaufe, Tupfer,
Sammelbehilter, (3) Inkubatoren, alternative
Umgebungssysteme, (4) zusatzliche Medien,
(5) Qualitatskontrollorganismen, (6) Pinzette,

(7) Objekttrager, (8) entmineralisiertes Wasser, (9) holzerner
Applikatorstabchen.

10. VERFAHREN

Nitrocefin-Disk (25 Disks/Fldschchen)

Reaktiver Inhaltsstoff: Nitrocefin

1. Legen Sie die Disk mit einer Pinzette auf einen sauberen
Objekttrager oder in den Deckel einer leeren
Petrischale.

2. Befeuchten Sie die Disk mit
demineralisiertem Wasser.

einem  Schluck

3. Entnehmen Sie mit einer sterilen Schlinge oder einem
Holzstabchen 5-6 Kolonien aus dem zu testenden Isolat
oder einen Schwung konfluenten Wachstums aus einer
Reinkultur.

4. Streichen Sie den Organismus auf die Disk.



5. Inkubieren Sie die Disk far 5 Minuten Dbei

Raumtemperatur.

Hinweis: Bei einigen Staphylokokken kann es bis zu
60 Minuten dauern, bis positive Reaktionen auftreten. Bei
anaeroben Bakterien kann es bis zu 30 Minuten dauern, bis
eine positive Reaktion auftritt.

6. Achten Sie auf einen Farbwechsel zu rosa oder rot.
11. INTERPRETATION

negative staphylococci, 12 N. gonorrhoeae, 11 B. fragilis, 5 B.
thetaiotaomicron, and 1 Campylobacter spp.) wurde eine
100%ige Korrelation zwischen Nitrocefin Disk und zwei
dhnlichen, im Handel erhéltlichen Produkten festgestellt.
61,4 % der in die Studie aufgenommenen Organismen waren
B-Laktamase-positiv und 35,9 % waren B-Laktamase-negativ.

15. EINSCHRANKUNGEN

Positiver Test — Ein Farbwechsel zu rosa oder rot
Negativer Test — Keine Farbveranderung

12. ERWARTETE WERTE

Dieser Test liefert zuverldssige Ergebnisse bei Neisseria
gonorrhoeae, Haemophilus spp., Moraxella catarrhalis,
Enterokokken und Staphylokokken. Insbesondere wurde eine
Resistenz gegen Penicillin, Ampicillin und Amoxicillin bei N.
gonorrhoeae, Haemophilus spp. und M. catarrhalis
festgestellt. Penicillin-, Ampicillin-, Amoxicillin-, Azlocillin-,
Carbenicillin-, Mezlocillin-, Piperacillin- und Ticarcillin-
Resistenz wird bei Enterokokken wund Staphylokokken
festgestellt.?

Die Prifung auf Penicillin- und Ampicillin-Resistenz mit der
chromogenen Cephalosporin-Methode hat sich als pradiktiv
fur die Resistenz von Prevotella, Porphyromonas, Bacteroides
und anderen Anaerobiern erwiesen.® Die groBe Mehrheit der
Isolate der Gruppe von Bacteroides fragilis sind B-Laktamase-
Produzenten und missen daher nicht routinemaRig auf
B-Laktamase getestet werden und sollten als resistent
angesehen werden. Es sollte jedoch bedacht werden, dass die
Resistenz gegen B-Laktam-Medikamente nicht immer durch
die Produktion von B-Laktamase vermittelt wird (z. B. einige
Stamme von Parabacteroides distasonis, B. fragilis,
Bacteroides gracilis und Bilophila wadsworthia).*®

Resistenzen, die auf andere Mechanismen zurtckzufiihren
sind, werden bei der Verwendung dieses Produkts nicht
festgestellt.

13. QUALITATSKONTROLLE

1. Nitrocefin Disk ist fir die Verwendung als Schnelltest
vorgesehen und sollte herkdmmliche Anfalligkeitstests
nicht ersetzen.

2. Es wurden [-Laktamase-negative, gegen [-Laktam-
Antibiotika resistente Organismen gemeldet. Die
Resistenz  eines Organismus aufgrund anderer
Mechanismen wird nicht erkannt.

3. Testen Sie keine Mitglieder der Enterobacteriaceae,
Pseudomonas spp. und andere aerobe, gramnegative
Bazillen, da die Ergebnisse moglicherweise keine
Vorhersage Uber die Anfilligkeit gegeniiber den am
haufigsten in der Therapie verwendeten B-Lactamen
zulassen.

4. Einige Staphylokokken bendtigen moglicherweise eine
Induktion, um die Produktion von B-Laktamase auf ein
nachweisbares Niveau zu erhdhen. Ein negatives
B-Laktamase-Testergebnis eines nicht induzierten
Staphylokokken-Isolats sollte nach der Induktion
bestatigt werden, was leicht durch Testen des peripheren
Wachstums der Zone um eine 1pg Oxacillin-Disk herum
erreicht werden kann.

16. BIBLIOGRAPHIE

Alle Chargennummern von Nitrocefin Disk wurden anhand der
folgenden Qualitdtskontrollorganismen getestet und fir
akzeptabel befunden. Das Testen von Kontrollorganismen
solite in  Ubereinstimmung mit den etablierten
Qualitatskontrollverfahren des Labors durchgefiihrt werden.
Wenn abweichende Qualitdtskontrollergebnisse festgestellt
werden, sollten die Patientenergebnisse nicht gemeldet
werden. Bei jeder Lieferung und jeder neuen Chargennummer
sollten Qualitatskontrolltests durchgefiihrt werden.

KONTROLLE INKUBATION ERGEBNISSE
Staphylococcus Umgebungsbedingungen, | Positiv

aureus ATCC® 5 Minuten bei 25 °C

29213

Neisseria Umgebungsbedingungen, | Negativ
gonorrhoeae 5 Minuten bei 25 °C

ATCC® 43069
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5. MNPOOYAAZEIZ

R2L1667 rrverreveeeeeereesesseeeeeeeeeeee Y 25 Siokoy/drohisio
1. MPOBAEMNOMENH XPHZH

O 6ilokog Nitrocefin eival évog SlokOG €UMOTIOUEVOC ME
vitpoosdivn yla xprion o TOLOTIKEG Sladlkaoleg ylo tnhv
aviyveuon tng B-AaKTAACNG TIOU TTAPAYETAL OO BOKTNPLAKA
amopovwHeEva  oteAéxn. To  LATPOTEXVOAOYIKO  Ttpoidv
XPNOLUOTIOLEITAL OE Hla SLAYVWOTIK Por Epyaclwv ylo va
BonBnBouv ot kAvikol Latpoi otov KabBoplopd BepameuTIKWY
emAOYWV yla acBeveig Omou umapyetl umoPio OTL MAGYOLV
amnd Baktnplakn Aotpwén.

To LatpoteXVoAoyLlko Tipolov Sev eival OUTOUATOTOLNMEVO,
TPOOPLIETAL ATIOKAELOTIKA YLO ETTOYYEALOTIKN Xprion Kot dev
amnoteAel ouvodeUTIKO SLaYVWOTIKO PETO.

2. NEPIAHWH KAI ENEZHIHZH

AuTd 10 POIdV elval yla in vitro SLayvwaoTLKr) XpHon Kal TTPEMEL
va xpnouwdomoleitol and KatdAnAa ekmobsupéva GTopa.
Mpémet  va  AapPdvovtat  mpoduAdEelg  évavil  Twv
HKPOBLOAOYIKWY  KIVOUVWV  QITOCTELPWVOVTAS OWOTA T
Selypota, TOUC TIEPLEKTEC KaL T LECA ETA TN Xprion. OL odnyieg
nipénel va Stafadovral Kat va okoAouBoUvTal TTPOCEKTLKA.

Avatpete oto Aeltio Asdopévwv Acdahielog (SDS) otov

LOTOTOTIO TNG £TALPELAC KOL OTNV E€TKETA TOU TPOIOVTOG yla
rAnpodoplec oxeTkd pe SuvnTika EMIKivEuva CUCTATIKA.
KaBe coPapd cupBav mou £xeL MPoKUYEL O OXEON WE TO
LOTPOTEXVOAOYIKO TIPOIOV TIPEMEL va  avadEPETAL OTOV
KOTOOKELOOTN KOl 0TNV apuodia apxn tou Kpdtoug Méhoug
0TO oToio €ival eykateoTnUEVOC 0 XPAOTNG f/KaL o acBevng.

e Tmepintwon OSucAswtoupyiag¢ Un  XPNOLUOTOLE(TE TO
LOTPOTEXVOAOYLKO TPOIoV.

6. ANOOHKEYzZH

AuTO 1O Tpoidv elval €Towo yla xprion kat dev amatteitol
TIEPALTEPW TIPOETOLOCIA. AmoBnKkeLOTE TO TPOIOV OTNV
QpXLKN TOU cucokeuaoia otoug 2-8 °C UEXPL TN Xprion Tou.
Adnote to poidv va LooppoTrosl o Beppokpacia Swuatiou
TIPLV Ao TN Xpnon.

7. ®OOPA TOY NPOIONTOZ

To éviupo B-AaKTopdon, TTOU apXLKA TEPLYPAPNKE OO TOUG
Abraham katL Chain, mapaystat and  Sladopoug
LULKPOOPYQAVLOHOUG KaL ATTOTEAEL EVOV HNXOVLIOUO TNG AVTOXAS
TOUG OTIC TeVIKIAivee kat TG kedpahoomopivec.t? Ektorte,
mapopola £viupo PE UIKPEG SladopEg otnv  eldkoTnTA
UTIOOTPWHATOG £X0UV TautomolnBei oe Sladopa Paktnplakd
€(6n. Oplopéva éviupa uSPoAUOUV ETUAEKTIKA AVTLBLOTIKA TNG
Katnyopiag Twv mevikiAvwy (6nAadn, mevikiMivaoeg), aAa
€viupo uSpoAUouv OAa Tta avTIBLOTIKA B-AOKTAUNG EKTOC o
TI¢ KapPamnevépeg (6nAadn, kebahoomoplvaoeg) kot GAAQ
évlupa uSpoAlouv kat ta §00.2 OL péBodol Sokilpng mou
Xpnolgomolouvtal ylo tnv aviyveuon tng B-Aaktapdong
MEPNAUBAVOUV LWOOUETPIKEG, OEUUETPLKEG KOL XPWHLOYOVEG
Sladkaoieg.t?

3. APXH

AuTO TO Tpolodv Sev MPEMEeL va xpnotpomnoteitat eav (1) ol 6iokol
elvat pol xpwpatog, (2) Exel mapéABeL n nuepopnvia Anéng, (3) to
Enpavtikd £xel aAAAEeL xpwua amno pAe o pol f (4) unmapyouv
oMa onuadia ¢Bopdg. Mpootatéte toug Slokoug amod Tnv
uypoocia adalpwvtag and 1o GLOASI0 povo ekelvoug Toug
Silokoug Tou elval amoapaltntot yia tn Sokuur). TomoBetrote
OHECWC TO KAAKL Kat emavadEPeTe To GLaAidLo otoug 2-8 °C.

8. ZIYAAOIH, ANOOHKEYZH, META®OPA AEITMATQN

Ta Seiypata mpémel va oUMAEéyovtol Kal va Xelpilovrtot
oUpdwva HE TG TOTUKEG OCUVIOTWUEVEG 08nyieg.®

9. YAIKA NOY AMAITOYNTAI AAAA AEN NMAPEXONTAI

(1) Xuokeuny amooteipwong  Ppoxou, (2)  Kpikog
evodpBaAuLopou, OTUA£ol, Soyxela ouAAoyng,
(3) Emwaotnpeg, evaANOKTIKA TEPBAAAOVIIKA CUOTAUATA,
(4) ZupmAnpwpatika péoa, (5) Mikpoopyaviopol moLoTIKoU
eAéyxou, (6) AoaPfibeg, (7) Avrtikelevodopo¢ mAGKQA
LULKpOoOKoTtiou, (8) Amoviopévo vepo, (9) ZUALVN YmatoveTa.

10. AIAAIKAZIA

H vitpooedivn, pla kepahoomopivn mou meplypadnKke yla
npwtn dpopa anod tnv Glaxo Research, amoteAsi to uOCTPWHA
TIou Xpnolgomoleital o aut tn Sokwr. H B-Aaktapdon
udpoAUel Tov OOKTUALO B-Aaktaung Ttng vitpooedivng,
napdyoviac kepahoomopovikd of0.° M xopaktnpLloTikn
oAAayH XPWHOTOC OXETI(ETAL UE QUTAV TNV AVTISpaan OOV TO
axvo Kitplvo xpwpa tng vitpooedivng petaBarietal os pol
HETA TNV uSpOAUcN.” AepdPBla kat avagpdpla Baktrpla mou
mapayouv B-Aaktapdon ennpedlouv auth TV oAAoyn
xpwpatoc. OL  pkpoopyaviopol Tmou  dev  mapdyouv
B-Aaktapacn &ev aAAowwvouv To axvo KiTpvo Xpwua Tng
VITPOOEPIVNG EVTOC TWV XPOVIKWV 0piwv TG SOKLUNC.

4. ANTIAPAZTHPIA

Nitrocefin Disk (25 &iokol/dLaAidio)

ApaoTtiko cuotatiko: Nitrocefin (vitpooedivn)

1. Xpnowonowwvtag Aafida, tonoBetrate 1o dioko o€ pLa
KaBapr YuAAvn aviikelpevodopo mAAKa i 0€ Eva AdELo
kartakt TpuBAiov petri.

2.  Me moodtnta OmnmovIopEVOU vepoU (on PE auth Tou
petadépel €vag kpikog, Bpéte Tov dioko.

3.  AwoAé€te 5-6 amoOLKieg AmMO TO AMOUOVWHEVO OTEAEXOG
TIOU TIPOKELTAL va €EETAOTEL | ULaL APWON CUPPEOUCAC

avamntuéng amno ™mv kaBapn KaAALEpYELQ,
XPNOLUOTIOLWVTOC EVOV OTTOCTELPWHUEVO Kpiko 1 EUALVN
UOTOVETO.

4. Emuplote TOV HIKPOOPYAVIOUO EMAVW OTO Sloko.

Enwaote tov bioko ylwa 5 Aemtd oe Oepuokpaocia
Swpartiou.



Inueiwon: Ta peplkoUG oTtadpUAOKOKKOUG EVOEXETAL vl
XPELOOTOUV €wC Kal 60 Aemtd yla va gpdoviotolv OeTIKEG
avTdpaoeLq. Na to avoepofLa Baktrpla Umopsel va xpelactouv
£w¢ Kot 30 Aemtd ylo vo epdavioTel pla BeTikn avtidpaon.

6. Nopatnpnote yla alayn XpWHUATOC o€ pol 1 KOKKLVO.
11. EPMHNEIA

Oetikd amotédeopa Soklpng - ANayn xpwpatog os pol N
KOKKLVO
ApvnTiko amnotéAeopa Sokiung - Kapia allayn Xpwpotog

12. ANAMENOMENEZ TIMEZ

AUt N SoKLUN TapEXEL AELOTILOTA QMOTEAECUATA HE T €16Nn
Neisseria gonorrhoeae, Haemophilus spp., Moraxella
catarrhalis, e €VTEPOKOKKOUC KOl  OTOPUAOKOKKOUG.
JUYKEKPLUEVA, aVLXVEVETOL OVTOXH OTNV TIEVIKWALVN, TNV
QUIUKIAALVN Ko TNV apo&LkiAALvn yia ta €ién N. gonorrhoeae,
Haemophilus spp. kaiL M. catarrhalis. OL evtepOKOKKOL Ko
oTadUAOKOKKOL TPOoUCLAlouV avtoxl otnv TEVLKIAALVN,
QUIUKIAALVN,  apoflkiAAivn, alhokiAAivn, kapPBevikiAAivh,
pefAok\\ivn, umepakiAAivn kat Tnv TikapkiAivn 8

H Sokiun avtoxng otnv meviKIAvN Kal TV otkAvn Je T
Xpnon ¢ pebddou tng xpwpoyovou kepaloomopivng €xel
anodelyBel OTL elval MPoOyvVwWOTIKA TNG AVIOXNC yia Prevotella,
Porphyromonas, Bacteroides, kot Ao avaepdBia.’ H peydin
mAeloPnoia NG opAdaC TWV ATIOUOVWUEVWY OTEAEXWY TWV
Bacteroides fragilis e€ival mapaywyol B-Aaktopdong Kot
EMOMUEVWCE eV amaltouV Tn cuvnon Sokiur B-AaKTOUACNG KoL
Ba mpénel va Bewpolvtal avOektikd. Mpémel va yivel
KATAvVONTO, WoTOoo, OTL N avtox ota ¢GAPUOKA TNG
B-Aaktaung &ev pecolafeltal mavta amd TNV mapaywyn
B-Aaktopdong (m.x. oplopéva oteAéxn twv Parabacteroides
distasonis, B. fragilis, Bacteroides gracilis, koL Bilophila
wadsworthia).'°

H xprion autou tou mpoidvtog Sev Ba aviyveUoeL avtoyr ou
odeiletal 6 AAAOUG PUNXAVIOUOUG.

