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Lietuviy

PASKIRTIS

BD BBL Cefinase diskai skirti greitam (3-laktamazés fermenty gamybos nustatymui izoliuotose Neisseria gonorrhoeae,
Staphylococcus rusiy, Haemophilus influenzae, enterokoky ir anaerobiniy bakterijy kolonijose.

SANTRAUKA IR PAAISKINIMAS

Seniai zinoma, jog tam tikros bakterijos gamina fermentus, kurie deaktyvuoja B-laktaminius antibiotikus, pvz., penicilinus ir
cefalosporinus. Abrahamas ir Chainas 1940 metais pirmasyk nustaté Escherichia coli ekstrakto fermentinj aktyvuma, kuris peniciling
padaré neveikly (deaktyvavo).! Nuo tada didelis panasiy fermenty kiekis su i$ dalies skirtingais substratais buvo i$skirtas i$ daugelio
bakterijy rasiy. Kai kurie fermentai atrankos badu hidrolizuoja penicilino klasés antimikrobinius preparatus (t.y. peniciling G, ampicilina,
karbeniciling) ir apibadinami kaip penicilinazes. Kiti hidrolizuoja tik cefalosporiny klasés antimikrobinius preparatus (t.y. cefaloting,
cefaleksing, cefrading) ir apibadinami kaip cefalosporinazés. Dar kiti fermentai hidrolizuoja ir cefalosporinus ir penicilinus.2

Jvairios farmacijos bendrovés yra sukire daugybe B-laktamazei atspariy peniciliny ir cefalosporiny klasés antimikrobiniy preparaty.
Vienoje i$ grupiy yra pusiau sintetiniai penicilinai: meticilinas, oksacilinas, nafcilinas bei kiti. —ie preparatai atsparas penicilinazés
stafilokoky3 gaminamiems fermentams. Taip pat sukurta daug cefalosporiny, kurie turi jvairius atsparumo B-laktamazéms

laipsnius. Tokie cefalosporinai - tai antrosios kartos (cefotiksinas, cefamandolis ir cefuroksimas) ir treciosios kartos cefalosporinai
(cefotaksimas, moksalaktamas, cefoperazonas ir kiti).4

Beta-laktamazéms aptikti yra sukurta keletas klinikiniy testy. —iy testy metu is susidarancio atsparumo galima greitai gauti reikalingg
informacija. Atlikus B-laktamazés testg, batina jvertinti: testo metu nustatytg jautruma skirtingy klasiy p-laktamazés fermentams,
B-laktamaziy, kurias gamina skirtingos taksonominés organizmy grupés, tipus ir skirtingy B-laktamaziy substratus.

Dazniausiai naudojamos tokios klinikinés procediros, kaip jodometrinis ar acidimetrinis metodai, ir jvairls chromogeniniai
substratai.5 Jodometrinis ar acidimetrinis testai paprastai atliekami naudojant peniciling kaip substratg. Tai reiskia, jog jy metu aptikti
imanoma tik fermentus, kurie hidrolizuoja peniciling. Nustatyta, jog vienas i§ chromogeniniy cefalosporiny, PADAC (,Calbiochem-
Behring®), yra efektyvus méginant aptikti daugelj zinomy B-laktamaziy, iSskyrus kai kurias penicilinazes, gaminamas stafilokoky ir
kai kurias B-laktamazes, gaminamas anaerobiniy bakterijy.6 Kitas chromogeninis cefalosporinas - nitrocefinas (,Glaxo Research®) -
efektyvus siekiant aptikti visas Zinomas B-laktamazes, jskaitant ir stafilokokines penicilinazes.”-9

Daugeliui taksonominiy organizmy grupiy, pvz., Enterobacteriaceae, 3-laktamazés testas néra labai naudingas, kadangi skirtingy
specifiky substratuose tokioje grupéje (ar net viename Stame) gali bati gaminami jvairds

B-laktamazés fermentaiv.10

Tuo tarpu kitos bakterijos, pavyzdziui, penicilinui atsparios Neisseria gonorrhoeae'!, Staphylococcus aureus'2.13, Moraxella
catarrhalis4 ir ampicilinui atsparios Haemophilus influenzae®9.15, atspariame $tame gamina tik vienos klasés fermentus. Su $iais
organizmais atliktas B-laktamazés testas leidzia prognozuoti atsparuma, sukurtg i$ karto po pirminés izoliacijos, iki 18—24 h pries
iSaiSkéjant nuo augimo priklausantiems imlumo rezultatams.

