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ПРЕДНАЗНАЧЕНИЕ
Дискове BD BBL Cefinase Discs са предназначени за употреба при бързо тестване на изолирани колонии от Neisseria gonorrhoeae, 
Staphylococcus видове, Haemophilus influenzae, ентерококи и анаеробни бактерии за продукцията на β-лактамаза.

ОБЩО ОПИСАНИЕ И ОБЯСНЕНИЕ
Способността на някои бактерии да произвеждат ензими, които дезактивират β-лактамови антибиотици, например, 
пеницилини и цефалоспорини, е позната отдавна. През 1940 г., Аbraham и Chain първи разпознаха ензимна активност в 
екстрактите на Escherichia coli, която дезактивира пеницилин.1 От тогава са изолирани голям брой аналогични ензими 
от множеството бактериални видове с малко различни субстратни специфичности. Някои избирателно хидролизират 
антимикроби от пеницилин-клас (например, пеницилин G, ампицилин, карбеницилин) и са описани като пеницилинази. 
Други, избирателно хидролизират антимикроби от цефалоспорин-клас (напр., цефалотин, цефалексин, цефрадин) и са били 
описани като цефалоспоринази. А други ензими хидролизират и двата, и цефалоспорини и пеницилини.2

Голям брой β-лактамаза-устойчив пеницилин и антимикроби от клас цефалоспорини са развити от различни фармацевтични 
компании. Едната група включва полусинтетичните пеницилини; метицилин, оксацилин, нафцилин и други, които са устойчиви 
на пеницилиназните ензими, произведени от стафилококи.3 Голям брой цефалоспорини, които имат варираща степен на 
устойчивост на β-лактамази, са също така развити. Тези включват второ-поколение цефалоспорини (цефокситин, цефамандол 
и цефуроксим) и трето-поколение цефалоспорини (цефотаксим, моксалактам, цефоперазон и други).4

Има няколко развити клинични тестове за разпознаването на β-лактамази. Тези тестове осигуряват бърза информация, 
предсказваща развитието на устойчивостта. Тълкуването на тестови резултати за β-лактамаза трябва да разглежда: 
чувствителността на теста за различни класове на β-лактамаза ензими, типовете β-лактамази произведен от различни 
таксономични групи организми и специфичността на субстратата на различните β-лактамази.
Най-често използваните клинични процедури включват йодометричния метод, ацидометричния метод, и разнообразие 
от хромогенни субстрати.5 Йодометричните и ацидометричните тестове обикновено се правят, използвайки пеницилин 
както субстрата и, следователно, могат само да разкриват ензими, които хидролизират пеницилина. Един от хромогенни 
цефалоспорини, PADAC (Calbiochem-Behring) се считат ефективни в разкриването на повечето от познатите β-лактамази, 
с изключение на някои пеницилинази, произвеждани от стафилококи, и някой β-лактамази произвеждани от анаеробни 
бактерии.6 Други хромогенни цефалоспорини, нитроцефин (проучване Glaxo), се считат ефективни в разкриването на 
всички познати β-лактамази, включващи стафилококови пеницилинази.7-9

За много таксономични групи организми, напр. Enterobacteriaceae, β-лактамаза тестът не играе голяма роля, тъй като 
разнообразие от β-лактамаза ензими с различна субстратна специфичност може да бъде произведено в групата, или дори в 
един единствен щам.10

При други бактерии, например, пеницилин-устойчивия Neisseria gonorrhoeae,11 Staphylococcus aureus,12,13 Moraxella 
catarrhalis,14 и ампицилино-устойчивия Haemophilus influenzae,5,9,15 само един клас ензими се произвежда от устойчиви 
щамове. β-лактамаза тестът, изпълнен с тези организми, позволява предсказване на устойчивост да бъде направено 
незабавно след първичната изолация, 18–24 часа преди времето, когато са достъпни резултатите за чувствителност към 
растежна-зависимост.
Докато разпространението на β-лактамаза-произвеждащите ентерококи изглежда слабо, ниският инокулат може да доведе 
до оставане на неразкрити от тестващите чувствителността процедури щамове, и затова се препоръчва обичайното 
екраниране от нитроцефинова дискова процедура.16