13. MOIOTIKOZ EAEIXOz

‘OMol ot apBpoi maptidag tou Nitrocefin Disk €xouv Sokuootel
LE XpNon TwV aKOAOUBWV LIKPOOPYAVICLWY TIOLOTIKOU EAEYXOU
KoL €xel Ppebel OtL elvar amodektol. OL SOKIUEG Twv
LLKPOOPYaVIoUWY eAEyxou Ba mpémel va Sle€ayovtal cuudwva
HE TG KaBlepwpéveg Sladlkaoleg epyaotnplakol TTOLOTIKOU
e\éyyou. Edv onuewbBoulv amokAivovta  amoteAéopata
TIOLOTIKOU €Aéyxou, Oev Ba TpEmel yivetal avodopd Twv
OTOTEAEOUATWY TwWV aoBevwv. H Sokiun molotikol gAéyxou Ba
TPETEL VAL eKTEAE(TAL UE KAOE AmooToAN Kol yia KABe vEo aplBuo
naptidag rmou napoiapBaverat.

ZTEAEXOZ

MOIOTIKOY EAEFXOY ENQAZH ANOTEAEZMATA
Staphylococcus aureus MepBaiiov, OeTko

ATCC® 29213 5Aenta @ 25 °C

Neisseria gonorrhoeae MNepBaiiov, ApvnTikO

ATCC® 43069 5 Aenta @ 25 °C

14. XAPAKTHPIZTIKA EMIAOzZH: 1!

Je ula peAétn 103 amopovwBEVTIWY OTEAEXWV UTIO SOKLUA
(4 E. faecalis, 13 M. catarrhalis, 19 H. influenzae, 17 S. aureus,
21  otauAokokkolL  apvnTikol  OTNV  KoaykouAdon,
12 N. gonorrhoeae, 11 B. fragilis, 5 B. thetaiotaomicron,
kat 1 Campylobacter spp.), untiipxe 100% cucx£tion HeTal
tou Nitrocefin Disk kat 0o mapopowwv, Slabéoiuwv oTo
EUMOPLO TIPOLOVTWY. To 61,4% TWV HKPOOPYOAVIOUWY TIOU
ouunepAndOnkav otn HeAETN ATav BeTikol otn B-AaKTtapdcn
Kall To 35,9% ntav apvntikoil otn B-Aaktapdon.

15. NEPIOPIZMOI

1. To mpoiov Nitrocefin Disk mpoopiletal yia xprion wg
Toaxeia Soklun Kal Sev MPETEL va QVTLKOTOOTAOEL TIG
oupPatikég peBodouc SokLung evalodnaiag.

2. 'Exouv avodepBel plkpoopyaviopol apvntikol otn
B-Aaktapacn, avOektikol ota avilBloTKA B-AaKTAUNG.
H avtoxy €&vOog UIKpOoOpYyaviopoU AOyw  AAAWV
pUnxoviopwyv dev Ba aviyveubel.

3. Mnv eléyxete péAn twv edwv Enterobacteriaceae,
Pseudomonas spp., kal GA\oug aepoPloug, Gram-
apvNTIKOUG BAKIAAOUG, KaBwG Ta amoteAéopata pUmopet
va unv  elval mpoyvwotikd TG evaiwobnolag ot
B-AOKTAMEG TIOU XPNOLUOTIOLOUVTIAL OUXVOTEPA WG
Beparneia.

4. Oplopévol otadUAOKOKKOL UTTOPEL val amaltouv emaywyn
yla va auéfoouv tnv mapaywyn P-Aaktapdong oe
aviyvevolpa  emimeda. Eva  apvnTikO amoTéAeoua
doklung  B-Aaktapdong  amnod un EMOYOUEVO
OTAPUAOKOKKIKO QUMOMOVWHEVO OTEAEXOG Ba TIPEMEL va
emPeBalwbdel YeETA TNV eMaywyr], KATL TTOU UMOPEL va
eruteuxbel eUkoAa efetalovtag TNV TMePLDEPELOAKD
avantwén te lwvng mou TepBAMAEL €évav  Sioko
ofakAAivng 1 pg.
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5. PRECAUCIONES

R211667 coooeeeeeeeeeeeeeeeeeee e Y 25 discos/vial
1. USO PREVISTO

El disco de nitrocefina es un disco impregnado con nitrocefina
destinado al uso en procedimientos cualitativos para detectar
B-lactamasas producidas por aislados bacterianos. El
dispositivo se utiliza en un flujo de trabajo de diagndstico para
ayudar a los médicos a determinar las opciones de tratamiento
para pacientes con sospecha de infecciones bacterianas.

El dispositivo no estd automatizado, es exclusivamente para
uso profesional y no es un diagndstico complementario.

2. RESUMEN Y EXPLICACION

Este producto es para uso diagnéstico in vitro y debe ser
utilizado por personas con formacién adecuada. Es necesario
tomar precauciones contra los peligros microbioldgicos
mediante la esterilizacién correcta de las muestras, los
recipientes y los medios después del uso. Es necesario leer las
instrucciones y seguirlas atentamente.

Consulte la hoja de datos de seguridad (SDS) en el sitio web de
la empresa y la etiqueta del producto para obtener
informacién sobre los componentes potencialmente
peligrosos.

Cualquier incidente grave que se produzca en relacion con el
producto se debe notificar al fabricante y a la autoridad
competente del Estado Miembro donde esté establecido el
usuario o el paciente.

En caso de averia, no utilice el dispositivo.
6. ALMACENAMIENTO

Este producto estd listo para usar y no requiere ninguna
preparacion adicional. Almacenar el producto en su envase
original a 2-8 °C hasta que se vaya a utilizar. Deje que el
producto se temple a temperatura ambiente antes de usarlo.

7. DETERIORO DEL PRODUCTO

La enzima B-lactamasa, originalmente descrita por Abrahamy
Chain, es producida por distintos organismos y es un
mecanismo de su resistencia a las penicilinas y
cefalosporinas'. Desde entonces, se han identificado enzimas
similares con especificidades de sustrato algo diferentes en
especies bacterianas distintas. Algunas enzimas hidrolizan
selectivamente los antibidticos de la clase de las penicilinas
(es decir, penicilinasas), otras enzimas hidrolizan todos los
antibidticos betalactdmicos excepto los carbapenémicos
(es decir, cefalosporinasas) y otras enzimas hidrolizan a ambas
cosas’. Los métodos de prueba utilizados para detectar la

B-lactamasa  incluyen  procedimientos  yodométricos,
acidimétricos y cromogénicos*®.
3. PRINCIPIO

No se debe utilizar este producto si (1) los discos son de color
rosa; (2) se ha superado la fecha de caducidad; (3) el desecante
ha cambiado de color, de azul a rosa; o (4) hay otros signos de
deterioro. Proteja los discos de la humedad retirando del vial
solo los discos necesarios para realizar pruebas. Vuelva a
colocar la tapa inmediatamente y devuelva el vial a 2-8 °C.

8. RECOGIDA, ALMACENAMIENTO Y TRANSPORTE DE
MUESTRAS

Es necesario recoger y manipular las muestras segun las
directrices locales recomendadas®.

9. MATERIALES NECESARIOS PERO NO SUMINISTRADOS

La nitrocefina, una cefalosporina descrita por primera vez por
Glaxo Research, es el sustrato que se utiliza en esta prueba. La
B-lactamasa hidroliza el anillo betalactamico de la nitrocefina,
proceso en que se genera acido cefalosporanico®. Esta
reaccién va asociada a un cambio de color caracteristico en el
que la nitrocefina, de color amarillo palido, se convierte en un
producto final de color rosa tras la hidrdlisis’. Las bacterias
aerobias y anaerobias productoras de B-lactamasa efectluan
este cambio de color; los organismos que no producen
B-lactamasa no alteran el color amarillo péalido de la
nitrocefina dentro de los limites de tiempo de la prueba.

4. REACTIVOS

(1) Dispositivo de esterilizacion de asas; (2) asa de inoculacion,
hisopos, recipientes de recogida, (3) incubadoras, sistemas
ambientales alternativos; (4) medios suplementarios;
(5) organismos de control de calidad; (6) pinzas;
(7) portaobjetos de microscopio; (8) agua desmineralizada;
(9) bastoncillo aplicador de madera.

10. PROCEDIMIENTO

Disco de nitrocefina (25 discos/vial)

Ingrediente reactivo: Nitrocefina

1. Con unas pinzas, coloque el disco sobre un portaobjetos
de vidrio limpio o en la tapa de una placa de Petri vacia.

2.  Humedezca el disco con un asa de agua
desmineralizada.

3. Recoja 5-6 colonias del aislado para analizar, o un
barrido de crecimiento confluente de un cultivo puro,
con un asa estéril o un bastoncillo aplicador de madera.

4. Extienda el organismo en el disco.

Incube el disco a temperatura ambiente durante
5 minutos.

Nota: Las reacciones positivas pueden tardar hasta 60 minutos
en desarrollarse para algunos estafilococos. En el caso de
bacterias anaerobias, la reaccion positiva puede tardar hasta
30 minutos.



6. Observe si hay un cambio de color a rosa o rojo.

11. INTERPRETACION

15.

LIMITACIONES

Prueba positiva: cambio de color a rosa o rojo.
Prueba negativa: sin cambio de color.

12. VALORES ESPERADOS

Esta prueba proporciona resultados fiables con Neisseria
gonorrhoeae, Haemophilus spp., Moraxella catarrhalis,
enterococos y estafilococos. Especificamente, se detecta
resistencia a penicilina, ampicilina y amoxicilina para
N. gonorrhoeae, Haemophilus spp. y M. catarrhalis. Se
detecta resistencia a penicilina, ampicilina, amoxicilina,
azlocilina, carbenicilina, mezlocilina, piperacilina y ticarcilina
en enterococos y estafilococos?.

Se ha demostrado que las pruebas de resistencia a la penicilina
y la ampicilina mediante el método de las cefalosporinas
cromogénicas predicen la resistencia en Prevotella,
Porphyromonas, Bacteroides y otros anaerobios®. La gran
mayoria de aislados del grupo Bacteroides fragilis son
productores de B-lactamasa y, por lo tanto, no requieren
pruebas de rutina de B-lactamasa y se deben considerar
resistentes. Sin embargo, es necesario entender que la
resistencia a los farmacos betalactdmicos no siempre esta
mediada por la producciéon de B-lactamasa (p. ej., algunas
cepas de Parabacteroides distasonis, B. fragilis, Bacteroides
gracilis y Bilofila wadsworthia)®.

No se detectard resistencia debida a otros mecanismos
utilizando este producto.

13. CONTROL DE CALIDAD

16.

El Disco de nitrocefina esta disefiado para el uso como
prueba rdpida y no debe sustituir las pruebas de
susceptibilidad convencionales.

Se han notificado organismos B-lactamasa negativos,
resistentes a los antibidticos betalactamicos. No se
detectard la resistencia de un organismo debida a otros
mecanismos.

No analice miembros de las especies de
Enterobacteriaceae, Pseudomonas ni otros bacilos
gramnegativos aerobios, ya que los resultados pueden no
predecir la susceptibilidad a los betalactdmicos mads
utilizados en los tratamientos.

Algunos estafilococos pueden requerir induccion para
aumentar la produccion de PB-lactamasa a niveles
detectables. Un resultado negativo de la prueba de
B-lactamasa de un aislado de estafilococos no inducido
se debe confirmar después de la induccién, lo que se
puede lograr facilmente analizando el crecimiento
periférico de la zona que rodea un disco de oxacilina
de 1 pug.

BIBLIOGRAFIA

Todos los numeros de lote de discos de nitrocefina han sido
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andmalos, no se deben notificar resultados de los pacientes.
Es necesario realizar pruebas de control de calidad con cada
envio y con cada numero de lote recibido.

CONTROL INCUBACION RESULTADOS
Staphylococcus Ambiente, Positivo

aureus ATCC® 29213 5 minutos a 25 °C

Neisseria Ambiente, Negativo
gonorrhoeae 5 minutos a 25 °C

ATCC® 43069

14. CARACTERISTICAS DE RENDIMIENTO !

En un estudio de 103 aislados de prueba (4 E. faecalis, 13
M. catarrhalis, 19 H. influenzae, 17 S. aureus, 21 estafilococos
coagulasa negativos, 12 N. gonorrhoeae, 11 B. fragilis, 5
B. thetaiotaomicron y 1 Campylobacter spp.), hubo una
correlacién del 100 % entre el Disco de nitrocefina y dos
productos similares disponibles comercialmente. El 61,4 % de
los organismos incluidos en el estudio fueron B-lactamasa
positivos y el 35,9 % fueron B-lactamasa negativos.
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5. ETTEVAATUSABINOUD

R211667 oo v 25 plaati viaalis

1. SIHTOTSTARVE

See toode on mdeldud in vitro diagnostiliseks kasutamiseks ja seda
tohivad kasutada nduetekohaselt koolitatud isikud.
Mikrobioloogiliste ohtude vastu tuleb vGtta ettevaatusabindud,
steriliseerides proovid, mahutid ja s66tmed parast kasutamist
korralikult. Juhised tuleb hoolikalt Iabi lugeda ja neid jargida.

Palun vaadake ohutuskaarti (Safety Data Sheet, SDS) ettevétte
veebisaidil ja toote margistust, et saada teavet potentsiaalselt
ohtlike komponentide kohta.

Igast seadmega seoses toimunud tosisest vahejuhtumist teatatakse
tootjale ja selle liikmesriigi padevale asutusele, kus kasutaja ja/vdi
patsient on registreeritud.

Rikke korral drge seadet kasutage.

6. SAILITAMINE

Nitrotsefiiniplaat on nitrotsefiiniga immutatud plaat, mida
kasutatakse kvalitatiivsetes protseduurides bakteriisolaatide
toodetud B-laktamaasi tuvastamiseks. Seadet kasutatakse
diagnostilises to0voos, et aidata ravivGimaluste leidmisel
patsientidele, kellel kahtlustatakse bakteriaalseid infektsioone.

Seade ei ole automatiseeritud, on mdeldud ainult
professionaalseks kasutamiseks ega ole ette ndhtud kasutamiseks
diagnostilise kompleksina.

2. KOKKUVOTE JA SELGITUS

See toode on kasutamiseks valmis ja edasine ettevalmistus ei ole
vajalik. Hoida toodet kuni kasutamiseni originaalmahutis
temperatuuril  2-8 °C. Enne kasutamist laske tootel
toatemperatuurini soojeneda.

7. TOOTE HALVENEMINE

B-laktamaasi ensuitimi, mida algselt kirjeldasid Abraham ja Chain,
toodavad erinevad organismid ja see on nende resistentsuse
mehhanism penitsilliinide ja tsefalosporiinide suhtes.>2 Sellest ajast
alates on erinevates bakteriliikides tuvastatud sarnaseid ensiiiime,
millel on mdnevdrra erinev substraadi spetsiifilisus. M&ned
ensuiimid hudrolutsivad selektiivselt penitsilliiniklassi
antibiootikume (st penitsillinaase), teised enstiimid hiudroltitsivad
koiki B-laktaamantibiootikume, vélja arvatud karbapeneemid (st
tsefalosporinaasid) ja kolmandad ensttimid hudroliidsivad
mdlemat.? B-laktamaasi tuvastamiseks kasutatavad katsemeetodid
hélmavad jodomeetrilisi, acidimeetrilisi, ja kromogeenseid
protseduure.*>

3. POHIMOTE

Seda toodet ei tohi kasutada, kui (1) plaadid on roosad,
(2) koIblikkusaeg on moddas, (3) kuivatusaine on muutunud sinisest
roosaks v&i (4) on muid halvenemise marke. Kaitske plaate niiskuse
eest, eemaldades viaalist ainult testimiseks vajalikud plaadid. Pange
kork kohe tagasi peale ja laske tootel soojeneda
temperatuurini 2-8 °C.