Kol B-laktamaze gaminanciy enterokoky paplitimas atrodo mazas, Stamy jprastais paplitimo nustatymo testais aptikti gali nepavykti.
Tokiu atveju rekomenduojamas jprastinis tikrinimas nitrocefino diskais.!6

Anaerobiniy bakterijy atveju rySys tarp B-laktamazés gaminimo ir atsparumo f-laktamo antimikrobiniams preparatams yra
komplikuotas ir panasus j Enterobacteriaceae. B-laktamazés dazniausiai randamos Bacteroides risies bakterijose'?, taciau
zinoma ir B-laktamazés gaminimo Clostridium butyricum, C. perfringens ir Fusobacterium sp. §tamuose atvejy.18.1® Bacteroides
grupéje esant skirtingoms substrato specifikoms gali bati gaminami jvairds fermentai. B-laktamazés, daznai aptinkamos Prevotella
melaninogenica ir P. oralis Stamuose paprastai skirtos penicilinas (penicillinaze).20 Tuo tarpu B-laktamazés, daznai aptinkamos

B. fragilis grupéje, yra cefalosporinazés.2122 B, fragilis grupéje blna jvairios cefalosporinazés, kuriose yra tam tikry ypa¢ aktyviy
fermenty. Tokie fermentai gali hidrolizuoti kai kuriuos i§ B-laktamazei atspariy cefalosporiny, tokiy kaip cefotaksimas.23.24 Esama
ziniy ir apie retus $tamus, kurie intensyviai hidrolizuoja visus zinomus B-laktamus, jskaitant ir cefoksiting.24.25

Nepaisant to, jog B-laktamazés, gaminamos B. fragilis grupés, yra labiausiai aktyvios prie§ cefalosporinus, imlumo, susijusio su
plitimu, testais nustatyta, jog daugelis tamy yra atspars ir penicilinui, karbenicilinui bei ampicilinui.17.26 —is faktas suponuoja

tai, jog B. fragilis grupé gali bati savaime atspari penicilinams dél jvairiy faktoriy, tokiy kaip pralaidumo barjerai?2, arba tai,

kad B-laktamazé gaminama kiekiais, kurie yra pakankami palyginti nedidelei fermenty hidrolizés spartai perzengti. [rodymus,
tvirtinancius B-laktamazés papildoma vaidmenj sudarant atsparumg penicilinams, galima rasti praneSimuose, jog klavulaninés
ragsties (B-laktamazés inhibitoriaus) ir peniciliny kombinacija yra daug karty aktyvesné prie$ B. fragilis, nei vien penicilinas.2?
Taciau nepaisant to, kokia yra tiksli B. fragilis atsparumo penicilinui priezastis, visi Stamai greic¢iausiai turéty bati laikomi atspariais.28
Kiti gram-neigiami anaerobiniai $tamai yra greiciausiai pasiduodantys penicilinui - jei jie yra neigiami B-laktamaziy atzvilgiu.28



PROCEDUROS PRINCIPAI

BD BBL Cefinase diskas yra impregnuotas chromogeniniu cefalosporinu ir nitrocefinu. Jei amidy grandiné, esanti 3-laktamo Ziede,
hidrolizuojama, B-laktamazés, junginys greitai pakeic¢ia spalvg - nuo geltonos j raudonga. Jei bakterijos §j fermentg gamina Zenkliais
kiekiais, vietoje, kur buvo uztepta izoliuota kolonija, geltonos spalvos diskas tampa raudonu.

