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Brilliance™ Candida Agar EN
CM1002B

Intended Use

Brilliance Candida Agar Base (CM1002B) with Brilliance Candida Selective Supplement (SR0231E) added is a selective differential
medium which enables isolation and identification of clinically important Candida spp. from clinical samples, and for identifying clinical
isolates. Brilliance Candida Agar Base (CM1002B) with Brilliance Candida Selective Supplement (SR0231E) added can be used with a
variety of sample types; the main sample types are sputum and urine, as well as bronchial secretion, genital, nasal, ear, throat, wound,
skin, gastrostomy and central venous line site samples.

Brilliance Candida Agar Base (CM1002B) is used in a diagnostic workflow to aid clinicians in determining potential treatment options for
patients suspected of having candidiasis. The device is for professional use only, is not automated, nor is it a companion diagnostic.

Summary and Explanation

Candida spp. are commensal yeasts that are found normally as part of the skin, oral, gut and vaginal flora of humans?. Candida spp. are
the causative agents of Candidiasis, a fungal infection which typically occurs in immunocompromised groups such as children or
individuals with HIV+¥12, Candida spp. are also nosocomial pathogens, with invasive medical interventions such as catheterisation or
immunosuppressant treatment contributes to the incidence of nosocomial candidiasis, such as urinary tract infections (UTIs) and
bloodstream infections (candidaemia) 3. Moreover, the emergence of antifungal resistance in Candida spp. complicates treatment and
impacts patient outcomes, especially in immunocompromised or hospitalised individuals418,

Principle of Method

Differentiation of clinically important Candida spp. is achieved through the inclusion of two chromogens that are targeted by specific
enzymes hexosaminidase and alkaline phosphatase. The action of these enzymes on the chromogens causes release of the coloured
component inside the fungal cell, resulting in coloured colonies. The colour produced depends on which enzymes the organisms produce.
The presence of hexosaminidase in C. albicans, and Candida dubliniensis results in green/blue colonies. The presence of hexosaminidase
in C. tropicalis, and other metabolic reactions that cause localised drop in pH, results in dark blue colonies. The presence of alkaline
phosphatase in Candida krusei results in brown or pink colonies. The presence of alkaline phosphatase in Candida glabrata, Candida
kefyr, Candida parapsilosis and Candida lusitaniae results in a variety of beige/brown/yellow colours due to the mixture of natural
pigmentation and some alkaline phosphatase activity. Experienced users may be able to differentiate these species by colour and colony
morphology. The opaque background allows identification of Candida spp., especially when mixed infections are present. The medium
contains chloramphenicol, which inhibits bacterial growth.

Typical Formula
grams per litre

Peptone 4.0
Chromogenic mix 13.6
Agar 13.6

Materials Provided
CM1002B: 5009 of Brilliance Candida Agar Base

500g of Brilliance Candida Agar Base yields approximately 16.0L after reconstitution.

Materials Required but Not Supplied
e Inoculating loops, swabs, collection containers

e Incubators

e  Quality control organisms
e  Petridish

e  Supplements (SR0231E)
Storage

e  Store product in its original packaging between 10°C and 30°C.

Keep container tightly closed.

The product may be used until the expiry date stated on the label.

Store away from light.

Allow reconstituted product to equilibrate to room temperature before use.

Once reconstituted, store media between 2°C and 10°C.

Warnings and Precautions

Signal Word: Danger
Hazard Statements
H334 - May cause allergy or asthma symptoms or breathing difficulties if inhaled
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Precautionary Statements

P261 - Avoid breathing dust/fume/gas/mist/vapors/spray

P285 - In case of inadequate ventilation wear respiratory protection

P342 + P311 - If experiencing respiratory symptoms: Call a POISON CENTER or doctor/physician
P304 + P340 - IF INHALED: Remove person to fresh air and keep comfortable for breathing

For in vitro diagnostic use only.

For professional use only.

Inspect the product packaging before first use.

Do not use the product if there is any visible damage to the packaging (pot or cap).

Do not use the product beyond the stated expiry date.

Do not use the device if signs of contamination are present.

It is the responsibility of each laboratory to manage waste produced according to their nature and degree of hazard and to have them
treated or disposed of in accordance with any federal, state and local applicable regulations. Directions should be read and followed
carefully. This includes the disposal of used or unused reagents as well as any other contaminated disposable material following
procedures for infectious or potentially infectious products.

Ensure the lid of the container is kept tightly closed after first opening and between use to minimise moisture ingress, which may result in
incorrect product performance.

Refer to the Safety Data Sheet (SDS) for safe handling and disposal of the product (www.thermofisher.com).

Serious Incidents
Any serious incident that has occurred in relation to the device shall be reported to the manufacturer and the relevant regulatory authority
in which the user and/or the patient is established.

Specimen Collection, Handling and Storage
Specimen should be collected and handled following local recommended guidelines, such as the UK Standards for Microbiology
Investigations (UK SMI)ID1,B1,B5,B9,B 11,B 20, B 28,B 39, B 41, B57 and S 6.

Procedure

Suspend 15.6 grams in 500 ml of distilled water and add the contents of one vial of Brilliance™ Candida Selective Supplement
(SR0231E), reconstituted as directed. Mix well and bring to the boil with frequent agitation. DO NOT AUTOCLAVE. Cool to 45°C, mix
well and pour into sterile containers.

Interpretation

Once the medium is reconstituted, the presence of: Green colonies indicates Candida albicans.
Dark blue colonies indicates Candida tropicalis.

Dry irregular pink/brown colonies indicates Candida krusei.

Beige/yellow colonies indicates Candida kefyr or Candida glabrata

Yellow/ brown colonies indicates Candida lusitaniae

Brown colonies indicates Candida parapsilosis

Quality Control
It is the responsibility of the user to perform Quality Control testing taking into account the intended use of the medium, and in accordance
with any local applicable regulations (frequency, number of strains, incubation temperature etc.).

The performance of this medium can be verified by testing the following reference strains.

Incubation Conditions: 42-48 h @ 30°C

Positive Controls

Inoculum level: 10 — 100 cfu

Colony count is = 70% of the control medium count

Candida albicans 1-2mm green colonies
ATCC®10231™

Candida albicans 1-2mm green colonies
ATCC®18804™

Candida albicans 0.5-1mm green colonies
ATCC®2091™

Candida tropicalis 2-3mm dark blue colonies

ATCC® 750™

Candida krusei 5-10mm dry, irregular, pink/brown colonies
ATCC® 6258™

Candida glabrata 2-3mm beige/yellow colonies
NCPF® 3240

Candida lusitaniae 1.5-2.5mm brown/yellow colonies
NCPF® 3516
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Candida parapsilosis 0.5-1mm brown colonies
ATCC®22019

Negative Controls
Inoculum level: 10*— 108 cfu

Staphylococcus aureus No growth
ATCC® 25923

Escherichia coli No growth
ATCC® 25922
Pseudomonas aeruginosa | No growth
ATCC®27853

Limitations

Identifications are presumptive and should be confirmed.

C. guiliermondii, C. haemulonii and C. auris may grow on the media, but identification of these organisms should be carried out using
additional methods. C. auris colonies may appear as a variety of brown/yellow colours, C. haemulonii may appear as light brown to
brown colonies, and C. guilliermondiii may appear as dark purple colonies with brown-purple halos.

Candida dubliensis will produce colonies of similar colour to Candida albicans and additional testing may be required to differentiate
between the two species. The green colour of C. albicans and C. dubliensis is caused by the same chromogenic reaction as the dark blue
colour of Candida tropicalis. However, other reactions caused by the medium result in green colonies.

Candida glabrata, Candida kefyr, C. parapsilosis and Candida lustinaniae appear as a variety of beige/brown/yellow colours due to the
mixture of natural pigmentation and some alkaline phosphatase activity. Experienced users may be able to differentiate these species by
colour and colony morphology.

Although most bacteria will be inhibited, those which are resistant to chloramphenicol may grow on the medium. Incubation other than as
specified may affect the colour and growth of Candida spp.

Brilliance Candida Agar was found to correctly select against all non-target organisms, with the exception of Saccharomyces cerevisiae
and Aspergillus brasilliensis, which grew with golden brown colonies and blue/green mycelium respectively. The mycelium of A.
brasilliensis was found to be readily distinguishable from the Candida strains tested, however the non-target yeast S. cerevisiae
produced growth highly similar to that of C. glabrata, C. kefyr, C. parapsilosis and C. lusitaniae.

Analytical Performance

Two internal trials, as part of post-launch activities, were conducted at Thermo Fisher Scientific, Microbiology Division, Basingstoke, to
evaluate the performance of Brilliance Candida Agar.

In the first study, 28 strains corresponding to ten Candida species, as well as 10 non-target organisms were tested. McFarland Solutions
(1.0 for yeasts and moulds 0.5 for bacteria) were prepared from isolated colonies, with subsequent plates produced incubated in aerobic
conditions at 30°C for 48 hours.

In the second study, 49 strains consisting of ten Candida species and two mixed Candida species cultures, each containing four strains
from different target groups of Candida, were tested. *° Stock plates were produced on Sabouraud Dextrose Agar (PO0410B), from
which 1.0 McFarland Solutions were prepared from isolated colonies; 10 uL were then streaked in duplicate onto half-plates of Brilliance
Candida Agar and incubated in aerobic conditions at 30°C for 48 hours.

Brilliance Candida Agar isolated all Candida species tested and inhibited all bacterial growth. The results suggested that Brilliance
Candida Agar was suitable for identifying several clinically important Candida spp.

Clinical Performance

Brilliance Candida Agar has been evaluated through a series of external trials conducted at UK hospitals, which compared and
demonstrated the performance of the device in a clinical setting. The performance characteristics sensitivity and specificity have been
assessed for this medium.

Brilliance Candida Agar has shown a high level of sensitivity and specificity and can be routinely used for the isolation and identification
of clinically important Candida spp. from clinical samples including sputum and urine, as well as genital, nasal, ear, throat, wound, skin,
gastrostomy and central venous line site samples, and for identifying clinical isolates, detecting clinically important Candida spp.
following 48 hours incubation.

In one study conducted pre-launch at a UK hospital, six ATCC® isolates, 214 pure cultures of Candida spp. and other yeast species,
and 14 mixed yeast cultures were cultured onto Brilliance Candida Agar. After incubation, growth and colony morphology on the plates
was inspected.

Performance of Brilliance Candida Agar
Brilliance Candida
Agar (%)

Performance Characteristic
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C. albicans (n=64) after 24 hours
Sensitivity 100
Specificity 97.8
C. tropicalis (n=30) after 48 hours
Sensitivity 100
Specificity 100
C. krusei (n=30) after 48 hours
Sensitivity 96.7
Specificity 100

In a second study, the performance of Brilliance Candida Agar was evaluated using 319 clinical isolates from three hospitals. Samples
were collected from various sources including sputum, genital, urine, ear/nose/throat, gastronomy, central venous sites, blood, and
other miscellaneous sources (wound, skin, other).

138 strains were isolated directly from clinical specimens and the remaining 181 strains were sub-cultured from clinical isolates
originally isolated on Sabouraud Dextrose Agar by suspending a few colonies in 0.85% saline and streaking 0.01 ml onto prepared
plates.

Performance of Brilliance Candida Agar

Performance Incubation time
Characteristic 24h | 48h
C. albicans primary isolation

Sensitivity (%) 78.6 * 100
Specificity (%) 100* 100

C. albicans pure culture (n =181)

Sensitivity (%) 100* 100
Specificity (%) 100* 100

*Not all results read after 24 h

Performance of Brilliance Candida Agar

Performance Primary Pure culture
Characteristic isolation

C. tropicalis

Sensitivity (%) 87.5 100
Specificity (%) 100 99.4
C. krusei

Sensitivity (%) 100 100
Specificity (%) 100 100
Other Candida spp.

Sensitivity (%) 100 98.4
Specificity (%) 100 100

The study showed that Brilliance Candida Agar has shown a high level of sensitivity and specificity and can be used for the
isolation and identification of clinically important Candida spp. from clinical samples to aid clinicians in determining treatment
options for patients suspected of having candidiasis.

Summary of results found in the studies evaluated in a literature review.

Incubation time
24 h 48h /2
Study ours ours hours
Sensitivity | Specificity Sensitivity Specificity Sensitivity
Schar
ga;}” 320+ 69% 8296* 83% ND
2020%°
De Angeli s
etal.,?
44.4% ND ND ND 90.6%
Vecch ione
etal.?
ND ND 100% 100% ND
ND — Not done

*Sensitivity calculated for Candida albicans identification
** Sensitivity calculated for all Candida spp
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Brilliance™ Candida Agar Ccz
CM1002B

Ucel pouziti

Agarové béaze Brilliance Candida (CM1002B) s pfidanym selektivnim doplfikem Brilliance Candida (SR0231E) je selektivni diferencialni
médium coz umoziuje izolaci a identifikaci klinicky vyznamnych Candida spp. z klinickych vzorkd a pro identifikaci klinickych izolatd.
Agarovou bazi Brilliance Candida (CM1002B) s pfidanym selektivnim doplfikem Brilliance Candida (SR0231E) Ize pouzit s rGznymi typy
vzorkd; hlavnimi typy vzork( jsou sputum a mo¢, dale vzorky bronchialnich sekretd, genitalii, nosnich dutin, usnich, krénich, vzorkd z
rany, kuze, gastrostomie a z centra centralni Zilni cesty.

Agarovéa baze Brilliance Candida (CM1002B) se v diagnostickém pracovnim postupu pouziva jako pomdcka pro lékafe pfi ur€ovani
potencialnich moznosti |éEby pro pacienty s podezfenim na kandidézu. Prostfedek je ur€en pouze pro profesionalni pouziti, neni
automatizovany a neni uréen pro doprovodnou diagnostiku.

Souhrn a vysvétleni

Candida spp. jsou komenzalni kvasinky, které se normainé vyskytuji jako soucast lidské kize, ust, stiev a pochvy. Candida spp. jsou
plivodci kandiddzy, plisfiové infekce, ktera se obvykle vyskytuje u imunokompromitovanych skupin, jako jsou déti nebo jedinci s HIV+12,
Candida spp. jsou také nozokomialnimi patogeny, pfi¢emz invazivni Iékafské intervence, jako je katetrizace nebo imunosupresivni 1é¢ba,
prispivaji k vyskytu nozokomidini kandidozy, jako jsou infekce mo&ovych cest (UTI) a infekce krevniho fegisté (kandidémie) &3, Lécbu
navic komplikuje vznik antimykotické rezistence u Candida spp., ktera ovliviiuje vysledky pacientd, zejména imunokompromitovanych
nebo hospitalizovanych jedinc+28,

Princip metody

Diferenciace klinicky vyznamnych Candida spp. je dosazena zahrnutim dvou chromogenut, na které cili specifické enzymy
hexosaminidaza a alkalicka fosfatdza. PGsobenim téchto enzymud na chromogeny dochazi k uvolnéni barevné slozky uvnitf bunky
kvasinky, coz vede k barevnym koloniim. Jejich barva zavisi na tom, které enzymy tyto organismy produkuji. Pfitomnost hexosaminidazy
u C. albicans a Candida dubliniensis ma za nasledek tvorbu zelenomodrych kolonii. Pfitomnost hexosaminidazy u C. tropicalis a dalSi
metabolické reakce, které zpusobuji lokalizovany pokles pH, maji za nasledek tvorbu tmavé modrych kolonii. Pfitomnost alkalické
fosfatazy u Candida krusei ma za nasledek tvorbu hnédych nebo rdzovych kolonii. Pfitomnost alkalické fosfatazy u Candida glabrata,
Candida kefyr, Candida parapsilosis a Candida lusitaniae ma za nasledek tvorbu rliznych bézovych/hnédych/zlutych barev diky smési
pfirozené pigmentace a urcité aktivity alkalické fosfatazy. Zkuseni uzivatelé mohou byt schopni rozlisit tyto druhy podle barvy a morfologie
kolonii. Nepruhledné pozadi umozruje identifikaci Candidaspp., zejména pokud jsou pfitomny smiSené infekce. Médium obsahuje
chloramfenikol, ktery inhibuje rlist bakterii.

Typické slozeni

aflitr
Pepton 4.0
Chromogenni smés 13,6
Agar 13,6

Dodavané materidly
CM1002B: 500 g agarové baze Brilliance Candida

500 g agarové baze Brilliance Candida poskytuje po rekonstituci pfiblizné 16,0 1.

Potifebny material, ktery neni soucéasti dodavky
e Inokulaéni klicky, tampony, odbé&rové nadobky

Inkubatory

Organismy kontroly kvality

Petriho miska

Doplriky (SR0231E)

Skladovani

e  Produkt skladujte v pivodnim obalu pfi teploté od 10 do 30 °C.

Nadobu uchovavejte pevné uzavienou.

Produkt Ize pouzivat do data pouzitelnosti uvedeného na Stitku.

Chrarite pfed svétlem.

Pfed pouzitim nechte rekonstituovany vyrobek vytemperovat na pokojovou teplotu.

Po rekonstituci skladujte médium mezi 2 °C a 10 °C.

Varovani a preventivni opatreni
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Signalni slovo: Nebezpedi
Prohlaseni o riziku
H334 — P¥i vdechovani muze vyvolat pfiznaky alergie nebo astmatu &i obtizné dychani

Preventivni opatfeni

P261 - Nevdechujte prach / dym / plyn / aerosol / vypary / rozpraSeny produkt

P285 -V pfipadé nedostateCného vétrani pouzivejte vybaveni pro ochranu dychacich cest

P342 + P311 — Pfi respiraénich pfiznacich: Volejte TOXIKOLOGICKE INFORMACNI STREDISKO nebo lékare
P304 + P340 - PRI VDECHNUTI: Pfeneste osobu na &erstvy vzduch a udrZuite ji v poloze usnadfiujici dychani

Ur€eno pouze pro diagnostické pouziti in vitro.

Pouze pro odborné pouziti.

PFed prvnim pouzitim zkontrolujte obal vyrobku.

Nepouzivejte produkt, pokud je obal viditelné poSkozen (nadobka nebo uzaver).

Produkt nepouzivejte po uplynuti uvedeného data pouzitelnosti.

Prostfedek nepouzivejte, pokud jsou pfitomny znamky kontaminace.

Je odpovédnosti kazdé laboratofe nakladat s vyprodukovanym odpadem podle jeho povahy a stupné nebezpeci a nechat jej zpracovat
nebo zlikvidovat v souladu s veskerymi federalnimi, statnimi a mistnimi platnymi predpisy. Pozorné si prectéte vSechny pokyny a peclivé
je dodrzujte. To zahrnuje likvidaci pouzitych nebo nepouzitych ¢inidel i jakéhokoli jiného kontaminovaného jednordzového materialu
v souladu s postupy pro infekéni nebo potencialné infekéni vyrobky.

Zajistéte, aby vicko nadobky bylo po prvnim otevfeni a mezi jednotlivymi pouZzitimi pevné uzavieno, aby se minimalizovalo pronikani
vlhkosti, které by mohlo mit za nasledek nespravné fungovani produktu.

Informace o bezpeéné manipulaci a likvidaci produktu naleznete v bezpe€nostnim listu (SDS) (www.thermofisher.com).

Zavazné udalosti
Kazda zavazna udalost, ke které doslo v souvislosti s prostfedkem, se musi nahlasit vyrobci a pfisluSnému spravnimu organu v miste,
kde se uzivatel a/nebo pacient nachazi.

Odbér vzorki, manipulace a skladovani
Odbér a zachazeni se vzorky musi probihat podle mistnich doporu¢enych pokynd, jako jsou normy pro mikrobiologicka vySetfeni platné
ve Spojeném kralovstvi (UK SMI)ID1,B1,B5,B9,B 11, B 20, B 28, B 39, B 41, B57 and S 6.

Postup

15,6 g suspendujte v 500 ml destilované vody a pfidejte obsah jedné injekeni lahviCky selektivniho dopliikuBrilliance™ Candida o
(SR0231E) rekonstituovany podle pokyn(. Dobfe promichejte a za ¢asté agitace pfivedte k varu. NEPROVADEJTE AUTOKLAVOVANI.
Zchladte na 45 °C. Dobfe promichejte a nalijte do sterilnich nadob.

Interpretace

Po rekonstituci média znamena pfitomnost zelenych kolonii Candida albicans.
Tmavé modré kolonie indikuji Candida Tropicalis.

Suché nepravidelné rizové/hnédé kolonie indikuji Candida krusei.
BézZové/zluté kolonie indikuji Candida kefyr nebo Candida glabrata
Zluté/hnédé kolonie indikuji Candida lusitaniae

Hnédé kolonie indikuji Candida parapsilosis

Kontrola kvality
UzZivatel je odpovédny za provedeni testll kontroly kvality s ohledem na zamyslené pouziti média a v souladu s mistnimi platnymi pfedpisy
(Cetnost, pocet kmend, inkubacni teplota atd.).

Funkéni zplsobilost tohoto média Ize ovéfit testovanim nasledujicich referenénich kmena.

Inkubaéni podminky: 42 — 48 hod. pfi 30 °C
Pozitivni kontroly

Inokulaéni uroveri: 10 — 100 cfu

Pocet kolonii je = 70 % poctu kontrolnich médii

Candida albicans 1 -2 mm, zelené kolonie
ATCC®10231™

Candida albicans 1 -2 mm, zelené kolonie
ATCC®18804™

Candida albicans 0,5 -1 mm, zelené kolonie
ATCC®2091™

Candida tropicalis 2 — 3 mm, tmavé modré kolonie

ATCC® 750™

Candida krusei 5 — 10 mm, suché, nepravidelné,
ATCC® 6258™ rdzové/hnédé kolonie

Candida glabrata 2 — 3 mm, bézové/Zluté kolonie
NCPF® 3240
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Candida lusitaniae 1,5 — 2,5mm, hnédé/zluté kolonie
NCPF®3516
Candida parapsilosis 0,5 — 1 mm, hnédé kolonie

ATCC® 22019

Negativni kontroly
Inokulaéni droveri: 10*— 10° cfu

Staphylococcus aureus Zadny rist
ATCC® 25923

Escherichia coli Zadny rist
ATCC®25922

Pseudomonas aeruginosa | Zadny rast
ATCC®27853

Omezeni
Identifikace jsou presumptivni a je zapotiebi je potvrdit.

C. guilliermondii, C. haemulonii a C. auris mohou riist na tomto médiu, ale identifikace téchto organismud by méla byt provedena pomoci
dalsich metod. Kolonie C. auris se mohou jevit v rliznych odstinech hnédozluté barvy, C. haemulonii se mohou jevit jako svétle hnédé
az hnédé kolonie a C. guilliermondii se mohou jevit jako tmavé fialové kolonie s hnédofialovymi kruhy.

Candida dubliniensis vytvofi kolonie podobné barvy jako C. albicans a k rozliSeni mezi t€mito dvéma druhy mohou byt zapotrebi dalsi
testy. Zelen& barva C. albicans a C. dubliniensis je zpusobena stejnou chromogenni reakci jako tmaveé modré zbarveni Candida tropicalis.
Jiné reakce zplsobené médiem v8ak vedou k tvorbé zelenych kolonii.

Candida glabrata, Candida kefyr, C. parapsilosis a Candida lusitaniae se jevi v riznych odstinech bézové / hnédé / Zluté barvy diky smési
pfirozené pigmentace a urcité aktivity alkalické fosfatazy. Zkuseni uzivatelé mohou byt schopni rozlisit tyto druhy podle barvy a morfologie
kolonif.

Ackoli vétsina bakterii bude inhibovana, bakterie rezistentni viaéi chloramfenikolu mohou riist na tomto médiu. Inkubace jinym zpdsobem,
nez je zde uvedeno, mize ovlivnit zbarveni a rust Candida spp.

Bylo zjisténo, Ze agar Brilliance Candida provadi spravnou selekci proti véem necilovym organismdm, s vyjimkou Saccharomyces
cerevisiae, které rostly se zlatohnédymi koloniemi, a Aspergillus brasilliensis, které rostly s modrozelenym myceliem. Bylo zjisténo, ze
mycelium A. brasilliensis je snadno odliSitelné od testovanych kmen( Candida, nicméné necilové kvasinky S. cerevisiae vyvolaly rist
velmi podobny rlstu C. glabrata, C. kefyr, C. parapsilosis aC. lusitaniae.

Analytickd vykonnost
V ramci ¢innosti po uvedeni vyrobku na trh byly ve spole¢nosti Thermo Fisher Scientific, divize mikrobiologie v Basingstoke, provedeny
dvé interni studie k vyhodnoceni vykonnosti agaru Brilliance Candida.

V prvni studii bylo testovano 28 kmenu odpovidajicich deseti druhdim rodu Candida a také 10 necilovych organismu. McFarlandovy roztoky
(1,0 pro kvasinky a plisné, 0,5 pro bakterie) byly pfipraveny z izolovanych kolonii, a vysledné misky pak byly inkubovany v aerobnich
podminkach pfi teploté 30 °C po dobu 48 hodin.

Ve druhé studii bylo testovano 49 kmen( sestavajicich z deseti druhd Candida a dvou smi$enych kultur druhd Candida, z nichz kazda
obsahovala &tyfi kmeny z riznych cilovych skupin Candida. Na Sabouraudové dextrézovém agaru (PO0410B) byly vyprodukovano *°
standardnich misek, z nichz byly pfipraveny McFarlandovy roztoky (1.0) z izolovanych kolonii. 10 pl bylo poté naneseno v duplikatu na
poloviéni misky agaru Brilliance Candida, které byly inkubovany v aerobnich podminkéach pfi teploté 30 °C po dobu 48 hodin.

Agar Brilliance Candida izoloval vSechny testované druhy Candida a inhiboval veSkery rast bakterii. Vysledky ukazaly, Ze agar Brilliance
Candida je vhodny pro identifikaci nékolika klinicky vyznamnych Candida spp.

Klinick& vykonnost

Agar Brilliance Candida byl hodnocen prostrednictvim série externich hodnoceni provedenych v nemocnicich ve Spojeném kralovstvi,
které porovnavaly a prokazovaly vykonnost prostfedku v klinickém prostfedi. U tohoto média byly posuzovany vykonnostni charakteristiky
citlivosti a specificity.

Agar Brilliance Candida prokazal vysokou uroven citlivosti a specificity a mdze byt rutinné pouzivan k izolaci a identifikaci klinicky
vyznamnych Candida spp. z klinickych vzorku, v€etné vzorkl ze sputa a moci, stejné jako vzork( z genitalni oblasti, nosu, usi, krku, rany,
klize, gastrostomie a centralniho Zilniho vstupu, a rovnéz k identifikaci klinickych izolatd a detekci klinicky vyznamnych Candida spp. po
48hodinové inkubaci.

V jedné studii provedené pfed uvedenim na trh v nemocnici ve Spojeném kralovstvi bylo Sest izolatll ATCC®, 214 gistych kultur Candida
spp. a dalSi druhy kvasinek a 14 smiSenych kultur kvasinek kultivovano na agaru Brilliance Candida. Po inkubaci byl zkouman rist a
morfologie kolonii na miskach.
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Vykonnost agaru Brilliance Candida

Charakteristika vykonnosti

Agar Brilliance
Candida (%)

C. albicans (n = 64) po 24 hodinach

Senzitivita 100
Specificita 97,8
C. tropicalis (n = 30) po 48 hodinach
Senzitivita 100
Specificita 100
C. krusei (n = 30) po 48 hodinach

Senzitivita 96,7
Specificita 100

Thermo

SCIENTIFIC

Ve druhé studii byla hodnocena vykonnost agaru Brilliance Candida s pouzitim 319 klinickych izolatd ze tfi nemocnic. Vzorky byly
odebrany z rlznych zdrojl, véetné sputa, genitalni oblasti, moci, ucha/nosu/krku, rany, gastrostomie, centralniho Zilniho vstupu, krve a
dalSich rlznych zdroju (rana, kdze, jiné).

138 kmenu bylo izolovano pfimo z klinickych vzork( a zbyvajicich 181 kmenud bylo subkultivovano z klinickych izolatl pdvodné
izolovanych na Sabouraudové dextrézovém agaru suspendovanim nékolika kolonii v 0,85% fyziologickém roztoku a pruhovanim

0,01 ml na pfipravené misky.

Vykonnost agaru Brilliance Candida

Charakteristika

Doba inkubace

vykonnosti 24 h 48 h
od od

C. albicans — primarni izolace

Senzitivita (%) 78,6 * 100

Specificita (%) 100* 100

C. albicans - ¢ista kultura (n = 181)

Senzitivita (%) 100* 100

Specificita (%) 100* 100

*Ne v8echny vysledky byly odeéteny po 24 hodinach

Vykonnost agaru Brilliance Candida

Charakteristika Primarni Cista kultura
vykonnosti izolace

C. Tropicalis

Senzitivita (%) 87,5 100
Specificita (%) 100 99,4
C. krusei

Senzitivita (%) 100 100
Specificita (%) 100 100
Jiné Candida spp.

Senzitivita (%) 100 98,4
Specificita (%) 100 100

Studie ukazala, Ze agar Brilliance Candida prokazal vysokou uUroveri citlivosti a specificity a muze byt pouZit k izolaci a identifikaci
klinicky vyznamnych Candida spp. z klinickych vzorkd, aby pomohl Iékafim pfi uréovani moznosti Ié¢by pro pacienty s

podezienim na kandid6zu.

Souhrn vysledkil ziskanych ve studiich hodnocenych v ramci reserse z literatury.

Doba inkubace
. . 72

Studie 24 hodin 48 hodin hodin

Senzitivita | Specificita Senzitivita Specificita Senzitivita
Scharmann
St ol 32 %+ 69 % 82 %* 83 % ND
De Angelis
etal.,?

44,4 % ND ND ND 90,6 %
Vecchione
etal.?

ND ND 100 % 100 % ND

ND — neprovedeno

*Citlivost vypoétena pro identifikaci Candida albicans
** Citlivost vypoctena pro vSechny Candida spp
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Brilliance™ Candida Agar DA
CM1002B

Tilsigtet anvendelse

Brilliance Candida Agar Base (CM1002B) med tilsat Brilliance Candida Selective Supplement (SR0231E) er et selektivt
differentialmedium, der muligger isolering og identifikation af klinisk vigtige Candida spp. fra kliniske prgver, samt identifikation
af kliniske isolater. Brilliance Candida Agar Base (CM1002B) med tilsat Brilliance Candida Selective Supplement (SR0231E) kan
bruges med en raekke forskellige pravetyper. De primaere prgvetyper er sputum og urin, samt prgver fra bronkial sekretion,
genitalier, naese, gre, hals, sar, hud, gastrostomi- og centrale venekanyleprgver.

Brilliance Candida Agar Base (CM1002B) bruges i en diagnostisk arbejdsgang som en hjeelp til klinikere ved fastleeggelse af
potentielle behandlingsmuligheder for patienter, hvor der er mistanke om candidiasis. Enheden ma udelukkende anvendes af
uddannet personale, den er ikke automatiseret, og er ikke beregnet til ledsagende diagnosticering.

Resumé og forklaring

Candida spp. er kommensale geerarter, der normalt findes som en del af menneskers hud-, mund-, tarm- og vaginalfloral. Candida
spp. er arsagerne til candidiasis, en svampeinfektion, som typisk forekommer i immunkompromitterede grupper sdsom bgrn eller
personer med HIV+12, Candida spp. er ogs& nosokomielle patogener, der ved invasive medicinske indgreb, sdsom kateterisering
eller immunsuppressiv behandling, bidrager til forekomsten af nosokomiel candidiasis, sdsom urinvejsinfektioner (UVI) og
blodbaneinfektioner (candideemi) 2. Desuden komplicerer fremkomsten af svampemiddelresistens hos Candida spp.
behandlingen, og pavirker patienternes resultater, iseer hos immunkompromitterede eller indlagte personer.418,

Metodens principper

Differentiering af klinisk vigtige Candida spp. opnds gennem inklusion af to kromogener, som de specifikke enzymer
hexosaminidase og alkalisk fosfatase retter sig mod. Virkningen af disse enzymer pa kromogenerne forarsager frigivelse af den
farvede komponent inden i svampecellen, hvilket resulterer i farvede kolonier. Den producerede farve afhsenger af, hvilke
enzymer organismerne producerer. Tilstedeveerelsen af hexosaminidase i C. albicans og Candida dubliniensis resulterer
i granne/bla kolonier. Tilstedeveerelsen af hexosaminidase i C. tropicalisog andre metaboliske reaktioner, der forarsager
lokaliseret fald i pH, resulterer i mgrkebla kolonier. Tilstedevaerelsen af alkalisk fosfatase i Candida krusei resulterer i brune eller
pink kolonier. Tilstedeveerelsen af alkalisk fosfatase i Candida glabrata, Candida kefyr, Candida parapsilosis og Candida
lusitaniae resulterer i en reekke beige/brune/gule farver pa grund af blandingen af naturlig pigmentering og aktivitet fra alkalisk
fosfatase. Erfarne brugere kan muligvis differentiere disse arter efter farve og kolonimorfologi. Den uigennemsigtige baggrund
tillader identifikation af Candida spp., iseer nar blandede infektioner er til stede. Mediet indeholder kloramfenikol, som haemmer
bakterieveekst.