8. PROOVIDE KOGUMINE, SAILITAMINE, TRANSPORT

Proove tuleb koguda ja kdsitseda vastavalt soovitatud juhistele.>

9. VAJAMINEVAD MATERJALID, MIS EI KUULU
KOMPLEKTI

(1) Silmussteriliseerimisseade, (2) inokuleerimissilmus,
vatitampoonid, kogumismahutid, (3) inkubaatorid, alternatiivsed
keskkonnasuisteemid, (4) tdiendavad s66tmed,
(5) kvaliteedikontrolli organismid, (6) tangid, (7) mikroskoobislaid,
(8) demineraliseeritud vesi, (9) puidust aplikaatoripulk.

10. PROTSEDUUR

Selles testis kasutatakse substraadina nitrotsefiini, tsefalosporiini,
mida esimesena kirjeldas Glaxo Research. B-laktamaas hudroltitsib
nitrotsefiini B-laktaamtstiklit, tekitades tsefalosporaanhapet.® Selle
reaktsiooniga on seotud eristatav varvimuutus, mille kdigus
kahvatukollane nitrotsefiinithend muutub hidroltitsil roosaks
|dppsaaduseks.” Seda véarvimuutust mdjutavad aeroobsed ja
anaeroobsed B-laktamaasi tootvad bakterid; organismid, mis ei
tooda B-laktamaasi, ei muuda nitrotsefiini kahvatukollast varvi testi
aja jooksul.

4. REAKTIIVID

Nitrotsefiini plaat (25 plaati pudeli kohta)

Reaktiivne koostisosa: Nitrotsefiin

1. Asetage plaat tangidega puhtale klaasslaidile vdi tiihjale Petri
tassi kaanele.

2. Niisutage plaati silmusetdie demineraliseeritud veega.

3. Steriilse silmuse vdi puidust aplikaatoripulga abil valige
testitavast isolaadist 5—-6 kolooniat vdi puhaskultuurist
konfluentset kasvu.

4. Madrige organism plaadile.

5. Inkubeerige plaati toatemperatuuril viis minutit.

Markus. Mdnede stafltlokokkide positiivsete reaktsioonide
ilmnemine v&ib kesta kuni 60 minutit. Anaeroobsed bakteritel vdib
positiivse reaktsiooni ilmnemiseks kuluda kuni 30 minutit.

6. Jalgige varvimuutust roosaks v3i punaseks.

11. TOLGENDAMINE

Positiivne test — varvimuutus roosaks voi punaseks
Negatiivne test — varv ei muutu



12. OODATAVAD VAARTUSED

See test annab usaldusvaarsed tulemused Neisseria gonorrhoeae,
Haemophilus spp., Moraxella catarrhalis, enterokokkide ja
stafulokokkide puhul. Tapsemalt, resistentsus penitsilliini,
ampitsilliini ja amoksitsilliini suhtes tuvastatakse N. gonorrhoeae,
Haemophilus spp. ja M. catarrhalis'e puhul. Enterokokkide ja
stafiilokokkide puhul tuvastatakse penitsilliini-, ampitsilliini-,
amoksitsilliini-,  aslotsilliini-,  karbenitsilliini-,  metslotsilliini-,
piperatsilliini- ja tikartsilliiniresistentsus.®

Penitsilliini- ja ampitsilliiniresistentsuse testimine kromogeense
tsefalosporiini meetodi abil on ndidanud, et see ennustab
resistentsust Prevotella, Porphyromonas'e, Bacteroides'e ja teiste
anaeroobide suhtes.® Suurem osa Bacteroides fragilis'e riihma
isolaate on B-laktamaasi tootjad ja seetdttu ei ndua rutiinset B-
laktamaasi testimist ja neid tuleb pidada resistentseteks. Siiski tuleb
mdista, et resistentsust B-laktaamravimite suhtes ei vahenda alati
B-laktamaasi tootmine (nt mdned Parabacteroides distasonis'e, B.
fragilis'e, Bacteroides gracilis'e, ja Bilophila wadsworthia tiived).10

Selle toote kasutamisel ei tuvastata muudest mehhanismidest
tingitud resistentsust.

13. KVALITEEDIKONTROLL

K&iki nitrotsefiiniplaadi partiide numbreid on testitud jargmiste
kvaliteedikontrolli  organismidega ja need on osutunud
vastuvGetavaks. Kontrollorganismide testimine tuleb teha
kehtestatud labori kvaliteedikontrolli protseduuride kohaselt. Kui
taheldatakse korvalekalduvaid kvaliteedikontrolli tulemusi, ei tohi
patsiendi tulemusi teatada. Kvaliteedikontrolli testimine tuleb teha
iga saadetise ja uue partii numbriga.

KONTROLL INKUBATSIOON TULEMUSED
Staphylococcus Ambientne, 5 Positiivne
aureus ATCC® 29213 | minutit

temperatuuril 25 °C
Neisseria Ambientne, 5 Negatiivne
gonorrhoeae minutit
ATCC® 43069 temperatuuril 25 °C

14. TOIMIVUSOMADUSED

103 uuritava isolaadi (4 E. faecalis'e, 13 M. catarrhalis'e, 19 H.
influenzae, 17 S. aureus'e, 21 koagulaasnegatiivse stafiilokoki,
12 N. gonorrhoeae, 11 B. fragilis'e, 5 B. thetaiotaomicron'j, ja 1
Campylobacter spp.) oli nitrotsefiiniplaadi ja kahe sarnase
kaubanduslikult saadava toote vahel 100% korrelatsioon. 61,4%
uuringusse kaasatud organismidest olid B-laktamaasi suhtes
positiivsed ja 35,9% B-laktamaasi suhtes negatiivsed.

15. PIIRANGUD

1. Nitrotsefiiniplaat on mdeldud kasutamiseks kiirtestina ja see
ei tohi asendada tavaparast vastuvétlikkuse testimist.

2. On teatatud B-laktamaasi negatiivsetest, B-
laktaamantibiootikumidele resistentsetest organismidest.
Organismi muudest mehhanismidest tingitud resistentsust ei
tuvastata.

3. Arge testige Enterobacteriaceae, Pseudomonas spp., ja teiste
aeroobsete gramnegatiivsete batsillide liikmeid, kuna
tulemused ei pruugi ennustada vastuvétlikkust ravis kdige
sagedamini kasutatavate B-laktaamide suhtes.

4. Moned staflilokokid v&ivad vajada induktsiooni, et
suurendada B-laktamaasi tootmist tuvastatava tasemeni.
Indutseerimata staflilokoki isolaadi B-laktamaasi testi
negatiivne tulemus tuleb kinnitada péarast indutseerimist,
mida on lihtne saavutada, testides 1 pg oksatsilliini plaati
Umbritseva tsooni perifeerset kasvu.
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5. PRECAUTIONS

R211667 eovvvveeeeeeeeoeeeeeeeooeeeeesronns Y 25 Disques/Flacon
1.  INDICATION

Le disque de nitrocéfine est un disque imprégné de nitrocéfine
recommandé dans le cadre des procédures qualitatives de
détection de B-lactamase produite par des isolats bactériens.
Le dispositif est utilisé dans le cadre de la procédure
diagnostique visant a aider les cliniciens a déterminer les
options de traitement pour les patients chez qui des infections
bactériennes sont suspectées.

Le dispositif n'est pas automatisé, il est réservé a un usage
professionnel et ne constitue pas un outil de diagnostic
compagnon.

2. RESUME ET EXPLICATION

Ce produit est destiné au diagnostic in vitro et son usage est
réservé a des personnes diment formées. Des précautions
contre les risques microbiologiques potentiels doivent étre
prises par la stérilisation appropriée des échantillons, des
récipients et du milieu aprés leur utilisation Les instructions
doivent étre lues et appliquées scrupuleusement.

Se reporter a la fiche de données de sécurité (FDS) sur le site
Internet de l'entreprise et a I'étiquetage du produit pour
prendre connaissance des informations relatives aux
composants potentiellement dangereux.

Tout incident grave se produisant en relation avec le dispositif
doit étre signalé au fabricant et aux autorités compétentes de
I’Etat membre dans lequel 'utilisateur ou patient est établi.

En cas de dysfonctionnement, ne pas utiliser le dispositif.
6. STOCKAGE

Ce produit est prét a l'emploi et aucune préparation
supplémentaire n'est nécessaire. Le produit doit étre stocké
dans son récipient d’origine a une température comprise
entre 2 et 8°C jusqu’a utilisation. Attendre que le produit
atteigne la température ambiante avant de I'utiliser.

7. DETERIORATION DU PRODUIT

L'enzyme PB-lactamase, décrite pour la premiére fois par
Abraham et Chain est produite par différents organismes et
correspond a leur mécanisme de résistance aux pénicillines et
aux céphalosporines.'? Depuis, des enzymes similaires aux
spécificités de substrat quelque peu différentes ont été
identifiées chez diverses especes bactériennes. Certaines
enzymes hydrolysent de maniere sélective les antibiotiques de
la classe des pénicillines (les pénicillinases), d’autres enzymes
hydrolysent tous les antibiotiques B-lactamines, excepté les
carbapénémes (les céphalosporinases), et d’autres enzymes
hydrolysent ceux deux types d’antibiotiques.® Les méthodes
d’analyse utilisées pour détecter les B-lactamases incluent des
procédés d’iodométrie, d’acidimétrie et de chromogénie.**

3. PRINCIPE

Ce produit ne doit pas étre utilisé si (1) les disques sont roses,
(2) la date d’expiration est dépassée, (3) le dessicant bleu est
passé du bleu au rose ou (4) d’autres signes de détérioration
sont visibles. Protéger les disques de I’humidité en sortant du
flacon uniquement ceux qui sont nécessaires au test.
Reboucher immédiatement le flacon avant de le remettre en
place a une température comprise entre 2 et 8 °C.

8. PRELEVEMENT, CONSERVATION ET TRANSPORT DES
ECHANTILLONS

Les échantillons doivent étre prélevés et manipulés
conformément aux recommandations locales en usage dans la
profession.®

9. MATERIEL REQUIS MAIS NON FOURNI

La nitrocéfine, une céphalosporine décrite pour la premiére
fois par Glaxo Research, est le substrat utilisé pour ce test. La
B-lactamase hydrolyse l'anneau B-lactame de nitrocéfine,
produisant un acide céphalosporanique.® Cette réaction est
associée a un changement de couleur marqué, I'hydrolyse
transformant le composé de nitrocéfine jaune péale en un
produit final de couleur rose.” Les bactéries aérobies et
anaérobies productrices de B-lactamase sont responsables de
ce changement de couleur ; les organismes ne produisant pas
de B-lactamase n'entrainent pas d'altération de la couleur
jaune pale de la nitrocéfine dans les limites de temps imparti
au test.

4. REACTIFS

(1) Dispositif de stérilisation de lI'anse, (2) anse pour
ensemencement, écouvillons, récipients de prélevement,
(3) incubateurs, systémes générateurs d'atmosphere,
(4) milieux de supplémentation, (5) organismes de contrdle
qualité, (6) pinces, (7) lamelle de microscope, (8) eau
déminéralisée, (9) batonnet applicateur en bois.

10. PROCEDURE

Disque de nitrocéfine (25 disques par flacon)

Ingrédient réactif : Nitrocéfine

1. Utiliser la pince pour placer le disque sur une lamelle
enverre propre ou dans un couvercle de boite de
Pétri vide.

2.  Humecter le disque avec une dose d'eau déminéralisée
versée a l'aide de la boucle.

3. Sélectionner 5 ou 6 colonies de l'isolat a tester, ou
collecter un peu de croissance agglomérée dans une
culture pure, a I'aide d'une anse stérile ou d'un batonnet
applicateur en bois.

Etaler I'organisme sur le disque.

5. Incuber le disque pendant 5 minutes a température
ambiante.



Remarque : pour certains staphylocoques, il faut attendre
jusqu'a 60 minutes pour qu'apparaissent des réactions
positives. Dans le cas des bactéries anaérobies, il faut parfois
attendre 30 minutes.

6. Observer le passage de couleur au rose ou au rouge.
11. INTERPRETATION

étaient B-lactamase positifs et 35,9 % étaient B-lactamase
négatifs.

15. LIMITES

Test positif - La couleur vire au rose ou au rouge
Test négatif - Pas de changement de couleur

12. VALEURS ATTENDUES

Ce test donne des résultats fiables avec les especes Neisseria
gonorrhoeae, Haemophilus spp., Moraxella catarrhalis, ainsi
qgu'avec les staphylocoques et les entérocoques. Plus
précisément, la résistance a la pénicilline, a I'ampicilline et a
I'amoxicilline est détectée pour N. gonorrhoeae, Haemophilus
spp. et M. catarrhalis. Pour les entérocoques et les
staphylocoques, la détection concerne la résistance a la
pénicilline, I'ampicilline, I'amoxicilline, I'azlocilline, la
carbénicilline, la mezlocilline, la pipéracilline et la ticarcilline.?
La test de résistance a la pénicilline et a I'ampicilline selon la
méthode céphalosporine chromogéne donne de bonnes
indications quant a la résistance des especes Prevotella,
Porphyromonas, Bacteroides, et d'autres anaérobies.’ La
plupart des isolats du groupe Bacteroides fragilis sont
producteurs de B-lactamase, et, par conséquent, ne
nécessitent pas de test de routine de B-lactamase et sont a
considérer comme résistants. Il faut toutefois comprendre
que la résistance aux médicaments a noyau B-lactamines n'est
pas systématiguement compensée par la production de
B-lactamase (par exemple, certaines souches de
Parabacteroides distasonis, B. fragilis, Bacteroides gracilis, et
Bilophila wadsworthia).X°

Ce produit ne permet pas de détecter la résistance due a
d'autres mécanismes.

13. CONTROLE QUALITE

1. Le disque de nitrocéfine est un test de détection rapide
et n'a pas intention a remplacer les tests classiques de
sensibilité.

2. Des organismes B-lactamase négatifs, résistants aux
antibiotiques B-lactamines ont été signalés. La résistance
d'un organisme due a d'autres mécanismes n'est pas
détectée.

3. Les membres des especes Enterobacteriaceae,
Pseudomonas spp., et les autres bacilles aérobies a gram
négatif n'ont pas a étre testés, car les résultats ne
donnent pas forcément d'indication quant a la sensibilité
aux B-lactamines utilisées le plus souvent dans les
traitements.

4. Certains staphylocoques peuvent nécessiter une
induction pour faire monter la production de
B-lactamase a des niveaux détectables. Un résultat
négatif a la B-lactamase pour un isolat staphylococcique
n'ayant pas subi d'induction doit étre confirmé apres
induction, pour réaliser cette opération, il suffit de tester
la croissance périphérique de la zone entourant un
disque d'oxacilline chargé a 1 ug.

16. BIBLIOGRAPHIE

Tous les numéros de lots de disques de nitrocéfine ont été
testés avec les organismes de controle qualité suivants et
reconnus acceptables. Les tests a l'aide d'organismes de
controle doivent étre effectués selon les procédures établies
de controle qualité de laboratoire. Si des résultats aberrants
de controle qualité sont obtenus, les résultats du patient ne
doivent pas étre rapportés. Des tests de controle qualité
doivent étre effectués avec chaque livraison regue et chaque
nouveau numéro de lot regu.

CONTROLE INCUBATION RESULTATS
Staphylococcus aureus Aérobie, 5 minutes a | Positif
ATCC® 29213 25°C

Neisseria gonorrhoeae Aérobie, 5 minutes a | Négatif
ATCC® 43069 25°C

14. CARACTERISTIQUES DE PERFORMANCES !

Une étude portant sur 103 isolats de test (4 E. faecalis, 13 M.
catarrhalis, 19 H. influenzae, 17 S. aureus, 21 staphylocoques
a coagulase négative, 12 N. gonorrhoeae, 11 B. fragilis, 5 B.
thetaiotaomicron, et 1 Campylobacter spp.) a conclu a une
corrélation de 100 % entre les disques de nitrocéfine et deux
autres produits similaires disponibles dans le commerce. Une
proportion de 61,4 % des organismes inclus dans cette étude
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5. MIERE OPREZA

R211667 cooeoeeeeeeeeeee e Y 25 diskova/bocica
1. NAMIENA

Ovaj je proizvod namijenjen za in vitro dijagnosti¢cku uporabu
i trebaju ga upotrebljavati pojedinci s odgovaraju¢om
obukom. Potrebno je poduzeti mjere opreza po pitanju
opasnosti od mikrobioloskih rizika ispravnom sterilizacijom
uzoraka, spremnika i medija nakon uporabe. Potrebno je
procitati upute i pazljivo ih se pridrzavati.