Nors tam tikriems fermentams kaip substratg galima naudoti ir kitus penicilinus bei cefalosporinus, nitrocefinas turi platy imlumo
ir jautrumo legaliai platinamiems 3-laktamams spektrg. Duomeny apie tai, jog Sis preparatas reaguoty su kitais mikrobiniais
fermentais, néra.29

Vieng diska galima naudoti tik vieno bakterinio Stamo tyrimui siekiant nustatyti beta-laktamaze.

REAGENTAI

BD BBL Cefinase diskai, impregnuoti nitrocefinu.
Ispéjimai ir atsargumo priemonés:

Naudoti in vitro diagnostikai.

Sie diskai néra skirti imlumo nustatymui.

Taikydami visas metodikas laikykités aseptikos ir nustatyty atsargumo priemoniy, skirty apsisaugoti nuo mikrobiologiniy pavojy.
Panaudotos preparavimo lékstelés ir kitos uzter§tos medziagos prie$ jas iSmetant turéty bati sterilizuotos autoklave.

Tam tikruose bakterijy Stamuose nitrocefinas sukelia mutacijas (Eimso testas) ir taip gali padidinti jautruma. Venkite kontakto su oda,
akimis, taip pat jkvépimo ir nurijimo.

Laikymo nurodymai: Gave pakuote ja laikykite uzdarytg temperatdroje nuo -20 iki +8 °C. Panaudotg BD BBL Cefinase diska laikykite
bet kokiame stikliniame hermetiSkame konteineryje, kuriame buty sausiklio. Konteineris turéty bati saugomas temperatiroje nuo

-20 iki +8 °C. Praéjus 60 dieny nuo pakuotes atidarymo likusius BD BBL Cefinase diskus reikia iSmesti. Tinkamumo naudoti laikas,
nurodytas ant kasetés, galioja tik diskams, kuriy pakuoté nebuvo atidaryta.

Susidéveéjimo rodikliai: Nenaudokite kaseteés, jei disky spalva tapo oranziné arba raudona.
PAVYZDZIY RINKIMAS IR NAUDOJIMAS

kurias ketinama testuoti, visy pirma turi bati izoliuoti kaip atskiros kolonijos - juos reikia uztepti kaip pavyzdzius ant |ékStelés su
kultdrai tinkama terpe.

PROCEDURA

Pateiktos medziagos: BD BBL Cefinase diskai, 50 disky vienoje kasetéje.

Batinos, bet nepateiktos medpiagos: Pagalbiniai reagentai, kokybés valdymui skirti organizmai bei laboratoriné jranga, kuri

reikalinga Siai procedarai.

Testo procediira:

1. Disky i$émimo jtaisu iSimkite reikiamg disky kiekj i$ kasetés. Juos sudékite ant tusciy Petri I€kSteliy arba ant mikroskopo
objektinio stiklelio.

2. Kiekvieng diskg sudrékinkite vienu laseliu iSgryninto vandens.

3. Naudodami sterilizuotg kilpg arba aplikatoriaus mentele nuimkite kelias gerai izoliuotas panasias kolonijas ir uztepkite jas ant
disko pavirSiaus.

4. Stebeékite, ar kinta disko spalva.

5. Alternatyvi procedira: Naudodami chirurgines Znyples sudrékinkite diskg vienu lasu iSgryninto vandens ir tada perbraukite
per kolonijg.

Naudotojo atliekama kokybés kontrolé: Tiriant kiekvieng meginiy grupe rekomenduojama atlikti ir kontrolinj testg. Kontroliniams

testams rekomenduojama naudoti Siuos organizmus.

Tiriamasis Stamas Laukiamas rezultatas
Staphylococcus aureus ATCC 29213 Teigiamas
Haemophilus influenzae ATCC 10211 Neigiamas

Kokybés kontrolés reikalavimai privalo atitikti galiojancias vietines, valstybines ir/arba federalines taisykles arba akreditacinius
reikalavimus, taip pat ir jasy laboratorijos standartines kokybés kontrolés procediras. Naudotojui rekomenduojama laikytis
atitinkamy CLSI rekomendacijy ir CLIA kokybés kontrolés praktiniy nurodymy.