Typisk formel

gram pr. liter
Pepton 4.0
Kromogen-blanding 13,6
Agar 13,6

Medfglgende materialer
CM1002B: 500 g Brilliance Candida Agar Base

500 g Brilliance Candida Agar Base giver ca. 16,0 | efter rekonstitution.

Ngdvendige materialer, som ikke medfglger
e Podendle, podepinde, opsamlingsbeholdere
Inkubatorer

Organismer til kvalitetskontrol

Petriskal

Supplementer (SR0231E)

Opbevaring

e  Opbevar produktet i den originale emballage ved mellem 10 °C og 30 °C.
Hold beholderen teet lukket.

Produktet kan bruges indtil den udlgbsdato, der er angivet pa etiketten.
Ma ikke udseettes for lys.

Det rekonstituerede produkt skal tempereres til stuetemperatur inden brug.

Efter rekonstituering skal mediet opbevares ved mellem 2 °C og 10 °C.

Advarsler og forholdsregler
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Signalord: Fare
Faresaetninger
H334 — Kan forarsage allergi- eller astmasymptomer eller &ndedraetsbesveer ved indanding.

Sikkerhedssaetninger

P261 — Undga indanding af pulver/rag/gas/tage/damp/spray.

P285 — | tilfeelde af utilstraekkelig ventilation, anvend andedraetsveern.

P342 + P311 - Ved luftvejssymptomer: Ring til en GIFTINFORMATION/lzege.

P304 + P340 — VED INDANDING: Flyt personen til et sted med frisk luft og serg for, at vejrtreekningen lettes.

Udelukkende til in vitro-diagnostisk brug.

M4 udelukkende anvendes af uddannet personale.

Efterse produktets emballage, inden det anvendes farste gang.

Brug ikke produktet, hvis der er synlige skader p& emballagen (beholder eller 1ag).

Brug ikke produktet efter den anfgrte udlgbsdato.

Brug ikke enheden, hvis der er tegn p& kontaminering.

Det er det enkelte laboratoriums ansvar at handtere genereret affald i overensstemmelse med affaldets art og farlighedsgrad
samt at sikre, at det behandles eller bortskaffes i overensstemmelse med gaeldende nationale, regionale eller lokale forskrifter.
Anvisningerne skal lzeses og fglges omhyggeligt. Dette omfatter bortskaffelse af brugte eller ubrugte reagenser samt ethvert
andet kontamineret engangsmateriale i henhold til geeldende procedurer for smittefarlige eller potentielt smittefarlige produkter.
Sgrg for, at laget p& beholderen holdes teet lukket efter farste dbning og mellem brug for at minimere indtreengning af fugt, hvilket
kan resultere i forkert produktydelse.

Se sikkerhedsdatabladet (SDS) vedrgrende sikker handtering og bortskaffelse af produktet (www.thermofisher.com).

Alvorlige haendelser
Alle alvorlige hzendelser, der opstar i forbindelse med anordningen, skal indberettes til producenten og den relevante
tilsynsmyndighed i det land, hvor brugeren og/eller patienten er bosiddende.

Prgveindsamling, -handtering og -opbevaring
Pragver skal indsamles og handteres i henhold til lokale anbefalede retningslinjer sdsom UK Standards for Microbiology
Investigations (UK SMI)ID 1,B 1,B5,B9,B 11, B 20,B 28,B 39,B41,B 57 0g S 6.

Fremgangsmade

Suspender 15,6 gram i 500 ml destilleret vand, og tilseet indholdet af et heetteglas Brilliance™ Candida Selective Supplement
(SR0231E), der er rekonstitueret som anvist. Bland godt, og bring det i kog under hyppig omraring. MA IKKE
AUTOKLAVERES. Afkal til 45 °C, bland godt, og haeld i sterile beholdere.

Fortolkning

Nar mediet er rekonstitueret, angiver tilstedeveerelsen af granne kolonier Candida albicans.
Markebla kolonier angiver Candida tropicalis.

Tarre, uregelmaessige pink/brune kolonier angiver Candida krusei.

Beige/gule kolonier angiver Candida kefyr ellerCandida glabrata.

Gule/brune kolonier angiver Candida lusitaniae.

Brune kolonier angiver Candida parapsilose.

Kvalitetskontrol
Det er brugerens ansvar at udfgre kvalitetskontroltestning under hensyntagen til den tilsigtede anvendelse af mediet og
i overensstemmelse med geeldende lokale regler (hyppighed, antal stammer, inkubationstemperatur osv.).

Dette mediums ydeevne kan verificeres ved at teste fglgende referencestammer.

Inkubationsbetingelser: 42-48 t. ved 30 °C
Positive kontroller

Inokulumniveau: 10-100 cfu

Kolonitallet er 2 70 % af kontrolmedietallet

Candida albicans 1-2 mm grgnne kolonier
ATCC®10231™

Candida albicans 1-2 mm grgnne kolonier
ATCC®18804™

Candida albicans 0,5-1 mm grgnne kolonier
ATCC®2091™

Candida tropicalis 2-3 mm mgrkebla kolonier

ATCC® 750™

Candida krusei 5-10 mm tarre, uregelmaessige pink/brune
ATCC® 6258™ kolonier

Candida glabrata 2-3 mm beige/gule kolonier

NCPF® 3240

MBD_BT_IFU-0572
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Candida lusitaniae 1,5-2,5 mm brune/gule kolonier
NCPF®3516

Candida parapsilosis 0,5-1 mm brune kolonier
ATCC®22019

Negative kontroller
Inokulumniveau: 10*-108 cfu

Staphylococcus aureus Ingen vaekst
ATCC® 25923
Escherichia coli Ingen vaekst
ATCC® 25922

Pseudomonas aeruginosa | Ingen vaekst
ATCC®27853

Begreensninger
Identifikationer er formodede og skal bekraeftes.

C. guiliermondii, C. haemulonii og C. auris kan vokse pa mediet, men identifikation af disse organismer skal udferes ved brug af
yderligere metoder. C. auris -kolonier kan fremsta som forskellige brune/gule farver, C. haemulonii kan fremsta som lysebrune til
brune kolonier, og C. guilliermondiii kan fremstd som mgrkelilla kolonier med brunlilla haloer.

Candida dubliensis vil producere kolonier af lignende farve som Candida albicans, og yderligere testning kan veere pakraevet for
at skelne mellem de to arter. Den grgnne farve for C. albicans og C. dubliensis er forarsaget af den samme kromogene reaktion
som den markebla farve for Candida tropicalis. Andre reaktioner forarsaget af mediet resulterer dog i grenne kolonier.

Candida glabrata, Candida kefyr, C. parapsilosis og Candida lustinaniae fremstar som forskellige beige/brune/gule farver pa
grund af blandingen af naturlig pigmentering og en vis alkalisk fosfataseaktivitet. Erfarne brugere kan muligvis differentiere disse
arter efter farve og kolonimorfologi.

Selvom de fleste bakterier vil blive ha&emmet, kan bakterier, der er resistente over for kloramfenikol, vokse pd mediet. Anden
inkubation end den specificerede kan pavirke farven og veeksten af Candida spp.

Det blev pavist, at Brilliance Candida Agar selekterer korrekt i forhold til alle ikke-malorganismer, med undtagelse af
Saccharomyces cerevisiae og Aspergillus brasilliensis, som voksede med henholdsvis gyldenbrune kolonier og bld/grent
mycelium. Det blev pavist, at myceliet for A. brasilliensis tydeligt kunne skelnes fra de testede Candida-stammer, men ikke-
malgaeren S. cerevisiae producerede vaekst, der var meget lig vaeksten for C. glabrata, C. kefyr, C. parapsilosis og C.
lusitaniae.

Analytisk ydeevne
To interne forsgg, som var en del af aktiviteterne efter lanceringen, blev udfgrt hos Thermo Fisher Scientific, Microbiology
Division, Basingstoke, for at evaluere ydeevnen for Brilliance Candida Agar.

| det farste forsgg blev 28 stammer svarende til ti Candida-arter samt 10 ikke-malorganismer testet. McFarland-oplgsninger
(1,0 for gaer- og skimmelarter, 0,5 for bakterier) blev fremstillet ud fra isolerede kolonier, med efterfglgende fremstillede plader
inkuberet under aerobe forhold ved 30 °C i 48 timer.

| det andet forsgg blev 49 stammer testet. De bestod af ti Candida-arter og to dyrkninger med blandede Candida-arter, som hver
indeholdt fire stammer fra forskellige malgrupper af Candida. '° stamplader blev fremstillet p& Sabouraud Dextrose Agar
(PO0410B), ud fra hvilke 1,0 McFarland-oplgsninger blev fremstillet fra isolerede kolonier. 10 pl blev derefter udstreget i duplikat
pa halve plader af Brilliance Candida Agar og inkuberet under aerobe forhold ved 30 °C i 48 timer.

Brilliance Candida Agar isolerede alle testede Candida-arter og heemmede al bakterieveekst. Resultaterne tydede p4, at Brilliance
Candida Agar var egnet til at identificere adskillige klinisk vigtige Candida spp.

Klinisk ydeevne

Brilliance Candida Agar er blevet evalueret gennem en raekke eksterne forsgg udfart pa britiske hospitaler, som sammenlignede
og paviste enhedens ydeevne i kliniske omgivelser. Ydeevneegenskaberne sensitivitet og specificitet er blevet vurderet for
dette medium.

Brilliance Candida Agar har udvist et hgjt niveau af sensitivitet og specificitet og kan rutinemaessigt bruges til isolering og
identifikation af klinisk vigtige Candida spp. fra kliniske prgver, herunder sputum og urin, savel som praver fra genitalier, naese,
are, sveelg, sar, hud, gastrostomipraver og prgver fra centrale venekatetre samt til identifikation af kliniske isolater, idet klinisk
vigtige Candida spp. kan pavises efter 48 timers inkubation.

| et forsag, som blev udfert inden pa et britisk hospital lanceringen, blev seks ATCC® isolater, 214 rene dyrkninger af Candida
spp. og andre geerarter samt 14 blandede geerkulturer dyrket pa Brilliance Candida Agar. Efter inkubation blev vaekst og
kolonimorfologi pa pladerne kontrolleret.
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Ydeevne for Brilliance Candida Agar

Ydeevnekarakteristika igglra(r;/::)e Candida
C. albicans (n = 64) efter 24 timer

Sensitivitet 100

Specificitet 97,8

C. tropicalis (n = 30) efter 48 timer

Sensitivitet 100

Specificitet 100

C. krusei (n = 30) efter 48 timer

Sensitivitet 96,7

Specificitet 100
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| et andet forsgg blev ydeevnen for Brilliance Candida Agar evalueret ved brug af 319 kliniske isolater fra tre hospitaler. Prgver
blev indsamlet fra forskellige kilder, herunder sputum, genitalier, urin, gre/naese/sveelg, gastrostomiprgver, centrale

venekatetre, blod og andre forskellige kilder (sar, hud, andet).

138 stammer blev isoleret direkte fra kliniske praver, og de resterende 181 stammer blev kontroludsaet fra kliniske isolater,
som oprindeligt var isoleret pa Sabouraud Dextrose Agar, ved at suspendere nogle fa kolonier i 0,85 % saltvand og
udstryge 0,01 ml pa klargjorte plader.

Ydeevne for Brilliance Candida Agar

Ydeevnekarakteristika

Inkubationstid

24 t | 48 t
C. albicans primeer isolering
Sensitivitet (%) 78,6* 100
Specificitet (%) 100* 100
C. albicans ren kultur (n = 181)
Sensitivitet (%) 100* 100
Specificitet (%) 100* 100
*Ikke alle resultater blev aflaest efter 24 timer
Ydeevne for Brilliance Candida Agar
Ydeevnekarakteri| Primaer Ren kultur
stika isolering
C. tropicalis
Sensitivitet (%) | 87,5 100
Specificitet (%) | 100 99,4
C. krusei
Sensitivitet (%) | 100 100
Specificitet (%) | 100 100
Andre Candida spp.
Sensitivitet (%) | 100 98,4
Specificitet (%) | 100 100

Forsgget viste, at Brilliance Candida Agar har udvist et hgjt niveau af sensitivitet og specificitet og kan bruges til
isolering og identifikation af klinisk vigtige Candida spp. fra kliniske prgver som en hjeelp til klinikere ved fastleeggelse af
behandlingsmuligheder for patienter, hvor der er mistanke om candidiasis.

Sammenfatning af resultater, der er fundet i de forsgg, som er evalueret i en litteraturgennemgang.

Inkubationstid
241, 48ti ’2
Forsgg imer imer timer
Sensitivitet Specificitet | Sensitivitet | Specificitet | Sensitivitet
Scharman
gt al 32 %* 69 % 82 %* 83 % ND
2020%
De Angelis
etal.,?
44,4 % ND ND ND 90,6 %
Vecchione
et al.,?
ND ND 100 % 100 % ND

ND — Not done (Ikke udfart)
*Sensitivitet beregnet for Candida albicans-identifikation
** Sensitivitet beregnet for alle Candida spp
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Ma ikke anvendes, hvis emballagen er
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Brilliance™ Candida Agar DE
CM1002B

Verwendungszweck

Brilliance Candida Agar Base (CM1002B) mit hinzugefligtem Brilliance Candida Selective Supplement (SR0231E) ist ein
selektives Differenzialmedium, das die Isolierung und Identifizierung von klinisch wichtigen Candida spp. aus klinischen Proben
sowie die Identifizierung klinischer Isolate ermdglicht. Brilliance Candida Agar Base (CM1002B) mit hinzugefigtem Brilliance
Candida Selective Supplement (SR0231E) kann mit einer Vielzahl von Probentypen verwendet werden; Die wichtigsten
Probenarten sind Sputum, Urin und Blut sowie Proben aus Bronchialsekret, Genitalien, Nase, Ohr, Rachen, Wunde, Haut,
Gastrostomie und zentralen Venenkathetern.

Brilliance Candida Agar Base (CM1002B) wird in einem diagnostischen Arbeitsablauf verwendet, um Arzten bei der Bestimmung
potenzieller Behandlungsmoglichkeiten fir Patienten mit Verdacht auf Candidose zu helfen. Das Produkt ist nur fir den
professionellen Gebrauch bestimmt; es ist weder automatisiert noch ein Begleitdiagnostikum.

Zusammenfassung und Erlauterung

Candida spp. sind kommensale Hefen, die normalerweise als Teil der Haut-, Mund-, Darm- und Vaginalflora des Menschen
vorkommen!. Candida spp. sind die Erreger von Candidose, einer Pilzinfektion, die typischerweise bei immungeschwéchten
Gruppen wie Kindern oder Personen mit HIV+12autit Candida spp. sind auch nosokomiale Krankheitserreger, wobei invasive
medizinische Eingriffe wie Katheterisierung oder immunsuppressive Behandlung zur Inzidenz nosokomialer Candidose
beitragen, wie Harnwegsinfektionen (HWI) und Blutbahninfektionen (Candidamie) &3, Dariiber hinaus erschwert das Auftreten
von Antimykotika-Resistenzen bei Candida spp. die Behandlung und wirkt sich auf den Behandlungserfolg aus, insbesondere
bei immungeschwachten oder hospitalisierten Personen#18,

Methodenprinzip

Die Differenzierung klinisch wichtiger Candida spp. wird durch die Zugabe von zwei Chromogenen erreicht, auf die die
spezifischen Enzyme Hexosaminidase und alkalische Phosphatase abzielen. Die Wirkung dieser Enzyme auf die Chromogene
bewirkt die Freisetzung der gefarbten Komponente innerhalb der Hefezelle, was zu geféarbten Kolonien fiihrt. Welche Farbe
erzeugt wird, héngt davon ab, welche Enzyme die Organismen produzieren. Das Vorhandensein von Hexosaminidase bei C.
albicansund Candida dubliniensis fuhrt zu griinen/blauen Kolonien. Das Vorhandensein von Hexosaminidase bei C. tropicalis,
sowie andere metabolische Reaktionen, die einen drtlich begrenzten pH-Abfall verursachen, fiihrt zu dunkelblauen Kolonien. Das
Vorhandensein von alkalischer Phosphatase bei Candida krusei fihrt zu braunen oder rosafarbenen Kolonien. Das
Vorhandensein von alkalischer Phosphatase bei Candida glabrata, Candida kefyr, Candida parapsilosisund Candida lusitaniae
fuhrt zu einer Vielzahl von beigen/braunen/gelben Farben aufgrund der Mischung aus natirlicher Pigmentierung und einer
gewissen Aktivitat der alkalischen Phosphatase. Erfahrene Anwender kdnnen diese Arten mdglicherweise anhand der Farbe und
Morphologie der Kolonie unterscheiden. Der undurchsichtige Hintergrund ermdglicht die Identifizierung von Candida spp.,
insbesondere wenn Mischinfektionen vorliegen. Das Medium enthélt Chloramphenicol, das das Bakterienwachstum hemmt.

Typische Formulierung
Gramm pro Liter

Pepton 4,0
Chromogen-Mischung 13,6
Agar 13,6

Im Lieferumfang erhaltene Materialien
CM1002B: 500 g Brilliance Candida-Agar-Basis

500 g Brilliance Candida-Agar-Basis ergeben etwa 16,0 | nach Rekonstitution.

Zusatzlich erforderliche, nicht im Lieferumfang enthaltene Materialien
e Impfosen, Abstrichtupfer, Sammelbehalter

e Inkubatoren

e Qualitatskontrollstamme
e  Petrischale

e  Supplemente (SR0231E)
Lagerung

e  Bis zum Gebrauch bei 10 bis 30 °C in der Originalverpackung aufbewahren.

Behélter dicht verschlossen halten.

Das Produkt darf bis zum auf dem Etikett angegebenen Verfallsdatum verwendet werden.
Vor Licht geschutzt aufbewahren.

Das rekonstituierte Produkt vor dem Gebrauch auf Raumtemperatur bringen.

Nach der Rekonstitution die Medien zwischen 2 °C und 10 °C lagern.
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Warnungen und SicherheitsmalBhnahmen

Signalwort: Gefahr
Gefahrenhinweise
H334 - Kann bei Einatmen Allergie oder Asthma-Symptome oder Atembeschwerden verursachen

Sicherheitshinweise

P261 - Einatmen von Staub/Rauch/Gas/Nebel/Dampf/Aerosol vermeiden

P285 - Bei unzureichender Beluftung Atemschutz tragen

P342 + P311 - Bei Symptomen der Atemwege: GIFTNOTRUFZENTRUM oder Arzt rufen

P304 + P340 — BEI EINATMEN: Betroffene Person an die frische Luft bringen, um die Atmung zu erleichtern

Nur zur In-vitro-Diagnostik.

Nur fir den professionellen Gebrauch.

Vor dem Offnen die Produktverpackung untersuchen.

Das Produkt nicht bei sichtbarer Beschadigung der Verpackung (Behélter oder Deckel) verwenden.

Das Produkt nicht uber das Verfallsdatum hinaus verwenden.

Das Produkt nicht verwenden, falls Anzeichen fiir eine Kontamination vorliegen.

Es liegt in der Verantwortung jedes Labors, die anfallenden Abfalle entsprechend ihrer Art und ihres Gefahrlichkeitsgrades zu
behandeln und sie in Ubereinstimmung mit den auf Bundes-, Landes- und lokaler Ebene geltenden Vorschriften zu behandeln
oder zu entsorgen. Die Anweisungen miissen gelesen und genau befolgt werden. Dazu gehért auch die Entsorgung gebrauchter
oder unbenutzter Reagenzien sowie anderer kontaminierter Einwegmaterialien gemafl den Verfahren fir infektise oder
potenziell infektiose Produkte.

Stellen Sie sicher, dass der Deckel des Behélters nach dem ersten Offnen und zwischen den Anwendungen fest geschlossen
bleibt, um das Eindringen von Feuchtigkeit zu minimieren, was zu einer fehlerhaften Produktleistung fihren kann.

Informationen zur sicheren Handhabung und Entsorgung des Produkts finden Sie im Sicherheitsdatenblatt (SDB)
(www.thermofisher.com).

Schwerwiegende Vorkommnisse
Alle schwerwiegenden Vorkommnisse, die im Zusammenhang mit dem Produkt aufgetreten sind, missen dem Hersteller sowie
der zustandigen Aufsichtsbehdérde, in dem der Anwender und/oder Patient ansassig ist, gemeldet werden.

Entnahme, Handhabung und Lagerung von Proben
Proben sollten gemaR den lokalen empfohlenen Richtlinien enthommen und behandelt werden, wie die UK Standards for
Microbiology Investigations (UK SMI)ID 1,B1,B5,B9,B 11, B 20,B 28,B 39, B 41, B57 und S 6.

Verfahren

Suspendieren Sie 15,6 Gramm in 500 ml destilliertem Wasser und geben Sie den Inhalt eines Flaschchens Brilliance™
Candida-Selektivsupplement (SR0231E) hinzu, wie vorgeschrieben rekonstituiert. Gut mischen und unter haufigem Rihren
zum Kochen bringen. NICHT AUTOKLAVIEREN. Auf 45 °C abkuihlen, gut mischen und in sterile Behalter fullen.

Interpretation

Nach Rekonstitution des Mediums deutet das Auftreten griiner Kolonien auf Candida albicans hin.
Dunkelblaue Kolonien zeigen Candida tropicus an.

Trockene unregelmaRige rosafarbene/braune Kolonien zeigen Candida krusei an.

Beige/gelbe Kolonien zeigen Candida kefyr oder Candida glabrata an.

Gelb/braune Kolonien zeigen Candida lusitaniae an.

Braune Kolonien zeigen Candida parapsilosisis an.

Qualitatskontrolle

Es liegt in der Verantwortung des Anwenders, Qualitatskontrolltests unter Berticksichtigung der beabsichtigten Verwendung des
Mediums und in Ubereinstimmung mit allen vor Ort geltenden Vorschriften (H&aufigkeit, Anzahl der Stamme,
Inkubationstemperatur usw.) durchzufthren.

Die Leistung dieses Mediums kann durch Testen der folgenden Referenzstamme tberprift werden.

Inkubationsbedingungen: 42 - 48 Std. bei 30 °C
Positivkontrollen

Menge des Inokulums: 10-100 KBE

Die Koloniezahl ist = 70 % der Zahl des Kontrollmediums

Candida albicans 1 -2 mm groRRe, griine Kolonien
ATCC®10231™
Candida albicans 1 -2 mm grof3e, griine Kolonien

ATCC® 18804™

Candida albicans 0,5 — 1 mm grofRe graue Kolonien
ATCC®2091™
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Candida tropicalis 2-3 mm grof3e dunkelblaue Kolonien
ATCC® 750™

Candida krusei 5-10 mm grof3e trockene, unregelméagige,
ATCC® 6258™ rosafarbene/braune Kolonien

Candida glabrata 2-3 mm grol3e beige/gelbe Kolonien
NCPF®3240

Candida lusitaniae 1,5-2,5 mm grof3e braune/gelbe Kolonien
NCPF® 3516

Candida parapsilosis 0,5-1 mm grof3e braune Kolonien
ATCC®22019

Negativkontrollen
Menge des Inokulums: 10*— 10° KBE

Staphylococcus aureus Kein Wachstum
ATCC® 25923

Escherichia coli Kein Wachstum
ATCC®25922

Pseudomonas aeruginosa | Kein Wachstum
ATCC®27853

Einschrankungen
Die Identifizierung ist prasumtiv und muss entsprechend bestéatigt werden.

C. guiliermondii, C. haemulonii und C. auris kénnen auf dem Medium wachsen, die Identifizierung dieser Organismen sollte
jedoch mit zusétzlichen Methoden erfolgen. C. auris-Kolonien kdnnen in verschiedenen braunen/gelben Farben erscheinen,
C. haemulonii kann als hellbraune bis braune Kolonien erscheinen und C. guilliermondii kann als dunkelviolette Kolonien mit
braun-violetten Ringen erscheinen.

Candida dubliensis bringt Kolonien von &hnlicher Farbe wie Candida albicans hervor, und zur Unterscheidung zwischen beiden
Arten kdnnen zusatzliche Tests erforderlich sein. Die griine Farbung von C. albicans und C. dubliensis wird durch die gleiche
chromogene Reaktion wie die dunkelblaue Farbe von Candida tropicalis verursacht. Jedoch filhren andere, durch das
Nahrmedium verursachte Reaktionen zu griinen Kolonien.

Candida glabrata, Candida kefyr, C. parapsilosis und Candida lusitaniae erscheinen aufgrund der Mischung aus naturlicher
Pigmentierung und der Aktivitat der alkalischen Phosphatase in einer Vielfalt von beigen/braunen/gelben Farben. Erfahrene
Anwender kénnen diese Arten moglicherweise anhand der Farbe und Morphologie der Kolonie unterscheiden.

Obwohl die meisten Bakterien gehemmt werden, kdnnen einige gegen Chloramphenicol resistente Arten auf dem Medium
wachsen. Eine Abweichung von den angegebenen Inkubationsbedingungen kann sich auf die Farbe und das Wachstum von
Candida spp. auswirken.

Es wurde festgestellt, dass Brilliance Candida Agar eine korrekte Selektion gegeniber allen Nicht-Zielorganismen bewirkt.
Ausgenommen hiervon sind Saccharomyces cerevisiaeund Aspergillus brasilliensis, die ein Wachstum mit goldbraunen
Kolonien bzw. blau/grinem Myzel zeigten. Das Myzel von A. brasilliensis war leicht von den getesteten Candida-Stammen zu
unterscheiden, jedoch wurde beobachtet dass die Nicht-Zielhefe S. cerevisiae ein Wachstum erzeugte, das sehr ahnlich war zu
dem von C. glabrata, C. kefyr, C. parapsilosis und C. lusitaniae.

Analytische Leistung
Bei Thermo Fisher Scientific, Microbiology Division, Basingstoke, wurden zwei interne Studien im Rahmen der Aktivitdten nach
Markteinfihrung durchgefiihrt, um die Leistungsfahigkeit von Brilliance Candida-Agar zu bewerten.

In der ersten Studie wurden 28 Stamme, entsprechend zehn Candida-Arten, sowie 10 Nicht-Zielorganismen getestet. Aus den
isolierten Kolonien wurden McFarland-Losungen (1,0 fir Hefen und Schimmelpilze, 0,5 fur Bakterien) prapariert, und die
anschlieBend hergestellten Platten wurden 48 Stunden lang unter aeroben Bedingungen bei 30 °C inkubiert.

In der zweiten Studie wurden 49 Stamme getestet, bestehend aus zehn Candida-Arten und zwei gemischten Candida-Arten-
Kulturen, die jeweils vier Stdmme aus verschiedenen Candida-Zielgruppen enthielten. Auf Sabouraud-Dextrose-Agar (PO0410B)
wurden ¥ Stammplatten hergestellt, aus denen 1,0 McFarland-Lésungen aus isolierten Kolonien prapariert wurden; 10 pl wurden
dann in Duplikaten auf Halbplatten von Brilliance Candida-Agar ausgestrichen und unter aeroben Bedingungen bei 30 °C fir
48 Stunden inkubiert.

Brilliance Candida-Agar ermdglichte die Isolierung aller getesteten Candida-Arten und hemmte das gesamte Bakterienwachstum.
Die Ergebnisse legen nahe, dass Briliance Candida-Agar zur Identifizierung mehrerer klinisch bedeutsamer Candida spp.
geeignet ist.
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Klinische Leistung

Brilliance Candida-Agar wurde im Rahmen einer Reihe externer Studien in britischen Krankenhdusern bewertet, in denen die
Leistung des Produkts in einer klinischen Umgebung verglichen und nachgewiesen wurde. Fir dieses Medium wurden die
Leistungseigenschaften Sensitivitat und Spezifitat bewertet.

Brilliance Candida-Agar weist eine hohe Sensitivitat und Spezifitat auf und kann routinemaRig fur die Isolierung und Identifizierung
von klinisch bedeutsamen Candida spp. aus klinischen Proben, einschlie3lich Sputum und Urin, sowie aus Genitalproben, Proben
aus Nase, Ohren, Rachen, Wunden, Haut, Gastrostomie und zentralvendsen Zugéangen, sowie fur die Identifizierung klinischer
Isolate verwendet werden. Der Nachweis klinisch bedeutsamer Candida spp. erfolgt nach 48-stiindiger Inkubation.

In einer vor der Markteinfuhrung in einem britischen Krankenhaus durchgefuhrten Studie wurden sechs ATCC®-Isolate und
214 Reinkulturen von Candida spp. und andere Hefearten sowie 14 gemischte Hefekulturen auf Brilliance Candida-Agar kultiviert.
Nach der Inkubation wurden Wachstum und Koloniemorphologie auf den Platten untersucht.

Leistung von Brilliance Candida-Agar

Leistungsmerkmal Brlllla_nce
Candida-Agar (%)
C. albicans(n=64) nach 24 Stunden
Sensitivitat 100
Spezifizitat 97,8
C. tropicalis (n=30) nach 48 Stunden
Sensitivitat 100
Spezifizitat 100
C. krusei(n=30) nach 48 Stunden
Sensitivitat 96,7
Spezifizitat 100

In einer zweiten Studie wurde die Leistung von Brilliance Candida-Agar anhand von 319 klinischen Isolaten aus drei
Krankenh&usern bewertet. Die Proben wurden aus verschiedenen Quellen entnommen, darunter Sputum, Genitalproben, Urin,
Hals/Nase/Ohren, Gastrostomie, zentralvendse Zugange, Blut und andere verschiedene Quellen (Wunde, Haut usw.).

138 Stamme wurden direkt aus klinischen Proben isoliert und die restlichen 181 Stamme wurden aus klinischen Isolaten
subkultiviert, die urspringlich auf Sabouraud-Dextrose-Agar isoliert wurden, indem einige Kolonien in 0,85%iger
Kochsalzlésung suspendiert und 0,01 ml auf vorbereitete Platten ausgestrichen wurden.

Leistung von Brilliance Candida-Agar

Leistungsmerkmal Inkubationszeit
24°S 48S
td. td.

Primare Isolierung von C. albicans

Sensitivitat (%) 78,6* 100

Spezifitat (%) 100* 100

C. albicans-Reinkultur (n = 181)

Sensitivitat (%) 100* 100

Spezifitat (%) 100* 100

*Nicht alle Ergebnisse nach 24 Stunden abgelesen

Leistung von Brilliance Candida-Agar

Leistungsmerkmal | Primaérisolierung Reinkultur
C. tropicalis

Sensitivitat (%) 87,5 100
Spezifitat (%) 100 99,4

C. krusei

Sensitivitat (%) 100 100
Spezifitat (%) 100 100
Andere Candida spp.

Sensitivitat (%) 100 98,4
Spezifitat (%) 100 100

Die Studie zeigte, dass Brilliance Candida-Agar ein hohes Maf? an Sensitivitat und Spezifitat aufweist und zur Isolierung
und Ildentifizierung klinisch bedeutsamer Candida spp. aus klinischen Proben verwendet werden kann, um Klinikern bei
der Bestimmung von Behandlungsoptionen fur Patienten mit Verdacht auf Candidose zu helfen.
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Zusammenfassung der Ergebnisse der Studien, die im Rahmen einer Literaturiibersicht ausgewertet wurden.