С анаеробни бактерии, връзката между продукцията на β-лактамаза и устойчивостта на β-лактамови антимикроби е 
усложнена и малко подобна на Enterobacteriaceae. β-лактамазите се намират най-често в представители на видовете 
Bacteroides17, но са отчетени и β-лактамаза-произвеждащите щамове в Clostridium butyricum, C. perfringens и Fusobacterium 
sp.18,19 Във Bacteroides група, разнообразие от ензими може да бъде произведено с различна субстратна специфичност. 
β-лактамазите, често намирани в щамовете на Prevotella melaninogenica и P. oralis, са обикновено специфични за 
пеницилини (пеницилиназа),20 докато β-лактамазите, които често са намирани в B. fragilis групите са цефалоспоринази.21,22 
Разнообразие от цефалоспоринази са отчетени във B. fragilis група, и те включват някои много активни ензими, които могат 
да хидролизират някой от отчетените β-лактамаза-устойчивии цефалоспорини, както например цефотаксим.23,24 Има 
отчетени редки щамове, които хидролизират с високите показатели всички познати β-лактами включително цефокситин.24,25

Въпреки, че β-лактамази произведени от B. fragilis група са най-активни срещу цефалоспорини, повечето щамове са 
устойчиви на пеницилин, карбеницилин и ампицилин в тестове за чувствителност към растежна-зависимост.17,26 Това 
откриване показва, че B. fragilis група може да бъде вътрешно устойчива на пеницилини, чрез фактори както например 
бариери срещу проникване22, или произвеждане на β-лактамаза в количества, достатъчни да преодолеят сравнително 
бавното хидролизно ниво на ензима с пеницилини. Доказателство, което може да подкрепи способстваща роля за 
β-лактамаза в устойчивостта към пеницилини, е намерено в отчети, които казват че комбинацията на клавуланова киселина 
(β-лактамаза инхибитор) и пеницилини е много пъти по-активна срещу  
B. fragilis отколкото е пеницилина сам.27
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Каквото и да е причината или причините за устойчивост на пеницилин в B. fragilis, всички щамове вероятно трябва да са 
разглеждат като устойчиви.28 Другите грам-отрицателни анаеробни щамове вероятно ще са чувствителни към пеницилин, 
ако са β-лактамаза негативни.28

ПРИНЦИПИ НА ПРОЦЕДУРАТА
BD BBL Cefinase диск е импрегниран с хромогенните цефалоспорин, нитроцефин. Това съединение показва много бърза 
смяна на цвета от жълто до червено, когато амида връзката в β-лактамовия кръг се хидролиза от β-лактамаза. Когато 
бактерия произвежда този ензим в значителните количества, жълто-оцветения диск става червен в областта къде е 
натрит щама. 
Въпреки че и другите пеницилини и цефалоспорини могат да бъдат използвани като субстрати за специфични ензими, 
нитроцефина има широк спектър на податливост и чувствителност от достъпните за използване β-лактами. Не е известно 
да противодейства с други микробни ензими.29

Всеки диск се използва за тестване на един бактериален щам за присъствието на β-лактамаза. 

РЕАГЕНТИ
BD BBL Cefinase дискове импрегнирани с нитроцефин.
Предупреждения и предпазни мерки:
За употреба при ин-витро диагностика.
Тези дискове не са за тестване на податливост.
Спазвайте асептичните техники и установени предпазни мерки против микробиологични опасности през всички процедури. 
След употреба, подготвените епруветки, контейнери за проби и други контаминирани материали трябва да се стерилизират 
в автоклав.
Нитроцефи предизвиква мутации в някои щамове на бактерии (Ames тест) и може да изостри чувствителността. Поглъщане, 
инхалиране или контакт с кожата или очите трябвало да се избягва.
Инструкции за съхранение: При получаване съхранявайте пакетите неотворени при -20 до +8°C. След използване, 
BD BBL Cefinase касетата трябва да се съхранява в стъклен, херметичен контейнер съдържащ влагопоемащия препарат и 
при - 20 до +8°С. Изхвърлете останалите BD BBL Cefinase дискове 60 дни след отваряне на опаковката. Срокът на годност 
на касетата се прилага само за дискове в неотворена опаковка.
Показания за влошаване на продукта: Не използвайте касетата, ако дисковете изглеждат оранжеви или червени на цвят.

ВЗЕМАНЕ И МАНИПУЛИРАНЕ НА ПРОБА
Тази процедура не е за употреба директно с клинични проби или други източници, съдържащи смесена микробна флора. 
Бактерията, която ще бъде тествана, трябва първо да бъде изолиран като отделни колонии чрез стичане на пробата в 
подходяща културна среда.

ПРОЦЕДУРА
Предоставени материали: BD BBL Cefinase дискове, 50 диска в касета.
Необходими, но непредоставени материали: Допълнителни реагенти, организми за качествен контрол и лабораторно 
оборудване, необходимо за тази процедура.