Za informacije o potencijalno opasnim komponentama
proucite Sigurnosno-tehnicki list (SDS) na internetskoj stranici
tvrtke i na etiketi proizvoda.

Svaki ozbiljan Stetni dogadaj do kojeg je doSlo vezano uz
proizvod treba prijaviti proizvodacu i ovlastenom tijelu Drzave
¢lanice u kojoj se korisnik i/ili bolesnik nalazi.

Nemojte upotrebljavati proizvod u slucaju kvara.
6. SKLADISTENJE

Disk s nitrocefinom impregniran je nitrocefinom za uporabu
u kvalitativnim postupcima za otkrivanje B-laktamaze koju
proizvode bakterijski izolati. Proizvod se upotrebljava
u dijagnostickom tijeku rada kao pomo¢ lije¢nicima
u mogucnostima lijeCenja bolesnika kod kojih postoji sumnja
u bakterijske infekcije.

Proizvod nije automatiziran, namijenjen je samo za
profesionalnu uporabu i nije nadopuna dijagnostickim
postupcima.

2. SAZETAK | OBJASNJENJE

Ovaj je proizvod spreman za uporabu i nije potrebna dodatna
priprema. Cuvajte proizvod u njegovom izvornom pakiranju na
2 — 8 °C do uporabe. Prije uporabe pustite da proizvod
postigne sobnu temperaturu.

7. SLABLJENJE KVALITETE PROIZVODA

Enzim B-laktamaza, koji su prvotno opisali Abraham i Chain,
proizvode razni organizmi i predstavlja mehanizam njihove
otpornosti na peniciline i cefalosporine.?? Od tada su
identificirani sli¢ni enzimi s malo drugacijim specificnostima
supstrata u raznim vrstama bakterija. Neki enzimi selektivno
hidroliziraju antibiotike klase razreda penicilina
(tj., penicilinaze), ostali enzimi hidroliziraju sve B-laktamske
antibiotike osim karbapenema (tj., cefalosporinaze), a neki
enzimi hidroliziraju oba.? Testne metode upotrijebljene za
otkrivanje B-laktamaze ukljucuju jodometrijske, acidimetrijske
i kromogene postupke.*®

3. NACELO

Ovaj proizvod se ne smije upotrebljavati ako (1) diskovi su
ruzicasti, (2) istekao je rok trajanja, (3) desikant se promijenio
iz plave u ruziastu boju ili (4) postoje drugi znakovi slabljenja
kvalitete. Zastitite diskove od vlage tako da iz bocice izvadite
samo one diskove koji su potrebni za testiranje. Odmah vratite
poklopac i vratite bocicu na 2 - 8 °C.

8. PRIKUPLJANJE, CUVANIJE | PRIJEVOZ UZORAKA

Uzorke treba prikupiti i s njima postupati pridrzavajuci se
lokalnih preporuéenih smjernica.®

9. POTREBNI MATERIJALI KOJI NISU ISPORUCENI

Nitrocefin, cefalosporin koji je prvi put opisala tvrtka Glaxo
Research, supstrat je koji se koristi u ovom testu. B-laktamaza
hidrolizira B-laktamski prsten nitrocefina, ¢ime se proizvodi
cefalosporinska kiselina.® Prepoznatljiva promjena boje
povezuje se s tom reakcijom, pri ¢emu se blijedoZuti
nitrocefinski spoj pretvara u ruzicasti krajnji proizvod nakon
hidrolize.” Aerobne i anaerobne bakterije koje proizvode
B-laktamazu utjecu na tu promjenu boje; organizmi koji ne
proizvode B-laktamazu ne mijenjaju blijedoZutu boju
nitrocefina u vremenskom ogranicenju testa.

4. REAGENSI

(1) Uredaj za sterilizaciju petlje, (2) petlja za inokulaciju,
brisovi, spremnici za prikupljanje, (3) inkubatori, alternativni
sustavi za zastitu okolisa, (4) dodatni mediji, (5) organizmi za
kontrolu kvalitete, (6) pinceta, (7) mikroskopsko stakalce,
(8) demineralizirana voda, (9) drveni Stapic aplikatora.

10. POSTUPAK

Disk s nitrocefinom (25 diskova/bodica)

Reaktivni sastojak: nitrocefin

1. Pomodu pincete stavite disk na Cisto stakalce ili na
poklopac prazne Petrijeve zdjelice.

2. Navlazite disk petljom do kraja napunjenom
demineraliziranom vodom.

3. Odaberite 5 — 6 kolonija iz izolata koje cete testirati ili
uzorak konfluentnog rasta iz Ciste kulture pomocu
sterilne petlje ili drvenog Stapica aplikatora.

4. Razmatite organizam po disku.

Inkubirajte disk pet minuta na sobnoj temperaturi.

Napomena: kod nekih stafilokoka moZe potrajati i do
60 minuta da se razviju pozitivne reakcije. Anaerobnim
bakterijama moZze biti potrebno do 30 minuta da se pojavi
pozitivna reakcija.

6. Promatrajte promjenu boje u ruzicastu ili crvenu.



11. TUMACENJE

Pozitivan test - promjena boje u ruzicastu ili crvenu
Negativan test - bez promjene boje

12. OCEKIVANE VRIJEDNOSTI

Ovaj test daje pouzdane rezultate s bakterijama Neisseria
gonorrhoeae, Haemophilus spp., Moraxella catarrhalis,
enterokokima i stafilokokima. Tocnije, otkrivena je otpornost
na penicilin, ampicilin i amoksicilin za N. gonorrhoeae,
Haemophilus spp. i M. catarrhalis. Otpornost na penicilin,
ampicilin, amoksicilin, azlocilin, karbenicilin, mezlocilin,
piperacilin i tikarcilin otkrivena je za enterokoke i stafilokoke.®

Pokazalo se da otpornost na penicilin i ampicilin pomoc¢u
kromogene cefalosporinske metode predvida otpornost
bakterija Prevotella, Porphyromonas, Bacteroides i ostalih
anaeroba.’ Veéina izolata skupine Bacteroides fragilis su
proizvodaci B-laktamaze te stoga ne zahtijevaju rutinsko
testiranje B-laktamaze i trebaju se smatrati otpornima. No
treba shvatiti da otpornost na B-laktamske lijekove nije uvijek
posredovana proizvodnjom B-laktamaze (npr., neki sojevi
Parabacteroides distasonis, B. fragilis, Bacteroides gracilis,
i Bilophila wadsworthia).*

Otpornost zbog drugih mehanizama nece se otkriti uporabom
ovog proizvoda.

13. KONTROLA KVALITETE

16.

Nemojte testirati ¢lanove porodice Enterobacteriaceae,
Pseudomonas spp. i druge aerobne, gram-negativne
bacile jer rezultati mozda nece predvidjeti osjetljivost na
B-laktame koji se najc¢escée koriste u terapiji.

Nekim stafilokoki mogu zahtijevati indukciju radi
povedanja proizvodnje B-laktamaze do razina koje se
mogu otkriti. Negativan rezultat testa B-laktamaze iz
neinduciranog izolata stafilokoka treba potvrditi nakon
indukcije, Sto se lako moZe postici testiranjem perifernog
rasta zone koja okruzuje disk s oksacilinom od 1 ug.

BIBLIOGRAFLIA

Svi brojevi serija diskova s nitrocefinom testirani su pomocu
sljededih organizama za kontrolu kvalitete i utvrdeno je da su
prihvatljivi. Testiranje kontrolnih organizama treba provesti
u skladu s utvrdenim laboratorijskim postupcima kontrole
kvalitete. Ako se zabiljeze nepravilni rezultati kontrole
kvalitete, ne bi se trebali prijaviti rezultati bolesnika. Testiranje
kontrole kvalitete treba provesti sa svakom dobivenom
posiljkom i novim brojem serije.

KONTROLA INKUBACUA REZULTATI
Staphylococcus Okolina, 5 minuta Pozitivan
aureus ATCC® 29213 na 25 °C

Neisseria Okolina, 5 minuta Negativan
gonorrhoeae na 25°C

ATCC® 43069

14. KARAKTERISTIKE UCINKOVITOSTI

U ispitivanju 103 izolata testa (4 E. faecalis, 13 M. catarrhalis,
19 H. influenzae, 17 S. aureus, 21 koagulaza-negativni
stafilokoki, 12 N. gonorrhoeae, 11 B. fragilis,
5 B. thetaiotaomicron, i 1 Campylobacter spp.), postojala je
100 %-tna korelacija izmedu diska s nitrocefinom i dvaju
sli¢nih, komercijalno dostupnih proizvoda. 61,4 % organizama
uklju€enih u ispitivanje bili su B-laktamaza pozitivni, a 35,9 %
su bili B-laktamaza negativni.

15. OGRANICENJA

1. Disks nitrocefinom namijenjen je za uporabu kao brzi test
i ne smije zamijeniti standardno testiranje osjetljivosti.

2.  Prijavljeni su B-laktamaza negativni organizmi otporni na
B-laktamske antibiotike. Nece se otkriti otpornost
organizma zbog drugih mehanizama.

10.
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In vitro dijagnostic¢ki medicinski proizvod
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Broj serije

Granica temperature (temp. skladistenja)

Rok valjanosti GGGG-MM

Ne upotrebljavati visekratno

Proucite upute za uporabu

Sadrzi dovoljno za <n> testova

Ne upotrebljavati ako je pakiranje oste¢eno

Proizvodad

Uvoznik

Ovlasteni zastupnik u Europskoj zajednici

Ocjena sukladnosti u Ujedinjenoj Kraljevini

05 | PR ® <2 o~
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ATCC i ATCC kataloske oznake zastitni su znak Americke
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Scientific Inc. i njegovih podruznica.
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5. OVINTEZKEDESEK

R211667 oot \/ 25 korong/fiola
1. RENDELTETESSZERU HASZNALAT

A Nitrocefin Disk tesztkorong egy nitrocefinnel impregnalt

korong, amely a bakteridlis izoldtumok altal termelt
B-laktamaz elGzetes azonositasara szolgdld mindségi
eljardsokban  hasznalhatd. Az eszkdéz  diagnosztikai

munkafolyamatban hasznalatos, hogy segitse a klinikusokat a
bakterialis fertGzésre gyanus betegek lehetséges kezelési
lehet&ségeinek alkalmazasaban.

Az eszk6z nem automatizalt, kizdrélag professziondlis
hasznalatra szolgdl, és nem egy kapcsolt diagnosztikai eszkoz.

2. OSSZEFOGLALAS ES MAGYARAZAT

A termék kizarolag in vitro diagnosztikai felhasznalasra szolgal,
és kizarolag megfelel6en képzett személyek altal hasznalhaté.
A mikrobioldgiai veszélyek ellen ovintézkedéseket kell tenni a
mintdk, tartalyok és taptalajok megfelel6 sterilizalasaval a
haszndlatot kévet6en. Az utasitasokat gondosan el kell olvasni
és kovetni kell.

A potencidlisan veszélyes 0Osszetev6kkel kapcsolatos
informdcidkért |dsd az anyagbiztonsagi adatlapot (SDS) a
vallalat weboldaldn és a termékcimkét.

Az eszkdzzel kapcsolatban bekovetkezett minden sulyos
eseményt jelenteni kell a gyartdnak és a felhasznal6 és/vagy a
beteg lakhelye szerinti tagallam illetékes hatésaganak.

Meghibasodds esetén ne hasznalja az eszkozt.
6. TAROLAS

Ez a termék hasznalatra kész, és nem igényel tovabbi
el6készitést. A terméket felhasznalasig eredeti
csomagoldsaban, 2-8 °C-on tarolja. Haszndlat el6tt hagyja,
hogy a termék atvegye a szobahGmérsékletet.

7. TERMEKKAROSODAS

Az eredetileg Abraham és Chain altal leirt B-laktamaz enzimet
kiilonb6z6 mikroorganizmusok termelik, és ez a penicillinekkel
és  cefalosporinokkal  szembeni  rezisztencia  egyik
mechanizmusa.? Azdéta kilénbdz8  baktériumfajokban
hasonld, némileg eltér6 szubsztratspecifitdsi enzimeket
azonositottak. Egyes enzimek szelektiven hidrolizaljak a
penicillin osztalyd antibiotikumokat (azaz a penicillindzokat),
mas enzimek a karbapenémek (azaz a cefalosporinazok)
kivételével minden B-laktam antibiotikumot hidrolizalnak, és
megint mas enzimek mindkettét hidrolizaljak.> A B-laktamaz
kimutatasara haszndlt vizsgdlati mddszerek kozé tartoznak a
jodometrids, az acidimetrids és a kromogén eljarasok.*>

3. ALAPELV

Jelen termék nem haszndlhato fel, ha (1) a korongrézsaszin, (2)
a lejarati datumot kovetden, (3) a nedvszivd szine kékrdl
rézsaszinre valtozott vagy (4) a karosodas egyéb jelei
mutatkoznak. Védje a korongokat a nedvességtdl ugy, hogy
csak a vizsgalathoz korongokat veszi ki a fiolabdl. Azonnal
helyezze vissza a kupakot, és tarolja ismét 2-8 °C-on a fiolat.

8. MINTAVETEL, TAROLAS ES SZALLITAS

A mintakat a helyi ajanlott irdnymutatdsok szerint kell gy(jteni
és kezelni.®

9. SZUKSEGES, DE NEM MELLEKELT ANYAGOK

A jelen tesztben hasznalt szubsztrat a nitrocefin, amely egy, a
Glaxo Research altal el6szor leirt cefalosporin. A B-laktamaz
hidrolizdlja a  nitrocefin B-laktdm  gydrdjét, és
cefalospordnsavat termel.® A reakcidhoz jellegzetes
szinvaltozas tarsul, amelynek sordn a halvanysarga
nitrocefinvegyillet  hidrolizis hatdsdra egy rdzsaszin
végtermékké alakul 4t.” Aerob és anaerob B-laktamazt termelé
baktériumok okozzdk ezt a szinvaltozast; a B-laktamazt nem
termeld mikroorganizmusok nem valtoztatjak meg a nitrocefin
halvanysdrga szinét a teszt id6korlatjain beldl.

4. REAGENSEK

(1) Huroksterilizalo eszkdz, (2) Inokulaciés hurok, mintavevé
palcak, gydjtéedények, (3) Inkubatorok, alternativ kdrnyezeti
rendszerek, (4) Kiegészit6 taptalajok, (5) Min&ség-ellen&rzési
mikroorganizmusok, (6) Csipesz, (7) Mikroszkdp-targylemez,
(8) Demineralizalt viz, (9) Fa applikator palca.

10. ELJARAS

Nitrocefin Disk (25 korong/fiola)

Reaktiv 6sszetevd: Nitrocefin

1. A csipesz haszndlataval helyezze a korongot egy tiszta
Uveglapra vagy egy lires Petri-csésze fedelére.

2. Nedvesitse meg a korongot egy kanal demineralizalt
vizzel.

3. Vegyen ki 5-6 koldniat a tesztelni kivant izoldtumbdl, vagy
egy steril hurok vagy fa applikator palca segitségével egy
Osszefolyd névekedési sdvot egy tiszta telepbdl.

4. Kenje a mikroorganizmust a korongra.

Inkubalja a korongot 5 percig szobahémérsékleten.

Megjegyzés: Egyes staphylococcusok esetében a pozitiv
reakcid kialakulasa akar 60 percig is eltarthat. Az anaerob
baktériumoknak akar 30 perc is szikséges lehet a pozitiv
reakcidhoz.