Inkubationszeit
Studie 24 Stunden 48 Stunden gunden
Sensitivitat | Spezifizitdt | Sensitivitdt | Spezifizitdt | Sensitivitat
Schar
(r;aar;T 32 %* 69 % 82 %* 83 % NB
2020%°
De Angeli
setal.? 44,4 % NB NB NB 90,6 %
Vecch
Lﬁnzez et NB NB 100 % 100 % NB

NB — Nicht bestimmt
*Sensitivitat berechnet fur die Identifizierung von Candida albicans
**Sensitivitat berechnet fur alle Candida spp
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ATCC und ATCC-Katalogmarken sind Marken der American Type Culture Collection.
Alle anderen Marken sind Eigentum der Thermo Fisher Scientific Inc. und ihrer Tochtergesellschaften.
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Brilliance™ Candida Agar EL
CM1002B

MpoBAemépevn xpRon

H Bdon ayap Brilliance Candida Agar Base (CM1002B) pe 1Tpoo6rikn Tou ekAekTiKoU oupTtAnpwpatog Candida Brilliance
(SR0O231E) civail éva eKAEKTIKO BIAQOPIKO YETO TTOU ETTITPETTEI TNV ATTOJOVWAN Kal Thv TautoTroinon KAIVIKG onuavTikwy Candida
spp. atmé KAIVIKG deiypaTta, KaBwg Kai TNV TauToTroinan KAIVIKWY atrogovwpévwy oTeAexwyv. H Baon ayap Brilliance Candida Agar
Base (CM1002B) pe mmpooBnkn Tou ekAekTIKOU cupttAnpwparog Candida Brilliance (SR0231E) ptropei va Xpnoiyotroindei ye
S1agpopoug TUTToUG delypdTwy. Or KUplol TUTTOI delyuaTwy TrEPIAaPBAvouV deiypata TITUEAwV Kal oUpwyv, KaBwg Kal deiypota
BPOYXIKWV EKKPICEWY, YEVVNTIKWY OPYAVWY, PIVIKWV EKKPIOEWV, BEIYNATWY WTIKOU uypou, TpaxnAou, Tpauudtwy, 8EPUATOG,
YAOTPOOTOMIAG Kal KEVTPIKNAG GAEBIKNAG YPAUUAG.

H Baon ayap Brilliance Candida Agar Base (CM1002B) xpnoiyotroigital o€ pia d1ayvwaTIKA por| Epyaaciag yia va fondnael Toug
KAIVIKOUG 10TpOUG OTOV KABOoPIoUO TMOaVWV BEPATTEUTIKWY ETTIAOYWYV YIa A0BEVEIG yIa TOUG OTTOIOUG UTTAPXEI UTTOWIa KAVTIVTIAONG.
To TeXVOAOYIKO TTPOIGV TTPOOPIZETAI ATTOKAEIOTIKG YIa ETTAYYEAUATIKY XPron, Oev €ival QUTOMATOTTOINUEVO Kal eV ATTOTEAEI
OUVOJEUTIKO dIaYVWOTIKO PECO.

MepiAnyn kai ere§ynon

O1 Candida spp. €ival cupBiwTiKoi UHOUUKNTEG TTOU aTTOTEAOUV PUATIOAOYIKA HEPOG TNG XAwPidag Tou BEPUATOG, TOU GTOUATOG,
TOU EVTEPOU Kal TOU KOATTOU Tou avBpwiroul. Or Candida spp. €ivai ol aimioAoyIKoi TTapdyovTeg TNG KAVTIVTIAONG, YIAg HUKNTIaong
TIOU EUQaVIZETAI TUVIHBWS OE AVOOOKATEGTOAUEVES OUABES, OTTWG TTaIdIA 1) dropa pe HIV+112, Or Candida spp. atroteAolv £mmiong
VOOOKOEIaKA TTaBoydva, KaBwg eTTEPRATIKEG IATPIKEG TTAPEUPRATEIG, OTIWG O KABETNPIATUOG ) N avOOOKATOOTAATIK BepaTreia,
OUPBAAAOUV OTNV ETTITITWON TNG VOOOKOUEIOKAG KAVTIVTIOONG, OTTWG 01 AOINWEEIG TOUu oupoTroinTikoU cuoTApaTtog (UTI) kai ol
AoIpWEEIG TNG KUKAOYOpiag Tou aipatog (kavrivraiyia) 813, ETmA£ov, n eu@AvIan avTipuKNTIAoIKAG avBekTIKOTNTAG oTov Candida
spp. TEPITTAéKEl TN Bepatreia Kal eTnpPeddel TIG eKBACEIG Twv 00BevWY, €IBIKA O OVOOOKATECTAAYEVA GTOpa ) ATOPA TTOU
voonAevovTait418,

Apxn Tng pEBOGSoU

H diagopotroinon Twv KAIVIKG onuavTtikwv Candida spp. €mTuyxavetal péow TnG CupTIEPIANWNG dU0 XPWHOYOVWY TToU
atoxelovtal amod Ta €18IKA €viupa €€olapividdon kal aAkaAikhy ewo@aTtdon. H dpdon autwv Twv eviipwy oTa XpwHoyova
TIPOKOAEI TNV aTTEAEUBEPWON TOU £YXPWHOU CUCTATIKOU OTO ECWTEPIKO TOU KUTTAPOU TOU PUKNTA, PJE ATTOTEAETHUA TN dnuIoupyia
EYXPWHWV aTToIKIWV. To XpwHa TTou TTapdyeTal £§aptaTal amd Ta éviuua TTou TTapdyouv ol pikpoopyaviopoi. H mrapouaia
e¢oCapviddong ota €idn C. albicans ka1 Candida dubliniensis odnyei oe Tpdaoiveg/ptAe atoikies. H Tmapouacia e€ofapividdong
aTo €idog C. tropicalis kai GAAeG HETABOAIKEG avTIOPATEIG TTOU TTPOKAAOUV TOTTIKN| TITWON Tou pH 0dnyei o€ GKOUPEG PTTAE ATTOIKIEG.
H mapoucia aAkaAikig ewogeatdaong oto €idog Candida krusei odnyei oe ka@é | pol armoikieg. H Trapouaia aAkaAlkhg
pwogardong ota €idn Candida glabrata, Candida kefyr, Candida parapsilosis ka1 Candida lusitaniae odnyei o€ pia TroIkIAia
MTTEQ/KAPE/KITPIVWV XPWHATWY AOGYyw TOU PEIYUATOG QUOIKAG HEAGYXPWONG KAl KATTOIOG OpaaTnEIOTNTAG GAKOAIKNAG QUOPATACNG.
O1 éutreipol XpAoTeG PTTopEi va eival ae Béan va diakpivouv auTd Ta €idn atmd To Xpwua Kal Tn JoppoAoyia Twv atoikiwv. To
adlopavég uTToRabpo emTpETTel TNV TauToTroinon Tou Candida spp., 1I8iwG O€ TTEPITITWOEIG PIKTWVY AOINWEEWY. To HETo TTEPIEXEI
XAwpap@aivikdAn, n otroia avaoTéAAEI T BAKTNPIOKT avATITUEN.

Tumik o0vBeon
ypauudapia ava Aitpo

MetrTévn 4,0
Meiypa xpwpoyoévwv 13,6
Ayap 13,6

YAIKd 1TOU TrApéXOVTaI
CM1002B: 500 g Baong ayap Brilliance Candida Agar Base

500 g Bdaong ayap Brilliance Candida Agar Base amodidouv Trepitrou 16,0 L petd Tnv avacioTtaon.

YAIKA TTOU atraiToUvTal aAAd Bev TTapéxovTal
e Kpikol evo@BaApiopouU, oTelAeoi, TrEPIEKTEG TUANOYAG
ETTwaoTipeg

MiKkpoOpyavIGUOI TTOIOTIKOU EAEYXOU

TpuBAio Petri

SuptrAnpwpata (SR0231E)

®UOAagn

e ®uldooeTe To TTPOIGV OTNV APXIKN TOU CUCKeuaoia o€ Beppokpaacia petagy 10 °C kai 30 °C.
AlaTnpeiTe TOV TTEPIEKTN EPUNTIKA KAEIOTO.

To TTpoidv PTTopEi va XPNCIMOTTOINGEI PEXPI TNV NUEPOUNVIa AAENG TTOU avaypd@eTal TNV ETIKETA.
DuAGoOETE HAKPIG ATTO TO PWG.

AQROTE TO avaouaTabév TTPoIdV va I00pPOTIHOEl 0 Bepuokpaaia dwuaTiou TTpIv atrd Tn xprnon.
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MeTd Tnv avacuoTtaaorn, amobnkeuoTe To HEoo o€ Beppokpaaia peragu 2 °C kai 10 °C.

MpocidotroInoeig Kal TTPo@UAdgelg

MposgidotroinTiki Aégn: Kivduvog
AnAwoeig eTTIKIVOUVOTNTOG
H334 - M1ropei va TrpokaAéoel aAAepyia 1) cupTITwPaTa AoBpaTog i SUOKOAIa GTNV AvaTIvor O€ TTEPITITWAN EITIVONG

AnAwoeig TTpo@UAagng

P261 - ATTopUyeTe TNV €I0TTVOR OKOVNG/avaBupIdoewv/aepiwv/vEPEADUATOG/ATUWV/EKVEQUUATOG

P285 - ¢ TepiTTwon aveTrapkoUg agPICUOU, XPNOIPOTIOINCTE JEGA ATOMIKAG TTPOCTACIAG TNG AVATIVONRG

P342 + P311 - Eav rapouciafovTal avaTrveuoTIKG cupTiTwpata: KaAéate o KENTPO AHAHTHPIAZEQN A yiotpd

P304 + P340 - XE NEPINTQXH EIZNNOHZ: MetagépeTte Tov TaBovTa oTov KaBapd agpa Kal a@rioTe TOV va EEKOUPAOTE O€
OTAON TToU BIEUKOAUVEI TV QVATTVON)

Mévo yia in vitro diayvwaTIKR Xpron.

Movo yia eTrayyeApaTiki xpnon.

EmBewprioTe TN ouoKeuaTia TOU TTPOIGVTOG TTPIV OTTO TNV TTPWTN XPron.

Mn XpnOIPOTIOIEITE TO TTPOIOV €AV UTTAPXEI OpaTH {NUIG OTN CUOKEUAgia (OTo BOXEIO ) OTO KATTAKI).

Mn XPNOIMOTIOIEITE TO TTPOIOV TTEPQ OTTO TNV AVAYPAPOUEVN NUEPOUNVIa ARENG.

Mn XpnoIPOTIOIEITE TO TTPOIOV €AV UTTAPYXOUV eVOEIEEIG ETTIHOAUVAONG.

AtroTeAei €uBOvVn kGBe epyaatnpiou va dlaxelpifeTal Ta amOBANTA TTOoU TTapdyovtal cUu@wva Pe Tn eUon Kal Tov Babud
€MKIVOUVOTNTAG TOUG KaIl va Ta ETTEEEPYALETAI 1] VO TA ATTOPPITITEI CUPPWVA PE TOUG I0XUOVTEG OPOCTTOVDIAKOUG, TTONITEIOKOUG
KaI TOTTIKOUG Kavoviopoug. O1 odnyieg Tpétrel va diaBadovTtal Kal va akoAouBoUvTal TTpoOeKTIKG. AuTO TTEpIAQUBAvEI TNV aTTOpPIYn
XPNOIUOTTOINUEVWY ) aXPNCIKOTToINTWY avTidpaoTnpiwv KaBwg Kal otroloudnTroTe dAAou etmioAUCpévou UAIKOU piag XpAong,
akoAouBwvTag 81adIkagieg yia JOAUCUATIKG 1} SuvnTIKE HOAUCUATIKG TTPOIOVTA.

BeBaiwbeite T TO KATIAKI TOU TTEPIEKTN TTOPAUEVEI EPUNTIKG KAEIOTO PETA TO TTPWTO AVOIYUO KOl PETAEU TWV XPAOEWY, WATE Va
€AOXIOTOTTOIEITAI N EI0PON UYPOCIag, N OTToia UTTOPEI va 0dNYAOEI 0€ EGQAAPEVN ATTOBOOT TOU TTPOIOVTOG.

Avatpéfte ato Aehtio Aedopévwv AapaAeiag (SDS) yia ac@alr XEIPIoP6 Kal atTéppIwn Tou TTpoidvTog (www.thermofisher.com).).

ZoBapd cuppavTa
KaBe ooBapd cuuBav TTou €xel TIPOKUWEI O OXEON UE TO IATPOTEXVOAOYIKO TTPOIOV Ba TTPETTEl VA AVOPEPETAI OTOV KATOOKEUAQOTH
KQI OTN OXETIKA PUBUICTIKR apxXA TOU KPATOUG GTO OTT0IO £ival EYKATEGTNUEVOG O XPNOTNG R/Kal 0 aoBEeVAG.

ZuAAdoyn, XEIPICHOG Kal @UAAgn deiyudTwy

H ouAAoyn kai 0 XEIPIOPOG TwV SEIYUATWY Ba TTPETTEN VA TTPAYUOTOTTOIEITAI CUPPWVA PE TIG TOTTIKEG CUVICTWHEVEG KATEUBUVTHPIEG
odnyieg, 6Trwg Ta Mpoétutra Tou HB yia MikpoBioAoyikég Epeuveg (UK SMI)ID 1,B 1,B5,B9,B 11,B 20, B 28, B 39,B 41, B
57 ka1 S 6.

Aladikacia

EvaiwpnoTe 15,6 ypauudpia og 500 ml atreoTaypévou vepou Kal TIPOCBECTE TO TTEPIEXOPEVO EVOG QIOAIDIOU EKAEKTIKOU
gupTAnpwparog Candida Brilliance™ (SR0231E), avacuoTtapévou cUp@wva pe TIg 0dnyieg. AvakivAoTe KOAG Kal QEPTE TO O€
anueio Bpaopol pe ouyvr) avadeuan. MHN AMNOZTEIPQNETE XE AYTOKAYZTO. Wugte otoug 45 °C, avakivioTe KaAd kai
adeIdaTE OE ATTOOTEIPWHEVOUG TTEPIEKTEG.

Epunveia

MOoAig To yéoo avaouoTabei, n TTapouaia: TPAaIvwy aTrolkiwy uttodnAwvel Candida albicans.
O1 okoUpeg PTTAE aTroikieg uTrtodnAwvouv Candida tropicalis.

O1 Enpég, akavovioTeg pol/kagé atroikieg utTtodnAwvouv Candida krusei.

O1 pmeg/kiTpiveg atroikieg uttodnAwvouv Candida kefyr i Candida glabrata

O kiTpiveg/kagé atroikieg utrodnAwvouv Candida lusitaniae

O1 kaé arroikieg utTtodnAwvouv Candida parapsilosis

MoloTik6g éAeyxog
Eival euBlivn Tou xprotn va TrpaypatoTroioel SoKIPEG TTOIOTIKOU eAEyXou, AauBdavovTtag uttown Tnv TTPORAETTOUEVN XPAON TOU
MEOOU KOl UPQWVA PE TUXOV TOTTIKOUG ITXUOVTEG KAVOVIOUOUG (OUXvOTNTA, apIBUOG OTEAEXWY, BEPUOKPATia ETTWOONG K.ATT.).

H ammédoon autou Tou PEoou PTTOPEi va eTTOANBEUTEI OOKINAJOVTAG TO aKOAOUBA OTEAEXN avaPOPAG.

2uvlnkeg emwaong: 42-48 wpeg otoug 30 °C

O¢€TIKOi HAPTUPEG

ETritredo evopBaApioparog: 10 — 100 cfu

O ap1Budg TwY atToIKIwY gival = 70 % Tou apiBuol Tou péoou eAEyxou

Candida albicans Mpdoiveg arroikieg 1-2 mm
ATCC®10231™
Candida albicans Mpdoiveg atoikieg 1-2 mm
ATCC®18804™
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Candida albicans Mpdoiveg atoikieg 0,5-1 mm
ATCC®2091™
Candida tropicalis >KkoUpeg PTTAE aTToikieg 2-3 mm

ATCC® 750™

Candida krusei =nNpEG, aKaVOVIOTEG, POL/KAPE ATTOIKIEG 5-
ATCC® 6258™ 10 mm

Candida glabrata MTred/kiTpiveg aTtroikieg 2-3 mm

NCPF® 3240

Candida lusitaniae Kagé/kiTpiveg atroikieg 1,5-2,5 mm
NCPF®3516

Candida parapsilosis Kagé atoikieg 0,5-1 mm

ATCC®22019

ApvnrTiKoi uapTupEeg
Emritedo evo@Baipioparog: 10%- 10° cfu

Staphylococcus aureus Kapia avarugn
ATCC® 25923

Escherichia coli Kayia avarmtugn
ATCC®25922
Pseudomonas aeruginosa | Kayia avamrtugn
ATCC®27853

Meplopiopoi

O1 TauToTTOIRCEIG €ival TTIBavVOAOYoUpEVEG Kal TTPETTEI va TTIRERaIWVOVTAI.

Ta €idn C. guiliermondii, C. haemulonii ka1 C. auris ptopei va avamtuxBoulv ota péaa, aAAd n TautoTToinan AUTWY TWV
opyaviouwyv Ba TTPETTEI va TTPAYPATOTIOIEITAI ME TN XPrion TTpdaBeTwy neBddwy. O1 atroikieg C. auris pTTopei va epgavidovral wg
Mia TToikIAia atréd Ka@é/KiTpiva xpwpata, To €idog C. haemulonii ytropei va ep@avicel atroikieg TTou KupaivovTal atmd avoixTé Kaeé
€wg kagé kail To C. guilliermondii ptropei va epgavifel okoUpeg Yo aTroikieg pe Kagé-pof SakTuAioug.

To €idog Candida dubliniensis 8a TTapayel atroikieg Tapoéuolou xpwuatog pe To Candida albicans kai evoéxeTal va atrairn8ouv
TPOOBEeTEG DOKIPEG yia T SlagpopoTroinan PeTagl Twv dUo €1d0Wv. To TTpdoivo Xpwpa Twv C. albicans kai C. dubliensis TrpokaAeital
amé Tnv idla xpwpoyovo avtidpacn Pe To okoUpo UTTAE xpwua Tou Candida tropicalis. Qotdéoo, GAAeg avTidpdoelg TTou
TTpoKaAoUvTal aTrd TO YECO 0dNyoUV O€ TIPACIVEG ATTOIKIEG.

Ta ¢€idn Candida glabrata, Candida kefyr, C. parapsilosis kai Candida lustinaniae ep@avifovtal wg pia TTOIKIAia aTé
PTTEg/KaQE/KITPIVA XpwpaTa Adyw TOU PEIYUOTOG QUOIKAG HEAdYXPWONG Kal KATTOIOG dpaaTnpidTnTag AAKAAIKAG @uwo@aTaong.
O1 éutelpol XproTeG PTTopEi va eival o€ Béon va Slakpivouv auTd Ta €idn aTré To XpWHA Kal TN HOPPOAOYia TWV ATTOIKIWV.

Av kal Ta TTepiIoadTEPa BakTrpia Ba avacTalolyv, eKeiva TToU gival AvOEKTIKA 0TN XAWPAUQAIVIKOAN eVOEXETAI VO avaTITuxBouv
ato péoo. H emmwaan mépav Tng kabopiopévng UTTopEi va eTTNPEACEl TO XpwHa Kal Tnv avamTugn Tou Candida spp.

To ayap Brilliance Candida Agar BpéBnke va emMAEyEl CWOTA EvavTi OAWV TwWV U OTOXEUOUEVWVY OPYAVIOUWY, UE £EQipETN TOUG
Saccharomyces cerevisiae kai Aspergillus brasilliensis, ol otroiol avaTTuxBnkav Ye Xpuoagi-kagé atroikieg Kal PTTAE/TTpdoivo
MUKAAIo avTioToixa. To pukAAio Tou A. brasilliensis diammoTwOnke 611 SiakpiveTal edkoAa atd Ta oTeAéxn Candida Trou
OOKINAoTNKAV, WOTOCO O PN OTOXEUOUEVOS CUPOUUKNTAG S. cerevisiae TTapousiaoe avaTTugn TToAU TTapduoia ye autr) Twyv C.
glabrata, C. kefyr, C. parapsilosis kai C. lusitaniae.

AvaAuTik arédoon
AUo eowTePIKEG BOKIPEG, WG PEPOG Twv OPACTNPIOTATWY PETA TNV KukAogopia, diegnxdnoav oto Thermo Fisher Scientific,
Microbiology Division, Basingstoke, yia Tnv a&loAdynan tng amédoang Tou Brilliance Candida Agar.

2TV TPWTN MEAETN, dokipdoTnkav 28 oTeAéxn Tmou avTioToixouv ot Oéka €idn Candida, kaBwg kal 10 pn OTOXEUOHEVOI
opyaviopoi. Ta diaAtpata McFarland (1,0 yia {upopUknTeg Kai puknTeg 0,5 yia BakThpia) TTapaoKEUAOTNKAV ATTO OTTOUOVWHEVEG
QATTOIKIEG, EVW O ETTOKOAOUBEG TTapayopeves TTAAKEG eTTwdoTnKav o€ agpdRieg ouvOrkeg atoug 30 °C yia 48 wpeg.

21n &eUtepn PEAETN, dokiydoTnkav 49 oteAéxn ammotedolpeva atrod déka €idn Tou Candida kal U0 HIKTEG KAANIEPYEIEG EIBWV
Candida, To kaBéva armé Ta oTroia TepIEixe TEGoEPA OTEAEXN ATIO SIAQOPETIKEG OUAdeG-0TOX0UG Candida. MaprixBnoav ° TAdkeg
amobéparog o€ ayap Sabouraud Dextrose Agar (PO0410B), atro Tig otroieg TrapackeudaTtnkav diaAtpara McFarland 1,0 amé
QTTOPOVWHEVEG ATTOIKIEG. XN ouvéxela, 10 pl emoTpwenkav €1g dITTAoUV o€ pIoég TTAAKeS atrd dyap Brilliance Candida Agar kai
ETTWACTNKAV g€ agpoPieg ouvbrikeg oToug 30 °C yia 48 wpeg.

To ayap Brilliance Candida Agar ammopévwoe 6Aa Ta €idn Candida mou dokiydoTnkav Kal avEéoTeIAe KGBe BakTnpiakn avamTuén.
Ta ammoteAéopata £deiEav 611 To dyap Brilliance Candida Agar Atav KatdAANAo yia TNV TAUTOTTOINGN APKETWY KAIVIKE GNHAVTIKWY
Candida spp.
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KAIvikq arédoon

To ayap Brilliance Candida Agar éxel afioAoynBei péow piag oelipdg eEwTEPIKWY SOKIYWY TTou diegxBnoav o€ vOooKopEia Tou
Hvwpévou BaaolAgiou, o1 0TToieg GUVEKPIVAV KAl KATESEIEAV TNV ATTOSO0T TOU 1ATPOTEXVOAOYIKOU TTPOIOVTOG O€ KAIVIKO TTEPIBAAAOV.
Ta xapakTnPIoTIKG aTTéd00NG £uaigdnaiag Kal eI8IKOTNTAG £Xouv agioAoynOei yia autod To PECO.

To ayap Brilliance Candida Agar katédeige uwnAd ettitredo euaioBnaoiag kai e181IKATNTAG KAl JTTOPEI VA XPNOIMOTIOINBEN TOKTIKA yia
TNV Amoudvwaon Kal TNV TauToTroinon KAIVIKG onuavTikwy Candida spp. ammé KAIVIKG Ogiyhata CUPTTEPIAQUBAVOUEVWY TWV
TTUéAWV Kal oUpwv, KABWG Kal dEiypaTa yevvNTIKWY OPYGVWY, PIVIKWV SEIYPATWY, SEIYUATWY WTIKOU uypou, TpaxfiAou, TTANywv,
O£PUATOG, YOOTPOOTOUIOG KOI KEVTPIKWY QAERIKWVY YPONMWY Kal YIO TNV TAUTOTTOINGCT KAIVIKWY OTTOMOVWHEVWY OTEAEXWYV, UE TNV
avixveuon KAIVIKG anuavTikwv Candida spp. HETG aTrd 48 WpeG ETTWOONG.

e pia peAéTn TTOU BIEEAXON TTPIV aTTd TNV KUKAo@Opia ot voookopeio Tou Hvwpévou BaoiAgiou, €€ atmmopovwpéva oTeAéXN
ATCC®, 214 xobBapég kaMiépyeieg Candida spp. kol GAAwv €dwv fupopuknTa Kal 14 PIKTEG KaAAIEpyeleG CupopUKknTa
KaANiepyRBnkav oe ayap Brilliance Candida Agar. Meta tTnv emwacn, eAéyxOnke n avdaTTugn Kai n HoppoAoyia Twv aTroIKIWV
OTIG TTAGKEG.

A1é6doaon Tou Brilliance Candida Agar

XapoKTPIGTIKG aTr6500ng Brilliance Candida
Agar (%)
C. albicans (n=64) yeta amo 24 wpeg
Evaiobnoia 100
EidikéTnTa 97,8
C. tropicalis (n=30) petd amré 48 wpeg
EvaioBnoia 100
EidikéTnTa 100
C. krusei (n=30) peTa amré 48 wpeg
Evaiobnoia 96,7
EidikéTnTO 100

e pia deuTepn ueAETN, n amédoon Tou Brilliance Candida Agar agioAoynBnke xpnoigotroiwvtag 319 KAIVIKG atmmopovwuéva
aTeAéxn amd Tpia vogokopeia. Ta deiyyata culéxBnkav atrd SIGQOPEG TTNYEG, CUMTIEPIAQUBAVOUEVWY TWV TITUEAWY, TwV
YEVVNTIKWY OpyavwY, Twv oUpwV, WTIKOU UYpPOoU/PIVIKWY EKKPICEWV/TOU TPAXNAOU, TG YOOTPOVOMIOG, TWV KEVTPIKWY QAERIKWY
YPAUHWY, TOU QiaTog Kal GAAWV dia@épwyv TTNyWV (Tpalpa, dépua, AAAQ).

138 oteAéxn amropovwbnkav ateuBeiag ammd KAIvIkG deiypata kal Ta utréAoimra 181 ateAéxn utrokaAAiepyRBnkav atd
KAIVIKG aTTopovwuéva OTEAEXN TTOU gixav apXIka atropovwBei oe Sabouraud Dextrose Agar ue evaiwpnaon Aiywv aTroiKiwv
ae @uaoloAoyikéd op6 0,85 % kai emmioTpwan 0,01 ml gg TTPOETOINOOUEVEG TTAGKEG.

Atmédoon Tou Brilliance Candida Agar

XapaKTNPIOTIKA Xpovog eTwacng
amédoong 24 48
WPES WPES
MpwTtevouoa atroydvwon C. albicans
EvaioOnaoia (%) 78,6 * 100
EidikétnTa (%) 100* 100
Ka6@apn kaAAiépyeia C. albicans (n =181)
Evaiobngoia (%) 100* 100
EidikotnTta (%) 100* 100

*Aev epunvevovTal OAa Ta ATTOTEAETUATA PETA ATTO 24 WPEG

Amédoan Tou Brilliance Candida Agar
XagaKmpm-an I'Ipwrgt’:oucu KaBapi
amédoong amroudévwon KaANEDYEIQ
C. tropicalis
EvaioOngoia (%) | 87,5 100
EidikétnTa (%) 100 99,4
C. krusei
EvaioBnaoia (%) | 100 100
EidikétnTa (%) 100 100
AMAa €idn Candida spp.

EvaioBnaoia (%) | 100 98,4
EidikétnTa (%) 100 100

H peAétn €deige 6T To Gyap Brilliance Candida Agar €xer Seitel upnAo emiredo euaioBnaiag Kai €191KATNTAG Kal JTTOPEi val
XpnoigoTroinBei yia TNV aTmopdvwan Kail Tnv Tautotroinon KAIvikd anuavTikwy Candida spp. a1md kAIvikd deiypata yia va

BonBAcouv Toug KAIVIKOUG IaTPOUG OTOV KABOPITHS TWV BEPATTEUTIKWY ETTIAOYWYV YIa AGBEVEIG yia TOUG OTTOIOUG UTTAPXE!
uTToWia KOVTIVTIaonG.
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MepiAnyn Twv ammoTeAeopdTWY TTOU BPEBnKav oTIG HEAETEG TTOU agloAoynBnkav o€ BiIBAIOypa@IK AvAGKOTINOT).

Xpovog emwaaong
. . 72

MeAémn 24 wpeg 48 wpeg WpEC

Evaiobnoia | EidikéTnTa Evaiobnoia EidikéTnTa Evaiobnoia
Schar
2"’;‘” 3206+ 69% 8296+ 83% Aev éyive
2020
De Angeli
setal,? . . .

44,4% Aev éyive Aev éyive Aegv éyive 90,6%
Vecch
';Tzez et Aev éyive Aev €yive 100% 100% Aev éyive

ND — Aev €yive

*Y1roAoyiopévn euaioBnoia yia Tautotroinon Candida albicans
** Y1rohoyiopévn euaioBnaia yia 6Aa ta €idn Candida spp
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Agar Candida Brilliance™ ES
CM1002B

Uso previsto

La base de agar Candida Brilliance (CM1002B) con el suplemento selectivo Candida Brilliance (SR0231E) agregado es un medio
diferencial selectivo que permite aislar e identificar especies de Candida clinicamente importantes tomadas de muestras clinicas
e identificar cepas aisladas clinicas. La base de agar Candida Brilliance (CM1002) con el suplemento selectivo Candida Brilliance
(SR0231E) agregado se puede usar con distintos tipos de muestras. Los principales tipos de muestras son esputo y orina, asi
como muestras de secreciones bronquiales, genitales, nasales, de oido, de garganta, de heridas, de piel, de gastrostomia
y muestras tomadas de sitios de vias venosas centrales.

La base de agar Candida Brilliance (CM1002B) se utiliza en un flujo de trabajo de diagnostico para ayudar a los médicos
a determinar posibles opciones de tratamiento para pacientes con sospecha de candidiasis. El producto es exclusivamente para
uso profesional, no esta automatizado y no es una prueba diagnéstica complementaria.

Resumen y explicacién

Las especies del género Candida son levaduras comensales que se encuentran normalmente como parte de la flora cutanea,
oral, intestinal y vaginal de los seres humanos®. Las especies del género Candida son los agentes causales de la candidiasis,
una infeccion flngica que suele presentarse en grupos inmunodeficientes como nifios o personas con VIH+12, Asimismo, las
especies de Candida también son patégenos nosocomiales en intervenciones médicas invasivas como el cateterismo o el
tratamiento inmunosupresor y contribuyen a la incidencia de candidiasis nosocomiales, como infecciones de las vias urinarias
(IVU) e infecciones del torrente sanguineo (candidemia) 8. Por otra parte, la aparicion de resistencia antiflingica en especies
de Candida complica el tratamiento y afecta a los resultados de los pacientes, especialmente en personas inmunodeficientes
u hospitalizadas*18,

Principio del método

La diferenciacién de especies de Candida importantes desde el punto de vista clinico se logra mediante la inclusion de dos
cromégenos que son el objetivo de las enzimas especificas hexosaminidasa y fosfatasa alcalina. La accion de estas enzimas
en los cromogenos provoca la liberacion del componente de color en el interior de la célula fangica, lo que da lugar a colonias
de colores. El color producido depende de las enzimas que generan los organismos. La presencia de hexosaminidasa en
C. albicans y Candida dubliniensis da como resultado colonias de color verde/azul. La presencia de hexosaminidasa en
C. tropicalis y otras reacciones metabdlicas que provocan un descenso localizado del pH dan como resultado colonias de color
azul oscuro. La presencia de fosfatasa alcalina en Candida krusei da como resultado colonias de color marrén o rosa. La
presencia de fosfatasa alcalina en Candida glabrata, Candida kefyr, Candida parapsilosis y Candida lusitaniae da como
resultado una serie de colores beige/marrén/amarillo debido a la mezcla de la pigmentacién natural y a cierta actividad de la
fosfatasa alcalina. Los usuarios con experiencia deben ser capaces de diferenciar estas especies por el color y la morfologia de
las colonias. El fondo opaco permite la identificacion de especies del género Candida, especialmente cuando hay infecciones
mixtas. El medio contiene cloranfenicol, que inhibe el crecimiento bacteriano.