REZULTATAI IR JU INTERPRETAVIMAS

Pozityvios reakcijos atveju vietoje, kur buvo uztepta kultdra, geltona spalva turéty pasikeisti j raudong. Pastaba: spalva paprastai
keiciasi ne per visg disko plotg. Esant neigiamam rezultatui spalva apskritai nekinta.

Daugeliui bakteriniy Stamy teigiamas rezultatas pamatomas per mazdaug 5 min. Taciau, kai kuriy stafilokoky atveju teigiamo
reakcijos rezultato parodymas gali uztrukti iki 1 h.

Organizmas Rezultatas V“.’.Utm's. Interpretavimas
reakcijos laikas

Staphylococcus aureus Teigiamas 1h Atsparus penicilinui, ampicilinui, karbenicilinui ir tikarcilinui.
Galimai imlus cefalotinui, meticilinui, oksacilinui, nafcilinui ir kitiems
penicilinazéms atspariems penicilinams*.

Haemophilus influenzae ~ Teigiamas 1 min Atsparus ampicilinui. Imlus cefalosporinams*.

Neisseria gonorrhoeae ir ~ Teigiamas 1 min Atsparus penicilinui.

Moraxella catarrhalis

Enterococcus faecalis Teigiamas 5 min Atsparus penicilinui ir ampicilinui.

Anaeroobne bakter Teigiamas 30 min Tikétina, jog priklauso Bacteroides rasiai. Tikétina, jog yra atsparus

penicilinui ir gali bati atsparus cefalosporinams, jskaitant cefotaksimag
ir, retais atvejais, cefoksiting.

* Imlumas turéty bati patvirtintas imlumo testais priklausomais nuo plitimo.
Neigiami rezultatai reiskia, taciau negarantuoja imlumo.

PROCEDUROS APRIBOJIMAI

Sio testo efektyvumas nustatant mikroorganizmuy, kitokiy, nei Neisseria gonorrhoeae, Haemophilus influenzae, Moraxella catarrhalis,
stafilokoky, enterokoky ir tam tikry anaerobiniy bakterijy atsparuma B-laktamui, néra jrodytas.

Esama pranesimuy, jog tam tikrais retais atvejais auk$¢iau iSvardinti organizmai, nors ir negaminantys B-laktamaziy, yra atspards
B-laktaminiams antibiotikams.30.31 Tokiais atvejais esama specialiy atsparumo mechanizmu, tokiy kaip pralaidumo barjerai. Dél to
B-laktamazés testas turéty bati naudojamas tik kaip greitas papildymas, ta€iau jokiu badu - ne kaip jprastinio imlumo tyrimo pagrindas.
Su kai kuriais stafilokoky3 Stamais, ypac¢ S. epidermidis, gali pasitaikyti paveiktos B-laktamazés. Tiriant tokj $tamg reakcijos
rezultatas gali bati neigiamas, nors tokie mikroorganizmai i$ tikryjy yra atsparis penicilinui ir ampicilinui.

SPECIFINES EKSPLOATACIJOS CHARAKTERISTIKOS

Atlikus lyginamajj keturiy skirtingy B-laktamazés veiklos aptikimo anaerobinése bakterijose metody tyrima, buvo nustatyti tokie
atitikimo procentiniai dydziai (kuomet naudojamas nitrocefino prisotintas popierius): Cefinase, 100%; piridino-2-azo-p-dimetilanilino
cefalosporinas, 96%; a penicillinazés diskas su purpuriniu bromkrezolio pH indikatoriumi, 72%; objektinio stiklelio jodometriné
analize, 78%.32

KATALOGO DUOMENYS

Kat. Nr. Aprasymas
231650 BD BBL Cefinase, 50
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