6. Figyelje meg, hogy van-e szinvaltozas rdzsaszinre vagy
pirosra.



11. ERTELMEZES

Pozitiv teszt — Szinvaltozas rdzsaszinre vagy pirosra
Negativ teszt — Nincs szinvaltozas

12. VARHATO ERTEKEK

Jelen teszt megbizhaté eredményeket biztosit Neisseria
gonorrhoeae, Haemophilus spp., Moraxella catarrhalis,
enterococcus és staphylococcus fajok hasznalataval. Kifejezett
rezisztencia mutathatd ki a penicillinnel, ampicillinnel és
amoxicillinnel szemben a N. gonorrhoeae, Haemophilus spp.
és a M. catarrhalis esetében. Penicillin-, ampicillin-,
amoxicillin-, azlocillin-, karbenicillin-, mezlocillin-, piperacillin-
és ticarcillin-rezisztencia volt kimutathaté az enterococcusok
és a staphylococcusok esetében.®

A penicillinnel és ampicillinnel szembeni rezisztencia vizsgalata
a kromogén cefalosporin mddszerrel bizonyitottan el6re jelzi
a Prevotella, Porphyromonas, Bacteroides, és mds anaerobok
rezisztenciajat.’ A legtdbb Bacteroides fragilis csoportba
tartozo izolatum B-laktamaz-termel6, ezért nem sziikséges
rutinszerlien B-laktamaz-vizsgalatot végezni rajtuk, és
rezisztensnek kell ket tekinteni. Meg kell azonban érteni,
hogy a B-laktdm gydgyszerekkel szembeni rezisztencia nem
mindig a P-laktamaz-termelés kozvetitésével jon |étre
(pl. egyes Parabacteroides distasonis, B. fragilis, Bacteroides
gracilis, és Bilophila wadsworthia torzsek).*°

Az egyéb mechanizmusokbdl ered§ rezisztencia

mutathatd ki a termék hasznalataval.

13. MINOSEG-ELLENORZES

nem

16.

B-laktamdaz-negativ, B-laktam antibiotikumokkal
szemben rezisztens mikroorganizmusokrél szamoltak be.
Egy mikroorganizmus mdas mechanizmusok altal kialakult
rezisztencidja nem mutathato ki.

Ne tesztelje az Enterobacteriaceae, a Pseudomonas spp.
és mas aerob, Gram-negativ bacilusokat, mivel az
eredmények nem feltétlendl jelzik el6re a kezelés soran
leggyakrabban  hasznalt B-laktdmokkal szembeni
érzékenységet.

Néhany staphylococcusnak indukciéra lehet sziiksége
ahhoz, hogy a B-laktamaz termelését kimutathaté szintre
novelje. A nem indukalt staphylococcus izolatumbdl
szarmazo negativ B-laktamaz teszt eredményét az
indukcid utan igazolni kell, ami konnyen elvégezhet6 az
1 pg oxacillint tartalmazdé korong korili zéna periférias
novekedésének vizsgalataval.

BIBLIOGRAFIA

A Nitrocefin Disk valamennyi tételszamat az alabbi min&ség-
ellendrzési mikroorganizmusok felhasznalasaval vizsgaltak, és
elfogadhatdnak talaltak. Az ellen6rzési mikroorganizmusok
vizsgalatat a megallapitott laboratoriumi mingség-ellenérzési
eljarasokkal 6sszhangban kell elvégezni. Rendellenes min&ség-
ellendrzési eredmények esetén a beteg eredményei nem
jelenthet6k. A minGség-ellenbrzési vizsgalatokat minden
egyes szallitmany és Uj tételszam esetén el kell végezni.

KONTROLL INKUBACIO EREDMENYEK
Staphylococcus Kérnyezeti, 5 perc | pozitiv
aureus ATCC® 29213 | 25 °C-on

Neisseria Koérnyezeti, 5 perc | Negativ
gonorrhoeae 25 °C-on

ATCC® 43069

14. TEUESITMENYJELLEMZOK 11

Egy 103 tesztizolatumbdl allo vizsgalat (4 E faecalis, 13 M.
catarrhalis, 19 H. influenzae, 17 S. aureus, 21 koaguldz-negativ
staphylococcus, 12 N. gonorrhoeae, 11 B. fragilis, 5 B.
thetaiotaomicron, és 1 Campylobacter spp.) 100%--0s
korrelaciét mutatott a Nitrocefin Disk és két hasonld,
kereskedelmi forgalomban kaphatd termék kozott. A
vizsgdlatba bevont mikroorganizmusok 61,4%-a volt
B-laktamdz-pozitiv, 35,9%-a pedig B-laktamaz-negativ.

15. KORLATOZASOK

1. A Nitrocefin Disk gyorstesztként valé haszndlatra szolgal,
és nem helyettesitheti a hagyomanyos
érzékenységvizsgalatot.

10.

11.

Abraham, E.P. and E. Chain. 1940. Nature. 146:837.

Del Bene, V.E. and W.E. Farrar, Jr. 1973. Antimicrob.
Agents Chemother. 3(3):369-372.

Winn, C.W,, S.D. Allen, W.M. Janda, E.W. Koneman,
G.W. Procop, P.C. Schreckenberger, and G.L. Woods.
2006. Koneman'’s Color Atlas and Textbook of Diagnostic
Microbiology. 6th ed. Lippincott Williams & Wilkins,
Philadelphia, PA.

Montgomery, K., L. Raymundo, Jr., and W.L. Drew. 1979.
J. Clin. Microbiol. 9(2):205-207.

Jorgensen J.H., M.A. Pfaller et al. 2015. Manual of
Clinical Microbiology. 11th edition. Washington ASM
Press.
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Infect. Dis. 1:173-175.

O’Callaghan, C.H., A. Morris, S.M. Kirby, and A.H.
Shingler. 1972. Antimicrob. Agents Chemother.
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Clinical and Laboratory Standards Institute (CLSI). 2018.
Performance Standards for Antimicrobial Disk
Susceptibility Tests. 13th Edition, M02-A13. CLSI

Clinical and Laboratory Standards Institute (CLSI). 2018.
Methods for Antimicrobial Susceptibility Testing of
Anaerobic Bacteria. 9th Edition. M11-A9. CLSI.

Finegold, S.M., E.J. Baron, and H.M. Wexler. 1992. A
Clinical Guide to Anaerobic Infections. Star Publishing
Co., Belmont, CA.
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5. PRECAUZIONI

R21L667 eooeeeoeeeoeeeeoeoeeeoeeeoeeeeoee Y 25 dischi/fiala
1. USO PREVISTO

Nitrocefin Disk € un disco impregnato di nitrocefina da
utilizzare nelle procedure qualitative per la rilevazione della
B-lattamasi prodotta da isolati batterici. Il dispositivo e
utilizzato in un flusso di lavoro diagnostico per facilitare i
medici nelle potenziali opzioni di trattamento per i pazienti
con sospette infezioni batteriche.

Il dispositivo non & automatizzato, € solo per uso professionale
e non da considerarsi un test diagnostico di
accompagnamento.

2. RIEPILOGO E SPIEGAZIONE

Questo prodotto & per uso diagnostico in vitro e deve essere
utilizzato da persone adeguatamente qualificate. E necessario
prendere precauzioni contro i pericoli dei rischi microbiologici
sterilizzando adeguatamente campioni, contenitori e terreni
dopo l'uso. Le istruzioni devono essere lette e seguite
attentamente.

Fare riferimento alla scheda relativa ai dati di sicurezza (SDS)
sul sito web dell'azienda e all'etichettatura del prodotto per
informazioni sui componenti potenzialmente pericolosi.
Qualsiasi incidente grave verificatosi in relazione al dispositivo
deve essere segnalato al fabbricante e all'autorita competente
dello Stato membro in cui l'utilizzatore e/o il paziente
risiedono.

In caso di malfunzionamento, non utilizzare il dispositivo.

6. CONSERVAZIONE

Questo prodotto & pronto per I'uso e non € necessaria alcuna
ulteriore preparazione. Conservare il prodotto nel contenitore
originale a 2-8 °C fino al suo utilizzo. Permettere al prodotto di
equilibrarsi a temperatura ambiente prima dell'uso.

7. DETERIORAMENTO DEL PRODOTTO

L'enzima B-lattamasi, originariamente descritto da Abraham e
Chain, & prodotto da vari organismi ed € un meccanismo di
resistenza alle penicilline e alle cefalosporine.? Da allora in
varie specie batteriche sono stati identificati enzimi simili con
specificita di substrato leggermente diverse. Alcuni enzimi
idrolizzano selettivamente gli antibiotici della classe delle
penicilline (ossia, le penicillinasi), altri enzimi idrolizzano tutti
gli antibiotici B-lattamici eccetto i carbapenemi (ossia, le
cefalosporinasi) e altri ancora idrolizzano entrambi.? | metodi
di test utilizzati per rilevare B-lattamasi includono procedure
iodometriche, acidimetriche e cromogeniche.*?

3. PRINCIPIO

Questo prodotto non deve essere utilizzato se (1) i dischi sono
rosa, (2) & scaduto, (3) I'essiccante & cambiato da blu a rosa o
(4) sono presenti altri segni di deterioramento. Proteggere i
dischi dall'umidita rimuovendo dalla fiala solo i dischi
necessari per il test. Riposizionare tempestivamente il tappo e
riportare il flacone a 2-8 °C.

8. RACCOLTA, CONSERVAZIONE,
CAMPIONI

TRASPORTO DEI

| campioni devono essere raccolti e maneggiati seguendo le
linee guida locali raccomandate.®

9. MATERIALI NECESSARI MA NON FORNITI

La nitrocefina, una cefalosporina descritta per la prima volta
da Glaxo Research, e il substrato utilizzato in questo test.
B-lattamasi idrolizza I'anello B-lattamico della nitrocefina,
producendo acido cefalosporanico.® Un cambiamento di
colore caratteristico & associato a questa reazione in cui il
composto di nitrocefina giallo pallido viene convertito in un
prodotto finale rosa dopo l'idrolisi.” | batteri produttori di
B-lattamasi aerobici e anaerobici determinano questo
cambiamento di colore; gli organismi che non producono
B-lattamasi non alterano il colore giallo pallido della
nitrocefina entro i limiti di tempo del test.

4. REAGENTI

(1) Dispositivo per la sterilizzazione dell'ansa, (2) Ansa per
inoculazione, tamponi, contenitori di raccolta, (3) Incubatrici,
sistemi ambientali alternativi, (4) Terreni supplementari,
(5) Organismi di controllo della qualita, (6) Pinza, (7) Vetrino
per microscopio, (8) Acqua demineralizzata, (9) Bastoncino
applicatore di legno.

10. PROCEDURA

Nitrocefin Disk (25 dischi/fiala)

Ingrediente reattivo: nitrocefina

1. Utilizzando una pinza, posizionare il disco su un vetrino
pulito o nel coperchio vuoto di una piastra di Petri.

2. Inumidire il disco mediante un'ansa con acqua
demineralizzata.

3. Prelevare 5-6 colonie dall'isolato da testare, o una
strisciata di crescita confluente da una coltura pura,
utilizzando un'ansa sterile o un bastoncino applicatore
di legno.

Spalmare |'organismo sul disco.

5. Incubare il disco per 5 minuti a temperatura ambiente.

Nota: per alcuni stafilococchi lo sviluppo di reazioni positive
puo richiedere fino a 60 minuti. Lo sviluppo di una reazione
positiva per i batteri anaerobici puo richiedere fino a 30 minuti.

6. Osservare se si sviluppa un colore rosa o rosso.



11. INTERPRETAZIONE

Test positivo: un cambiamento di colore rosa o rosso
Test negativo: nessun cambiamento di colore

12. VALORI ATTESI

Questo test fornisce risultati affidabili per Neisseria
gonorrhoeae, Haemophilus spp., Moraxella catarrhalis,
enterococchi e stafilococchi. In particolare, viene rilevata una
resistenza alla penicillina, all'ampicillina e all'amoxicillina per
N. gonorrhoeae, Haemophilus spp. e M. catarrhalis. La
resistenza a penicillina, ampicillina, amoxicillina, azlocillina,
carbenicillina, mezlocillina, piperacillina e ticarcillina viene
rilevata per enterococchi e stafilococchi.®

E stato dimostrato che i test per la resistenza alla penicillina e
all'ampicillina utilizzando il metodo delle cefalosporine
cromogeniche sono predittivi della resistenza per Prevotella,
Porphyromonas, Bacteroides e altri anaerobi.’ La grande
maggioranza di isolati del gruppo Bacteroides fragilis sono
produttori di B-lattamasi e pertanto non richiedono test di
routine per PB-lattamasi e dovrebbero essere considerati
resistenti. Resta inteso, tuttavia, che la resistenza ai farmaci -
lattamici non & sempre mediata dalla produzione di B-
lattamasi (per es. alcuni ceppi di Parabacteroides distasonis, B.
fragilis, Bacteroides gracilis e Bilofila wadsworthia).'°

La resistenza dovuta ad altri meccanismi non viene rilevata con
['uso di questo prodotto.

13. CONTROLLO QUALITA

4.

16.

Non testare i membri di Enterobatteriaceae,
Pseudomonas spp. e altri bacilli aerobi Gram-negativi,
poiché i risultati potrebbero non essere predittivi della
suscettibilita ai B-lattamici piu spesso utilizzati nelle
terapie.

Alcuni stafilococchi possono richiedere induzione per
aumentare la produzione di B-lattamasi a livelli rilevabili.
Un risultato negativo del test della B-lattamasi da un
isolato di stafilococco non indotto deve essere
confermato dopo l'induzione, che puo essere facilmente
ottenuta testando la crescita periferica della zona
circostante un disco di oxacillina da 1 pg.

BIBLIOGRAFIA

Tutti i numeri di lotto di Nitrocefin Disk sono stati testati
utilizzando i seguenti organismi di controllo qualita e sono
risultati accettabili. | test sugli organismi di controllo devono
essere eseguiti in conformita con le procedure di controllo
qualita stabilite in laboratorio. Se si notano risultati di
controllo qualita aberranti, i risultati del paziente non devono
essere riportati. | test di controllo qualita devono essere
eseguiti per ogni spedizione e nuovo numero di lotto ricevuto.

CONTROLLO INCUBAZIONE RISULTATI
Staphylococcus Ambiente, 5 minuti | Positivo
aureus ATCC® 29213 a25°C

Neisseria Ambiente, 5 minuti | Negativo
gonorrhoeae a25°C

ATCC® 43069

14. CARATTERISTICHE DELLE PRESTAZIONI !

In uno studio su 103 test isolati (4 E. faecalis, 13 M. catarrhalis,
19 H. influenzae, 17 S. aureus, 21 coagulase- negative
staphylococci, 12 N. gonorrhoeae, 11 B. fragilis, 5 B.
thetaiotaomicron, e 1 Campylobacter spp.), & stata riscontrata
una correlazione del 100% tra Nitrocefin Disk e due prodotti
simili disponibili in commercio. Il 61,4% degli organismi inclusi
nello studio era B-lattamasi positivo e il 35,9% era B-lattamasi
negativo.

15. LIMITAZIONI

1. Nitrocefin Disk & destinato all'uso come test rapido e non
deve sostituire i test di suscettibilita convenzionali.

2. Sono stati segnalati organismi B-lattamasi negativi e
B-lattamici resistenti agli antibiotici. La resistenza di un
organismo dovuta ad altri meccanismi non viene rilevata.
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17. LEGENDA DEI SIMBOLI

Simbolo Definizione

REF Numero di catalogo

IVD Dispositivo medico diagnostico in vitro
LOT Codice lotto

Limite di temperatura (temp. di
conservazione)

Usare entro (data di scadenza)
AAAA-MM

Non riutilizzare

Consultare le istruzioni per 'uso

Contiene una quantita sufficiente
per <n> test

Non utilizzare se la confezione e
danneggiata

Fabbricante

Importatore

Rappresentante autorizzato nella
Comunita europea

Valutazione di conformita UK
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NITROCEFIN DISK

5. ATSARGUMO PRIEMONES

Sis gaminys skirtas in vitro diagnostikai ir jj turéty naudoti tinkamai
iSmokyti asmenys. Norint iSvengti mikrobiologiniy pavojy, reikia
imtis atsargumo priemoniy — tinkamai sterilizuoti méginius,
talpyklas ir terpe po naudojimo. Batina perskaityti ir atidZiai laikytis
nurodymuy.

Informacijos apie galimai pavojingus komponentus ieskokite
imonés svetainéje pateikiamame saugos duomeny lape (SDS) ir
gaminio etiketéje.

Apie visus su Sia priemone susijusius incidentus privaloma pranesti
gamintojui ir komponenty kontrolés jstaigai Salyje naréje, kurioje
yra naudotojas ir (arba) pacientas.

Gedimo atveju priemonés nenaudokite.

6. LAIKYMAS

R211667 &/ 25 diskeliai flakone

1. PASKIRTIS

Nitrocefino diskelis — tai nitrocefinu impregnuotas diskelis,
naudojamas atliekant kokybines bakterijy izoliaty gaminamos B-
laktamazés  aptikimo procediras. Priemoné naudojama
diagnostikos darbo eigoje, siekiant padéti gydytojams nustatyti
gydymo galimybes pacientams, kurie serga bakterinémis
infekcijomis.

Priemoné neautomatizuota, ji skirta naudoti tik profesionalams ir
tai néra papildoma diagnostikos priemoné.