Тестова процедура:
1.  Използвайки на диспенсер за единични дискове, разпределете необходимия брой дискове от касетата в празни 

Петриеви панички, или предметно стъкло на микроскоп. 
2.  Навлажнете всеки диск с една капка дестилирана вода.
3.  Със стерилизирана халка или апликационна пръчица, вземете няколко добре изолирани подобни колонии и натрийте на 

дисковата повърхност.
4.  Наблюдавайте диска за промяна на цвета.
5.  Алтернативна процедура: Използвайки форцепс, навлажнете диска с една капка дестилирана вода и тогава забършете 

през колонията. 
Потребителски качествен контрол: Контролните референтни култури трябва да се провеждат с всяка непозната група. 
Следните организми се препоръчват за употреба като тестови щамове.

Тестови щамове Очаквани резултати
Staphylococcus aureus ATCC 29213 Положителен
Haemophilus influenzae ATCC 10211 Отрицателен

Изискванията за контрол на качеството трябва да се спазват съобразно местните държавни и/или федерални разпоредби 
или официални стандарти и съобразно стандартните процедури за качествен контрол на Вашата лаборатория. Препоръчва 
се потребителя да се отнася към CLSI ръководството и CLIA разпоредбите за съответните практики за качествен контрол.

РЕЗУЛТАТИ И ТЪЛКУВАНЕ
Положителната реакция ще покаже промяна от жълт до червен цвят на площта, където културата е приложена. Забележка: 
Обикновено, промяната на цвета не се развива по целия диск. Отрицателният резултат няма да покаже промяна на цвета 
на диска.
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При повечето бактериални щамове, положителен резултат ще се развие за 5 min., но положителните реакции за някои 
стафилококи може да отнемат до 1 h за да се развият. 

Организъм Резултат Прибл. време за реакция Тълкуване
Staphylococcus aureus Положителен 1 h Устойчив към пеницилин, ампицилин, карбеницилин 

и тикарцилин. Вероятно чувствителен към 
цефалотин, метицилин, оксацилин, нафцилин и 
други пелицилиназа-устойчиви пеницилини.*

Haemophilus influenzae Положителен 1 min Устойчив към ампицилин. 
Чувствителен към цефалоспорини.*

Neisseria gonorrhoeae и 
Moraxella catarrhalis

Положителен 1 min Устойчив към пеницилин.

Enterococcus faecalis Положителен 5 min Устойчив на пеницилин и ампицилин.
Анаеробни бактери Положителен 30 min Вероятна идентификация е Bacteroides видове. 

Вероятно устойчив на пеницилин и може да 
бъде устойчив на цефалоспорини, включително 
цефотаксим и рядко цефокситин.

* Чувствителността трябва да се потвърди от тестове за чувствителност към растежна-зависимост. 
 Отрицателните резултати предполагат, но не гарантират чувствителност. 

ОГРАНИЧЕНИЯ HA ПРОЦЕДУРАТА
Ефективността на този тест в предсказване на β-лактамовата устойчивост на микроорганизми, други от Neisseria gonorrhoeae, 
Haemophilus influenzae, Moraxella catarrhalis, стафилококи, ентерококи и определени анаеробни бактерии не е доказана.
Устойчивостта на β-лактамови антибиотици е отчитана в редки случаи в някои от гореуказаните организми без продукцията 
на β-лактамази.30,31 В тези случаи, резистентни механизми, както например бариери срещу проникване, са предварително 
условие. Следователно, β-лактамаза тестът трябва да се използва като бързо допълнително, а не като замяна за 
конвенционалното тестване за чувствителност. 
За някои щамове на стафилококи,13 особено S. epidermidis, индуцируема β-лактамаза е описана, че може да доведе до 
лъжливо-отрицателна β-лактамаза реакция с щам, който е устойчив на пеницилин или ампицилин. 

СПЕЦИФИЧНИ РАБОТНИ ХАРАКТЕРИСТИКИ
В сравнително проучване на четири метода за разкриване на β-лактамазна активност в анаеробните бактерии, 
бяха получени следните проценти съвпадение с употреба на “стандартно” нитроцефин-наситена филтърна хартия: 
BD BBL Cefinase, 100%; пиридин-2-азо-п-диметиланилин цефалоспорин, 96%; пелицилиназа диск използващ бромкресол 
виолетов pH индикатор, 72%; стъклено йодометрична техника, 78%.32

НАЛИЧНОСТ
Кат. No. Описание
231650  BD BBL Cefinase, 50
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