Férmula clasica
gramos por litro

Peptona 4,0
Mezcla cromogénica 13,6
Agar 13,6

Materiales suministrados
CM1002B: 500 g de base de agar Candida Brilliance

500 g de base de agar Candida Brilliance rinden aproximadamente 16,0 | después de la reconstitucion.

Materiales necesarios, pero no suministrados
Asas de inoculacion, hisopos, recipientes recolectores
Incubadoras

Microorganismos de control de calidad

Placa de Petri

Suplementos (SR0231E)

Almacenamiento

e  Conserve el producto en su embalaje original a una temperatura de entre 10 °Cy 30 °C.
Mantenga el recipiente bien cerrado.

El producto se puede utilizar hasta la fecha de caducidad indicada en la etiqueta.
Conserve el producto protegido de la luz.

Deje que el producto preparado se estabilice a temperatura ambiente antes de usarlo.

Una vez preparados, almacene los medios a una temperatura de entre 2 °Cy 10 °C.
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Palabra de advertencia: peligro
Frases de peligro
H334: Puede provocar sintomas de alergia o asma o dificultades respiratorias en caso de inhalacion

Consejos de prudencia

P261: Evite respirar el polvo/el humo/el gas/la niebla/los vapores/el aerosol

P285: En caso de ventilacion insuficiente, use una proteccion respiratoria

P342 + P311: Si presenta sintomas respiratorios: llame a un CENTRO DE INFORMACION TOXICOLOGICA o a un médico
P304 + P340: SI SE INHALA: llevar a la persona a una zona de aire fresco y mantenerla cémoda para que pueda respirar

Solo para uso diagnéstico in vitro.

Solo para uso profesional.

Inspeccione el embalaje del producto antes de usarlo por primera vez.

No utilice el producto si presenta dafios visibles en el embalaje (bote o tapa).

No utilice el producto mas alla de la fecha de caducidad indicada.

No utilice el producto si presenta signos de contaminacion.

Es responsabilidad de cada laboratorio gestionar los residuos generados de acuerdo con su naturaleza y el grado de
peligrosidad, y tratarlos o eliminarlos segun las normativas federales, estatales y nacionales vigentes. Es necesario leer las
instrucciones y seguirlas atentamente, lo que incluye la eliminacion de reactivos usados o sin usar, asi como cualquier otro
material desechable contaminado segun los procedimientos para productos infecciosos o posiblemente infecciosos.

Asegurese de que la tapa del recipiente quede bien cerrada después de abrirlo por primera vez y entre cada uso para minimizar
la entrada de humedad, lo que puede provocar un rendimiento incorrecto del producto.

Para manipular y eliminar el producto de manera segura, consulte la ficha de datos de seguridad (FDS) (www.thermofisher.com).

Incidentes graves
Cualquier incidente grave que se haya producido en relacion con el producto debera notificarse al fabricante y a las autoridades
sanitarias pertinentes en las que esté establecido el usuario y/o paciente.

Obtencién, manipulacién y conservacion de las muestras
La muestra debe obtenerse y manipularse conforme a las directrices locales recomendadas, como las Normas del Reino Unido
para las Investigaciones Microbioldgicas (UK SMI)ID 1,B1,B5,B9,B 11, B 20,B 28,B 39,B 41, B57y S 6.

Procedimiento

Afada 15,6 gramos a 500 ml de agua destilada y agregue el contenido de un vial de suplemento selectivo de Candida
Brilliance™ (SR0231E), reconstituido segun las indicaciones. Mezcle bien y péngalo a hervir mientras se agita con frecuencia.
NO TRATAR EN AUTOCLAVE. Refrigere a 45 °C, mezcle bien y vierta el contenido en recipientes esterilizados.

Interpretacion

Una vez reconstituido el medio, la presencia de: colonias de color verde indica Candida albicans.
Las colonias de color azul oscuro indican Candida tropicalis.

Las colonias secas irregulares de color rosa/marron indican Candida krusei.

Las colonias de color beige/amarillo indican Candida kefyr o Candida glabrata.

Las colonias de color amarillo/marrén indican Candida lusitaniae.

Las colonias de color marrén indican Candida parapsilosis.

Control de calidad
El usuario es responsable de realizar las pruebas de control de calidad de acuerdo con el uso previsto del medio y conforme
a cualquier normativa local vigente (frecuencia, nimero de cepas, temperatura de incubacion, etc.).

Es posible verificar el rendimiento de este medio probando las siguientes cepas de referencia.

Condiciones de incubacién: 42-48 h a 30 °C

Controles positivos

Nivel de in6culo: de 10 a 100 UFC

El recuento de colonias es 270 % del recuento del medio de control
Candida albicans Colonias de color verde de 1 mm a 2 mm
ATCC®10231™

Candida albicans Colonias de color verde de 1 mm a 2 mm
ATCC®18804™

Candida albicans Colonias de color verde de 0,5-1 mm
ATCC®2091™

Candida tropicalis Colonias de color azul oscuro de 2-3 mm
ATCC® 750™
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Candida krusei Colonias secas, irregulares, de color
ATCC® 6258™ rosa/marrén de 5-10 mm

Candida glabrata Colonias de color beige/amarillo de
NCPF® 3240 2-3mm

Candida lusitaniae Colonias de color marrén/amarillo de
NCPF®3516 1,5-2,5 mm

Candida parapsilosis Colonias de color marron de 0,5-1 mm
ATCC®22019

Controles negativos
Nivel de in6culo: 10*— 10° UFC

Staphylococcus aureus Sin crecimiento
ATCC®25923
Escherichia coli Sin crecimiento
ATCC® 25922

Pseudomonas aeruginosa | Sin crecimiento
ATCC®27853

Limitaciones
Las identificaciones son provisionales y es necesario confirmarlas.

C. guilliermondii, C. haemulonii y C. auris pueden crecer en el medio, pero la identificacion de estos organismos debe llevarse
a cabo utilizando métodos adicionales. Las colonias de C. auris podrian aparecer con una variedad de colores marrén/amarillo,
C. haemulonii podria aparecer como colonias de color marrén claro a marrén y C. Guilliermondii podria aparecer como
colonias de color morado oscuro con halos de color marrén morado.

Candida dubliensis generara colonias de color similar a Candida albicans y es posible que se requieran pruebas adicionales
para diferenciar entre las dos especies. El color verde de C. albicans y C. dubliensis se debe a la misma reaccién cromogénica
que el color azul oscuro de Candida tropicalis. Sin embargo, otras reacciones que provoca el medio dan lugar a colonias de color
verde.

Candida glabrata, Candida kefyr, C. parapsilosis y Candida lusitaniae se presentan con una variedad de colores
beige/marrén/amarillo debido a la mezcla de la pigmentacion natural y a cierta actividad de la fosfatasa alcalina. Los usuarios
con experiencia deberian ser capaces de diferenciar estas especies por el color y la morfologia de las colonias.

Aunque se inhibirdn la mayoria de las bacterias, podrian crecer en el medio aquellas que son resistentes al cloranfenicol. La
incubacion con condiciones distintas de las especificadas podria afectar al color y a la proliferacion del género Candida.

Se ha observado que el agar Candida Brilliance es selectivo al excluir a todos los organismos que no son de interés, con la
excepcion de Saccharomyces cerevisiae y Aspergillus brasilliensis, que crecen formando colonias de color marrén dorado

y micelio de color azul/verde respectivamente. Se observé que el micelio de A. brasilliensis era facilmente distinguible de las
cepas de Candida analizadas; sin embargo, la levadura no buscada en este caso, S. cerevisiae, mostré un crecimiento muy
similar al de C. glabrata, C. kefyr, C. parapsilosis y C. lusitaniae.

Rendimiento analitico
Se realizaron dos ensayos internos, como parte de las actividades posteriores al lanzamiento, en la divisién de Microbiologia de
Thermo Fisher Scientific, en Basingstoke, para evaluar el rendimiento del agar Candida Brilliance.

En el primer estudio se probaron 28 cepas correspondientes a diez especies de Candida, asi como 10 organismos no buscados
en este caso. Se prepararon soluciones McFarland (1,0 para levaduras y mohos 0,5 para bacterias) a partir de colonias aisladas,
y las placas posteriores se incubaron en condiciones aerébicas a 30 °C durante 48 horas.

En el segundo estudio, se probaron 49 cepas compuestas por diez especies de Candida y dos cultivos mixtos de especies de
Candida, cada uno de los cuales contenia cuatro cepas de diferentes grupos de interés de Candida. *° Se produjeron placas
madre en agar dextrosa Sabouraud (PO0410B), a partir de las cuales se prepararon soluciones McFarland 1,0 a partir de
colonias aisladas; a continuacion se sembraron en estrias 10 pl por duplicado en medias placas de agar Candida Brilliance y se
incubaron en condiciones aerébicas a 30 °C durante 48 horas.

En el agar Candida Brilliance se aislé a todas las especies de Candida analizadas e inhibi6 el crecimiento bacteriano por
completo. Los resultados sugirieron que el agar Candida Brilliance era adecuado para identificar varias especies de Candida
importantes desde el punto de vista clinico.

Rendimiento clinico

El agar Candida Brilliance se ha evaluado mediante una serie de ensayos externos realizados en hospitales del Reino Unido,
que compararon y demostraron la eficacia del producto en un entorno clinico. Se han evaluado las caracteristicas de rendimiento,
sensibilidad y especificidad de este medio.
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El agar Candida Brilliance ha demostrado un alto nivel de sensibilidad y especificidad y puede usarse de forma habitual para el
aislamiento e identificacion de especies de Candida importantes desde el punto de vista clinico a partir de muestras clinicas que
incluyen de esputo y orina, asi como muestras de genitales, nasales, de oido, garganta, heridas, piel, gastrostomia y via venosa
central, asi como para identificar aislados clinicos y detectar especies de Candida importantes desde el punto de vista clinico
después de 48 horas de incubacion.

En un estudio realizado antes del lanzamiento en un hospital del Reino Unido, se cultivaron seis colonias aisladas ATCC®,
214 cultivos puros de especies de Candida y otras especies de levadura y 14 cultivos mixtos de levadura en agar Candida
Brilliance. Tras la incubacion, se inspeccioné el crecimiento y la morfologia de las colonias en las placas.

Eficacia del agar Candida Brilliance

Caracteristica del rendimiento gﬁﬁira(r:\?:gd(l)i)a
C. albicans (n = 64) después de 24 horas
Sensibilidad 100
Especificidad 97,8

C. tropicalis (n = 30) después de 48 horas
Sensibilidad 100
Especificidad 100

C. krusei (n = 30) después de 48 horas
Sensibilidad 96,7
Especificidad 100

En un segundo estudio, se evalud la eficacia del agar Candida Brilliance utilizando 319 colonias aisladas clinicas de tres
hospitales. Se obtuvieron muestras de diversas fuentes, incluidas muestras de esputo, genitales, orina, oido/nariz/garganta,
gastronomia, zonas de la linea venosa centrales, sangre y otras fuentes diversas (heridas, piel, otras).

Se aislaron 138 cepas directamente de muestras clinicas, y las 181 cepas restantes se subcultivaron a partir de aislados
clinicos originalmente cultivados en agar dextrosa Sabouraud, suspendiendo unas pocas colonias en solucién salina al
0,85 % y sembrando 0,01 ml en placas preparadas.

Eficacia del agar Candida Brilliance

Caracteristica del Tiempo de incubacion
rendimiento 24h | 48 h
Aislado primario de C. albicans

Sensibilidad (%) 78,6* 100
Especificidad (%) 100* 100

Cultivo puro de C. albicans (n = 181)

Sensibilidad (%) 100* 100
Especificidad (%) 100* 100

*No todos los resultados se leyeron después de 24 h

Eficacia del agar Candida Brilliance

Caracteristica del | Aislamiento culti
rendimiento primario ultivo puro
C. tropicalis

Sensibilidad (%) | 87,5 100
Especificidad (%) | 100 99,4
C. krusei

Sensibilidad (%) | 100 100
Especificidad (%) | 100 100
Otras especies de Candida.

Sensibilidad (%) | 100 98,4
Especificidad (%) | 100 100

El estudio demostré que el agar Candida Brilliance cuenta con un alto nivel de sensibilidad y especificidad y puede
usarse para el aislamiento e identificacion de especies de Candida importantes desde el punto de vista clinico, a partir
de muestras clinicas para ayudar a los médicos a determinar las opciones de tratamiento para pacientes con sospecha
de candidiasis.

Resumen de los resultados hallados a partir de los estudios evaluados en una revisién de la literatura.

Tiempo de incubacion
Estudio 24 horas 48 horas 72 horas
Sensibilidad Especificidad Sensibilidad Especificidad Sensibilidad
Schar mann
o o 32 %* 69 % 82 % 83 % NR
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De Angeli s
etal.,?
44,4 % NR NR NR 90,6 %
Vecch ione
etal.?
NR NR 100 % 100 % NR

NR: no realizado
*Sensibilidad calculada para la identificacion de Candida albicans
** Sensibilidad calculada para todas las especies de Candida
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Brilliance™ Candida Agar ET
CM1002B

Sihtotstarve

Brilliance™ Candida agarsdtde (CM1002B), millele on lisatud Brilliance Candida selektiivset lisandit (SR0231E), on selektiivne
eristuss6dde,mis vBimaldab isoleerida ja identifitseerida kliiniliselt olulisi Candida spp. Kliinilistest proovidest ning identifitseerida
kliinilisi isolaate. Brilliance Candida agarstddet (CM1002B) koos Brilliance Candida selektiivse lisandiga (SR0231E) saab
kasutada koos erinevate proovitulpidega; peamised proovitlitibid on réga ja uriin, samuti bronhisekreedi, suguelundite, nina-,
kérva-, kurgu-, haava-, naha-, gastrostoomi- ja tsentraalveenide piirkonna proovid.

Brilliance Candida agarsdtdet (CM1002B) kasutatakse diagnostilises todvoos, et aidata arstidel méaarata vdimalikud
ravivBimalused patsientidele, kellel kahtlustatakse kandidoosi. Seade on mdeldud ainult professionaalseks kasutamiseks, see
pole automatiseeritud ega sobivusdiagnostikaseade.

Kokkuvéte ja selgitus

Candida spp. on kommensaalsed parmseened, mida leidub tavaliselt inimeste naha-, suu-, soole- ja tupefloora osana®. Candida
spp. on kandidoosi tekitavad agendid, see on seennakkus, mis esineb tavaliselt immuunpuudulikkusega rihmadel, nagu lapsed
vBi HIV+ nakatunud isikud**2. Candida spp. on ka nosokomiaalne patogeen, mille puhul on naidustatud invasiivne meditsiiniline
sekkumine, nt kateteriseerimine v8i immunosupressioonravi, mis soodustavad nosokomiaalset kandidoosi, nagu kuseteede
infektsioonid (UTI) ja vereringeinfektsioonid (kandideemia) 82, Lisaks raskendab Candida spp. parmseenevastase resistentsuse
tekkimine ravi ja mojutab patsiendi tulemusi, eriti immuunpuudulikkusega vai haiglaravil olevatel isikutel*#8,

Meetodi p6himote

Kliiniliselt olulise Candida spp. eristamine saavutatakse kahe kromogeeni kaasamisega, millele on suunatud spetsiifilised
ensulimid heksosaminidaas ja aluseline fosfataas. Nende ensiiimide toime kromogeenidele pdhjustab vérvilise komponendi
vabanemise parmseeneraku sees, mille tulemusel tekivad varvilised kolooniad. Tekkiv varv sdltub sellest, milliseid enstutime
organismid toodavad. Heksosaminidaasi olemasolu C. albicans'is ja Candida dubliniensis'es tulemuseks on rohelised/sinised
kolooniad. Heksosaminidaasi olemasolu C. tropicalis'es ja muud metaboolsed reaktsioonid, mis pdhjustavad lokaalset pH
langust, tekitavad tumesiniseid kolooniaid. Aluselise fosfataasi olemasolu Candida krusei's tulemuseks on pruunid v6i roosad
kolooniad. Aluselise fosfataasi olemasolu Candida glabrata's, Candida kefyr'is, Candida parapsilosis'es ja Candida lusitaniae's
tulemuseks on erinevad beezid/pruunid/kollased varvid tanu loodusliku pigmentatsiooni ja moéningase aluselise fosfataasi
aktiivsuse segunemisele. Kogenud kasutajad v8ivad eristada neid liike véarvi ja koloonia morfoloogia alusel. Labipaistmatu taust
vdimaldab Candida spp. tuvastamist, eriti kui esinevad segainfektsioonid. S66de sisaldab klooramfenikooli, mis parsib bakterite
kasvu.

TOupiline preparaat
Gramme liitri kohta

Peptoon 4.0
Kromogeenne segu 13,6
Agar 13,6

Komplektis olevad materjalid
CM1002B: 500 g Brilliance Candida agarsdddet

500 g Brilliance Candida agarsddtmest saab parast lahustamist umbes 16,0 I.

Vajalikud materjalid, mis ei kuulu komplekti
e Inokulatsiooniaasad, tampoonid, kogumismahutid

e Inkubaatorid

e  Kvaliteedikontrolli organismid
e  Petritass

e Lisandid (SR0231E)
Séailitamine

e Sailitage toodet originaalpakendis temperatuuril 10 kuni 30 °C.
e Hoidke pakend tihedalt suletuna.

e Toodet v8ib kasutada kuni etiketil ndidatud aegumiskuupéevani.

o Hoidke eemal valgusest.

e  Enne kasutamist laske valmissegatud tootel toatemperatuurini soojeneda.
Pérast lahustamist sailitage s66det temperatuuril 2 °C kuni 10 °C..

Hoiatused ja ettevaatusabinéud
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Tunnussdna: Oht
Ohulaused
H334 — sissehingamisel v6ib pdhjustada allergia- vdi astmasimptomeid v8i hingamisraskusi

Hoiatuslaused

P261 — valtida tolmu/auru/gaasi/udu/aurude/pihustatud aine sissehingamist

P285 — ebapiisava ventilatsiooni korral kasutada hingamisteede kaitsevahendeid

P342 + P311 - hingamisteede siimptomite ilimnemisel: helistada murgistuskeskusesse voi arstile

P304 + P340 — SISSEHINGAMISE KORRAL.: viia kannatanu véarske 6hu kétte ja tagada hingamiseks mugav asend

Kasutamiseks ainult in vitro diagnostikas.

Uksnes kutsealaseks kasutamiseks.

Enne esmakordset kasutamist kontrollige toote pakendit.

Arge kasutage toodet, kui pakendil (purgil vdi korgil) on néhtavaid kahjustusi.

Mitte kasutada toodet parast margitud k&lblikkusaja méddumist.

Arge kasutage seadet, kui esineb saastumismérke.

Iga labor vastutab tekkivate jadtmete kaitlemise eest vastavalt nende liigile ja ohuastmele ning nende to6tlemise voi kdrvaldamise
eest vastavalt riigi voi kohalikele kehtivatele eeskirjadele. Juhiseid tuleb hoolikalt lugeda ja jargida. See hélmab kasutatud voi
kasutamata reaktiivide ja muude saastunud hekordselt kasutatavate materjalide kdrvaldamist parast protseduure, mis on tehtud
nakkusohtlike v8i potentsiaalselt nakkusohtlike toodetega.

Parast anuma esmakordset avamist ja kasutuskordade vahel veenduge, et selle kaas oleks tihedalt suletud, et minimeerida
niiskuse sissetungimist, mis vdib vahendada toote toimivust.

Toote ohutu kaitlemise ja kérvaldamise kohta vaadake ohutuskaarti (Safety Data Sheet, SDS) (www.thermofisher.com)).

Ohujuhtumid
Kdigist seadmega seotud ohujuhtumitest tuleb teavitada tootjat ja kasutaja ja/vGi patsiendi asukohariigi asjaomast
jarelevalveasutust.

Proovide kogumine, kasitsemine ja sailitamine
Proovide kogumisel ja kasitsemisel tuleb jargida kohalikke soovituslikke suuniseid, nt standardikogu UK Standards for
Microbiology Investigations (UK SMI) dokumente ID1,B1,B5,B9,B 11, B 20, B 28, B 39, B41,B 57 ja S 6.

Protseduur

Suspendeerige 15,6 grammi 500 ml destilleeritud vees ja lisage uihe Brilliance™ Candida selektiivse lisandi (SR0231E) viaali
sisu, mis on valmistatud vastavalt juhistele. Segage korralikult labi ja kuumutage sagedase segamisega keemiseni. ARGE
AUTOKLAAVIGE. Jahutage temperatuurini 45 °C, segage hoolikalt ja valage steriilsetesse mahutitesse.

Tdlgendamine

Kui sd66de on taastatud, siis jargmiste kolooniate olemasolu: rohelised kolooniad viitavad Candida albicans'ile.
Tumesinised kolooniad viitavad Candida tropicalis'ele.

Kuivad, ebakorraparased roosad/pruunid kolooniad viitavad Candida krusei'le.

Beezid/kollased kolooniad viitavad Candida kefyr'ile vdi Candida glabrata'le.

Kollased/pruunid kolooniad viitavad Candida lusitaniae'le.

Pruunid kolooniad viitavad Candida parapsilosis'ele.

Kvaliteedikontroll
Kvaliteedikontrolli testide eest vastutab kasutaja, vottes arvesse sdotme sihtotstarvet ja jargides kohalikke kehtivaid eeskirju
(sagedus, tiivede arv, inkubatsioonitemperatuur jne).

Selle sg6tme toimivust saab kontrollida, testides jargmisi vordlustivesid.

Inkubeerimistingimused: 42—48 h temperatuuril 30 °C
Positiivsed kontrollid

Inokulaadi kontsentratsioon: 10-100 CFU

Kolooniate arv on 2 70% kontrolls66tme arvust

Candida albicans 1-2 mm rohelised kolooniad
ATCC® 10231™

Candida albicans 1-2 mm rohelised kolooniad
ATCC® 18804™

Candida albicans 0,5-1 mm rohelised kolooniad
ATCC® 209t™

Candida tropicalis 2-3 mm tumesinised kolooniad
ATCC® ™0™

Candida krusei 5-10 mm kuivad, ebakorraparased
ATCC® 5258™ roosad/pruunid kolooniad

Candida glabrata 2-3 mm beezid/kollased kolooniad
NCPF® 3240
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Candida lusitaniae 1,5-2,5 mm pruunid/kollased kolooniad
NCPF® 3516

Candida parapsilosis 0,5-1 mm pruunid kolooniad

ATCC® 22019

Negatiivsed kontrollid
Inokulaadi kontsentratsioon: 10*-10° cfu

Staphylococcus aureus Kasv puudub
ATCC® 25923

Escherichia coli Kasv puudub
ATCC® 25922

Pseudomonas aeruginosa | Kasv puudub
ATCC® 27853

Piirangud

Tuvastamine on oletuslik ja see tuleb kinnitada.

C. guiliermondii, C. haemulonii ja C. auris vBivad so6tmel kasvada, kuid nende organismide identifitseerimine tuleks teha
taiendavate meetodite abil. C. auris'e kolooniad vdivad olla mitmesuguse pruuni/kollase varvusega, C. haemulonii kolooniad
vBivad olla helepruunid kuni pruunid ja C. guilliermondii kolooniad vdivad olla tumelillad pruunikaslillade halodega.

Candida dubliensis toodab sarnase varviga kolooniaid nagu Candida albicans ning nende kahe liigi eristamiseks voib vaja minna
taiendavaid proove. C. albicans'i ja C. dubliensis'e roheline varvus on pdhjustatud samast kromogeensest reaktsioonist kui
Candida tropicalis'e tumesinine varv. Muude s66tme poolt pdhjustatud reaktsioonide tulemuseks on aga rohelised kolooniad.

Candida glabrata, Candida kefyr, C. parapsilosis ja Candida lusitaniae on loomuliku pigmentatsiooni ja méningase aluselise
fosfataasi aktiivsuse segunemise tottu erinevat beezi/pruuni/kollast varvi. Kogenud kasutajad vdivad eristada neid liikke varvi ja
koloonia morfoloogia alusel.

Kuigi enamikku baktereid péarsitakse, vdivad need, mis on klooramfenikooli suhtes resistentsed, sé6tmel kasvada. Maératletust
erinev inkubeerimine v8ib mdjutada Candida spp. kasvu.

Leiti, et Brilliance Candida Agar toimib selektiivselt kbigi mitte-sihtorganismide vastu, vélja arvatud Saccharomyces cerevisiae
ja Aspergillus brasiliensis, mis kasvasid vastavalt kuldpruunide kolooniate ja sinise/rohelise seeneniidistikuga. A. brasiliensis'e
seeneniidistik osutus testitud Candida tlvedest kergesti eristatavaks, kuid mitte-sihtparm S. cerevisiae kasv oli vaga sarnaneC.
glabrata, C. kefyr'i, C. parapsilosis'e ja C. lusitaniae omaga..

Analiitiline toimivus
Brilliance Candida agari toimivuse hindamiseks viidi ettevotte Thermo Fisher Scientific mikrobioloogia osakonnas Basingstoke'is
labi kaks sisemist uuringut osana turuletoomise jargsest tegevusest.

Esimeses uuringus testiti 28 tlive, mis vastavad kiimnele Candida liigile, ja 10 mitte-sihtorganismi. McFarlandi lahused (1,0
parmide ja hallitusseente jaoks, 0,5 bakterite jaoks) valmistati isoleeritud kolooniatest ning seejarel inkubeeriti plaate aeroobsetes
tingimustes temperatuuril 30 °C 48 tundi.

Teises uuringus testiti 49 tiive, mis koosnesid kimnest Candida liigist ja kahest Candida liikide segakultuurist, millest igaiiks
sisaldas nelja tuive erinevatest Candida sihtrihmadest. Sabouraudi dekstroosagaril (PO0410B) valmistati *° varuplaati, millest
isoleeritud kolooniatest valmistati 1,0 McFarlandi lahused; seejéarel kanti 10 pL kahes korduses Brilliance Candida Agari
poolplaatidele ja inkubeeriti aeroobsetes tingimustes temperatuuril 30 °C 48 tundi.

Brilliance Candida Agar isoleeris kdik testitud Candida liigid ja parssis kdigi bakterite kasvu. Tulemused naitasid, et Brilliance
Candida Agar sobis mitmete kliiniliselt oluliste Candida spp. identifitseerimiseks.

Kliiniline toimivus

Brilliance Candida Agarit on hinnatud erinevates Uhendkuningriigi haiglates tehtud vélisuuringutes, mille kaigus vorreldi ja
demonstreeriti seadme toimivust Kliinilises keskkonnas. Selle s66tme toimivusnditajaid — tundlikkust ja spetsiifilisust —
on hinnatud.

Brilliance Candida Agar on naidanud kdrget tundlikkust ja spetsiifilisust ning seda saab rutiinselt kasutada kliiniliselt oluliste
Candida spp. eraldamiseks ja identifitseerimiseks Kliinilistest proovidest, sealhulgas réga ja uriin, samuti suguelundite, nina,
koérva, kurgu, haava, naha, gastrostoomia ja tsentraalse veenikoha proovidest, ning kliiniliste isolaatide identifitseerimiseks,
tuvastades Kiliiniliselt olulisi Candida spp. 48-tunnise inkubatsiooni jarel.

Uhes Uhendkuningriigi haiglas enne toote turuletoomist labi viidud uuringus kultiveeriti Brilliance Candida Agaril kuut ATCC®
isolaati, 214 Candida spp. ja teiste parmiliikide puhast kultuuri ning 14 parmseente segukultuuri. Pérast inkubeerimist kontrolliti
plaatidel kasvu ja koloonia morfoloogiat.
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Brilliance Candida Agari toimivus

Toimivusnéitajad

Brilliance Candida

Agar (%)
C. albicans (n = 64) 24 tunni moé6dudes
Tundlikkus 100
Spetsiifilisus 97,8

C. tropicalis (n = 30) 48 tunni méddudes

Tundlikkus

100

Spetsiifilisus

100

C. krusei (n = 30) 48 tunni méddudes

Tundlikkus

96,7

Spetsiifilisus

100
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Teises uuringus hinnati Brilliance Candida Agari toimivust, kasutades 319 Kiliinilist isolaati kolmest haiglast. Proove koguti
erinevatest allikatest, sealhulgas rogast, suguelunditest, uriinist, kdrvast/ninast/kurgust, gastronoomiast, tsentraalveenide
piirkondadest, verest ja muudest allikatest (haav, nahk, muu).

138 tuve eraldati otse Kliinilistest proovidest ja tlejadnud 181 tive subkultiveeriti kliinilistest isolaatidest, mis olid algselt
isoleeritud Sabouraudi dekstroosagaril, suspendeerides mdned kolooniad 0,85% soolalahuses ja triibutades 0,01 ml
ettevalmistatud plaatidele.

Brilliance Candida A

ari toimivus

Toimivusnaitajad Inkubeerimisaeg
24t 48t
undi undi

C. albicans'i esmane isolatsioon

Tundlikkus (%) 78,6 * 100

Spetsiifilisus (%) 100* 100

C. albicans'i puhaskultuur (n = 181)

Tundlikkus (%) 100* 100

Spetsiifilisus (%) 100* 100

*

K&iki tulemusi ei loeta 24 tunni méédudes

Brilliance Candida Agari toimivus

Toimivusnéitajad il?sr(;rlr;?;;noen Puhaskultuurid
C. tropicalis

Tundlikkus (%) | 87,5 100
Spetsiifilisus (%) 100 99,4

C. krusei

Tundlikkus (%) | 100 100
Spetsiifilisus (%) 100 100

Muud Candida liigid.

Tundlikkus (%) | 100 98,4
Spetsiifilisus (%) 100 100

Uuring néitas, et Brilliance Candida Agar on ndidanud kdrget tundlikkust ja spetsiifilisust ning seda saab kasutada
kliiniliselt oluliste Candida spp. eraldamiseks ja identifitseerimiseks kliinilistest proovidest, et aidata arstidel maéarata
ravivdimalusi patsientidele, kellel kahtlustatakse kandidoosi.

Kokkuvdte kirjanduse ulevaates hinnatud uuringute tulemustest.

Inkubeerimisaeg
) . 72

Uuring 24 tundi 48 tundi tundi

Tundlikkus | Spetsiifilisus Tundlikkus Spetsiifilisus | Tundlikkus
Schar-
o 320 69% 820 83% PT
2020
De Angelis
etal.,?

44,4% PT PT PT 90,6%
Vecchione
et al.,??

PT PT 100% 100% PT

PT - pole tehtud
* Tundlikkus arvutatud Candida albicansi identifitseerimiseks
** Tundlikkus arvutatud kdigi Candida spp. suhtes
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Gélose pour Candida Brilliance™ FR

CM1002B

Utilisation prévue

La base de gélose pour Candida Brilliance (CM1002B) avec le supplément sélectif pour Candida Brilliance (SR0231E) est un
milieu différentiel sélectif qui permet I'isolement et 'identification de Candida spp. cliniquement importants a partir d’échantillons
cliniques et qui permet d’identifier les isolats cliniques. La base de gélose pour Candida Brilliance (CM1002B), avec le supplément
sélectif pour Candida Brilliance (SR0231E) ajouté, peut étre utilisée avec différents types d’échantillons. Les principaux types
d’échantillons sont les expectorations et les échantillons d’urine, ainsi que les échantillons provenant de sécrétions bronchiques,
les échantillons génitaux, nasaux, auriculaires, oropharyngés, les échantillons provenant de plaies, les échantillons cutanés, les
échantillons provenant de gastrostomie et de site de voie veineuse centrale.

La base de gélose pour Candida Brilliance (CM1002B) est utilisée dans le cadre d’un processus diagnostique afin d’aider les
cliniciens dans le choix d’options thérapeutiques pour les patients susceptibles de présenter des infections bactériennes. Le
produit est destiné a un usage professionnel uniquement, n’est pas automatisé et n’est pas un diagnostic compagnon.