2. SUVESTINE IR PAAISKINIMAS

Sis gaminys yra paruostas naudojimui, todél jo paruosti nereikia.
Kol nenaudojate, laikykite gaminj originalioje talpykloje 2-8 °C
temperatlroje. Prie§ naudodami gaminj, palikite susilti iki
kambario temperatdros.

7. GAMINIO GEDIMAS

Sio gaminio negalima naudoti, jei 1) diskeliai yra rausvos spalvos,
2) pasibaigé galiojimo laikas, 3) desikantas pasikeité i§ mélynos
jrausva spalvg arba 4) yra kity sugedimo poZymiy. Saugokite
diskelius nuo drégmeés ir i$ flakono iSimkite tik tuos diskelius, kuriy
reikia tyrimui. Nedelsdami uzdékite dangtel] ir grazinkite flakong
j 2-8 °C temperatra.

8. MEGINIY PAEMIMAS, LAIKYMAS, GABENIMAS

B-laktamazés fermenta, kurj i$ pradziy aprasé E.P. Abraham ir
E. Chain, gamina jvairls organizmai ir tai yra jy atsparumo
penicilinams ir cefalosporinams mechanizmas.>? |vairiose
bakterijy rGsyse nustatyti panasis fermentai, turintys Siek tiek
skirtingg substrato specifiSkuma. Kai kurie fermentai selektyviai
hidrolizuoja peniciliny klasés antibiotikus (t. y. penicilinazes), kiti
fermentai hidrolizuoja visus B-laktaminius antibiotikus, iSskyrus
karbapenemus (t. y. cefalosporinazes), o dar kiti — abiejy Siy rasiy
antibiotikus.? Tyrimo metodai, naudojami B-laktamazei aptikti,
apima  jodometrines, acidimetrines ir  chromogenines
procediras.*®

3. PRINCIPAS

Méginius reikia imti ir naudoti pagal rekomenduojamas vietines
gaires.’

9. REIKALINGOS, BET NEPATEIKIAMOS MEDZIAGOS

1) Kilpinis sterilizavimo jtaisas, 2) inokuliavimo kilpelé,
tamponéliai, paémimo talpyklos, 3) inkubatoriai, alternatyvios
aplinkos sistemos, 4) papildomos terpés, 5) kokybés kontrolés
organizmai, 6) pincetas, 7) mikroskopo objektinis stiklelis,
8) demineralizuotas vanduo, 9) medinis aplikatorius.

10. PROCEDURA

Siame tyrime naudojamas substratas yra nitrocefinas — tai
cefalosporinas, kurj pirma kartg aprasé ,Glaxo Research”. B-
laktamazé hidrolizuoja nitrocefino B-laktaminj Ziedg, gamindama
cefalosporano rigstj.? Su Sia reakcija siejamas i$skirtinis spalvos
pokytis, kai blySkiai geltonas nitrocefino junginys hidrolizés metu
tampa rausvos spalvos galutiniu produktu.” Aerobinés ir
anaerobinés B-laktamaze gaminancios bakterijos turi jtakos Siam
spalvos pokyciui. Organizmai, kurie negamina pB-laktamazes,
tyrimo metu nekeicia spalvos ir islieka blyskiai geltonos nitrocefino
spalvos.

4. REAGENTAI

Nitrocefino diskelis (25 diskeliai flakone)

Reaktyvi sudedamoji dalis: nitrocefinas

1. Pincetu padékite diskg ant Svaraus stiklelio arba ant tuscio
Petri lékstelés dangtelio.

2. Sudrékinkite diska demineralizuotu vandeniu pripildyta
kilpele.

3. Sterilia kilpele arba mediniu aplikatoriumi paimkite 5-6
kolonijas i§ izoliato, kurj norite istirti, arba susiliejancio
sluoksnio augancio organizmo tepinélj i$ grynos kultdros.

4. IStepkite organizma ant diskelio.

5. Inkubuokite diskelj 5 minutes kambario temperataroje.

Pastaba. Kai kuriy stafilokoky teigiamos reakcijos gali pasireiksti
per 60 minuciy. Anaerobiniy bakterijy atveju gali uztrikti iki
30 minuciy, kol jvyks teigiama reakcija.

6.  Stebékite, ar spalva nepasikeité j rausva arba raudona.

11. INTERPRETAVIMAS

Teigiamas tyrimas — spalva pasikeicia j rausva arba raudong
Neigiamas tyrimas — spalva nepasikeicia



12. NUMATYTOS VERTES

Sis tyrimas pateikia patikimus rezultatus dél Neisseria
gonorrhoeae,  Haemophilus  spp., Moraxella  catarrhalis,
enterokoky ir stafilokoky. Konkreciai nustatomas N. gonorrhoeae,
Haemophilus spp. ir M. catarrhalis atsparumas penicilinui,
ampicilinui ir amoksicilinui. Enterokoky ir stafilokoky atveju
nustatomas atsparumas penicilinui, ampicilinui, amoksicilinui,
azlocilinui, karbenicilinui, mezlocilinui, piperacilinui ir tikarcilinui.®

Nustatyta, kad atsparumo penicilinui ir ampicilinui tyrimais,
kuriuose naudojamas chromogeninio cefalosporino metodas,
galima nuspéti atsparuma Prevotella, Porphyromonas, Bacteroides
ir kitiems anaerobams.® DidZioji dauguma Bacteroides fragilis
grupés izoliaty gamina B-laktamaze, todél jiems nereikia atlikti
jprastiniy B-laktamazés tyrimy ir jie turéty bati laikomi atspariais.
Taciau reikia suprasti, kad atsparuma B-laktaminiams vaistams ne
visada salygoja B-laktamazés gamyba (pvz.,, kai kurios
Parabacteroides distasonis, B. fragilis, Bacteroides gracilis ir
Bilophila wadsworthia padermes).1°

Naudojant §j gaminj, atsparumas dél kity mechanizmy nebus
aptiktas.

13. KOKYBES KONTROLE

16.

Gali prireikti atlikti kai kuriy stafilokoky indukcija, kad B-
laktamazés gamyba padidéty iki aptinkamo lygio. Neigiamas
nesuzadinto stafilokoko izoliato B-laktamazés tyrimo
rezultatas po indukcijos turi bati patvirtintas. Tai galima
lengvai padaryti iStyrus periferinj zonos, supancios 1 ug
oksacilino diskelj, augima.

LITERATURA

Visi nitrocefino diskelio partijos numeriai buvo istirti naudojant
nurodytus kokybés kontrolés organizmus ir buvo pripaZinti
tinkamais. Kontrolés organizmy kontrole reikia atlikti laikantis
patvirtinty laboratorijos kokybés kontrolés procediry. Pastebéje
nejprastus kokybés kontrolés rezultatus, pacienty rezultaty
neskelbkite. Kokybés kontrolés tyrimai turéty bati atliekami su
kiekviena gauta siunta ir nauju partijos numeriu.

KONTROLE INKUBAVIMAS REZULTATAI
Aplink | i -

Staphylococcus Sl;lauisé:ZZagr?tmls’ Teigiamas

®
aureus ATCC® 29213 25 °C temperatirai
Neisseria Aplinkos salygomis, | Neigiamas
gonorrhoeae 5 minutés esant
ATCC® 43069 25 °C temperatdrai

14. VEIKSMINGUMO SAVYBES

I5tyrus 103 tyrimo izoliatus (4 E. faecalis, 13 M. catarrhalis, 19
H. influenzae, 17 S. aureus, 21 coagulase- negative staphylococci,
12 N. gonorrhoeae, 11 B. fragilis, 5 B. thetaiotaomicron ir
1 Campylobacter spp.), nustatyta 100 % koreliacija tarp nitrocefino
diskelio ir dviejy panasiy rinkoje siilomy gaminiy. 61,4 % j tyrima
jtraukty organizmy buvo teigiami B-laktamazei, o 359% -
neigiami B-laktamazei.

15. APRIBOJIMAI

1. Nitrocefino diskelis skirtas naudoti kaip greitasis tyrimas ir jis
neturéty pakeisti jprastinio jautrumo tyrimo.

2. Pranesta apie P-laktamazei neigiamus, B-laktaminiams
antibiotikams atsparius organizmus. Naudojant $j gaminj,
organizmo atsparumas dél kity mechanizmy nebus aptiktas.

3. Netirkite Enterobacteriaceae, Pseudomonas spp. ir kity
aerobiniy gramneigiamy bacily, nes rezultatai gali
neparodyti jautrumo gydymui dazniausiai naudojamiems -
laktamames.
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Performance Standards for Antimicrobial Disk Susceptibility
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Methods for Antimicrobial Susceptibility Testing of
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Apibreéztis

Katalogo numeris

%]
Eﬁa
BlEAE

In Vitro diagnostiné medicininé
priemoné

—
o
'

Partijos kodas

Temperatiros riba (laikymo temp.)

,Remel Inc.”, 12076 Santa Fe Trail Drive, Lenexa, KS 66215,
JAV
Dél techninés pagalbos kreipkités j vietos platintojg.

www.thermofisher.com/microbiology
Tel.: (800) 255-6730 e Tarptautinis: (913) 888-0939

Europa +800 13579 135 < JAV 18552360 190

Versija ISleidimo ir pakeitimy paskelbimo
data

Galiojimo laikas (galiojimo pabaigos
data) MMMM-mm

IFU211667 | 2023 Kovas
Importuoto simbolio pridéjimas
17 skyriuje

Nenaudoti pakartotinai

Vadovaukités naudojimo
instrukcijomis

Pakanka <n> bandymy

Nenaudokite, jei pazeista pakuoté

Gamintojas

Importétajs

|galiotasis atstovas Europos
Bendrijoje

05 oL@ <=2k~

JK atitikties jvertinimas

© , Thermo Fisher Scientific Inc., 2022 m. Visos teisés saugomos.

ATCC ir ATCC katalogo Zenklai yra ,American Type Culture
Collection” prekiy Zenklas.

Visi kiti prekiy Zenklai yra ,,Thermo Fisher Scientific Inc.” ir jos
patronuojamuyjy jmoniy nuosavybeé.
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5. SRODKI OSTROZNOSCI

R211667
1. PRZEZNACZENIE

......................................... N/ 25 krazkow/fiolke

Krazek nitrocefinowy to krazek nasaczony nitrocefing do
stosowania w jakosciowych procedurach wykrywania
B-laktamazy wytwarzanej przez izolaty bakteryjne. Urzgdzenie
jest wykorzystywane w procesie diagnostycznym, aby pomadc
klinicystom w okres$laniu opcji leczenia pacjentow
z podejrzeniem infekcji bakteryjnych.

Urzadzenie nie jest zautomatyzowane, jest przeznaczone
wyltacznie do uzytku profesjonalnego i nie jest diagnostyka
towarzyszaca.

2. PODSUMOWANIE | WYJASNIENIE

Ten produkt jest przeznaczony do diagnostyki in vitro
i powinien byé uzywany przez odpowiednio przeszkolone
osoby. Nalezy przedsiewzigé¢ srodki ostroznosci zapobiegajgce
zagrozeniom mikrobiologicznym  poprzez odpowiednig
sterylizacje probek, pojemnikéw i podtozy po uzyciu. Nalezy
uwaznie przeczytac instrukcje i postepowac zgodnie z nimi.

Informacje na temat potencjalnie niebezpiecznych sktadnikow
mozna znalez¢ w Karcie Charakterystyki Substangcji
Niebezpiecznych (SDS) na stronie internetowej firmy oraz na
etykietach produktow.

Kazde powazine zdarzenie, ktére miato miejsce w zwigzku
z urzadzeniem, nalezy zgtasza¢ producentowi i witasciwemu
organowi panstwa cztonkowskiego, w ktorym uzytkownik i/lub
pacjent majg siedzibe.

W przypadku awarii nie uzywad urzadzenia.

6. PRZECHOWYWANIE

Ten produkt jest gotowy do uzycia i nie wymaga dalszego
przygotowania. Przechowywaé produkt w oryginalnym
pojemniku w temperaturze 2-8°C do momentu uzycia. Przed
uzyciem pozostawi¢ produkt do osiggniecia temperatury
pokojowej.

7. POGORSZENIE JAKOSCI PRODUKTU

Enzym PB-laktamazy, pierwotnie opisany przez Abrahama
i Chain, jest wytwarzany przez rdine organizmy i jest
mechanizmem ich opornosci na penicyliny i cefalosporyny’?2.
Od tego czasu podobne enzymy o nieco innej specyficznosci
substratowej zostaty zidentyfikowane w réznych gatunkach
bakterii. Niektére enzymy selektywnie hydrolizujg antybiotyki
z klasy penicylin (tj. penicylinazy), inne enzymy hydrolizujg
wszystkie antybiotyki B-laktamowe z wyjatkiem
karbapeneméw (tj. cefalosporynazy), a jeszcze inne enzymy
hydrolizujg oba3. Metody testowe stosowane do wykrywania

Nie nalezy uzywad tego produktu, jesli (1) krazki sg rézowe,
(2) uptyneta data waznosci, (3) Srodek osuszajgcy zmienit sie
z niebieskiego na rézowy lub (4) wystepujg inne oznaki
pogorszenia jakosci. Chron krazki przed wilgocig, wyjmujac
zfiolki tylko te krazki, ktére sg niezbedne do badania.
Niezwtocznie zatozy¢ nakretke i przywréci¢ fiolke do
temperatury 2—-8°C.

8. ZBIERANIE,
PROBEK

PRZECHOWYWANIE, TRANSPORT

Prébki nalezy pobiera¢ i obchodzi¢ sie z nimi zgodnie
z zalecanymi lokalnymi wytycznymi.

9. MATERIALY WYMAGANE, ALE NIE DOSTARCZONE

B-laktamaz obejmuja procedury jodometryczne,
kwasymetryczne i chromogenne*®.

3. ZASADA

Substratem uzytym w tym tescie jest nitrocefina,

cefalosporyna opisana po raz pierwszy przez Glaxo Research.
B-laktamaza hydrolizuje pierscien B-laktamowy nitrocefiny,
wytwarzajac kwas cefalosporanowy®. Wyrazna zmiana koloru
jest zwigzana z tg reakcjg, w ktorej bladozétty zwigzek
nitrocefinowy przeksztatca sie w rézowy produkt koncowy po
hydrolizie’. Te zmiane koloru powodujg bakterie tlenowe
i beztlenowe wytwarzajgce B-laktamaze; organizmy, ktére nie
wytwarzajg  B-laktamazy, nie zmieniaja jasnozottego
zabarwienia nitrocefiny w czasie trwania testu.

4. ODCZYNNIKI

(1) Urzadzenie do sterylizacji ezy, (2) eza do pobierania, waciki,
pojemniki zbiorcze, (3) inkubatory, alternatywne systemy
srodowiskowe, (4) podtoza uzupetniajgce, (5) organizmy do
kontroli jakosci, (6) kleszczyki, (7) szkietko mikroskopowe,
(8) woda demineralizowana, (9) drewniany patyczek
aplikacyjny.

10. PROCEDURA

Krazek nitrocefinowy (25 krazkéw/fiolke)
Sktadnik reaktywny: Nitrocefina

1. Uzywajac kleszczykdw umiescié krazek na czystym
szklanym szkietku lub na pustej szalce Petriego.

2. Zwilzy¢ krgzek wodg demineralizowana.

3. Pobrac 5-6 kolonii z testowanego izolatu lub
przeciggnac¢ konfluentny wzrost z czystej hodowli za
pomoca sterylnej ezy lub drewnianego aplikatora.

4. Posmarowac organizm na krazku.

Inkubowaé krazek przez 5 minut w temperaturze
pokojowe;.



Uwaga: w przypadku niektérych gronkowcéw pojawienie sie
pozytywnych reakcji moze zajg¢ do 60 minut. Bakterie
beztlenowe mogg potrzebowa¢ do 30 minut na wystgpienie
pozytywnej reakgcji.

6. Obserwowac zmiane koloru na rézowy lub czerwony.

11. INTERPRETACIA

15.

OGRANICZENIA

Test dodatni - zmiana koloru na rézowy lub czerwony
Test negatywny - brak zmiany koloru

12. OCZEKIWANE WARTOSCI

Ten test zapewnia wiarygodne wyniki z gatunkami Neisseria

gonorrhoeae, Haemophilus, Moraxella catarrhalis,
enterokokami i gronkowcami. W szczegdlnosci wykryto
oporno$s¢ na penicyline, ampicyline i amoksycyline

w przypadku gatunkow N. gonorrhoeae, Haemophilus
i M. catarrhalis. U enterokokéw i gronkowcéw wykryto
opornos¢ na penicyling, ampicyline, amoksycylineg, azlocyline,
karbenicyline, mezlocyline, piperacyline i tikarcyline®.

Wykazano, ze badanie opornosci na penicyline i ampicyline

przy uzyciu chromogennej metody cefalosporyn jest
czynnikiem prognostycznym opornosci na Prevotella,
Porphyromonas,  Bacteroides i inne  beztlenowce®.

Zdecydowana wiekszos¢ izolatéw grupy Bacteroides fragilis
jest producentami [-laktamaz i dlatego nie wymagaja
rutynowych badan B-laktamaz i nalezy je uzna¢ za oporne.
Nalezy jednak rozumieé, ze opornos¢ na leki B-laktamowe nie
zawsze jest zwigzana z produkcjg B-laktamaz (np. niektore
szczepy Parabacteroides distasonis, B. fragilis, Bacteroides
gracilis oraz Bilophila wadsworthia)™.

Opor spowodowany innymi mechanizmami nie zostanie
wykryty przy uzyciu tego produktu.

13. KONTROLA JAKOSCI

16.

Krazek nitrocefinowy jest przeznaczony do stosowania
jako szybki test i nie powinien zastepowac
konwencjonalnych testow wrazliwosci.

Donoszono o wystepowaniu organizmow opornych na
antybiotyki B-laktamowe, nie zawierajgcych B-laktamaz.
Odpornosé organizmu spowodowana innymi
mechanizmami nie zostanie wykryta.

Nie nalezy badaé¢ cztonkdw Enterobacteriaceae,
gatunkéw Pseudomonas i innych tlenowych pateczek
Gram-ujemnych, poniewaz wyniki moga nie przewidywac
wrazliwosci na B-laktamy najczesciej stosowane
w terapii.

Niektére gronkowce mogg wymagaé indukcji w celu
zwiekszenia produkcji B-laktamazy do wykrywalnych
pozioméw. Negatywny wynik testu na PB-laktamaze
z nieindukowanego izolatu gronkowca nalezy
potwierdzi¢ po indukcji, co mozna tatwo o0siggnac,
badajac wzrost obwodowy strefy otaczajgcej 1 ug krazek
oksacyliny.

BIBLIOGRAFIA

Wszystkie numery serii kragzka nitrocefinowego zostaty
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KONTROLA INKUBACIA WYNIKI
aureus ATCC® 29213 or

przy 25°C
Neisseria Temperatura Negatywny
gonorrhoeae otoczenia, 5 minut
ATCC® 43069 przy 25°C

14. CHARAKTERYSTYKA WYDAJNOSCI*!
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catarrhalis, 19 H. influenzae, 17 S. aureus, 21 gronkowce
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17. LEGENDA SYMBOLI
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Dodanie symbolu Importera do sekcji 17
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Kod partii

Ograniczenia temperatury (temp.
przechowywania)

Uzy¢ przed (termin waznosci) RRRR-MM

Nie uzywac ponownie

Zapoznac sie z instrukcjg uzytkowania

Zawartos¢ wystarcza na <n> testow

Nie uzywaé w przypadku uszkodzonego
opakowania

Producent

Importer
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5. PRECAUCOES

R211667 oeeerevnioivievenennnnennnnnesnene /25 discos/frasco
1. UTILIZAGAO PREVISTA

O Disco de nitrocefina é um disco impregnado com nitrocefina
para utilizagdo em procedimentos qualitativos de dete¢do de
B-lactamase produzida por isolados bacterianos. O dispositivo
é utilizado num procedimento de diagndstico para ajudar os
médicos a determinar as opg¢des de tratamento para os
doentes com suspeita de infe¢Ges bacterianas.

O dispositivo ndo é automatizado, destina-se exclusivamente
a uso profissional e ndo consiste num meio de diagndstico
complementar.

2. RESUMO E EXPLICACAO

Este produto destina-se a utilizagdo em diagndstico in vitro e
deve ser utilizado por individuos com a formacgdo adequada.
Devem ser tomadas precaugdes contra os perigos dos riscos
microbioldgicos, esterilizando adequadamente as amostras,
0s recipientes e os meios apods a utilizacdo. As instrucGes
devem ser lidas e seguidas com cuidado.

Consulte a Ficha de Dados de Seguranga do Material (SDS) no
site da empresa e as etiquetas do produto para obter
informag0es sobre componentes potencialmente perigosos.

Qualquer ocorréncia de um incidente grave relacionada com o
dispositivo devera ser comunicada ao fabricante e a
autoridade competente do Estado-Membro em que o
utilizador e/ou doente reside.

Em caso de avaria, nao utilize o dispositivo.
6. ARMAZENAMENTO

Este produto estd pronto a ser usado, ndo sendo necessaria
qualquer preparagdo adicional. Armazenar o produto no seu
recipiente original a 2-8 °C até a sua utilizagcdo. Deixar o
produto aquecer até a temperatura ambiente antes de
o utilizar.

7. DETERIORAGAO DO PRODUTO

A enzima B-lactamase, originalmente descrita por Abraham e
Chain, é produzida por vérios microrganismos e é um
mecanismo da sua resisténcia as penicilinas e
cefalosporinas.? Desde entdo, foram identificadas enzimas
semelhantes com especificidades de substrato ligeiramente
diferentes em varias espécies bacterianas. Algumas enzimas
hidrolisam seletivamente os antibidticos da classe das
penicilinas (ou seja, penicilinases), outras enzimas hidrolisam
todos os antibidticos B-lactamicos, exceto os carbapenémicos
(ou seja, cefalosporinases) e ainda outras enzimas hidrolisam
ambos.®> Os métodos de teste utilizados para detetar B-

lactamase incluem procedimentos iodométricos,
acidimétricos e cromogénicos.*?
3. PRINCIPIO

Este produto ndo deve ser utilizado se (1) os discos estiverem
cor-de-rosa, (2) a data de validade tiver expirado, (3) o
exsicante tiver passado de azul a rosa ou (4) se existirem
outros sinais de deterioracdo. Proteja os discos da humidade
removendo do frasco apenas os discos necessarios para o
teste. Volte a colocar a tampa de imediato e restitua o frasco
aos 2-8 °C.

8. COLHEITA, ARMAZENAMENTO E TRANSPORTE DAS
AMOSTRAS

As amostras devem ser colhidas e manuseadas seguindo as
diretrizes locais recomendadas.®

9. MATERIAIS NECESSARIOS MAS NAO FORNECIDOS

A nitrocefina, uma cefalosporina descrita pela Glaxo Research,
é o substrato utilizado neste teste. A B-lactamase hidrolisa o
anel B-lactdamico da nitrocefina, produzindo 4cido
cefalosporanico.® Estd associada a esta rea¢do uma mudanca
de cor distintiva em que o composto de nitrocefina amarelo-
pélido é convertido num produto final rosa apds a hidrdlise.’
As bactérias produtoras de B-lactamase aerébicas e
anaerdbicas efetuam essa mudanca de cor; os microrganismos
gue ndo produzem B-lactamase ndo alteram a cor amarelo-
palido da nitrocefina dentro dos limites de tempo do teste.

4. REAGENTES

(1) Dispositivo de esterilizacgdo de ansas; (2) ansa de
inoculacao, zaragatoas, recipientes de colheita;
(3) incubadoras, sistemas ambientais alternativos; (4) meios
suplementares; (5) microrganismos de controlo de qualidade;
(6) pinga; (7) lamina microscopica, (8) agua desmineralizada e
(9) bastonete de aplicacdo de madeira.

10. PROCEDIMENTO

Disco de nitrocefina (25 discos/frasco)

Ingrediente reativo: Nitrocefina

1. Utilizando uma pinga, coloque o disco numa lamina de
vidro limpa ou numa tampa de placa de Petri vazia.

2.  Humedeca o disco com uma ansa cheia de 4dgua
desmineralizada.

3. Escolha 5-6 coldnias do isolado a ser testado ou uma
porgao de crescimento confluente de uma cultura pura,
utilizando uma alga estéril ou um bastonete de
aplicacdo de madeira.

4. Espalhe o microrganismo no disco.

Incube o disco durante 5 minutos a temperatura
ambiente.



Nota: as reag¢des positivas podem levar até 60 minutos a
desenvolver-se para alguns estafilococos. As bactérias
anaerdbicas podem exigir até 30 minutos para a ocorréncia de
uma reagao positiva.

6. Verifique se ha uma mudanca de cor para rosa ou
vermelho.

11. INTERPRETAGCAO

15.

LIMITACOES

Teste positivo - Uma mudanca de cor para rosa ou vermelho
Teste negativo - Sem alteracao de cor

12. VALORES ESPERADOS

Este teste fornece resultados fidveis com Neisseria
gonorrhoeae, Haemophilus spp., Moraxella catarrhalis,
enterococos e estafilococos. Especificamente, a resisténcia a
penicilina, ampicilina e amoxicilina é detetada para N.
gonorrhoeae, Haemophilus spp. e M. catarrhalis. A resisténcia
a penicilina, ampicilina, amoxicilina, azlocilina, carbenicilina,
mezlocilina, piperacilina e ticarcilina é detetada para
enterococos e estafilococos.?

O teste de resisténcia a penicilina e ampicilina utilizando o
método de cefalosporina cromogénica mostrou ser preditivo
quanto a resisténcia para Prevotella, Porphyromonas,
Bacteroides e outros anaerdbios.® A grande maioria dos
isolados do grupo Bacteroides fragilis sao produtores de
B-lactamase. Por conseguinte, ndo requerem testes de rotina
de B-lactamase e devem ser considerados resistentes. No
entanto, deve ser entendido que a resisténcia aos farmacos
B-lactamicos nem sempre é mediada pela producdo de
B-lactamase (por exemplo, algumas estirpes de
Parabacteroides distasonis, B. fragilis, Bacteroides gracilis e
Bilophila wadsworthia).X°

A resisténcia devido a outros mecanismos ndo sera detetada
com a utilizagdo deste produto.

13. CONTROLO DE QUALIDADE

16.

O Disco de nitrocefina destina-se a ser utilizado como
teste rapido e ndo deve substituir o teste de sensibilidade
convencional.

Foram referidos microrganismos B-lactamase-negativos
e resistentes a antibidticos B-lactamicos. A resisténcia de
um organismo devido a outros mecanismos ndo serd
detetada.

Ndo  teste membros  de Enterobacteriaceae,
Pseudomonas spp. e de outros bacilos Gram-negativos
aerébicos, dado que os resultados podem ndo ser
preditivos de sensibilidade aos [-lactdmicos mais
frequentemente utilizados nas terapéuticas.

Alguns estafilococos podem necessitar de inducdo para
aumentar a producdo de B-lactamase a niveis detetaveis.
Um resultado negativo do teste de B-lactamase de um
isolado estafilococico nado induzido deve ser confirmado
apods a inducdo, o que pode ser facilmente conseguido
testando o crescimento periférico da zona ao redor de
um disco de oxacilina de 1 pg.

BIBLIOGRAFIA

Todos os numeros de lotes de Discos de nitrocefina foram
testados utilizando os organismos de controlo de qualidade
seguintes e foram considerados aceitaveis. O teste de
microrganismos de controlo deve ser realizado de acordo com
os procedimentos de controlo de qualidade laboratorial
estabelecidos. Se forem observados resultados de controlo de
qualidade aberrantes, os resultados do doente ndo devem ser
reportados. Devem ser realizados testes de controlo de
qualidade com cada envio e cada niumero de lote recebido.

CONTROLO INCUBAGCAO RESULTADOS
Staphylococcus aureus | Ambiente, 5 minutos | Positivo

ATCC® 29213 a25°C

Neisseria gonorrhoeae | Ambiente, 5 minutos | Negativo
ATCC® 43069 a25°C

14. CARACTERISTICAS DE DESEMPENHO !

Num estudo de 103 isolados de teste (4 E. faecalis, 13 M.
catarrhalis, 19 H. influenzae, 17 S. aureus, 21 coagulase-
negative staphylococci, 12 N. gonorrhoeae, 11 B. fragilis, 5 B.
thetaiotaomicron e 1 Campylobacter spp.), existiu 100% de
correlagdo entre o Disco de nitrocefina e dois produtos
similares  disponiveis = comercialmente. 61,4% dos
microrganismos incluidos no estudo eram [-lactamase-
positivos e 35,9% eram B-lactamase-negativos.
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5. MULOACE DE PRECAUTIE

R211667 ooomeeeeooeoeoeeeoeoeoeeeooeeeoo < 25 discuri/flacon
1. UTILIZARE PREVAZUTA

Acest produs este destinat diagnosticarii in vitro si trebuie
utilizat de specialisti instruiti Tn mod corespunzator. Trebuie
luate masuri de precautie impotriva pericolelor microbiologice
prin sterilizarea adecvata a probelor, recipientelor si mediilor
dupa utilizare. Instructiunile trebuie citite si urmate cu atentie.

Consultati Fisa cu date de securitate (STS) de pe site-ul
web al companiei si eticheta produsului pentru informatii
despre componentele care pot fi periculoase.

Orice incident grav survenit in legaturd cu dispozitivul va fi
raportat producatorului si autoritatii competente a Statului
Membru in care utilizatorul si/sau pacientul isi are resedinta.
Tn cazul functionarii defectuoase, nu folositi dispozitivul.

6. DEPOZITARE

Nitrocefin Disk este un disc impregnat cu nitrocefin utilizat in
proceduri calitative pentru detectarea B-lactamazei produse
de izolatele bacteriene. Acest dispozitiv se foloseste intr-un
flux de lucru de diagnosticare pentru a ajuta clinicienii sa
stabileasca optiunile de tratament in cazul pacientilor
suspectati de infectii bacteriene.

Dispozitivul nu este automatizat, este exclusiv de uz
profesional si nu constituie un diagnostic complementar.

2. REZUMAT SI EXPLICATIE

Acest produs este gata de utilizare si nu este necesara nicio
pregatire suplimentara. Depozitati produsul in recipientul
original, la 2 - 8 °C, pana la utilizare. Lasati produsul sa ajunga
la temperatura camerei inainte de utilizare.

7. DETERIORAREA PRODUSULUI

Enzima B-lactamaza, descrisa initial de Abraham si Chain, este
produsa de diferite organisme si este un mecanism al
rezistentei acestora la peniciline si cefalosporine.>? intre timp,
enzime similare cu specificitati de substrat oarecum diferite,
au fost identificate la diferite specii bacteriene. Unele enzime
hidrolizeaza selectiv antibioticele din clasa penicilinei
(sianume, penicilinazele), alte enzime hidrolizeaza toate
antibioticele B-lactamice, cu exceptia carbapenemelor
(si anume, cefalosporinazele), in timp ce altele hidrolizeaza
ambele categorii.> Metodele de testare utilizate pentru
detectarea p-lactamazei includ procedura iodometrica,
procedura acidometrica si procedurile cromogenice.*®

3. PRINCIPIU

Acest produs nu trebuie utilizat daca (1) discurile sunt roz,
(2) data de expirare este depasitd, (3) agentul deshidratant
si-a modificat culoarea din albastru in roz sau (4) exista alte
semne de deteriorare. Protejati discurile de umiditate,
scotand din flacon numai discurile necesare pentru testare.
Puneti imediat capacul la loc si depozitati flaconul la 2 - 8 °C.

8. RECOLTAREA, DEPOZITAREA SI TRANSPORTUL
PROBELOR

Probele trebuie recoltate si manipulate conform orientarilor
locale recomandate.®

9. MATERIALE NECESARE DAR NEFURNIZATE

Nitrocefinul, o cefalosporind descrisa pentru prima data de
Glaxo Research, este substratul utilizat Tn acest test.
B-lactamaza hidrolizeaza inelul B-lactamic al nitrocefinului,
producand acid cefalosporanic.® Aceastd reactie este asociata
cu o schimbare de culoare distincta, compusul nitrocefin
galben pal fiind transformat dupa hidroliza intr-un produs final
roz.” Bacteriile aerobe si anaerobe producitoare de B-
lactamaza sunt responsabile pentru aceasta schimbare de
culoare; organismele care nu produc B-lactamaza nu modifica
culoarea galben pal a nitrocefinului in limitele de timp ale
testului.

4. REACTIVI

(1) Dispozitiv de sterilizare cu ansa, (2) Ansa de inoculare,
tampoane, recipiente de recoltare, (3) Incubatoare, sisteme
de mediu alternative, (4) Medii suplimentare, (5) Organisme
de control al calitatii, (6) Pensa, (7) Lama de microscop,
(8) Apa demineralizatd, (9) Aplicator din lemn.