Résumé et explications

Les Candida spp. sont des levures commensales que I'on trouve normalement dans la flore cutanée, buccale, intestinale et
vaginale chez I'étre humain®. Les Candida spp. sont les agents responsables de la candidose, une infection fongique qui survient
généralement chez les groupes immunodéprimés tels que les enfants ou les personnes atteintes du VIH+'2, Les Candida spp.
sont également des agents pathogénes nosocomiaux, et certaines interventions médicales invasives telles que le cathétérisme
ou les traitements immunosuppresseurs contribuent a I'incidence de la candidose nosocomiale, comme dans le cas des infections
des voies urinaires (IVU) et des infections du sang (candidémie)®*3. De plus, I'émergence d’'une résistance antifongique dans les
Candida spp. complique le traitement et a un impact sur I'évolution de I'état de santé des patients, en particulier chez les
personnes immunodéprimées ou hospitalisées*18,

Principe de la méthode

La différentiation cliniquement importante des Candida spp. est obtenue grace a l'inclusion de deux chromogénes ciblés par des
enzymes spécifiques, I’hexosaminidase et la phosphatase alcaline. L'action de ces enzymes sur les chromogénes provoque la
libération du composant coloré a l'intérieur de la cellule fongique, donnant naissance a des colonies colorées. La couleur obtenue
dépend des enzymes produites par les organismes. La présence d’hexosaminidase dans C. albicans et Candida dubliniensis
donne des colonies vertes/bleues. La présence d’hexosaminidase dans C. tropicalis et d’autres réactions métaboliques qui
provoquent une baisse localisée du pH entraine la formation de colonies bleu foncé. La présence de phosphatase alcaline dans
Candida krusei donne des colonies brunes ou roses. La présence de phosphatase alcaline dans Candida glabrata, Candida
kefyr, Candida parapsilosis et Candida lusitaniae entraine une variété de couleurs beige/brun/jaune en raison du mélange de
pigmentation naturelle et d’une certaine activité de la phosphatase alcaline. Les utilisateurs expérimentés peuvent étre capables
de différencier ces especes par la couleur et la morphologie de la colonie. Le fond opaque permet I'identification des Candida
spp., en particulier lorsque des infections mixtes sont présentes. Le milieu contient du chloramphénicol, qui inhibe la croissance
bactérienne.

Formule classique
grammes par litre

Peptone 4,0
Mélange chromogéne 13,6
Gélose 13,6

Matériel fourni
CM1002B : 500 g de base de gélose pour Candida Brillance

500 g de base de gélose pour Candida Brilliance donnent environ 16,0 litres apres reconstitution.

Matériel requis, mais non fourni

Anses d’ensemencement, écouvillons, récipients de collecte
Incubateurs

Organismes pour le contrdle qualité

Boite de Pétri

Suppléments (SR0231E)

Stockage

e  Conserver le produit dans son emballage d’origine entre 10°C et 30°C.

Conserver le récipient hermétiquement fermé.

Le produit peut étre utilisé jusqu’a la date limite d’utilisation mentionnée sur I'étiquette.
Conserver a I'abri de la lumiére.

Laisser le produit reconstitué revenir & température ambiante avant utilisation.

Une fois reconstitué, conserver le milieu entre 2°C et 10°C.
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Avertissements et précautions

Mot indicateur : Danger
Mentions de danger
H334 — Peut provoquer des symptémes allergiques ou d’asthme ou des difficultés respiratoires par inhalation

Consignes de prudence

P261 — Eviter d’inhaler les poussiéres/fumées/gaz/brouillards/vaporisations/aérosols

P285 — En cas d’aération inappropriée, porter une protection respiratoire

P342 + P311 — En cas de symptomes respiratoires : Appeler un CENTRE ANTIPOISON ou un médecin

P304 + P340 — EN CAS D’INHALATION : transporter la personne a I'extérieur et la maintenir dans une position ou elle peut
confortablement respirer

Réservé a un usage diagnostique in vitro.

Réservé a un usage professionnel.

Veérifier 'emballage du produit avant la premiére utilisation.

Ne pas utiliser le produit en cas de dommage visible de I'emballage (conteneur ou bouchon).

Ne pas utiliser le produit au-dela de la date limite d’utilisation indiquée.

Ne pas utiliser le dispositif en cas de signes de contamination.

Il incombe & chaque laboratoire de gérer les déchets produits conformément a leur nature et a leur degré de dangerosité et de
les traiter ou de les éliminer conformément aux réglementations fédérales, nationales et locales applicables. Ces instructions
doivent étre lues attentivement et appliquées avec soin. Cela inclut I'élimination des réactifs utilisés ou non ainsi que de tout
autre matériel jetable contaminé, conformément aux procédures relatives aux produits infectieux ou potentiellement infectieux.
Veillez a ce que le couvercle du récipient soit bien fermé apres la premiére ouverture et entre les utilisations afin de minimiser la
pénétration d’humidité, ce qui pourrait entrainer des performances incorrectes du produit.

Pour en savoir plus sur la manipulation et I'élimination sans danger du produit, consulter la fiche de données de sécurité (FDS)
(www.thermofisher.com).

Incidents graves
Il convient de signaler tout incident grave survenu en lien avec le dispositif au fabricant et a I'autorité de régulation concernée
dans le pays ou I'utilisateur et/ou le patient sont établis.

Prélévement, manipulation et stockage des échantillons
Les échantillons doivent étre prélevés et manipulés conformément aux directives locales recommandées, telles que les UK
Standards for Microbiology Investigations (UK SMI)ID1,B 1,B5,B9,B 11,B 20, B 28,B 39, B 41,B 57 et S 6.

Procédure

Suspendre 15,6 grammes dans 500 ml d’eau distillée et ajouter le contenu d’un flacon de supplément sélectif pour Candida
Brilliance™ (SR0231E), reconstitué comme indiqué. Bien mélanger et porter a ébullition en remuant fréquemment. NE PAS
AUTOCLAVER. Refroidir jusqu’a 45°C, bien mélanger et verser dans des contenants stériles.

Interprétation

Une fois le milieu reconstitué, la présence de : colonies vertes indique Candida albicans ;
colonies bleu foncé indique Candida tropicale ;

colonies séches et irréguliéres roses/marrons indique Candida krucusi ;

colonies beiges/jaunes indique Candida kefyr ou Candida glabrata ;

colonies jaunes/brunes indique Candida lusitemiae ;

colonies brunes indique Parapsilose a Candida.

Contréle qualité
Ilincombe a I'utilisateur de réaliser un test de contrdle qualité en prenant en compte I'utilisation prévue du milieu et conformément
aux réglementations locales en vigueur (fréquence, nombre de souches, température d’incubation, etc.).

Les performances de ce milieu peuvent étre vérifiées en testant les souches de référence suivantes.

Conditions d’incubation : 42 a 48 h a 30°C

Contrdles positifs

Niveau d’inoculum : 10 a 100 ufc

Le nombre de colonies est = 70 % du nombre dans le milieu de contrble
Candida albicans Colonies vertes de 1 a 2 mm
ATCC®10231™

Candida albicans Colonies vertesde 1 a 2 mm
ATCC®18804™

Candida albicans Colonies vertes de 0,5a 1 mm
ATCC®2091™
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Candida tropicalis Colonies bleu foncé de 2 a 3 mm
ATCC® 750™

Candida krusei Colonies seches, irréguliéres,

ATCC® 6258™ roses/brunes de 5 a 10 mm

Candida glabrata Colonies beiges/jaunes de 2 a 3 mm
NCPF®3240

Candida lusitaniae Colonies brunes/jaunes de 1,5 a 2,5 mm
NCPF®3516

Candida parapsilosis Colonies brunes de 0,5a 1 mm
ATCC®22019

Contrdles négatifs
Taille de I'inoculum : 10* & 10° ufc

Staphylococcus aureus Absence de croissance
ATCC® 25923

Escherichia coli Absence de croissance
ATCC®25922

Pseudomonas aeruginosa | Absence de croissance
ATCC®27853

Restrictions
Les identifications sont présumées et doivent étre confirmées.

C. guilliermondii, C. haemulonii et C. auris peuvent se développer sur le milieu, mais I'identification de ces organismes doit étre
effectuée a I'aide de méthodes supplémentaires. Les colonies de C. auris peuvent apparaitre sous une variété de couleurs
brunes/jaunes, les colonies de C. haemulonii peuvent apparaitre sous forme de colonies brun clair a brunes, et les colonies de
C. guilliermondii peuvent apparaitre sous forme de colonies violet foncé avec des halos brun-violet.

Candida dubliensis produira des colonies de couleur similaire & celle de Candida albicans et des tests supplémentaires peuvent
étre nécessaires pour différencier les deux espéces. La couleur verte de C. albicans et de C. dubliensis est provoquée par la
méme réaction chromogéne que la couleur bleu foncé de Candida tropicalis. Cependant, d’autres réactions provoquées par le
milieu donnent lieu a des colonies vertes.

Candida glabrata, Candida kefyr, Candida parapsilosis et Candida lusitaniae apparaissent dans une gamme de couleurs
beige/brun/jaune en raison de la pigmentation naturelle du mélange et d’'une certaine activité de la phosphatase alcaline. Les
utilisateurs expérimentés peuvent étre capables de différencier ces espéeces par la couleur et la morphologie de la colonie.

Bien que la plupart des bactéries soient inhibées, celles qui sont résistantes au chloramphénicol peuvent se développer sur le
milieu. Une incubation autre que celle spécifiée peut affecter la couleur et la croissance des Candida spp.

Il s’est avéré que la gélose pour Candida Brilliance rejette correctement tous les organismes non ciblés, a I'exception de
Saccharomyces cerevisiae et Aspergillus brasilliensis, qui ont montré des croissances de colonies brun doré et de mycélium
bleu/vert. Le mycélium des souches testées de A. brasilliensis s’est avéré étre facilement distinguable des souches Candida
testées, mais la levure non ciblée S. cerevisiae produit une croissance trés similaire a celle de C. glabrata, C. kefyr,

C. parapsilosis et C. lusitaniae.

Performances analytiques
Deux essais internes, dans le cadre des activités post-lancement, ont été menés chez Thermo Fisher Scientific, Microbiology
Division, Basingstoke, pour évaluer les performances de la gélose pour Candida Brilliance.

Dans la premiére étude, 28 souches correspondant a dix especes de Candida, ainsi que 10 organismes non ciblés ont été testés.
Les solutions McFarland (1,0 pour les levures et les moisissures, 0,5 pour les bactéries) ont été préparées a partir de colonies
isolées, avec des plaques subséquentes produites incubées dans des conditions aérobies a 30°C pendant 48 heures.

Dans la seconde étude, 49 souches composées de dix espéces de Candida et deux espéces mixtes de Candida, contenant
chacune quatre souches de différents groupes cibles de Candida ont été testés. '° Les boites de stockage ont été produites sur
gélose Sabouraud dextrose (PO0410B), a partir de laquelle des solutions McFarland 1,0 ont été préparées a partir de colonies
isolées ; 10 ul ont ensuite été striés en double sur des demi-plaques de gélose pour Candida Brilliance et incubés dans des
conditions aérobies a 30°C pendant 48 heures.

La gélose pour Candida Brilliance a isolé toutes les espéces de Candida testées et a inhibé toute croissance bactérienne. Les
résultats suggeérent que la gélose pour Candida Brilliance a permis d’identifier plusieurs Candida spp cliniquement importants.
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Performances cliniques

La gélose pour Candida Brilliance a été évaluée dans le cadre d’une série d’essais externes menés dans des hopitaux du
Royaume-Uni, qui ont comparé et démontré les performances du dispositif dans un cadre clinique. Les caractéristiques des
performances, la sensibilité et la spécificité, ont été évaluées pour ce milieu.

La gélose pour Candida Brilliance a montré un niveau élevé de sensibilité et de spécificité et peut étre utilisée en routine pour
lisolement et lidentification des Candida spp cliniquement importants a partir d’échantillons cliniques, notamment
d’expectorations et d’urine, ainsi que d’échantillons génitaux, nasaux, d’oreille, de gorge, de plaie, de peau, de gastrostomie et
au site du cathéter veineux central, et pour l'identification des isolats cliniques, la détection des Candida spp. cliniquement
importants aprés 48 heures d’incubation.

Dans une étude menée avant le lancement dans un hopital du Royaume-Uni, six isolats ATCC®, 214 cultures pures des Candida
spp. et d’autres espéces de levure, et 14 cultures de levure mixtes ont été cultivées sur gélose pour Candida Brilliance. Aprés
incubation, la croissance et la morphologie des colonies sur les plaques ont été inspectées.

Performances de la gélose pour Candida Brilliance

Caractéristiques des Gélo;e pout
Candida Brilliance

performances (%)

C. albicans (n = 64) apres 24 heures

Sensibilité 100

Spécificité 97,8

C. tropicalis (n = 30) apres 48 heures

Sensibilité 100

Spécificité 100

C. krusei (n = 30) apres 48 heures

Sensibilité 96,7

Spécificité 100

Dans une seconde étude, la performance de la gélose pour Candida Brilliance a été évaluée a I'aide de 319 isolats cliniques
provenant de trois hopitaux. Les échantillons ont été prélevés auprés de diverses sources, notamment les expectorations, les
organes génitaux, I'urine, les oreilles/le nez/la gorge, la gastronomie, les sites veineux centraux, le sang et d’autres sources
diverses (plaie, peau, autre).

138 souches ont été isolées directement a partir d’échantillons cliniques et les 181 souches restantes ont été sous-
cultivées a partir d’isolats cliniques isolés a I'origine sur gélose Sabouraud dextrose en suspendant quelques colonies
dans une solution saline a 0,85 % et en striant 0,01 ml sur des plaques préparées.

Performances de la gélose pour Candida Brilliance

Caractéristiques Durée d’incubation
des performances 24 h | 48 h
Isolement primaire de C. albicans

Sensibilité (%) 78,6 * 100
Spécificité (%) 100* 100
Culture pure de C. albicans (n = 181)

Sensibilité (%) 100* 100
Spécificité (%) 100* 100

*Tous les résultats ne sont pas lus aprés 24 h

Performances de la gélose pour Candida Brilliance

Caractéristiques | Isolement Culture pure
des performances| primaire P
C. tropicalis

Sensibilité (%) 87,5 100
Spécificité (%) 100 99,4

C. krusei

Sensibilité (%) 100 100
Spécificité (%) 100 100
Autres Candida spp.

Sensibilité (%) 100 98,4
Spécificité (%) 100 100

L’étude a montré que la gélose pour Candida Brilliance a montré un niveau élevé de sensibilité et de spécificité et peut
étre utilisée pour l'isolement et I'identification des Candida spp. cliniquement importants a partir d’échantillons cliniques
pour aider les cliniciens a déterminer les options de traitement pour les patients avec suspicion de candidose.

Résumé des résultats trouvés dans les études évaluées dans une revue de la littérature.
Durée d’incubation

72

24 heures 48 heures heures

Etude

Sensibilité | Spécificité Sensibilité Spécificité Sensibilité
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Schar
mann

et al.,
2020%°

32 %* 69 % 82 %* 83 % NE

De Angelis

21
etal, 44,4 % NE NE NE 90,6 %

Vecchione

22
etal., NE NE 100 % 100 % NE

NE — Non effectué
*Sensibilité calculée pour l'identification de Candida albicans
** Sensibilité calculée pour la totalité des Candida spp
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Agar Candida Brilliance™ HR
CM1002B

Namjena

Agar baza Candida Brilliance (CM1002B) sa selektivnim dodatkom Candida Brilliance (SR0231E) selektivni je diferencijalni medij
koji omogucuje izolaciju i identifikaciju klinicki vaznih Candida spp. iz klinickih uzoraka, kao i identifikaciju klini¢kih izolata. Agar
baza Candida Brilliance (CM1002B) sa selektivnim dodatkom Candida Brilliance (SR0231E) moze se koristiti s razlicitim vrstama
uzoraka; glavne vrste uzoraka su sputum i urin, kao i bronhijalni sekret, te uzorci s genitalija, iz nosa, uha, grla, s rana, koze,
gastrostome i srediSnjeg venskog katetera.

Agar baza Candida Brilliance (CM1002B) namijenjena je za uporabu u dijagnostickom tijeku rada kao pomo¢ klini€arima
u odredivanju potencijalnih moguénosti lije€enja pacijenata kod kojih postoji sumnja na kandidijazu. Proizvod je namijenjen samo
za profesionalnu uporabu, nije automatiziran niti je nadopuna dijagnostickim postupcima.

Sazetak i objasnjenje

Candida spp. komenzalne su kvasnice koje se nalaze kao dio normalne ljudske flore koze, usne Supljine, crijeva i vagine.
Candida spp. uzro¢nik je kandidijaze, gljivicne infekcije koja se obi¢no javlja kod imunokompromitiranih skupina poput djece ili
osoba pozitivnih na virus HIV-a**2. Candida spp. takoder je nozokomijalni patogen, pri ¢emu invazivne medicinske intervencije,
poput kateterizacije ili imunosupresivnog lije¢enja, doprinose ucestalosti nozokomijalne kandidijaze, poput infekcija mokra¢nog
sustava (IMS) i infekcija krvotoka (kandidemija) 3. Stovi§e, pojava antifungalne rezistencije kod Candida spp. komplicira
lijeenje i utjece na ishode pacijenata, posebno kod imunokompromitiranih ili hospitaliziranih osoba®*8.

Nacelo metode

Diferencijacija klinicki vaznih Candida spp. postize se ukljuéivanjem dvaju kromogena koja ciljaju specifiéni enzimi
heksozaminidaza i alkalna fosfataza. Djelovanje tih enzima na kromogene uzrokuje oslobadanje obojene komponente unutar
stanica gljivice, §to za posljedicu ima obojene kolonije. Boja koja se razvije ovisi o tome koje enzime organizmi proizvode.
Prisutnost heksozaminidaze u gljivicama C. albicans i Candida dubliniensis rezultira zelenim/plavim kolonijama. Prisutnost
heksozaminidaze u gljivici C. tropicalis i druge metabolicke reakcije koje uzrokuju lokalizirani pad pH vrijednosti rezultiraju
tamnoplavim kolonijama. Prisutnost alkalne fosfataze u gljivici Candida krusei rezultira smedim ili ruzi¢astim kolonijama.
Prisutnost alkalne fosfataze u gljivicama Candida glabrata, Candida kefyr, Candida parapsilosis i Candida lusitaniae rezultira
raznim bez/smedim/zutim bojama zbog mjeSavine prirodne pigmentacije i odredene aktivnosti alkalne fosfataze. Iskusni korisnici
mogu razlikovati ove vrste prema boji i morfologiji kolonije. Neprozirna pozadina omogucuje identifikaciju Candida spp., posebno
kada su prisutne mjeSovite infekcije. Medij sadrzi kloramfenikol, koji inhibira rast bakterija.

Uobicajena formula

grama po litri
Pepton 4,0
Kromogena mjeSavina 13,6
Agar 13,6

Isporuéeni materijali
CM1002B: 500 g agar baze Candida Brilliance

500 g agar baze Candida Brilliance daje priblizno 16,0 | nakon rekonstitucije.

Potrebni materijali koji nisu isporuéeni

e petlje za inokulaciju, brisovi, spremnici za prikupljanje
inkubatori

organizmi za kontrolu kvalitete

Petrijeva zdjelica

dodaci (SR0231E)

Skladistenje

¢  Cuvajte proizvod u originalnom pakiranju na temperaturi od 10 °C do 30 °C.
Cuvaijte u &vrsto zatvorenom spremniku.

Proizvod se moze Koristiti do isteka roka valjanosti navedenog na naljepnici.
Cuvajte podalje od svjetla.

Prije uporabe pustite da rekonstituirani proizvod postigne sobnu temperaturu.

Nakon rekonstitucije Cuvajte medij na temperaturi od 2 °C do 10 °C.

Upozorenja i mjere opreza

MBD_BT_IFU-0572
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Signalna rije¢: opasnost
Izjave o opasnosti
H334 — moze izazvati simptome alergije ili astme ili poteSkoce s disanjem ako se udahne

Izjave o predostroznosti

P261 — izbjegavajte udisanje prasine/dima/plina/pare/isparavanja/aerosola

P285 — u slu¢aju nedovoljnog prozracivanja nositi zastitu za diSne puteve

P342 + P311 — ako osjetite respiratorne simptome, nazovite CENTAR ZA KONTROLU OTROVANUJA ili lije€nika
P304 + P340 — AKO SE UDAHNE: premjestiti osobu na svjezi zrak i postaviti je u polozaj koji olak§ava disanje

Samo za in vitro dijagnosti¢ku uporabu.

Samo za profesionalnu uporabu.

Pregledajte pakiranje proizvoda prije prve uporabe.

Ne upotrebljavajte proizvod ako ima vidljivih oSte¢enja na pakiranju (posudi ili zatvaracu).

Ne upotrebljavajte proizvod nakon isteka navedenog roka valjanosti.

Nemojte upotrebljavati proizvod ako su prisutni znakovi kontaminacije.

Svaki je laboratorij odgovoran za upravljanje nastalim otpadom u skladu s prirodom i stupnjem opasnosti otpada te za njegovu
obradu ili zbrinjavanje u skladu s primjenjivim saveznim, drzavnim i lokalnim propisima. Potrebno je procitati upute i pazljivo ih
se pridrzavati. To ukljuuje odlaganje iskoristenih ili neiskoriStenih reagensa, kao i bilo kojeg drugog kontaminiranog materijala
za jednokratnu uporabu, uz pridrzavanje postupaka za zarazne ili potencijalno zarazne proizvode.

Pobrinite se da poklopac spremnika bude &vrsto zatvoren nakon prvog otvaranja i izmedu uporaba kako bi se smanjio prodor
vlage, koja mozZe dovesti do smanjene ucinkovitosti proizvoda.

Proucite Sigurnosno-tehnicki list (engl. Safety Data Sheet, SDS), koji sadrzava informacije za sigurno rukovanje proizvodom
i njegovo odlaganje (www.thermofisher.com).

Ozbiljni Stetni dogadaiji
Svi ozbiljni Stetni dogadaji do kojih dode u vezi s proizvodom moraju se prijaviti proizvodacu i nadleznom regulatornom tijelu
u zemlji u kojoj korisnik i/ili bolesnik Zivi.

Prikupljanje uzoraka, rukovanje i skladiStenje
Uzorak treba prikupiti i s njim postupati u skladu s lokalnim preporu¢enim smjernicama, kao $to su Standardi za mikrobioloska
istrazivanja u Ujedinjenom Kraljevstvu (UK SMI)ID1,B 1,B5,B9,B 11, B 20,B 28,B 39,B 41,B 57 i S 6.

Postupak

Suspendirajte 15,6 grama u 500 ml destilirane vode i dodajte sadrzaj jedne bocice selektivnog dodatka Candida Brilliance™
(SR0231E) rekonstituiranog prema uputama. Dobro promijesSajte i uz ¢esto mijeSanje dovedite suspenziju do vrenja. NEMOJTE
AUTOKLAVIRATI. Ohladite na 45 °C pa dobro promijesajte i ulijte u sterilne spremnike.

Tumacdenje

Nakon Sto se medij rekonstituira, zelene kolonije ukazuju na prisutnost gljivice Candida albicans.
Tamnoplave kolonije ukazuju na prisutnost gljivice Candida tropicalis.

Suhe, ruzi¢aste/smede kolonije nepravilnog oblika ukazuju na prisutnost gljivice Candida krusei.
Bez/zute kolonije ukazuju na prisutnost gljivice Candida kefyr ili Candida glabrata.

Zute/smede kolonije ukazuju na prisutnost gljivice Candida lusitaniae.

Smede kolonije ukazuju na prisutnost gljivice Candida parapsilosis.

Provjera kvalitete
Korisnik je odgovoran za provedbu testiranja kontrole kvalitete uzimajuci u obzir namjenu medija te u skladu s primjenjivim
lokalnim propisima (ucestalost, broj sojeva, temperatura inkubacije itd.).

Ucinkovitost ovog medija moze se provijeriti ispitivanjem sljedecih referentnih sojeva.

Uvijeti inkubacije: 42 — 48 hna 30 °C

Pozitivne kontrole

Razina inokuluma: 10 — 100 cfu

Broj kolonija = 70 % broja u kontrolnom mediju

Candida albicans Zelene kolonije 1 —2 mm
ATCC®10231™

Candida albicans Zelene kolonije 1 —2 mm
ATCC®18804™

Candida albicans Zelene kolonije 0,5 -1 mm
ATCC®2091™

Candida tropicalis Tamnoplave kolonije 2 — 3 mm
ATCC® 750™

Candida krusei Suhe, ruzi¢aste/smede kolonije
ATCC® 6258™ nepravilnog oblika 5 — 10 mm
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Candida glabrata Bez/zute kolonije 2 — 3 mm
NCPF® 3240

Candida lusitaniae Smede/zute kolonije 1,5 — 2,5 mm
NCPF® 3516

Candida parapsilosis Smede kolonije 0,5 —1 mm
ATCC®22019

Negativne kontrole
Razina inokuluma: 10*— 10° cfu

Staphylococcus aureus Nema rasta
ATCC® 25923
Escherichia coli Nema rasta
ATCC®25922

Pseudomonas aeruginosa | Nema rasta
ATCC® 27853

Ogranicenja
Identifikacije su pretpostavljene i trebaju se potvrditi.

C. guilliermondii, C. haemulonii i C. auris mogu rasti na medijima, ali identifikaciju tih organizama treba obaviti dodatnim
metodama. Kolonije C. auris mogu se pojaviti u raznim smedim/zutim bojama, C. haemulonii mogu se pojaviti kao svjetlosmede
do smede kolonije, a C. guilliermondii mogu se pojaviti kao tamnoljubiaste kolonije sa smede-ljubi¢astim aureolama.

Candida dubliensis ¢ée stvarati kolonije sli¢ne boje kao Candida albicans te ¢e mozda biti potrebno dodatno testiranje kako bi se
razlikovale te dvije vrste. Zelena boja gljivica C. albicans i C. dubliensis posljedica je iste kromogene reakcije kao i tamnoplava
boja gljivice Candida tropicalis. Medutim, druge reakcije uzrokovane medijem dovode do zelenih kolonija.

Candida glabrata, Candida kefyr, C. parapsilosis i Candida lustinaniae pojavljuju se u raznim bez/smedim/zutim bojama zbog
mjeSavine prirodne pigmentacije i odredene aktivnosti alkalne fosfataze. Iskusni korisnici mogu razlikovati ove vrste prema boji
i morfologiji kolonije.

lako ¢e se vecina bakterija inhibirati, one otporne na kloramfenikol mogu rasti na mediju. Inkubacija koja nije navedena moze
utjecati na boju i rast Candida spp.

Utvrdeno je da agar Candida Brilliance ispravno selektira sve neciljne organizme, s izuzetkom gljivica Saccharomyces
cerevisiae i Aspergillus brasilliensis, koje su porasle sa zlatnosmedim kolonijama, odnosno plavim/zelenim micelijem. Utvrdeno
je da se micelij gljivice A. brasilliensis lako razlikuje od testiranih sojeva gljivice Candida, medutim, kvasnica S. cerevisiae, koja
nije bila ciljni soj, imala je rast vrlo sli€an onome kod vrsta C. glabrata, C. kefyr, C. parapsilosis i C. lusitaniae.

Analiticka u€inkovitost
U sklopu aktivnosti nakon stavljanja proizvoda u promet, provedena su dva interna ispitivanja u tvrtki Thermo Fisher Scientific,
Odjel za mikrobiologiju, Basingstoke, kako bi se procijenila u¢inkovitost agara Candida Brilliance.

U prvom je ispitivanju testirano 28 sojeva deset vrsta gljivice Candida, kao i 10 organizama koji nisu bili ciljna skupina. Otopine
po McFarlandovom standardu (1,0 za kvasnice i plijesni, 0,5 za bakterije) pripremljene su iz izoliranih kolonija, a naknadno
proizvedene podloge inkubirane su u aerobnim uvjetima na 30 °C tijekom 48 sati.

U drugom ispitivanju testirano je 49 sojeva od deset vrsta gljivice Candida i dvije mijeSane kulture vrsta gljivice Candida, od kojih
je svaka sadrzavala Getiri soja iz razlicitih cilinih skupina gljivice Candida. * Podloge s temeljnom standardnom otopinom
proizvedene su na dekstroznom agaru Sabouraud (PO0410B), iz kojeg su pripremljene otopine po McFarlandovom standardu
1,0 iz izoliranih kolonija. Zatim je 10 pl razmazano u duplikatu na polovice podloga s agarom Candida Brilliance i inkubirano
u aerobnim uvjetima na 30 °C tijekom 48 sati.

Na agaru Candida Brilliance izolirane su sve testirane vrste gljivice Candida i inhibiran je rast svih bakterija. Rezultati su pokazali
da je agar Candida Brilliance prikladan za identifikaciju nekoliko klini¢ki vaznih Candida spp.

Klini¢ka u€inkovitost

Agar Candida Brilliance procjenjivan je nizom vanjskih ispitivanja provedenih u bolnicama u Ujedinjenom Kraljevstvu, u kojima je
ucinkovitost sredstva usporedena i dokazana u klinickom okruzenju. Za ovaj medij procijenjene su karakteristike ucinkovitosti —
osjetljivost i specificnost.

Pokazalo se da agar Candida Brilliance karakterizira visoka razina osjetljivosti i specificnosti te se moze rutinski koristiti za
izolaciju i identifikaciju klinicki vaznih Candida spp. iz klini¢kih uzoraka, ukljuuju¢i sputum i urin, kao i iz uzoraka iz genitalija,
nosa, uha, grla, rana, koze, gastrostome i srediSnjeg venskog katetera, te za identifikaciju klinikih izolata, otkrivajuci klinicki
vazne Candida spp. nakon 48 sati inkubacije.

U jednom ispitivanju provedenom u bolnici u Ujedinjenom Kraljevstvu prije stavljanja proizvoda u promet, $est ATCC® izolata,
214 gistih kultura Candida spp. i drugih vrsta kvasnica te 14 mijeSanih kultura kvasnica uzgajano je na agaru Candida Brilliance.
Nakon inkubacije pregledan je rast i morfologija kolonija na podlogama.
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Ucinkovitost agara Candida Brilliance

Karakteristike ucinkovitosti gﬁﬁira(r:\?:gd(l)i)a
C. albicans (n = 64) nakon 24 sata
Osjetljivost 100
Specificnost 97,8

C. tropicalis (n = 30) nakon 48 sati
Osjetljivost 100
Specificnost 100

C. krusei (n = 30) nakon 48 sati

Osjetljivost 96,7
Specificnost 100

Thermo
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U drugom je ispitivanju ucinkovitost agara Candida Brilliance procijenjena pomoc¢u 319 klini¢kih izolata iz tri bolnice. Uzorci su
prikupljeni iz razli¢itih izvora, ukljuuju¢i sputum, genitalije, urin, uho/nos/grlo, gastrostomu, sredisnji venski kateter, krv i druge
razne izvore (rane, kozu, ostalo).

138 sojeva izolirano je izravno iz klinickih uzoraka, dok je preostali 181 soj subkultiviran iz klini€kih izolata izvorno izoliranih
na dekstroznom agaru Sabouraud suspendiranjem nekoliko kolonija u 0,85 %-tnoj fizioloskoj otopini te nanoSenjem
0,01 ml na pripremljene ploce.

Ucinkovitost agara Candida Brilliance

Karakteristike

Vrijeme inkubacije

ucinkovitosti 24

sata

48
sati

Primarnaizolacija gljivice C. albicans

Osjetljivost (%) 78,6*

100

Specificnost (%) 100*

100

Cista kultura gljivice C. albicans (n = 181)

Osjetljivost (%) 100*

100

100*

Specificnost (%)

100

* Ne ocitavaju se svi rezultati nakon 24 sata

Ucinkovitost agara Candida Brilliance

Karakteristike Primarna Gista kultura
ucinkovitosti izolacija

C. tropicalis

Osjetljivost (%) | 87,5 100
Specificnost (%) | 100 99,4
C. krusei

Osijetljivost (%) | 100 100
Specificnost (%) | 100 100
Ostale Candida spp.