10. PROCEDURA

Nitrocefin Disk (25 discuri/flacon)

Ingredient reactiv: Nitrocefin

1. Folosind pensa, asezati discul pe o lama de sticla curata
sau intr-un capac gol al unui vas Petri.

2. Utilizati o ansa pentru a umezi discul cu apa
demineralizata.

3.  Prelevati 5-6 colonii din izolatul care urmeaza sa fie
testat sau o portiune cu dezvoltare consistenta dintr-
o cultura pura, folosind o ansa sterila sau un aplicator
din lemn.

4. Aplicati organismul prin intindere pe suprafata discului.

Se incubeaza discul la temperatura camerei timp de
5 minute.

Nota: Pentru unii stafilococi, dezvoltarea reactiilor pozitive
poate dura pana la 60 de minute. Bacteriile anaerobe pot
necesita pana la 30 de minute pentru a genera o reactie
pozitiva.

6. Urmariti schimbarea de culoare in roz sau rosu.



11. INTERPRETARE

15.

LIMITARI

Test pozitiv - O schimbare de culoare in roz sau rosu
Test negativ - Nicio schimbare de culoare

12. VALORI ASTEPTATE

Acest test ofera rezultate fiabile pentru Neisseria
gonorrhoeae, Haemophilus spp., Moraxella catarrhalis,
enterococi si stafilococi. Mai exact, este detectata rezistenta
la penicilina, ampicilina si amoxicilina a N. gonorrhoeae,
Haemophilus spp. si M. catarrhalis. Rezistenta la penicilina,
ampicilind, amoxicilind, azlocilina, carbenicilind, mezlociling,
piperacilina si ticarcilina este detectata pentru enterococi si
stafilococi.®

Testarea rezistentei la penicilind si ampicilinda folosind
metoda cefalosporinei cromogenice s-a dovedit a furniza
informatii predictive privind rezistenta pentru Prevotella,
Porphyromonas, Bacteroides, si alti anaerobi.® Marea
majoritate a izolatelor din grupul Bacteroides fragilis sunt
producatoare de B-lactamaza si, prin urmare, nu necesita
testarea de rutina a B-lactamazei si ar trebui considerate
rezistente. 1nsd, trebuie retinut c3 rezistenta la
medicamentele B-lactamice nu este intotdeauna mediata de
productia de B-lactamaza (de exemplu, unele tulpini de
Parabacteroides distasonis, B. fragilis, Bacteroides gracilis si
Bilophila wadsworthia).X°

Rezistenta cauzata de alte mecanisme nu este detectata prin
utilizarea acestui produs.

13. CONTROL DE CALITATE

16.

Nitrocefin Disk este destinat utilizarii ca test rapid si
nu trebuie sa inlocuiasca metodele conventionale de
testare a sensibilitatii.

Au fost raportate organisme cu rezultate negative la
B-lactamaza, rezistente la antibiotice P-lactamice.
Rezistenta unui organism cauzata de alte mecanisme nu
este detectata.

Nu testati membrii Enterobacteriaceae, Pseudomonas
spp. si alti bacili gram-negativi aerobi, deoarece exista
posibilitatea ca rezultatele sa nu prezica sensibilitatea la
B-lactamazele cel mai des utilizate in terapie.

Unii stafilococi pot necesita inductie pentru a creste
productia de B-lactamaze la niveluri detectabile. Un
rezultat negativ al testului B-lactamazei de la un izolat de
stafilococ neindus trebuie confirmat dupa inductie, ceea
ce se poate realiza cu usurinta prin testarea dezvoltarii
periferice a zonei din jurul unui disc de oxacilina de 1 pg.

BIBLIOGRAFIE

Toate numerele de lot ale produsului Nitrocefin Disk au fost
testate folosind urmatoarele organisme de control al calitatii
si au obtinut rezultate acceptabile. Testarea organismelor de
control trebuie efectuata in conformitate cu procedurile
stabilite de control al calitatii pentru laboratoare. Daca se
observa rezultate aberante la controlul calitatii, rezultatele
pacientului nu trebuie raportate. Testarea de control al
calitatii trebuie efectuata pentru fiecare livrare si numar de
lot nou primit.

CONTROL INCUBATIE REZULTATE
Staphylococcus Mediul ambiant, Pozitiv
aureus ATCC® 29213 5 minute la 25 °C

L Mediul ambiant, Negativ
Neisseria gonorrhoeae . la 25 °C
ATCC® 43069 > minute la 25

14. CARACTERISTICILE DE PERFORMANTA 1!

intr-un studiu pe 103 izolate de test (4 E. faecalis, 13
M. catarrhalis, 19 H. influenzae, 17 S. aureus, 21 stafilococi
coagulazo-negativi, 12 N. gonorrhoeae, 11 B. fragilis,
5 B. thetaiotaomicron si 1 Campylobacter spp.), a existat
o corelatie de 100 % intre Nitrocefin Disk si doud produse
similare, disponibile pe piata de profil. 61,4% dintre
organismele incluse in studiu au avut rezultate pozitive la
B-lactamaza si 359% au avut rezultate negative la
B-lactamaza.

10.
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Winn, C.W,, S.D. Allen, W.M. Janda, E.W. Koneman,
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2006. Koneman'’s Color Atlas and Textbook of Diagnostic
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5. BEZPECNOSTNE OPATRENIA

R211667 wevvvvrrrreeeeeessceeereereeessseen Y/ 25 diskov/flastitka
1. URCENE POUZITIE

Nitrocefin Disk je disk impregnovany nitrocefinom na pouZitie
pri kvalitativnych postupoch na detekciu B-laktamazy
produkovanej bakteridlnymi izolatmi. Produkt sa pouziva
v diagnostickom pracovnom postupe na pomoc lekarom pri
uréovani mozZnosti liecby u pacientov spodozrenim na
bakteriadlne infekcie.

Pomocka nie je automatizovand, je uréenda len na
profesionalne pouZitie a nie je sprievodnou diagnostikou.

2. ZHRNUTIE A VYSVETLENIE

Tento produkt je urceny na in vitro diagnostické pouzitie a mali
by ho pouzivat riadne vyskolené osoby. Po pouZiti by sa mali
prijat preventivne opatrenia proti nebezpedenstvam
stvisiacim s mikrobiologickymi rizikami spravnou sterilizaciou
vzoriek, nadob a médii. Precitajte si a starostlivo dodrziavajte
pokyny.

Informdcie o potencidlne nebezpecnych zlozkach najdete
v karte bezpecnostnych udajov (KBU) na webovej stranke
spolo¢nosti a na oznaceni produktu.

Akakolvek zavaind udalost, ktorda sa vyskytla v suvislosti
s produktom, sa musi oznamit vyrobcovi a prislusnému organu
¢lenského $tatu, v ktorom sidli pouzivatel a/alebo pacient.

V pripade poruchy produkt nepouZivajte.
6. UCHOVAVANIE

Tento produkt je pripraveny na pouZitie a nie je potrebna
Ziadna dalSia priprava. Produkt aZ do pouZitia uchovavajte
v povodnej nadobe pri teplote 2°C—-8°C. Pred pouZitim
nechajte produkt zohriat na izbovu teplotu.

7. ZNEHODNOTENIE PRODUKTU

Enzym B-laktamaza, povodne opisany Abrahamom a Chainom,
je produkovany réznymi organizmami a je mechanizmom ich
rezistencie vo&i penicilinom a cefalosporinom.? Odvtedy boli
v roznych druhoch baktérii identifikované podobné enzymy
s trochu odliSnymi substratovymi Specifickostami. Niektoré
enzymy selektivne hydrolyzuju antibiotika triedy penicilinov
(t. j. penicilindzy), iné enzymy hydrolyzuju vsetky B-laktamové
antibiotikd okrem karbapenémov (t. j. cefalosporinazy), dalsie
enzymy hydrolyzuju oboje.? Testovacie metddy pouZivané na
detekciu B-laktamazy zahriaju jodometrické, acidimetrické
a chromogénne postupy.*®

3. PRINCiP

Tento produkt by sa nemal pouzivat, ak (1) je farba diskov
ruzova, (2) uplynul datum exspiracie, (3) sa farba vysusadla
zmenila z modrej na ruzovu alebo (4) su pritomné iné znamky
poskodenia. Disky chrante pred vlhkostou tak, ze z flasti¢ky
vyberiete iba disky potrebné na testovanie. OkamzZite nasadte
uzaver a vratte flasticku na miesto uchovavania pri teplote
2°C-8°C.

8. ODBER, SKLADOVANIE A PREPRAVA VZORIEK

Vzorky by sa mali zbierat a malo by sa s nimi manipulovat
podla miestnych odporuéanych usmerneni.®

9. POTREBNY MATERIAL, KTORY NIE JE SUCASTOU
DODAVKY

V tomto teste sa ako substrat pouziva nitrocefin, cefalosporin
prvykrat opisany spolo¢nostou Glaxo Research. B-laktamaza
hydrolyzuje B-laktamovy kruh nitrocefinu za vzniku kyseliny
cefalosporanovej.® S touto reakciou je spojend vyraznd zmena
farby, pri ktorej sa svetlozltd nitrocefinovd zlucenina
hydrolyzou premeni na ruzovy koneény produkt.” T4to zmenu
farby ovplyviiuju aerébne a anaerdbne baktérie produkujuce
B-laktamazu. Organizmy, ktoré neprodukuju B-laktamazu,
vramci ¢asového limitu testu nezmenia svetloZltd farbu
nitrocefinu.

4. CINIDLA

(1) zariadenie na sterilizaciu sluciek, (2) ockovacia slucka,

tampony, zberné nadoby, (3)inkubatory, alternativne
environmentdlne systémy, (4) doplnkové média,
(5) organizmy na kontrolu kvality, (6) klieste,
(7) mikroskopické  sklicko, (8) demineralizovand voda,

(9) drevena aplika¢na tycinka.
10. POSTUP

Nitrocefin Disk (25 diskov/flastic¢ka)

Reaktivna zlozka: Nitrocefin

1. Pomocou kliesti poloZte disk na Cisté sklenené skli¢ko
alebo do prazdneho veka Petriho misky.

2. Navlhdite disk sluckou demineralizovanej vody.

3. Vyberte 5 — 6 koldnii z testovaného izolatu alebo z Cistej
kultary naberte suvisly rast pomocou sterilnej slucky
alebo drevenej aplikac¢nej tycinky.

4. Rozotrite organizmus po disku.

Inkubujte disk 5 minut pri izbovej teplote.

Poznamka: U niektorych stafylokokov mdze vyvoj pozitivnych
reakcii trvat az 60 minat. Pri anaerébnych baktériach moéze
prejavenie pozitivnej reakcie trvat do 30 minut.

6. Pozorujte zmenu farby na ruzovu alebo cervendu.



11. INTERPRETACIA 15. OBMEDZENIA
Pozitivny test — zmena farby na ruzovu alebo &ervend 1. Nitrocefin Disk je uréeny na pouZitie ako rychly test
Negativny test — siadna zmena farby a nemal by nahradzat konvenéné testovanie citlivosti.

2. Boli hlasené B-laktamaza negativne, B-laktamové

12. OCAKAVANE HODNOTY

Tento test poskytuje spolahlivé vysledky pre organizmy
Neisseria gonorrhoeae, Haemophilus spp., Moraxella
catarrhalis, enterokoky a stafylokoky. Konkrétne sa zistuje
rezistencia organizmov N. gonorrhoeae, Haemophilus spp.
aM. catarrhalis na penicilin, ampicilin aamoxicilin.
U enterokokov a stafylokokov sa zistuje rezistencia na
penicilin, ampicilin, amoxicilin, azlocilin, karbenicilin,
mezlocilin, piperacilin a tikarcilin.®

Ukazalo sa, Ze testovanie rezistencie na penicilin a ampicilin
pomocou chromogénnej cefalosporinovej metddy
predpovedd rezistenciu pre Prevotella, Porphyromonas,
Bacteroides, ainé anaerébne organizmy.® Velkd vicsina
izolatov skupiny Bacteroides fragilis su producentmi
B-laktamazy, apreto nevyzaduju rutinné testovanie
B-laktamazy a mali by sa povaZovat za rezistentné. Je potrebné
pochopit, Ze rezistencia na B-laktdmové lieky nie je vidy
sprostredkovana produkciou B-laktamazy (napr. niektoré
kmene Parabacteroides distasonis, B. fragilis, Bacteroides
gracilis, a Bilophila wadsworthia).*

Rezistencia sp6sobena inymi mechanizmami nebude pri
pouziti tohto produktu zistena.

13. KONTROLA KVALITY

16.

antibiotika rezistentné organizmy. Rezistencia organizmu
v dosledku inych mechanizmov nebude zistena.

Netestujte ¢lenov celade Enterobacteriaceae,
Pseudomonas spp. adalSie aerébne, gram-negativne
bacily, pretoZze vysledky nemusia predpovedat citlivost
na B-laktamy, ktoré sa najcastejsie pouzivaju pri liecbe.

Pri niektorych stafylokokoch sa mozZe vyZzadovat
indukcia na zvySenie produkcie p-laktamdzy na
detekovatelné hladiny. Negativny vysledok testu na
B-laktamazu z neindukovaného stafylokokového izolatu
by sa mal potvrdit po indukcii, ¢o sa da lahko dosiahnut
testovanim periférneho rastu zény obklopujucej 1 ug
oxacilinovy disk.

ZDROIJE

Vsetky Cisla SarZi disku Nitrocefin Disk boli testované pomocou
nasledujucich organizmov na kontrolu kvality a su prijatelné.
Testovanie kontrolnych organizmov by sa malo vykonavat
v sulade so zavedenymi laboratdrnymi postupmi kontroly
kvality. Ak sa zaznamenaju aberantné vysledky kontroly
kvality, vysledky pacientov sa nemaju uvadzat. Testovanie
kontroly kvality by sa malo vykonavat pri kazdej zasielke
a prijati nového cisla Sarze.

KONTROLA INKUBACIA VYSLEDKY
Staphylococcus Okolité prostredie, Pozitivne
aureus Cislo ATCC® 5 minut pri teplote

29213 25°C

Neisseria Okolité prostredie, Negativne
gonorrhoeae Cislo 5 minut pri teplote

ATCC® 43069 25°C

14. CHARAKTERISTIKA VYKONU

V studii so 103 testovanymi izolatmi (4 E. faecalis, 13 M.
catarrhalis, 19 H. influenzae, 17 S. aureus, 21 coagulase-
negative staphylococci, 12 N. gonorrhoeae, 11 B. fragilis, 5 B.
thetaiotaomicron, a1l Campylobacter spp.), bola 100 %
korelacia medzi diskom Nitrocefin Disk a dvomi podobnymi,
komeréne dostupnymi produktmi. 61,4% organizmov
zahrnutych do Sstudie bolo pozitivnych na B-laktamazu
a 35,9 % bolo negativnych na B-laktamazu.
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17. VYSVETLENIE SYMBOLOV

Symbol

Definicia

Katalégové Eislo

Verzia Datum vydania a zavedené
Gpravy
IFU211667 | marec 2023. Pridanie symbolu

dovozcu do oddielu 17

Diagnosticka zdravotnicka
pomadcka in Vitro

Kod Sarze

Teplotny limit (teplota uchovavania)

Datum spotreby (Datum exspiracie)
RRRR-MM

Nepouzivajte opakovane

Pozrite si navod na pouzitie

Obsahuje dostatocné mnozstvo na
<n> testov

Nepouzivajte, ak je balenie poSkodené

Vyrobca

Dovozca

Autorizovany zastupca v Eurépskom
spoloCenstve

RO R@ <o om~ER

Znacka zhody Spojeného kralovstva

©2022 Thermo Fisher Scientific Inc. VSetky prava vyhradené.

ATCC a katalégové znacky ATCC su ochrannou zndmkou
American Type Culture Collection.

Vsetky ostatné ochranné znamky su vlastnictvom spoloénosti
Thermo Fisher Scientific Inc. a jej pridruzenych spolocnosti.

CEer

d Remel Inc., 12076 Santa Fe Trail Drive, Lenexa, KS

66215, USA

Ak potrebujete technickd pomoc, kontaktujte svojho
miestneho distributora.

www.thermofisher.com/microbiology
Tel: (800) 255-6730 » Medzinarodné: (913) 888-0939

Eurdpa +800 13579 135 e USA 1855 2360 190

CA 18558058539 e ZvySoksveta+31 20794 7071
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