Osjetljivost (%) | 100 98,4
Specificnost (%) | 100 100

Ispitivanjem je ustanovljeno da agar Candida Brilliance pokazuje visoku razinu osjetljivosti i specifi€nosti te se moze
koristiti za izolaciju i identifikaciju kliniki vaznih Candida spp. iz klinickih uzoraka kako bi se pomoglo klini¢arima
u odredivanju mogucnosti lije€enja pacijenata za koje se sumnja da imaju kandidijazu.

Sazetak rezultata ispitivanja ocijenjenih u pregledu literature.

Vrijeme inkubacije
. 72

Ispitivanje | 24 Sata 48 sati sata

Osijetljivost Specificnost Osjetljivost | Specifiénost | Osjetljivost
Scharmann
5090, 32 % 69 % 82 % 83 % NI
De Angelis
i sur.®

44,4 % NI NI NI 90,6 %
Vecchione
i sur.2

NI NI 100 % 100 % NI

NI — nije izvedeno

* Osjetljivost izraCunata za identifikaciju gljivice Candida albicans
** Osjetljivost izracunata za sve Candida spp.
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Brilliance™ Candida Agar IT
CM1002B

Uso previsto

Brilliance™ Candida Agar Base (CM1002B) arricchito con Brilliance Candida Selective Supplement (SR0231E) € un terreno
differenziale selettivo per I'isolamento e I'identificazione di specie di Candida clinicamente rilevanti da campioni clinici, nonché
per lidentificazione di isolati clinici. Brilliance Candida Agar Base (CM1002B) arricchito con Brilliance Candida Selective
Supplement (SR0231E) puo essere utilizzato con campioni provenienti da varie fonti, in particolare da espettorato e urine, nonché
campioni di secrezione bronchiale, genitale, nasale, dell’orecchio, della gola, della ferita, della pelle, della gastrostomia e della
linea venosa centrale.

Brilliance Candida Agar Base (CM1002B) e utilizzato in un flusso di lavoro diagnostico per orientare i medici nella scelta di
potenziali opzioni terapeutiche per il trattamento di pazienti con sospetta candidosi. Il dispositivo & solo per uso professionale,
non & automatizzato e non € un adatto per la diagnostica di accompagnamento.

Riepilogo e spiegazione

Le specie del genere Candida sono lieviti commensali normalmente presenti nell'uomo nella flora cutanea, orale, intestinale e
vaginale!. Sono responsabili della candidosi, un’infezione fungina che interessa in genere i soggetti immunocompromessi, per
esempio bambini o individui con HIV+*'2, Le specie di Candida sono inoltre patogeni nosocomiali; le procedure mediche invasive,
come la cateterizzazione o il trattamento immunosoppressivo, hanno un impatto significativo sull'incidenza delle candidosi
nosocomiali, quali infezioni delle vie urinarie (Urinary Tract Infection, [UTI]) e del torrente ematico (candidemia) &3, Inoltre, lo
sviluppo di una resistenza agli antimicotici nelle specie di Candida complica il trattamento e ha un impatto sugli esiti dei pazienti,
specialmente in individui immunocompromessi o ospedalizzati'48.

Principio del metodo

La differenziazione delle specie di Candida clinicamente rilevanti si ottiene con la concomitante presenza di due cromogeni target
degli enzimi esosaminidasi e fosfatasi alcalina. L’azione di questi enzimi sui cromogeni causa il rilascio di un cromoforo all'interno
della cellula fungina, che conferisce un tipico colore alle colonie. Il colore dipende dagli enzimi che il microrganismo produce. La
presenza di esosaminidasi nelle colonie di C. albicans e Candida dubliniensis da origine a colonie verde/blu. La presenza di
esosaminidasi nelle colonie di C. tropicalis, insieme ad altre reazioni metaboliche che causano un abbassamento localizzato del
pH, produce colonie di colore blu scuro. La presenza di fosfatasi alcalina nelle colonie di Candida krusei da origine a colonie di
colore marrone o rosa. La presenza di fosfatasi alcalina nelle colonie di Candida glabrata, Candida kefyr, Candida parapsilosis
e Candida lusitaniae da origine a una varieta di colori beige, marrone o giallo, dovuti alla combinazione tra pigmentazione naturale
e una certa attivita della fosfatasi alcalina. L’esperienza dell'utilizzatore pud aiutare a differenziare tali specie in base alle
caratteristiche cromatiche e morfologiche delle colonie. Lo sfondo opaco consente I'identificazione delle specie di Candida,
soprattutto in presenza di infezioni miste. Il terreno contiene cloramfenicolo, che inibisce la crescita batterica.

Formulatipica
grammi per litro

Peptone 4.0
Miscela cromogena 13,6
Agar 13,6

Materiali forniti
CM1002B: 500 g di Brilliance Candida Agar Base

500g di Brilliance Candida Agar Base producono circa 16,0 L dopo la ricostituzione.

Materiali necessari ma non forniti

Anse di inoculazione, tamponi, contenitori per la raccolta dei campioni
Incubatori

Microrganismi per il controllo qualita

Piastra di Petri

Supplementi (SR0231E)

Conservazione

Conservare il prodotto nella confezione originale a temperatura compresa tra 10 °C e 30 °C.
Tenere il contenitore ermeticamente chiuso.

Il prodotto puo essere utilizzato fino alla data di scadenza indicata sull’etichetta.

Conservare al riparo dalla luce.

Attendere che il prodotto ricostituito raggiunga la temperatura ambiente prima dell’'uso.

Una volta ricostituito, conservare il terreno a una temperatura compresa tra 2 °C e 10 °C.
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Avvertenze e precauzioni

Parola di segnalazione: pericolo
Frasi di rischio
H334 - Puo provocare sintomi allergici o asmatici o difficolta respiratorie se inalato

Consigli di prudenza

P261 - Evitare di respirare la polvere/i fumi/i gas/la nebbia/i vapori/gli aerosol

P285 - In caso di ventilazione insufficiente utilizzare un apparecchio respiratorio adatto

P342 + P311 - In caso di sintomi respiratori: contattare un CENTRO ANTIVELENI o un medico

P304 + P340 - IN CASO DI INALAZIONE: trasportare I'infortunato all’aria aperta e mantenerlo a riposo in posizione che favorisca
la respirazione

Solo per uso diagnostico in vitro.

Solo per uso professionale.

Ispezionare la confezione del prodotto prima del primo uso.

Non utilizzare il prodotto in presenza di danno visibile alla confezione (recipiente o tappo).

Non utilizzare il prodotto oltre la data di scadenza indicata sull’etichetta.

Non utilizzare il dispositivo in presenza di tracce di contaminazione.

Ogni laboratorio & tenuto a gestire i rifiuti prodotti in base alla loro natura e al grado di rischio e a far si che siano trattati o smaltiti
in conformita alle normative statali, regionali e locali applicabili. Leggere e seguire attentamente le indicazioni. Cio include lo
smaltimento dei reagenti utilizzati o inutilizzati, nonché di qualsiasi altro materiale monouso contaminato, secondo le procedure
per i prodotti infettivi o potenzialmente infettivi.

Assicurarsi che il coperchio del contenitore rimanga ermeticamente chiuso dopo la prima apertura e tra un utilizzo e l'altro per
ridurre al minimo I'ingresso di umidita, che pud compromettere le prestazioni del prodotto.

Per I'utilizzo e lo smaltimento sicuri del prodotto, consultare la Scheda Dati di Sicurezza (Safety Data Sheet, [SDS])
(www.thermofisher.com).

Incidenti gravi
Qualsiasi incidente grave verificatosi in relazione al dispositivo deve essere segnalato al fabbricante e all’autorita regolatoria
competente del Paese in cui risiede I'utilizzatore e/o il paziente.

Prelievo, manipolazione e conservazione dei campioni

Il campione deve essere prelevato e manipolato in conformita con le linee guida locali raccomandate, come le Procedure standard
del Regno Unito per le ricerche microbiologiche (UK Standards for Microbiology Investigations, [UK SMI])ID 1,B 1,B5,B 9, B
11,B20,B28,B39,B41,B57eS6.

Procedura

Preparare una sospensione con 15,6 grammi in 500 mL di acqua distillata, quindi aggiungere il contenuto di un flaconcino di
Brilliance™ Candida Selective Supplement (SR0231E), ricostituito come indicato. Mescolare bene e portare a ebollizione,
agitando frequentemente. NON STERILIZZARE IN AUTOCLAVE. Raffreddare a 45 °C, mescolare bene e versare in
contenitori sterili.

Interpretazione

Una volta ricostituito il terreno, la presenza di colonie di colore verde € indicativa di Candida albicans.
La presenza di colonie di colore blu scuro & indicativa di Candida tropicalis.

La presenza di colonie secche, irregolari, di colore rosa/marrone é indicativa di Candida krusei.

La presenza di colonie di colore beige/giallo € indicativa di Candida kefyr o di Candida glabrata.

La presenza di colonie di colore giallo/marrone € indicativa di Candida lusitaniae.

La presenza di colonie di colore marrone € indicativa di Candida parapsilosis

Controllo qualita
E responsabilita dell’'utilizzatore eseguire i test di controllo della qualita tenendo conto dell’'uso previsto del terreno e in conformita
alle normative locali applicabili (frequenza, numero di ceppi, temperatura di incubazione, ecc.).

Le prestazioni di questo terreno possono essere verificate testando i seguenti ceppi di riferimento.

Condizioni di incubazione: 42-48 ore a 30 °C

Controlli positivi

Livello di inoculo: 10-100 ufc

La conta delle colonie & 270% della conta su terreno di controllo
Candida albicans Colonie di colore verde di 1-2 mm
ATCC®10231™

Candida albicans Colonie di colore verde di 1-2 mm
ATCC®18804™

Candida albicans Colonie di colore verde di 0,5-1 mm
ATCC®2091™
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Candida tropicalis Colonie di colore blu scuro di 2-3 mm
ATCC® 750™

Candida krusei Colonie secche, irregolari, di colore
ATCC® 6258™ rosa/marrone di 5-10 mm

Candida glabrata Colonie di colore beige/giallo di 2-3 mm
NCPF®3240

Candida lusitaniae Colonie di colore marrone/giallo di 1,5-
NCPF® 3516 2,5 mm

Candida parapsilosis Colonie di colore marrone di 0,5-1 mm
ATCC®22019

Controlli negativi
Livello di inoculo: 10*— 10° ufc

Staphylococcus aureus Nessuna crescita
ATCC® 25923

Escherichia coli Nessuna crescita
ATCC® 25922
Pseudomonas aeruginosa | Nessuna crescita
ATCC®27853

Limitazioni

Le identificazioni sono presuntive e devono essere confermate.

C. guiliermondii, C. haemulonii e C. auris possono crescere nel terreno, ma la loro identificazione richiede I'impiego di ulteriori
metodi. Le colonie di C. auris possono apparire in una varieta di colori dal marrone al giallo,C. haemulonii come colonie dal
marrone chiaro al marrone e C. guilliermondii come colonie viola scuro con aloni marrone-violacei.

Candida dubliensis forma colonie di colore simile a quelle di Candida albicans ed & possibile che siano necessari ulteriori test
per differenziare le due specie. Il colore verde di C. albicans e C. dubliensis € dovuto alla stessa reazione cromogena che produce
il colore blu scuro della Candida tropicalis. Tuttavia, altre reazioni prodotte dal terreno danno origine a colonie di colore verde.

Candida glabrata, Candida kefyr, Candida parapsilosis e Candida lusitaniae danno origine a una varieta di colori beige, marrone
o giallo, dovuti alla combinazione tra pigmentazione naturale e una certa attivita della fosfatasi alcalina. Gli utenti esperti possono
essere in grado di differenziare tali specie in base al colore e alla morfologia delle colonie.

Sebbene la maggior parte dei batteri sara inibita, quelli resistenti al cloramfenicolo possono crescere sul terreno. Un’incubazione
diversa da quella specificata potrebbe modificare colore e crescita di Candida spp.

I terreno Brilliance Candida Agar si € dimostrato efficace nell’inibire la crescita di tutti gli organismi non-target, a eccezione di
Saccharomyces cerevisiae e Aspergillus brasilliensis, che hanno mostrato rispettivamente colonie di colore marrone dorato e
micelio di colore blu/verde. Il micelio di A. brasilliensis e risultato facilmente distinguibile dai ceppi di Candida testati, tuttavia il
lievito non target S. cerevisiae ha prodotto una crescita molto simile a quella di C. glabrata, C. kefyr, C. parapsilosis e C.
lusitaniae.

Prestazioni analitiche
Due studi interni, condotti nel’ambito delle attivita post-lancio, sono stati condotti presso Thermo Fisher Scientific, Microbiology
Division, Basingstoke per valutare le prestazioni di Brilliance Candida Agar.

Nel primo studio sono stati testati 28 ceppi corrispondenti a dieci specie di Candida e 10 microrganismi non-target. Le soluzioni
McFarland (1,0 per lieviti e muffe e 0,5 per batteri) sono state preparate da colonie isolate, e le successive piastre prodotte sono
state incubate in condizioni aerobiche a 30 °C per 48 ore.

Nel secondo studio sono stati testati 49 ceppi costituiti da dieci specie di Candida e due colture miste di specie di Candida,
ciascuna contenente quattro ceppi provenienti da gruppi target di Candida differenti. Sono state prodotte ° piastre di stock su
Sabouraud Dextrose Agar (PO0410B), da cui sono state preparate soluzioni McFarland 1,0 da colonie isolate. Sono stati quindi
prelevati 10 pL, che sono stati distribuiti in duplicato su mezze piastre di Brilliance Candida Agar e incubati in condizioni aerobiche
a 30 °C per 48 ore.

Brilliance Candida Agar ha isolato tutte le specie di Candida testate e ha inibito tutta la crescita batterica. | risultati hanno indicato
che Brilliance Candida Agar & adatto per identificare diverse specie di Candida clinicamente rilevanti.

Prestazioni cliniche

Brilliance Candida Agar € stato valutato attraverso una serie di studi esterni condotti presso ospedali del Regno Unito, che hanno
confrontato e dimostrato le prestazioni del dispositivo in un contesto clinico. Gli studi hanno valutato la sensibilita e la specificita
delle caratteristiche prestazionali di questo terreno.

MBD_BT_IFU-0572
Page 63 of 101



Thermo

SCIENTIFIC

Brilliance Candida Agar ha dimostrato un elevato livello di sensibilita e specificita e pud essere utilizzato di routine per I'isolamento
e lidentificazione di Candida spp. clinicamente rilevanti da campioni clinici provenienti da varie fonti, tra cui da espettorato e
urine, nonché da campioni genitali, nasali, dell’orecchio, della gola, di ferite, della pelle, da gastrostomia e della linea venosa
centrale, nonché per l'identificazione di isolati clinici, rilevando colonie di Candida spp. clinicamente rilevanti dopo 48 ore di

incubazione.

In uno studio condotto prima del lancio in un ospedale del Regno Unito, sei isolati ATCC®, 214 colture pure di Candida spp. e
altre specie di lievito, e 14 colture miste di lievito sono stati coltivati su Brilliance Candida Agar. Dopo l'incubazione, le piastre
sono state ispezionate per verificare la crescita e la morfologia delle colonie.

Prestazioni di Brilliance Candida Agar

Caratteristiche prestazionali

Brilliance Candida

Agar (%)
C. albicans (n=64) dopo 24 ore
Sensibilita 100
Specificita 97,8
C. tropicalis (n=30) dopo 48 ore
Sensibilita 100
Specificita 100
C. krusei (n=30) dopo 48 ore
Sensibilita 96,7
Specificita 100

In un secondo studio, le prestazioni di Brilliance Candida Agar sono state valutate utilizzando 319 isolati clinici provenienti da
tre ospedali. | campioni sono stati raccolti da varie fonti tra cui espettorato, genitali, urina, orecchio/naso/gola, gastrostomia,
catetere venoso centrale, sangue e altre fonti varie (ferita, cute, ecc.).

138 ceppi sono stati isolati direttamente da campioni clinici e i restanti 181 ceppi sono stati sottoposti a subcoltura da
isolati clinici originariamente isolati su Sabouraud Dextrose Agar sospendendo alcune colonie in soluzione salina allo
0,85% e strisciando 0,01 mL su piastre preparate.

Prestazioni di Brilliance Candida Agar

Caratteristiche

Tempo di incubazione

prestazionali 24 ore | 48 ore
Isolamento primario di C. albicans

Sensibilita (%) 78,6* 100
Specificita (%) 100* 100
Coltura pura di C. albicans (n =181)

Sensibilita (%) 100* 100
Specificita (%) 100* 100

*Non tutti i risultati sono stati letti dopo 24 ore

Prestazioni di Brilliance Candida Agar
Caratteristiche Isolamento Coltura pura
prestazionali primario P
C. tropicalis
Sensibilita (%) 87,5 100
Specificita (%) 100 99,4
C. krusei
Sensibilita (%) 100 100
Specificita (%) 100 100
Altre specie di Candida spp.

Sensibilita (%) 100 98,4
Specificita (%) 100 100

Lo studio ha dimostrato che Brilliance Candida Agar ha un elevato livello di sensibilita e specificita e pud essere
utilizzato per l'isolamento e l'identificazione di specie di Candida clinicamente rilevanti da campioni clinici per orientare
| medici nella scelta di potenziali opzioni terapeutiche per il trattamento di pazienti con sospetta candidosi.

Sintesi dei risultati derivanti dagli studi valutati in una revisione della letteratura.

Tempo di incubazione
Studio 24 ore 48 ore Z?e
Sensibilita | Specificita Sensibilita Specificita Sensibilita
Scharman
gt al., 32%* 69% 82%* 83% NE
2020%°
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De Angelis
etal.,?
44,4% NE NE NE 90,6%
Vecchione
etal.?
NE NE 100% 100% NE

NE — Non eseguito
*Sensibilita calcolata per l'identificazione di Candidaalbicans
** Sensibilita calcolata per tutte le specie di Candida
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Brilliance™ Candida Agar PL
CM1002B

Przeznaczenie

Brilliance™ Candida Agar Base (CM1002B) z dodatkiem suplementu Brilliance Candida Selective Supplement (SR0231E) jest
selektywng pozywka roéznicujgca, ktéra umozliwia izolacje i identyfikacje klinicznie istotnych gatunkéw Candida z probek
klinicznych oraz stuzy do identyfikacji izolatow klinicznych. Pozywka agarowa Brilliance Candida Agar Base (CM1002B)
z dodatkiem suplementu Brilliance Candida Selective Supplement (SR0231E) moze by¢ uzywana z réznymi rodzajami probek;
gtéwne rodzaje probek to plwocina i mocz, a takze wydzieliny z oskrzeli, prébki z narzadéw ptciowych, nosa, uszu, gardta, ran,
skory, gastrostomii i z centralnej linii zylnej.

Baza agarowa Brilliance Candida Agar Base (CM1002B) jest stosowana w procedurach diagnostycznych, aby pomadc klinicystom
w okreslaniu potencjalnych opciji leczenia u pacjentéw z podejrzeniem kandydozy. Wyréb ten jest przeznaczony wytgcznie do
uzytku profesjonalnego, nie jest zautomatyzowany i nie stanowi narzedzia do diagnostyki towarzyszace;j.

Podsumowanie i wyjasnienie

Gatunki Candida to drozdzaki komensalne, ktére normalnie wystepujg u ludzi jako czes¢ flory skdry, jamy ustnej, jelit i pochwy?.
Drozdzaki z rodzaju Candida sg czynnikami wywotujgcymi kandydoze, zakazenie grzybicze, ktére zwykle wystepuje w grupach
o obnizonej odpornosci, takich jak dzieci lub osoby z HIV+¥12, Gatunki z rodzaju Candida sg réwniez patogenami szpitalnymi,
a inwazyjne interwencje medyczne, takie jak cewnikowanie lub leczenie immunosupresyjne, przyczyniajg sie do wystepowania
kandydozy szpitalnej, takiej jak zakazenia ukladu moczowego (ZUM) i zakazenia krwi (kandydemia) &%. Ponadto pojawienie sie
opornosci przeciwgrzybiczej u drozdzakéw Candida komplikuje leczenie i wptywa na jego wyniki, zwlaszcza u oséb z obnizong
odpornoscig lub hospitalizowanych418,

Zasada dziatania

Réznicowanie istotnych klinicznie gatunkéw Candida osigga sie poprzez wigczenie dwéch chromogendw, na ktére dziatajg
swoiste enzymy heksozoaminidaza i fosfataza zasadowa. Dziatanie tych enzyméw na chromogeny powoduje uwolnienie
zabarwiajgcego sktadnika do wnetrza komorki grzyba, w wyniku czego powstajg kolorowe kolonie. Wytwarzany kolor zalezy od
tego, jakie enzymy sg wytwarzane przez drobnoustroje. Obecno$¢ heksozoaminidazy w C. albicans oraz Candida dubliniensis
powoduje powstawanie zielonych/niebieskich kolonii. Obecno$¢ heksozoaminidazy w C. tropicalis oraz inne reakcje
metaboliczne, ktore powodujg miejscowy spadek pH, powodujg powstawanie ciemnoniebieskich kolonii. Obecno$¢ fosfatazy
zasadowej w Candida krusei prowadzi do powstawania brgzowych lub rézowych kolonii. Obecnos$¢ fosfatazy zasadowe;j
w Candida glabrata, Candida kefyr, Candida parapsilosis oraz Candida lusitaniae skutkuje réznorodnymi, bezowo-brgzowo-
z6itymi kolorami kolonii ze wzgledu na mieszanke naturalnej pigmentacji i pewnego stopnia aktywnos$c¢ fosfatazy zasadowe;.
Doswiadczeni uzytkownicy moga by¢ w stanie odrézni¢ te gatunki na podstawie koloru i morfologii kolonii. Nieprzezroczyste tto
pozwala na identyfikacje drozdzakéw Candida, zwtaszcza w przypadku infekcji mieszanych. Pozywka zawiera chloramfenikol,
ktéry hamuje wzrost bakterii.

Typowa formuta
liczba graméw na litr

Pepton 4,0
Mieszanka chromogenéw 13,6
Agar 13,6

Dostarczone materiaty
CM1002B: 500 g bazy agarowej Brilliance Candida Agar Base

500 g bazy agarowej Brilliance Candida Agar Base daje po rekonstytucji okoto 16,0 I.

Materialy wymagane, ale niedostarczone

e  Ezy mikrobiologiczne, wymazoéwki, pojemniki na prébki
Inkubatory

Drobnoustroje do kontroli jakosci

Szalka Petriego

Suplementy (SR0231E)

Przechowywanie

e Produkt nalezy przechowywac¢ w oryginalnym opakowaniu w temperaturze od 10 do 30°C.

Pojemnik przechowywac¢ szczelnie zamkniety.

Produkt nadaje sie do uzytku, jesli nie uptynat termin jego przydatnosci do uzycia podany na etykiecie.
Przechowywac z dala od zrddet swiatta.

Przed uzyciem odczeka¢, az produkt osiagnie temperature pokojowa.

Przygotowane pozywki przechowywaé w temperaturze od 2 do 10°C.
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Ostrzezenia i Srodki ostroznosci

Hasto ostrzegawcze: niebezpieczenstwo
Zwroty dotyczace zagrozen
H334 — Moze powodowac objawy alergii lub astmy lub trudnosci w oddychaniu w nastepstwie wdychania

Zwroty wskazujgce $rodki ostroznosci

P261 — Unika¢ wdychania pytu/dymu/gazu/mgty/par/rozpylonej cieczy

P285 — W przypadku niedostatecznej wentylacji stosowac indywidualne srodki ochrony drég oddechowych ]
P342 + P311 — W przypadku wystgpienia objawow ze strony uktadu oddechowego: Skontaktowac¢ sie z OSRODKIEM ZATRUC
lub z lekarzem

P304 + P340 — W PRZYPADKU DOSTANIA SIE DO DROG ODDECHOWYCH: Wyprowadzi¢ lub wynie$¢ poszkodowang osobe
na $wieze powietrze i zapewni¢ warunki do swobodnego oddychania

Wytgcznie do stosowania w diagnostyce in vitro.

Wyiacznie do uzytku profesjonalnego.

Przed pierwszym uzyciem sprawdzi¢ opakowanie produktu.

Nie uzywac produktu, jesli widoczne jest jakiekolwiek uszkodzenie opakowania (pojemnika lub zatyczki).

Nie uzywac¢ produktu po uptywie podanego terminu waznosci.

Nie uzywac¢ wyrobu w przypadku widocznych oznak zanieczyszczenia.

Obowigzkiem kazdego laboratorium jest obchodzenie sie z wytwarzanymi odpadami zgodnie z ich charakterem i stopniem
zagrozenia oraz ich przetwarzanie i utylizacja zgodnie z wszelkimi obowigzujgcymi miedzynarodowymi, krajowymi i lokalnymi
regulacjami. Nalezy uwaznie zapozna¢ sie z wytycznymi i $cisle ich przestrzega¢. Obejmuje to usuwanie zuzytych lub
niewykorzystanych odczynnikéw, a takze wszelkich innych skazonych materiatéw jednorazowego uzytku zgodnie z procedurami
dotyczgcymi produktow zakaznych lub potencjalnie zakaznych.

UpewniC sie, ze zatyczka pojemnika jest szczelnie zamknigta po pierwszym otwarciu i miedzy uzyciem, aby zminimalizowa¢
whnikanie wilgoci, ktére moze skutkowac nieprawidtowym dziataniem produktu.

Wytyczne dotyczace bezpiecznego obchodzenia sie z produktem oraz jego bezpiecznej utylizacji znajduja sie w karcie
charakterystyki bezpieczenstwa materiatu (SDS) (www.thermofisher.com).

Powazne incydenty
Wszelkie powazne incydenty, ktére miaty miejsce w zwigzku z wyrobem, nalezy zgtasza¢ producentowi i wkasciwemu organowi
regulacyjnemu w kraju zamieszkanym przez uzytkownika i/lub pacjenta.

Pobieranie prébek, postepowanie z nimi oraz ich przechowywanie
Probki nalezy pobierac i obchodzi¢ sig z nimi zgodnie z lokalnymi zalecanymi wytycznymi, takimi jak brytyjskie standardy badan
mikrobiologicznych (UK SMI)ID1,B 1,B5,B9,B 11, B 20,B28,B39,B41,B57iS 6.

Proces

Zawiesi¢ 15,6 grama w 500 ml wody destylowanej i doda¢ zawarto$¢ jednej fiolki suplementu Brilliance™ Candida Selective
Supplement (SR0231E) przygotowanego zgodnie z zaleceniami. Dobrze wymieszac i doprowadzi¢ do wrzenia z czgstym
mieszaniem. NIE STERYLIZOWAC W AUTOKLAWIE. Schtodzi¢ do 45°C, dobrze wymieszac i przela¢ do sterylnych
pojemnikow.

Interpretacja

Po rekonstytucji podtoza kolonie zielone wskazujg na obecnos¢ Candida albicans.
Ciemnoniebieskie kolonie oznaczajg obecnos$¢ Candida tropicalis.

Suche, nieregularne ré6zowo-brgzowe kolonie wskazujg na obecnos¢ Candida krusei.
Bezowe/zo6lte kolonie oznaczajg obecnos¢ Candida kefyr lub Candida glabrata
Zoto-brgzowe kolonie wskazujg na obecno$é Candida lusitaniae

Bragzowe kolonie oznaczaja obecnos$¢ Candida parapsilosis

Kontrola jakosci

Obowigzkiem uzytkownika jest przeprowadzenie testéw kontroli jakos$ci z uwzglednieniem przeznaczenia pozywki oraz zgodnie
z wszelkimi obowigzujgcymi lokalnymi regulacjami (w zakresie czestotliwosci, liczby szczepdw, temperatury inkubagciji itp.).
Dziatanie tej pozywki mozna zweryfikowaé, testujgc nastepujgce szczepy referencyjne.

Warunki inkubacji: 42—48 godz. w temp. 30°C

Kontrole dodatnie

Poziom materiatu inokulacyjnego: 10 — 100 jtk

Liczebnos$¢ kolonii wynosi 270 % liczebnosci w pozywce kontrolnej
Candida albicans Kolonie w kolorze zielonym 1-2 mm
ATCC®10231™

Candida albicans Kolonie w kolorze zielonym 1-2 mm
ATCC®18804™

Candida albicans Zielone kolonie 0,5-1 mm
ATCC®2091™
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Candida tropicalis Ciemnoniebieskie kolonie 2-3 mm
ATCC® 750™

Candida krusei Suche, nieregularne, rézowo-brgzowe
ATCC® 6258™ kolonie 5-10 mm

Candida glabrata Bezowo-zotte kolonie 2-3 mm
NCPF®3240

Candida lusitaniae Brazowo-z6tte kolonie 1,5-2,5 mm
NCPF® 3516

Candida parapsilosis Brazowe kolonie 0,5-1 mm
ATCC®22019

Kontrole ujemne
Poziom materiatu inokulacyjnego: 10-10° jtk

Staphylococcus aureus Brak wzrostu
ATCC® 25923

Escherichia coli Brak wzrostu
ATCC®25922

Pseudomonas aeruginosa | Brak wzrostu
ATCC®27853

Ograniczenia
Identyfikacja ma charakter wstepny i powinna zosta¢ potwierdzona.

Na podtozu mogg rosngc¢ C. guiliermondii, C. haemulonii i C. auris , jednak identyfikacje tych organizmoéw nalezy
przeprowadzi¢ za pomocg dodatkowych metod. Kolonie C. auris mogg mie¢ r6zng barwe z gamy koloréw brgzowo-zottych,
kolonie C. haemulonii mogg mie¢ postaé jasnobrgzowych do brgzowych kolonii, a C. guilliermondiii mogg mie¢ postac
ciemnofioletowych kolonii z brgzowo-fioletowymi obwodkami.

Candida dubliensis wytwarza kolonie o podobnym kolorze do Candida albicans i mogg by¢é wymagane dodatkowe badania w celu
odréznienia tych dwoch gatunkéw. Zielony kolor C. albicans i C. dubliensis jest spowodowany tg sama reakcja chromogenna, co
ciemnoniebieski kolor Candida tropicalis. Jednak do wytworzenia zielonych kolonii prowadza inne reakcje wywotane przez
pozywke.

Candida glabrata, Candida kefyr, C. parapsilosis i Candida lustinaniae sg réznokolorowe bezowo-brgzowo-zéite ze wzgledu na
mieszanke naturalnej pigmentacji i pewnej aktywnos$ci fosfatazy alkalicznej. Doswiadczeni uzytkownicy mogg by¢ w stanie
odrézni¢ te gatunki na podstawie koloru i morfologii kolonii.

Chociaz wzrost wiekszosci bakterii zostanie zahamowany, te, ktére sg oporne na chloramfenikol, moga rosngé na tej pozywce.
Inkubacja inna niz okre$lona moze wptyna¢ na kolor i wzrost drozdzakéw z rodzaju Candida.

Stwierdzono, ze podfoze Birilliance Candida Agar prawidtowo selekcjonuje wszystkie organizmy niebedgce organizmami
docelowymi, z wyjgtkiem Saccharomyces cerevisiae i Aspergillus brasilliensis, ktére rosty odpowiednio jako ztotobrgzowe
kolonie lub niebiesko-zielona grzybnia. Grzybnie A. brasilliensis mozna byto tatwo odrézni¢ od badanych szczepéw Candida ,
jednakze drozdzaki niebedgce organizmami docelowymi, czyli S. cerevisiae namnazaty sie w spos6b bardzo podobny do

C. glabrata, C. kefyr, C. parapsilosis i C. lusitaniae.

Skutecznos¢ analityczna
W ramach dziatarh po wprowadzeniu na rynek przeprowadzono dwa wewnetrzne badania w dziale badan mikrobiologicznych
firmy Thermo Fisher w Basingstoke, w celu oceny wydajnosci podtoza Brilliance Candida Agar.

W pierwszym badaniu przetestowano 28 szczepow odpowiadajgcych dziesigciu gatunkom Candida, a takze 10 mikroorganizmom
niebedacych przedmiotem zwalczania. Z izolowanych kolonii przygotowano roztwory wedtug skali McFarlanda (1,0 dla drozdzy
| plesni oraz 0,5 dla bakterii), a kolejne ptytki inkubowano w warunkach tlenowych w temperaturze 30°C przez 48 godzin.

W drugim badaniu przetestowano 49 szczepdw sktadajgcych sie z dziesieciu gatunkéw Candida i dwoch mieszanych hodowli
gatunkow Candida, z ktérych kazda zawierata cztery szczepy z réznych grup docelowych Candida. Utworzono ° plytek na agarze
Sabouraud Dextrose Agar (PO0410B), z ktérych przygotowano roztwory 1,0 wedtug skali McFarlanda z izolowanych kolonii;
Nastepnie 10 pl posiano technikg redukcyjng w dwéch powtérzeniach na potowie ptytki Brilliance Candida Agar i inkubowano
w warunkach tlenowych w temperaturze 30°C przez 48 godzin.

Na podiozu Brilliance Candida Agar wyizolowano wszystkie badane szczepy Candida i zahamowano rozw6j wszystkich bakterii.
Te wyniki wskazujg, ze podtoze Brilliance Candida Agar byto odpowiednie do identyfikacji kilku istotnych gatunkéw z rodzaju
Candida.
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Skutecznos¢ kliniczna

Brilliance Candida Agar zostat oceniony w zewnetrznych badaniach przeprowadzonych w brytyjskich szpitalach, w ktérych
poréwnywano i wykazywano skuteczno$¢ wyrobu w warunkach klinicznych. Dla tego podtoza oceniono czutosé i swoistos¢
charakterystyki dziatania.

Wykazano, ze podtoze Brilliance Candida Agar cechuje sie wysoka czutoscig oraz swoistoscig i moze by¢ rutynowo stosowane
do izolaciji i identyfikacji istotnych klinicznie gatunkéw z rodzaju Candida z prébek klinicznych, w tym plwociny i moczu, a takze
probek z narzaddéw piciowych, nosa, ucha, gardta, ran, skory, gastrostomii i centralnego wkitucia zylnego, a takze do identyfikacji
izolatéw klinicznych, wykrywajgc istotne klinicznie gatunki z rodzaju Candida po 48 godzinach inkubacii.

W jednym z badan przeprowadzonym w szpitalu w Wielkiej Brytanii przed wprowadzeniem tej pozywki na rynek, szesc izolatow
ATCC®, 214 czystych hodowli Candida oraz innych gatunkéw drozdzakow oraz a takze 14 mieszanych hodowli drozdzakow
hodowano na podtozu Brilliance Candida Agar. Po inkubacji sprawdzono wzrost i morfologie kolonii na ptytkach.

Dziatanie agaru Brilliance Candida Agar

Parametr charakterystyki )Iirllllance Candida
Lo gar (%)

dziatania

C. albicans (n=64) po 24 godzinach

Czulosé 100

Swoistos¢ 97,8

C. tropicalis (n=30) po 48 godzinach

Czulosé 100

Swoistos¢ 100

C. krusei (n=30) po 48 godzinach

Czulosé 96,7

Swoistos¢ 100

W drugim badaniu dziatanie poditoza Brilliance Candida Agar oceniano przy uzyciu 319 izolatéw klinicznych pochodzacych
z trzech szpitali. Probki pobrano z réznych zrédet, w tym z plwociny, narzgdéw pitciowych, moczu, ucha/nosa/gardta,
gastrostomii, centralnych dostepéw zylnych, krwi i innych réznorakich zrédet (rany, skéra i inne).

138 szczepow wyizolowano bezposrednio z probek klinicznych, a pozostate 181 szczepdw poddano pasazowaniu
z izolatéw klinicznych pierwotnie wyizolowanych na podtozu Sabouraud Dextrose Agar poprzez zawieszenie kilku kolonii
w 0,85% soli fizjologicznej z nastgpujgcym posiewem metodg redukcyjng 0,01 ml na przygotowane ptytki.

Dziatanie agaru Brilliance Candida Agar

Parametr Czas inkubacji
charakterystyki 24 godziny 48 godzin
dziatania

C. albicans —izolacja pierwotna

Czulosc¢ (%) 78,6* 100
Swoistos¢ (%) 100* 100

C. albicans — czysta hodowla (n=181)

Czulos¢ (%) 100* 100
Swoistos¢ (%) 100* 100

*Nie wszystkie wyniki mozna byto odczyta¢ po 24 godzinach

Dziatanie agaru Brilliance Candida Agar

Parametr Izolacja Czvsta hodowla
charakterystyki pierwotna Yy
dziatania

C. tropicalis

Czulos¢ (%) 87,5 100
Swoistos¢ (%) 100 99,4
C. krusei

Czutosé (%) 100 100
Swoistos¢ (%) 100 100
Inne gatunki z rodzaju Candida.
Czutos¢ (%) 100 98,4
Swoistosé (%) 100 100

W badaniu wykazano, ze podtoze Brilliance Candida Agar charakteryzuje sie duzag czuto$cig oraz swoistoscig i moze
by¢ stosowane do izolacji i identyfikacji istotnych klinicznie gatunkéw z rodzaju Candida z prébek klinicznych, aby
poméc klinicystom w okresleniu opcji leczenia pacjentéw z podejrzeniem kandydozy.

MBD_BT_IFU-0572
Page 71 of 101



Thermo

SCIENTIFIC

Podsumowanie wynikéw uzyskanych w badaniach ocenianych w przegladzie piSmiennictwa.

Czas inkubacji
Badanie 24 godziny 48 godzin 72 godziny
Czulosé Swoistos¢ Czutos¢ Swoistos¢ Czutosé
Schar
emtaar;” 32 %* 69 % 82 %* 83 % NW
2020%
De Angeli
21
setal, 44,4 % NW NW NW 90,6 %
Vecchione
etal.,?
NW NW 100 % 100 % NW

ND = Niewykonane (NW)
*Czuto$¢ obliczona dla identyfikacji Candida albicans
** Czutos$¢ obliczona dla wszystkich gatunkéw z rodzaju Candida
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Brilliance™ Candida Agar PT
CM1002B

Utilizagdo prevista

O Brilliance Candida Agar Base (CM1002B) com Brilliance Candida Selective Supplement (SR0231E) adicionado é um meio
diferencial seletivo que permite o isolamento e a identificacdo de Candida spp. clinicamente importantes a partir de amostras
clinicas e é utilizado para identificar isolados clinicos. O Brilliance Candida Agar Base (CM1002B) com Brilliance Candida
Selective Supplement (SR0231E) adicionado pode ser utilizado com varios tipos de amostras; os principais tipos de amostras
séo de expetoragdo e urina, bem como de secregdo brénquica, genitais, de nariz, ouvido, garganta, feridas, pele, gastrostomia
e veia venosa central.

O Brilliance Candida Agar Base (CM1002B) é utilizado num fluxo de trabalho de diagndstico para ajudar os médicos a determinar
potenciais opcdes de tratamento para doentes com suspeita de candidiase. O dispositivo serve apenas para utilizagédo
profissional, ndo é automatizado nem é um diagndéstico complementar.

Sintese e explicagéo

As Candida spp. sdo leveduras comensais que se encontram, geralmente, na flora da pele, oral, intestinal e vaginal dos
humanos?. As Candida spp. s&o os agentes causadores da candidiase, uma infecéo flingica que ocorre geralmente em grupos
imunocomprometidos, como é o caso das criangas ou de individuos com VIH+'2, As Candida spp. também sdo agentes
patogénicos nosocomiais, com intervengGes médicas invasivas, como a cateterizacdo ou o tratamento imunossupressor,
contribuem para a incidéncia de candidiase nosocomial, como as infe¢des do trato urinario (UTI) e as infecdes da corrente
sanguinea (candidemia) 2. Além disso, a ocorréncia de resisténcia antifingica em Candida spp. complica o tratamento e
influencia os resultados nos doentes, principalmente em individuos imunocomprometidos ou hospitalizados#8,

Principio do método

A diferenciagcdo de Candida spp. clinicamente importante é alcancada através da incluséo de dois cromogéneos que séo alvo
das enzimas especificas hexosaminidase e fosfatase alcalina. A acdo destas enzimas nos cromogéneos desencadeia a
libertagdo do componente colorido no interior da célula fingica, originando colénias coloridas. A cor produzida depende das
enzimas produzidas pelos organismos. A presenca de hexosaminidase em C. albicans e Candida dubliniensis resulta em
colénias verdes/azuis. A presenca de hexosaminidase em C. tropicalis e outras reagGes metabdlicas que originam uma queda
localizada no pH, resultam em colénias azul-escuras. A presenca de fosfatase alcalina em Candida krusei resulta em colénias
castanhas ou cor-de-rosa. A presencga de fosfatase alcalina em Candida glabrata, Candida kefyr, Candida parapsilosis e Candida
lusitaniae resulta numa variedade de beges/castanhos/amarelos devido a mistura de pigmentacao natural e de alguma atividade
da fosfatase alcalina. Os utilizadores mais experientes podem ser capazes de diferenciar as espécies em fungdo da cor e da
morfologia da colénia. O fundo opaco permite a identificacdo de Candida spp., especialmente quando estédo presentes infegbes
mistas. O meio contém cloranfenicol, que inibe o crescimento bacteriano.

Férmulatipica
gramas por litro

Peptona 4,0
Mistura cromogénica 13,6
Agar 13,6

Materiais fornecidos
CM1002B: 500g de Brilliance Candida Agar Base

500 g de Brilliance Candida Agar Base rende aproximadamente 16,0 | ap6s a reconstituigdo..

Materiais necessarios, mas nao fornecidos
Ansas de inoculagao, zaragatoas, recipientes de colheita
Incubadoras

Organismos para controlo de qualidade

Placa de Petri

Suplementos (SR0231E)

Armazenamento

e Armazene o produto na sua embalagem original a uma temperatura entre 10 °C e 30 °C.
Mantenha o recipiente bem fechado.

O produto pode ser utilizado até ao prazo de validade indicado no rétulo.

Conserve ao abrigo da luz.

Deixe o produto reconstituido atingir a temperatura ambiente antes da utilizacao.

Assim que o meio for reconstituido, armazene-o a uma temperatura entre 2 °C e 10 °C.

MBD_BT_IFU-0572
Page 75 of 101


http://www.thermofisher.com/

Thermo

SCIENTIFIC
Adverténcias e precaucdes

Palavra-sinal: Perigo
Adverténcias de perigo
H334 — Quando inalado, pode provocar sintomas de alergia ou de asma ou dificul-dades respiratérias

Recomendacdes de prudéncia

P261 - Evitar respirar pé/fumo/gas/névoalvapor/aerossol

P285 — Em caso de ventilagdo inadequada, usar protecdo respiratéria

P342 + P311 - Em caso de sintomas respiratérios: Ligar para um CENTRO DE INFORMACAO TOXICOLOGICA ou um médico
P304 + P340 - EM CASO DE INALACAQ: retirar a pessoa para uma zona ao ar livre e manté-la numa posicéo que néo dificulte
a respiracéo

Apenas para diagnéstico in vitro.

Utilizagao exclusiva por profissionais.

Inspecione a embalagem do produto antes da primeira utilizag&o.

Nao utilize o produto se existir qualquer dano visivel na embalagem (no recipiente ou na tampa).

N&o utilize o produto para além do prazo de validade indicado.

Nao utilize o dispositivo se apresentar sinais de contaminagao.

E da responsabilidade de cada laboratério gerir os residuos produzidos de acordo com a respetiva natureza e grau de perigo e
trata-los ou elimina-los de acordo com quaisquer regulamentos federais, estatais e locais aplicaveis. As instru¢cdes devem ser
lidas e devidamente cumpridas. Isto inclui a eliminagdo de reagentes utilizados ou nao utilizados, bem como qualquer outro
material descartavel contaminado seguindo os procedimentos para produtos infeciosos ou potencialmente infeciosos.
Certifiqgue-se de que a tampa do recipiente € mantida bem fechada apés a primeira abertura e entre utilizagdes para minimizar
a entrada de humidade, que pode resultar no desempenho incorreto do produto.

Consulte a Ficha de dados de seguranga (FDS) para obter informagdes sobre o manuseamento e a eliminagdo seguros do
produto (www.thermofisher.com).

Incidentes graves
Qualquer ocorréncia de um incidente grave relacionado com o dispositivo devera ser comunicada ao fabricante e a autoridade
reguladora relevante no local em que o utilizador e/ou doente reside.

Colheita, manuseamento e armazenamento de amostras

As amostras devem ser colhidas e manuseadas de acordo com as diretrizes locais recomendadas, como as UK Standards for
Microbiology Investigations (UK SMI, Normas em matéria de investigagdo microbiol6égica do Reino Unido) ID1,B1,B5,B 9, B
11,B20,B28,B39,B41,B57eS6.

Procedimento

Suspenda 15,6 gramas em 500 ml de 4gua destilada e adicione o conteido de um frasco de Brilliance™ Candida Selective
Supplement (SR0231E), reconstituido de acordo com as instru¢des. Misture bem e deixe ferver com uma agitagao frequente.
NAO AUTOCLAVE. Arrefeca até aos 45 °C, agite bem e verta em recipientes estéreis.

Interpretacéo

Uma vez reconstituido o meio, a presenca de: coldnias verdes indicam Candida albicans.
Coldnias azul-escuras indicam Candida tropicalis.

Colédnias secas e irregulares de cor rosa/castanha indicam Candida krusei.

Colonias beges/amarelas indicam Candida kefyr ou Candida glabrata

Colénias amarelas/castanhas indicamCandida lusitaniae

Colénias castanhas indicam Candida parapsilosis

Controlo de qualidade

E da responsabilidade do utilizador realizar testes de controlo de qualidade levando em consideragdo a utilizagédo prevista do
meio e de acordo com quaisquer regulamentos locais aplicaveis (frequéncia, nimero de estirpes, temperatura de incubacao,
etc.).

O desempenho deste meio pode ser verificado ao testar as seguintes estirpes de referéncia.

Condicdes de incubacdo: 42-48 ha 30 °C

Controlos positivos

Nivel de in6culo: 10-100 UFC

A contagem de coldnias é = 70% da contagem do meio de controlo
Candida albicans Coldnias verdes de 1-2 mm
ATCC®10231™

Candida albicans Colénias verdes de 1-2 mm
ATCC®18804™

Candida albicans Colonias verdes de 0,5-1 mm
ATCC®2091™
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Candida tropicalis Colénias azul-escuras de 2-3 mm
ATCC® 750™

Candida krusei Colonias secas, irregulares, cor-de-
ATCC® 6258™ rosa/castanhas de 5-10 mm

Candida glabrata Colénias beges/amarelas de 2-3 mm
NCPF®3240

Candida lusitaniae Coldnias castanhas/amarelas de 1,5-
NCPF® 3516 2,5 mm

Candida parapsilosis Colénias castanhas de 0,5-1 mm
ATCC®22019

Controlos negativos
Nivel de indculo: 10*— 10° UFC

Staphylococcus aureus Sem crescimento
ATCC® 25923

Escherichia coli Sem crescimento
ATCC® 25922
Pseudomonas aeruginosa | Sem crescimento
ATCC®27853

Limitacdes

As identificagfes sdo presuntivas e devem ser confirmadas.

A Candida guilliermondii, a Candida haemulonii e a Candida auris podem crescer no meio, mas a identificacdo destes
organismos deve ser realizada utilizando métodos adicionais. As colénias de C. auris podem aparecer como uma variedade de
cores castanhas/amarelas, a C. haemulonii pode aparecer como col6nias castanho-claro a castanho, e a C. guilliermondii
pode aparecer como colénias pUrpura escuras com halos castanho-purpura.

A Candida dubliensis ird produzir colénias de cor semelhante a Candida albicans e poderdo ser necessarios testes adicionais
para diferenciar as duas espécies. A cor verde de C. albicans e C. dubliensis é causada pela mesma reagdo cromogénica que
a cor azul-escura de Candida tropicalis. No entanto, outras reages causadas pelo meio resultam em colénias verdes.

A Candida glabrata, Candida kefyr, Candida parapsilosis e Candida lusitaniae apresentam-se sob uma variedade de
beges/castanhos/amarelos devido a mistura de pigmentagéo natural e de alguma atividade de fosfatase alcalina. Os utilizadores
mais experientes podem ser capazes de diferenciar as espécies em funcgao da cor e da morfologia da colénia.

Apesar de a maioria das bactérias serem inibidas, as resistentes ao cloranfenicol podem crescer no meio. Uma incubacéo
diferente da especificada pode influenciar a cor e o crescimento de Candida spp.

Foi demonstrado que Brilliance Candida Agar selecionou corretamente todos os organismos nao-alvo, com excecao de
Saccharomyces cerevisiae e Aspergillus brasilliensis, que cresceram em colénias de castanho dourado e micélio azul/verde,
respetivamente. O micélio de A. brasilliensis mostrou-se facilmente distinguivel das estirpes de Candida testadas, porém a
levedura ndo-alvo S. cerevisiae apresentou um crescimento muito semelhante ao de C. glabrata, C. kefyr, C. parapsilosis eC.
lusitaniae.

Desempenho analitico
Dois ensaios internos, como parte das atividades pds-langamento, foram realizados na Thermo Fisher Scientific, Microbiology
Division, Basingstoke, para avaliar o desempenho do Brilliance Candida Agar.

No primeiro estudo, foram testadas 28 estirpes correspondentes a dez espécies de Candida , bem como 10 organismos ndo
alvo. Foram preparadas solu¢des McFarland (1,0 para leveduras e bolores e 0,5 para bactérias) a partir de colénias isoladas
com placas subsequentes produzidas incubadas em condig6es aerébias a 30 °C durante 48 horas.

No segundo estudo, foram testadas 49 estirpes constituidas por dez espécies de Candida e duas culturas mistas de espécies
de Candida , cada uma contendo quatro estirpes de diferentes grupos-alvo de Candida . Foram produzidas ° placas de stock
em Sabouraud Dextrose Agar (PO0410B), a partir das quais foram preparadas soluges 1,0 McFarland foram preparadas a
partir de colénias isoladas; 10 pL foram entdo semeados por estrias em duplicado em meias-placas de Brilliance Candida Agar
e incubados em condig¢des aerdbias a 30 °C durante 48 horas.

O Brilliance Candida Agar isolou todas as espécies de Candida testadas e inibiu todo o crescimento bacteriano. Os resultados
sugeriram que o Brilliance Candida Agar foi adequado para identificar véarias estirpes de Candida spp clinicamente importantes.

Desempenho clinico

O Brilliance Candida Agar foi avaliado através de uma série de ensaios externos realizados em hospitais do Reino Unido, que
compararam e demonstraram o desempenho do dispositivo num contexto clinico. As caracteristicas de desempenho,
sensibilidade e especificidade, foram avaliadas para este meio.

MBD_BT_IFU-0572
Page 77 of 101



Thermo

SCIENTIFIC

O Brilliance Candida Agar demonstrou um elevado nivel de sensibilidade e especificidade e pode ser utilizado rotineiramente
para o isolamento e identificagdo de Candida spp. clinicamente importante a partir de amostras clinicas, incluindo expetoragdo
e urina, bem como amostras genitais, nasais, de ouvido, garganta, feridas, pele, gastrostomia e locais de inser¢do de cateteres
venosos centrais, e para identificar isolados clinicos, detetando Candida spp. clinicamente importante apés 48 horas de
incubacéo.

Num estudo realizado antes do langamento num hospital do Reino Unido, seis isolados de ATCC®, 214 culturas puras de
Candida spp. e outras espécies de leveduras, e 14 culturas mistas de leveduras foram cultivadas em Brilliance Candida Agar.
Apos a incubagéo, foram inspecionados o crescimento e a morfologia da col6nia nas placas.

Desempenho do Brilliance Candida Agar

. Brilliance Candida
Caracteristicas de Agar (%)
desempenho
C. albicans (n=64) ap6s 24 horas
Sensibilidade 100
Especificidade 97,8
C. tropicalis (n=30) apds 48 horas
Sensibilidade 100
Especificidade 100
C. krusei (n=30) apds 48 horas
Sensibilidade 96,7
Especificidade 100

Num segundo estudo, o desempenho do Brilliance Candida Agar foi avaliado utilizando 319 isolados clinicos de trés hospitais.
Foram colhidas amostras de varias frontes, incluindo expetoragdo, genitais, urina, do ouvido/nariz/garganta, gastrostomia,
locais de insergao de cateteres venosos centrais, sangue e outras fontes diversas (feridas, pele, outras).

Foram isoladas 138 estirpes diretamente de amostras clinicas e as restantes 181 estirpes foram subcultivadas a partir
de isolados clinicos originalmente isolados em Sabouraud Dextrose Agar , suspendendo algumas col6nias em soro
fisiolégico a 0,85% e semeando 0,01 ml em placas preparadas.

Desempenho do Brilliance Candida Agar

Caracteristicas de Tempo de incubagéo
desempenho 24h | 48h
C. albicans isolamento primario

Sensibilidade (%) | 78,6 * 100
Especificidade (%) | 100* 100
Cultura pura de C. albicans (n = 181)
Sensibilidade (%) 100* 100
Especificidade (%) | 100* 100

*Nem todos os resultados foram lidos apés 24h

Desempenho do Brilliance Candida Agar

Caracteristicas de| Isolamento Cult
desempenho primario ultura pura
C. tropicalis

Sensibilidade 87,5 100
(%)

Especificidade 100 99,4
(%)

C. krusei

Sensibilidade 100 100
(%)

Especificidade 100 100
(%)

Outras Candida spp.

Sensibilidade 100 98,4
(%)

Especificidade 100 100
(%)

O estudo mostrou que o Brilliance Candida Agar apresenta um alto nivel de sensibilidade e especificidade e pode ser
usado para o isolamento e identificagdo de Candida spp. clinicamente importante a partir de amostras clinicas para
ajudar os clinicos a determinar as opgdes de tratamento para doentes com suspeita de candidiase.
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Tempo de incubacéo
Estudo 24 horas 48 horas ;%ras
Sensibilid [ Especificid | Sensibilida | Especificid | Sensibilid
ade ade de ade ade
Schar
g]tég;.r,] 3204% 69% 82%* 83% NR
2020%
De Angeli
setal.,? 44.4% NR NR NR 90,6%
Vecch
Z?Tget NR NR 100% 100% NR

NR — N&o realizado
*Sensibilidade calculada para identificacdo de Candida albicans
**Sensibilidade calculada para todas as Candida spp
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Brilliance™ Candida Agar RO
CM1002B

Utilizare prevazuta

Brilliance Candida Agar Base (CM1002B) cu Brilliance Candida Selective Supplement (SR0231E) este un mediu diferential
selectiv care permite izolarea si identificarea speciilor de Candida importante din punct de vedere clinic din probe clinice si pentru
identificarea izolatelor clinice. Brilliance Candida Agar Base (CM1002B) cu Brilliance Candida Selective Supplement (SR0231E)
poate fi utilizatd cu o varietate de tipuri de probe; principalele tipuri de probe sunt sputa si urina, precum si probe de secretie
bronsica, genitala, nazala, din ureche, gat, rana, piele, gastrostomie si linie venoasa centrala.

Brilliance Candida Agar Base (CM1002B) este utilizatd acesta este utilizat intr-un flux de lucru de diagnosticare pentru a ajuta
clinicienii in determinarea optiunilor de tratament pentru pacientii suspectati de infectie de candidoza. Dispozitivul este prevazut
doar pentru uz profesional, nu este automatizat si nu reprezinta un dispozitiv de diagnostic companion.

Rezumat si explicare

Speciile de Candida sunt drojdii comensale care se gasesc, in mod normal, ca parte a florei pielii, bucale, intestinale si vaginale
umane!. Specile de Candida sunt agentii cauzali ai candidozei, o infectie fungicd care apare de obicei la grupurile
imunodeprimate, cum ar fi copiii sau persoanele cu HIV+''2, Speciile de Candida sunt, de asemenea, agenti patogeni nosocomiali
prezente in interventii medicale invazive precum cateterizarea sau tratamentul imunosupresor ce contribuie la incidenta
candidozei nosocomiale, cum ar fi infectiile tractului urinar (ITU) si infectiile ale fluxului sanguin (candidaemia) &*2. Tn plus, aparitia
rezistentei antifungice la speciile de Candida complica tratamentul si influenteaza rezultatele pacientilor, in special la persoanele
imunodeprimate sau spitalizate*8,

Principiul metodei

Diferentierea speciilor de Candida importante clinic se realizeaza prin includerea a doi cromogeni care sunt vizati de enzimele
specifice hexosaminidaza si fosfataza alcalina. Actiunea acestor enzime asupra cromogenilor determina eliberarea componentei
colorate in interiorul celulei bacteriene, rezultand colonii colorate. Culoarea generaté depinde de enzimele pe care le produc
microorganismele. Prezenta hexosaminidazei in C. albicans si Candida dubliniensis are ca rezultat colonii verzi/albastre.
Prezenta hexosaminidazei in C. tropicalis si a altor reactii metabolice care provoaca scaderea localizata a pH-ului are ca rezultat
colonii de culoare albastru inchis. Prezenta fosfatazei alcaline in Candida krusei are ca rezultat colonii maro sau roz. Candida
glabrata, Candida kefyr, Candida parapsilosis si Candida lusitaniae apar ca o varietate de culori bej/maro/galben datorita
amestecului de pigmentare naturald si o anumita activitate a fosfatazei alcaline. Utilizatorii experimentati pot fi capabili sa
diferentieze aceste specii dupa culoare si morfologia coloniilor. Fondul opac permite identificarea speciilor de Candida, mai ales
cand sunt prezente infectii mixte. Mediul contine cloramfenicol, care inhiba cresterea bacteriilor.

Formula tipica

grame pe litru
Peptona 4,0
Amestec cromogen 13,6
Agar 13,6

Materiale furnizate
CM1002B: 500 g de Brilliance Candida Agar Base

500 g de Brilliance Candida Agar Base dau aproximativ 16,0 | dupa reconstituire.

Materiale necesare, dar care nu sunt furnizate
Anse de inoculare, tampoane, recipiente de colectare
Incubatoare

Microorganisme pentru controlul calitatii

Vas Petri

Suplimente (SR0231E)

Conditii de pastrare

e  Pastrati produsul in ambalajul original la temperaturi cuprinse intre 10°C si 30°C.
e A se pastra recipientul bine inchis.

e  Produsul poate fi utilizat pana la data de expirare inscrisa pe eticheta.

e A se pastra ferit de lumina solara.

e Lasati produsul reconstituit sa ajunga la temperatura camerei inainte de utilizare.

Dupa reconstituire, pastrati mediul intre 2°C si 10°C..

MBD_BT_IFU-0572
Page 82 of 101


http://www.thermofisher.com/

Thermo

SCIENTIFIC
Avertismente si masuri de precautie

Cuvént de semnalizare: Pericol
Fraze de pericol
H334 — Poate provoca simptome de alergie sau astm sau dificultati de respiratie in caz de inhalare

Fraze de precautie

P261 - Nu inspirati praful/fumul/gazul/ceata/vaporii/spray-ul

P285 —in cazul unei aerisiri necorespunzatoare, purtati protectie respiratorie

P342 + P311 - In caz de simptome respiratorii: Sunati la un CENTRU DE TOXICOLOGIE sau un medic

P304 + P340 - IN CAZ DE INHALARE: Scoateti persoana la aer curat si mentineti-o intr-o pozitie confortabild pentru a respira

Numai pentru diagnostic in vitro.

Exclusiv pentru utilizare profesionala.

Inspectati ambalajul produsului inainte de prima utilizare.

Nu utilizati produsul daca ambalajul (recipientul sau capacul) este vizibil deteriorat.

Nu utilizati produsul dup& data de expirare specificata.

Nu utilizati dispozitivul daca sunt prezente semne de contaminare.

Este responsabilitatea fiecarui laborator s& gestioneze deseurile produse, in functie de natura si gradul de pericol si sa le trateze
sau sa le elimine Tn conformitate cu reglementarile nationale, regionale si locale aplicabile. Instructiunile trebuie citite si respectate
cu atentie. Acest lucru presupune eliminarea reactivilor utilizati sau neutilizati, precum si a oricarui alt material de unica folosinta
contaminat, urmand procedurile pentru produsele infectioase sau potential infectioase.

Asigurati-va ca este bine Tnchis capacul recipientului dupa prima deschidere si intre utilizari, pentru a minimiza patrunderea
umezelii care ar putea afecta performanta produsului.

Consultati Fisa cu date de securitate (FDS) pentru informatii despre manipularea si eliminarea in sigurantd a produsului
(www.thermofisher.com)).

Incidente grave
Orice incident grav care a avut loc in legatura cu dispozitivul va fi raportat producatorului si autoritatii de reglementare relevante
din zona in care se afla utilizatorul si/sau pacientul.

Recoltarea, manipularea si depozitarea probelor
Probele trebuie colectate si manipulate conform recomandarilor locale, precum UK Standards for Microbiology Investigations (UK
SMI)ID1,B1,B5,B9,B11,B20,B28,B39,B41,B57siS6.

Procedura

Se suspenda 15,6 grame in 500 ml de apa distilata si se adauga continutul unui flacon de Brilliance™ Candida Selective
Supplement (SR0231E), reconstituit conform instructiunilor. Se amesteca bine si se aduce la fierbere, agitand frecvent. NU
AUTOCLAVATI. Se raceste la 45°C, se amesteca bine si se toarna in vase Petri sterile.

Interpretare

Odata ce mediul este reconstituit, prezenta: Coloniilor verzi indica Candida albicans.
Coloniile albastru inchis indica prezenta Candida tropicalis.

Coloniile uscate, neregulate, roz/maronii indica prezenta Candida krusei.

Coloniile bej/galbene indica prezentaCandida kefyr sau Candida glabrata

Coloniile galbene/maronii indica prezenta Candida lusitaniae

Coloniile maronii indica Candida parapsilosis

Controlul calitatii
Este responsabilitatea utilizatorului sa efectueze teste de control al calitatii luand in considerare utilizarea prevazuta a mediului
de cultura si in conformitate cu toate reglementarile locale aplicabile (frecventa, numar de tulpini, temperatura de incubare etc.).

Performanta acestui mediu de cultura poate fi verificata prin testarea urmatoarelor tulpini de referinta.

Conditii de incubare: 42-48 h la 30°C

Controale pozitive

Nivel de inocul: 10-100 ufc

Numarul de colonii este = 70% din numarul mediului de control

Candida albicans Colonii de culoare verde, de 1-2 mm
ATCC®10231™
Candida albicans Colonii de culoare verde, de 1-2 mm

ATCC® 18804™

Candida albicans Colonii verzi de 0,5-1 mm
ATCC® 2091™

Candida tropicalis Colonii albastru inchis de 2-3 mm
ATCC® 750™
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Candida krusei Colonii uscate, neregulate, roz/maronii, de
ATCC® 6258™ 5-10 mm

Candida glabrata Colonii bej/galbene de 2-3 mm

NCPF® 3240

Candida lusitaniae Colonii maro/galbene de 1,5-2,5 mm
NCPF®3516

Candida parapsilosis Colonii maro de 0,5-1 mm

ATCC®22019

Controale negative
Nivel de inocul: 10*— 10° ufc

Staphylococcus aureus Nicio dezvoltare
ATCC®25923
Escherichia coli Nicio dezvoltare

ATCC® 25922

Pseudomonas aeruginosa | Nicio dezvoltare
ATCC® 27853

Limitari
Identificarile sunt prezumtive si trebuie confirmate.

C. guiliermondii, C. haemulonii si C. auris pot creste pe mediu, dar identificarea acestor organisme ar trebui efectuata folosind
metode suplimentare. Coloniile de C. auris pot aparea ca o varietate de culori maro/galben, C. haemulonii pot aparea sub
forma de colonii de la maro deschis pana la maro, iar C. guilliermondii pot aparea sub forma de colonii violet inchis cu halouri
maro-violet.

Candida dubliensis va produce colonii de culoare similara cu Candida albicans si pot fi necesare teste suplimentare pentru a
diferentia intre cele doua specii. Culoarea verde a C. albicans si C. dubliensis este cauzata de aceeasi reactie cromogena ca si
culoarea albastru inchis a Candida tropicalis. Cu toate acestea, alte reactii cauzate de mediu au ca rezultat colonii verzi.

Candida glabrata, Candida kefyr, Candida parapsilosis si Candida lusitaniae apar ca o varietate de culori bej/maro/galben datorita
amestecului de pigmentare naturald si o anumita activitate a fosfatazei alcaline. Utilizatorii experimentati pot sa diferentieze
aceste specii dupa culoare si morfologia coloniilor.

Desi majoritatea bacteriilor vor fi inhibate, cele care sunt rezistente la cloramfenicol pot creste pe mediu. Incubarea diferita de
cea specificata poate afecta culoarea si cresterea speciilor de Candida.

S-a constatat cd Brilliance Candida Agar selecteaza corect impotriva tuturor organismelor non-tinta, cu exceptia
Saccharomyces cerevisiae si Aspergillus brasilliensis, care au crescut cu colonii maro auriu si, respectiv, miceliu
albastru/verde. Miceliul de A. brasilliensis s-a dovedit a fi usor de distins de tulpinile de Candida testate, totusi drojdia non-tinta
S. cerevisiae a produs o crestere foarte asemanatoare cu cea a C. glabrata, C. kefyr, C. parapsilosis si C. lusitaniae.

Performanta analitica
Doua studii interne, ca parte a activitatilor post-lansare, au fost efectuate la Thermo Fisher Scientific, Divizia de Microbiologie,
Basingstoke, pentru a evalua performanta Agarului Candida Brilliance.

Tn primul studiu, au fost testate 28 de tulpini corespunzatoare la zece specii de Candida, precum si 10 microorganisme non-tinta.
Solutiile McFarland (1,0 pentru drojdii si mucegaiuri 0,5 pentru bacterii) au fost preparate din colonii izolate, cu placi ulterioare
produse, incubate in conditii aerobe la 30°C timp de 48 de ore.

Tn al doilea studiu, au fost testate 49 de tulpini constand din zece specii de Candida si dou& culturi mixte de specii de Candida,
fiecare continand patru tulpini din grupuri tinta diferite de Candida. Au fost produse *° placi stoc pe Sabouraud Dextrose Agar
(PO0410B), din care s-au preparat solutii 1,0 McFarland din colonii izolate; 10 pL au fost apoi striati Tn dublu exemplar pe
semiplaci de Brilliance Candida Agar si incubati in conditii aerobe la 30°C timp de 48 de ore.

Brilliance Candida Agar a izolat toate speciile de Candida testate si a inhibat toatd cresterea bacteriilor. Rezultatele au sugerat
ca Brilliance Candida Agar a fost potrivit pentru identificarea mai multor specii de Candida importante din punct de vedere clinic.

Performanta clinica

Brilliance Candida Agar a fost evaluat printr-o serie de studii externe efectuate in spitale din Regatul Unit, care au comparat si
au demonstrat performanta dispozitivului intr-un cadru clinic. Sensibilitatea si specificitatea caracteristicilor de performanta au
fost evaluate pentru acest mediu.

Brilliance Candida Agara aratat un nivel ridicat de sensibilitate si specificitate si poate fi utilizat in mod obisnuit pentru izolarea si
identificarea speciilor de Candida importante din punct de vedere clinic din probe clinice, inclusiv din sputa si urina, precum si
din probe genitale, nazale, urechi, géat, plaga, piele, gastrostomie si de la locul liniei venoase centrale si pentru identificarea
izolatelor clinice, detectarea speciilor de Candida importante din punct de vedere clinic dupa 48 de ore de incubare.

MBD_BT_IFU-0572
Page 84 of 101



Thermo

SCIENTIFIC

Tntr-un studiu efectuat inainte de lansare la un spital din Regatul Unit, sase izolate ATCC®, 214 culturi pure de specii de Candida
si alte specii de drojdie si 14 culturi mixte de drojdie au fost cultivate pe Brilliance Candida Agar. Dupa incubare, a fost inspectata
cresterea si morfologia coloniilor de pe placi.

Performanta Brilliance Candida Agar

Caracteristici de performanta

Brilliance Candida
Agar (%)

C. albicans (n=64) dupa 24 de ore

Sensibilitate

100

Specificitate

97,8

C. tropicalis (n=30) dupa 48 de ore

Sensibilitate

100

Specificitate

100

C. krusei (n=30) dupa 48 de ore

Sensibilitate

96,7

Specificitate

100

Tntr-un al doilea studiu, performanta Brilliance Candida Aga a fost evaluata folosind 319 izolate clinice din trei spitale. Au fost
colectate probe din diverse surse, inclusiv sputa, organe genitale, urind, ureche/nas/géat, gastronomie, locuri venoase centrale,
sange si alte surse diverse (plaga, piele, altele).

Au fost izolate 138 de tulpini direct din probele clinice, iar restul de 181 de tulpini au fost subcultivate din izolate clinice
initial izolate pe Sabouraud Dextrose Agar prin suspendarea catorva colonii in solutie salind 0,85% si striatia a 0,01 ml pe

placi pregatite.

Performanta Brilliance Candida Agar

Caracteristici de Timp de incubare
performanta 24d 48d
e e

ore ore

C. albicans izolare primara

Sensibilitate (%) 78,6 * 100

Specificitate (%) 100* 100

C. albicans cultura pura (n =181)

Sensibilitate (%) 100* 100

Specificitate (%) 100* 100

*Nu toate rezultatele sunt citite dupa 24 h

Performanta Brilliance Candida Agar

Caracteristici de | Izolarea Culturs puri
performanta primara P
C. tropicalis

Sensibilitate (%) | 87,5 100
Specificitate (%) | 100 99,4

C. krusei

Sensibilitate (%) | 100 100
Specificitate (%) | 100 100

Alte specii de Candida.

Sensibilitate (%) | 100 98,4
Specificitate (%) | 100 100

Studiul a aratat ca Brilliance Candida Agar a demonstrat un nivel ridicat de sensibilitate si specificitate si poate fi utilizat
pentru izolarea si identificarea speciilor de Candida importante din punct de vedere clinic de la probe clinice pentru a
ajuta clinicienii Tn determinarea optiunilor de tratament pentru pacientii suspectati de a avea candidoza.

Rezumatul rezultatelor gasite in studiile evaluate din literatura de specialitate.

Timp deincubare

studiu 24 de ore 48 de ore Z)?e
Sensibili | Specificitat | Sensibilitat | Specificitat | Sensibilita
tate e e e te

Scharmann

$i.colab. 3296* 69% 8296* 83% NE

De Angelis

i 21
§i colab., 44,4% NE NE NE 90,6%
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ecchione

22
colab., NE NE 100% 100% NE

NE — Neefectuat
*Sensibilitatea calculata pentru identificarea Candida albicans
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Brilliance™ Candida Agar SK
CM1002B

Uréené pouzitie

Agarova baza Brilliance Candida Agar Base (CM1002B) s pridanym selektivnym suplementom Brilliance Candida (SR0231E) je
selektivne diferencialne médium, ktoré umoznuje izolaciu a identifikaciu klinicky délezitych kvasinkovych plesni Candida spp.
z klinickych vzoriek a na identifikaciu klinickych izolatov. Agarova baza Brilliance Candida Agar Base (CM1002B) s pridanym
selektivnym suplementom Brilliance Candida Selective Supplement (SR0231E) sa mdze pouzivat s viacerymi typmi vzoriek.
Hlavné typy vzoriek su sputum a mo¢, a tiez vzorky bronchialneho sekrétu, genitalii, nosa, ucha, hrdla, rany, koze, gastrostémie
a centralnej zilovej linie.

Agarové baza Brilliance Candida Agar Base (CM1002B) sa pouziva v diagnostickom pracovnom postupe na pomoc lekarom pri
uréovani potencialnych moznosti lie€by pacientov s podozrenim na kandidézu. Pomécka je ur€ena len na profesionalne pouzitie,
nie je automatizovana a nie je ani sprievodna diagnostika.

Zhrnutie a vysvetlenie

Druhy rodu Candida spp. su komenzalne kvasinky, ktoré sa bezne vyskytuju ako suc¢ast koznej, Ustnej, crevnej a vaginalnej fléry
u ludi*. Candida spp. su pévodcami kandidozy, plesriovej infekcie, ktora sa zvy&ajne vyskytuje v skupinach s oslabenou imunitou,
ako sU deti alebo HIV-pozitivni jedinci**2. Candida spp. su tiez nozokomialne patogény, pri¢om invazivne zdravotnicke zakroky
(napriklad katétrizacia alebo imunosupresivna lie¢ba) prispievaju k vyskytu nozokomialnej kandidézy, ako su infekcie mo€ovych
ciest (UTI) ainfekcie krvného obehu (kandidémia)®*. Okrem toho, vznik rezistencie druhov rodu Candida spp. voci
antimykotikdm komplikuje lieCbu a ma dopad na vysledky pacientov, najma v pripade jedincov s oslabenou imunitou alebo
hospitalizovanych osob*18,

Princip metédy

Diferenciacia klinicky vyznamnych druhov Candida spp. sa dosahuje zahrnutim dvoch chromogénov, na ktoré sa zameriavaju
Specifické enzymy hexozaminidaza a alkalicka fosfataza. Pésobenie tychto enzymov na chromogény spésobuje uvolnenie
farebnej zlozky vnutri bunky huby, ¢o vedie k tvorbe farebnych kolénii. Produkovana farba zavisi od toho, ktoré enzymy organizmy
produkuju. Pritomnost hexozaminidazy u C. albicans a Candida dubliniensis vedie k zelenym/modrym koléniam. Pritomnost
hexozaminidazy v C. tropicalis a dalSie metabolické reakcie, ktoré spésobuju lokalizovany pokles pH, maji za néasledok
tmavomodré kolonie. Pritomnost’ alkalickej fosfatdzy u Candida krusei vedie k hnedym alebo ruzovym koléniam. Pritomnost
alkalickej fosfatazy u Candida glabrata, Candida kefyr, Candida parapsilosis a Candida lusitaniae vedie k réznym odtiefiom
bézovej/hnedej/zltej v désledku zmesi prirodzenej pigmentacie a urcitej aktivity alkalickej fosfatazy. Skuseni pouzivatelia mézu
byt schopni rozlisit' tieto druhy podla farby a morfolégie koldnii. Nepriehladné pozadie umoznuje identifikaciu Candida spp.,
najma ak su pritomné zmie$ané infekcie. Médium obsahuje chloramfenikol, ktory inhibuje rast baktérii.

Typické zlozenie

gramy na liter
Peptén 4,0
Chromogénna zmes 13,6
Agar 13,6

Dodavané materidly
CM1002B: 500 g agarovej bazy Brilliance Candida Agar Base

500 g agarovej bazy Brilliance Candida Agar Base poskytne po rekonstitucii vytazok priblizne 16,0 1.

Pozadované materialy, ktoré sa nedodavaju
e Inokula¢né ocka, vatové tyCinky, odberové nadobky
Inkubatory

Organizmy na kontrolu kvality

Petriho miska

Suplementy (SR0231E)

Uchovéavanie

e  Produkt uchovavajte v pévodnom obale pri teplote medzi 10 °C a 30 °C.
Nadobu udrzZiavajte tesne uzavretu.

Produkt je mozné pouzivat do datumu exspiracie uvedeného na Stitku.
Uchovavajte chranené pred svetlom.

Pred pouzitim nechajte rekonstituovany produkt ustalit na izbovu teplotu.

Po rekonstitdcii uchovavajte média pri teplote v rozmedzi 2 °C az 10 °C.

Varovania a preventivne opatrenia
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Signalne slovo: Nebezpecenstvo
Vystrazné upozornenia
H334 — Pri vdychnuti méze vyvolat alergiu alebo priznaky astmy, alebo dychacie tazkosti

Bezpec€nostné upozornenia

P261 — Zabrarite vdychovaniu prachu/dymu/plynu/hmly/par/aerosélov

P285 — V pripade nedostato¢ného vetrania pouzivajte ochranu dychacich ciest

P342 + P311 — Pri stazenom dychani: volajte TOXIKOLOGICKE INFORMACNE CENTRUM alebo lekéara
P304 + P340 — PO VDYCHNUTI: Presufite osobu na &erstvy vzduch a umoznite jej pohodine dychat

Len na diagnostické pouzitie in vitro.

Iba na odborné pouzitie.

Pred prvym pouzitim skontrolujte obal produktu.

Produkt nepouzivajte, ak je obal viditelne poSkodeny (nadoba alebo uzaver).

Po uplynuti uvedeného datumu exspiracie produkt nepouzivajte.

Ak su pritomné znamky kontaminacie, pombcku nepouzivajte.

Je zodpovednostou kazdého laboratéria nakladat s vyprodukovanym odpadom v silade sjeho povahou a stupriom
nebezpec€enstva a umoznit spracovanie alebo likvidaciu v sulade so vSetkymi platnymi federalnymi, Statnymi a miestnymi
predpismi. Je potrebné pozorne si precitat a dodrziavat pokyny. To zahffia likvidaciu pouzitych alebo nepouzitych ¢inidiel, a tiez
iného kontaminovaného materialu na jedno pouzitie podla postupov pre infekéné alebo potencialne infekéné produkty.

Dbaijte na to, aby bolo vie¢ko nadoby po prvom otvoreni a medzi jednotlivymi pouzitiami riadne uzavreté, aby sa minimalizovalo
prenikanie vlhkosti, ktoré méze mat za nasledok nespravnu funkénost produktu.

Pozrite si kartu bezpednostnych UGdajov (KBU) pre bezpe&nii manipulaciu s produktom ajeho likvidaciu
(www.thermofisher.com)).

Zavazné udalosti
Kazdy zavazny incident, ktory sa vyskytol v slvislosti s pomockou, je nevyhnutné oznamit vyrobcovi a prislusnému regulaénému
organu, pod posobnost ktorého spada pouzivatel a/alebo pacient.

Odber vzoriek, zaobchadzanie s nimi aich uchovavanie
Vzorky je potrebné odoberat a manipulovat s nimi podla miestnych odporu¢anych usmerneni, ako su UK Standards for
Microbiology Investigations (UK SMI)ID 1,B1,B5,B9,B 11,B 20,B 28,B 39,B41,B57a S 6.

Postup

Suspendujte 15,6 gramov v 500 ml destilovanej vody a pridajte obsah jednej flasticky selektivneho suplementu Brilliance™
Candida Selective Supplement (SR0231E), ktory ste rekonstituovali podfa pokynov. Dobre premiesajte a za Castého miesania
privedte k varu. NESTERILIZUJTE V AUTOKLAVE. Ochladte na teplotu 45 °C, dobre premieSajte a nalejte do sterilnych
nadob.

Vysvetlenie

Pritomnost’ kolonii po rekonétitucii média: Zelené kolodnie signalizuju Candida albicans.
Tmavomodré kolonie signalizuju Candida tropicalis.

Suché nepravidelné ruzovo-hnedé koldnie signalizuji Candida krusei.

BézZové/zlté koldnie signalizuju Candida kefyr alebo Candida glabrata

ZIté/hnedé koldnie signalizuji Candida lusitaniae

Hnedé kolonie signalizuju Candida parapsilosis

Kontrola kvality
Pouzivatel zodpoveda za vykonanie testov kontroly kvality s prihliadnutim na urené pouZzitie média a v sulade so vSetkymi
miestnymi platnymi predpismi (frekvencia, po¢et kmenov, teplota inkubacie a pod.).

Vykonnost tohto média mozno overit testovanim nasledujucich referenénych kmenov.

Podmienky inkubacie: 42 — 48 hod. pri teplote 30 °C

Pozitivne kontroly

Uroven inokulacie: 10 — 100 cfu

Pocet kolénii je = 70 % poctu kontrolného média
Candida albicans 1 - 2 mm zelené koldnie
ATCC®10231™

Candida albicans 1 - 2 mm zelené kolonie
ATCC®18804™

Candida albicans 0,5 - 1 mm zelené kolénie
ATCC®2091™

Candida tropicalis 2 — 3 mm tmavomodré kolonie
ATCC® 750™
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Candida krusei 5 — 10 mm suché, nepravidelné,
ATCC® 6258™ ruzové/hnedé kolonie

Candida glabrata 2 — 3 mm bézové/zlté koldnie
NCPF® 3240

Candida lusitaniae 1,5 - 2,5 mm hnedé/Zlté kolonie
NCPF®3516

Candida parapsilosis 0,5 — 1 mm hnedé kolénie
ATCC®22019

Negativne kontroly
Urover inokula: 10*—10° cfu

Staphylococcus aureus Ziaden rast
ATCC® 25923

Escherichia coli Ziaden rast
ATCC®25922

Pseudomonas aeruginosa | Ziaden rast
ATCC®27853

Obmedzenia
Identifikacie su predpokladané a je potrebné ich potvrdit.

C. guiliermondii, C. haemulonii a C. auris mézu rast na médiu, ale identifikaciu tychto organizmov je potrebné vykonat
pomocou dal$ich metdd. Kolonie C. auris sa mdzu objavit v réznych odtierioch hnedej/Zltej, C. haemulonii sa mézu javit’ ako
svetlohnedé az hnedé kolonie a C. guilliermondii sa méZu javit ako tmavofialové koldnie s hnedo-fialovym prstencom.

Candida dubliniensis tvori kolénie podobnej farby ako Candida albicans a na rozliSenie medzi tymito dvoma druhmi mézu byt
potrebné dalsie testy. Zelena farba C. albicans a C. dubliensis je spdsobena rovnakou chromogénnou reakciou ako tmavomodra
farba Candida tropicalis. AvSak iné reakcie spdsobené médiom vedu k zelenému sfarbeniu kolénii.

Candida glabrata, Candida kefyr, C. parapsilosis a Candida lustinaniae sa javia ako rézne bézové/hnedé/zlté kolonie v désledku
zmesi prirodzenej pigmentécie a urditej aktivity alkalickej fosfatazy. Skuseni pouzivatelia mézu byt schopni rozlisit' tieto druhy
podla farby a morfoldgie kolonii.

Hoci vacsina baktérii bude inhibovana, tie, ktoré su rezistentné voci chloramfenikolu, mézu na médiu rast. Inkubécia ina ako
$pecifikovana moéze ovplyvnit farbu a rast Candida spp.

Zistilo sa, Ze agar Birilliance Candida Agar spravne negativne selektuje vSetky necielové organizmy s vynimkou
Saccharomyces cerevisiae a Aspergillus brasilliensis, ktoré rastli s tvorbou zlatohnedych kolénii a modrozeleného mycélia.
Zistilo sa, ze mycélium A. brasilliensis je lahko odliSitelné od testovanych kmeriov Candida , avSak necielové kvasinky S.
cerevisiae mali rast velmi podobny rastu C. glabrata, C. kefyr, C. parapsilosis a C. lusitaniae.

Analyticky vykon
V spolo¢nosti Thermo Fisher Scientific, Microbiology Division, Basingstoke, boli vykonané dve interné skisky ako sucast aktivit
po uvedeni na trh, aby sa vyhodnotil vykon agaru Brilliance Candida Agar.

V prvej §tudii bolo testovanych 28 kmefiov patriacich do desiatich druhov rodu Candida , aj 10 necielovych organizmov. Roztoky
s danym zakalom podfla McFarlanda (1,0 pre kvasinky a plesne, 0,5 pre baktérie) boli pripravené z izolovanych kolénii, pricom
nasledné kultivaéné platni¢ky boli vyrobené inkubované v aerébnych podmienkach pri teplote 30 °C po dobu 48 hodin.

V druhej studii bolo testovanych 49 kmenov pozostavajucich z desiatich druhov rodu Candida a dvoch zmie$anych kultdr druhov
rodu Candida, z ktorych kazda obsahovala $tyri kmene z réznych cielovych skupin rodu Candida. *° Zasobné kultivaéné platnicky
boli vytvorené na dextr6zovom agare Sabouraud Dextrose Agar (PO0410B), z ktorého sa z izolovanych kolénii pripravil roztok
so zakalom 1,0 podfa McFarlanda; 10 pl sa potom dvojmo naockovalo na kultivacné polo-platni¢ky agaru Brilliance Candida Agar
a inkubovalo sa v aerébnych podmienkach pri teplote 30 °C po dobu 48 hodin.

Agar Brilliance Candida Agar izoloval vSetky testované druhy Candida a inhiboval rast vSetkych baktérii. Vysledky naznacuju, ze
agar Brilliance Candida Agar bol vhodny na identifikaciu niekolkych klinicky délezitych druhov Candida spp.

Klinicky vykon

Agar Brilliance Candida Agar bol hodnoteny prostrednictvom série externych $tudii vykonanych v britskych nemocniciach, ktoré
porovnavali a demonstrovali vykon pomdcky v klinickom prostredi. Pre toto médium boli hodnotené vykonnostné charakteristiky,
citlivost’ a Specificita.

Agar Brilliance Candida Agar preukazal vysoku uroven citlivosti a Specificity a méze sa bezne pouzivat na izolaciu a identifikaciu
klinicky délezitych druhov Candida spp. z klinickych vzoriek vratane sputa a mocu, a tiez vzoriek z genitalii, nosa, ucha, hrdla,
ran, koze, gastrostomie a centralnej vendznej linie, a na identifikaciu klinickych izolatov, detekciu klinicky vyznamnych druhov
Candida spp. po 48-hodinovej inkubécii.
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V jednej Studii vykonanej pred uvedenim na trh v britskej nemocnici bolo Sest izolatov ATCC®, 214 Cistych kultdr Candida spp.
a inych druhov kvasiniek a 14 zmieSanych kvasinkovych kultur kultivovanych na agare Brilliance Candida Agar. Po inkubacii sa

skontroloval rast a morfoldgia kolonii na kultivacnych platni¢kach.

Vykon agaru Brilliance Candida Agar

Vykonnostna charakteristika

Brilliance Candida
Agar (%)

C. albicans (n = 64) po 24 hodinach

Citlivost’ 100
Specificita 97,8
C. albicans (n = 30) po 48 hodinach
Citlivost’ 100
Specificita 100
C. krusei (n = 30) po 48 hodinach

Citlivost’ 96,7
Specificita 100

V druhej $tudii sa vykonnost agaru Brilliance Candida Agar hodnotila pomocou 319 klinickych izolatov z troch nemocnic.
Vzorky boli odobraté z r6znych zdrojov vratane sputa, vzoriek z genitdlii, mo€u, ucha/nosa/hrdla, gastrostémie, centralnych

Zilovych vstupov, krvi a inych réznych zdrojov (rany, koza, iné).

138 kmeriov bolo izolovanych priamo z klinickych vzoriek a zvy$nych 181 kmeriov bolo subkultivovanych z klinickych
izolatov povodne izolovanych na agare Sabouraud Dextrose Agar suspendovanim niekolkych kolénii v 0,85 %
fyziologickom roztoku a nao¢kovanim 0,01 ml na pripravené kultivacné platnicky.

Vykon agaru Brilliance Candida Agar

Vykonnostna Cas inkubacie
charakteristika 24h | 48h
Primarnaizoléacia C. albicans

Citlivost’ (%) 78,6* 100
Specificita (%) 100* 100
Cista kultara C. albicans (n = 181)

Citlivost’ (%) 100* 100
Specificita (%) 100* 100

*Nie vSetky vysledky sa odcitali po 24 hodinach

Vykon agaru Brilliance Candida Agar

VVykonnostna Primarna X . .
cgarakteristika izolacia Cista kultura
C. tropicalis

Citlivost’ (%) 87,5 100
Specificita (%) 100 99,4

C. krusei

Citlivost’ (%) 100 100
Specificita (%) 100 100
Ostatné Candida spp..

Citlivost’ (%) 100 98,4
Specificita (%) 100 100

Studia ukézala, Ze agar Brilliance Candida Agar preukazal vysoku Grovers citlivosti a $pecificity a moZe sa pouZit na
izolaciu a identifik&ciu klinicky vyznamnych druhov Candida spp. z klinickych vzoriek, aby pomohol lekarom pri ur¢ovani
moznosti lieCby pacientov s podozrenim na kandid6zu.

Zhrnutie vysledkov zistenych v studiach hodnotenych v prehlade literatary.

Cas inkubacie
. . 72
Stadia 24 hodin 48 hodin hodin
Citlivost Specificita | Citlivost’ Specificita | Citlivost’
Scharman
n 32 %* 69 % 82 %* 83 % ND
a kol.,
2020%°
De Angelis
akol.,
44,4 % ND ND ND 90,6 %
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Vecchione
akol.,?
ND ND 100 % 100 % ND
ND — neuskuto€nené

*Citlivost vypocitana pre identifikaciu druhu Candida albicans
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Brilliance™ Candida Agar YY)
CM1002B

Avsedd anvandning

Brilliance Candida Agar Base (CM1002B) med tillsatt Brilliance Candida Selective Supplement (SR0231E) &r ett selektivt
differentialmedium som majliggor isolering och identifiering av kliniskt viktiga Candida spp. fran kliniska prover, och for att
identifiera kliniska isolat. Brilliance Candida Agar Base (CM1002B) med tillsatt Brilliance Candida Selective Supplement
(SR0231E) kan anvandas med en mangd olika provtyper; de huvudsakliga provtyperna ar sputum och urin, saval som bronkial
sekretion, genitala prover, nasprover, 6ronprover, halsprover, sarprover, hudprover, gastrostomiprover och prover fran centrala
venkatetrar.

Brilliance Candida Agar Base (CM1002B) anvands i ett diagnostiskt arbetsflode for att hjalpa kliniker att faststalla potentiella
behandlingsalternativ for patienter som misstanks ha kandidos. Produkten &r endast avsedd for professionellt bruk, den &r inte
automatiserad och utgoér heller ingen kompletterande diagnostik.

Sammanfattning och forklaring

Candida spp. & kommensala jastsvampar som normalt finns som en del av hud-, mun-, tarm- och vaginalfloran hos manniskor?.
Candida spp. ar orsakerna till kandidos, en svampinfektion som vanligtvis forekommer i immunsupprimerade grupper som barn
eller personer med HIV+¥12, Candida spp. ar ocksa nosokomiala patogener, dar invasiva medicinska ingrepp som kateterisering
eller immunsuppressiv behandling bidrar till forekomsten av nosokomial kandidos, sdsom urinvagsinfektioner (UVI) och
blodomloppsinfektioner (candidemi) 82, Dessutom komplicerar uppkomsten av antifungal resistens hos Candida spp.
behandlingen och paverkar patientutfall, sarskilt hos immunférsvagade personer eller personer som &r inlagda pa sjukhus*18,

Metodprincip

Differentiering av kliniskt viktiga Candida spp. uppnas genom inférandet av tvd kromogener som riktas mot specifika enzymer,
hexosaminidas och alkaliskt fosfatas. De har enzymernas paverkan p& kromogenerna orsakar frisattning av den fargade
komponenten inuti svampcellen, vilket resulterar i fargade kolonier. Vilken farg som produceras beror pa vilka enzymer
organismerna producerar. Narvaro av hexosaminidas i C. albicans och Candida dubliniensisresulterar i grona/bla kolonier.
Narvaro av hexosaminidas i C. tropicalis, samt andra metaboliska reaktioner som orsakar lokal sankning av pH-véardet, resulterar
i morkbla kolonier. Narvaro av alkalinfosfatas i Candida krusei resulterar i bruna eller rosa kolonier. Narvaro av alkaliskt fosfatas
i Candida glabrata, Candida kefyr, Candida parapsilosis och Candida lusitaniae resulterar i en mangd olika beige/bruna/gula
farger pa grund av blandningen av naturlig pigmentering och viss alkalisk fosfatasaktivitet. Erfarna anvandare kan eventuellt skilja
dessa arter at efter farg och kolonimorfologi. Den ogenomskinliga bakgrunden medger identifiering av Candida spp., sarskilt nar
blandade infektioner férekommer. Mediet innehaller kloramfenikol, som hammar bakterietillvéxt.

Typisk formel

gram per liter
Pepton 4.0
Kromogen blandning 13,6
Agar 13,6

Material som medfoljer
CM1002B: 500 g Brilliance Candida Agar Base

500 g Brilliance Candida Agar Base ger cirka 16.0 | efter beredning.

Material som kravs men som inte medféljer
Inokuleringsoglor, bomullspinnar, uppsamlingsbehallare
Inkubatorer

Organismer for kvalitetskontroll

Petriskal

Tillskott (SRO231E)

Forvaring

e  Forvara produkten i originalférpackningen mellan 10 °C. och 30 °C.

Hall behallaren tatt forsluten.

Produkten far anvéandas fram till det utgdngsdatum som anges pa etiketten.
Forvaras skyddat fran ljus.

Lat den rekonstituerade produkten anta rumstemperatur fére anvandning.

Forvara medierna mellan 2 °C och 10 °C efter rekonstituering.

Varningar och forsiktighetsatgarder
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Signalord: Fara
Faroangivelser
H334 — Kan orsaka allergi- eller astmasymtom eller andningssvarigheter vid inandning

Skyddsangivelser

P261 — Undvik att inandas damm/rok/gaser/dimma/angor/sprej

P285 - Anvand andningsskydd vid otillracklig ventilation

P342 + P311 - Vid besvar i luftvagarna: Kontakta GIFTINFORMATIONSCENTRAL eller lakare
P304 + P340 — VID INANDNING: Flytta personen till frisk luft, och se till att andningen underlattas

Endast for in vitro-diagnostik.

Endast for professionellt bruk.

Inspektera produktens férpackning fore forsta anvandningen.

Anvand inte produkten om det finns synliga skador p& forpackningen (burken eller locket).

Anvand inte produkten efter det angivna utgangsdatumet.

Anvand inte produkten om det finns tecken pa kontaminering.

Det ar varje laboratoriums ansvar att hantera avfall som produceras i enlighet med avfallets typ och riskgrad samt att behandla
eller bortskaffa det i enlighet med eventuella nationella, statliga och lokala tillampliga bestdmmelser. Anvisningarna ska lasas
och fdljas noggrant. Detta omfattar bortskaffande av anvénda eller oanvédnda reagenser samt alla andra fororenade
engangsmaterial i enlighet med rutiner for smittsamma eller potentiellt smittsamma produkter.

Se till att locket pd behdllaren ar tatt forslutet efter forsta 6ppning och mellan anvandningstillfallena for att minimera
fuktintrangning, vilket kan aventyra produktens prestanda.

Se sakerhetsdatabladet (SDS) for information om séker hantering och kassering av produkten (www.thermofisher.com).

Allvarliga tillbud
Eventuella allvarliga tillboud som intraffar i samband med produkten ska anmalas till tillverkaren och relevant tillsynsmyndighet
dar anvandaren och/eller patienten befinner sig.

Insamling, hantering och férvaring av prover
Prover ska samlas in och hanteras enligt lokala rekommenderade riktlinjer, sdsom UK Standards for Microbiology Investigations
(UKsMl)ID1,B1,B5,B9,B11,B20,B 28,B 39,B41,B57 och S 6.

Forfarande

Suspendera 15,6 gram i 500 ml destillerat vatten och tillsatt innehallet i en injektionsflaska Brilliance™ Candida Selective
Supplement (SR0231E), rekonstituerat enligt anvisningarna. Blanda val och koka upp under sténdig omrérning.
AUTOKLAVERA INTE. Kyl ner till 45 °C, blanda val och hall i sterila behallare.

Tolkning

Nar mediet har rekonstituerats indikerar narvaro av grona kolonier Candida albicans.
Morkblaa kolonier indikerar Candida tropicalis.

Torra oregelbundna rosa/bruna kolonier tyder pa Candida krusei.

Beige/gula kolonier indikerar Candida kefyr eller Candida glabrata

Gula/bruna kolonier indikerar Candida lusitaniae

Bruna kolonier indikerar Candida parapsilosis

Kvalitetskontroll
Det aligger anvandaren att utféra kvalitetskontrolltestning med hénsyn till den avsedda anvandningen av mediet och i enlighet
med lokala tillampliga bestdmmelser (frekvens, antal stammar, inkubationstemperatur, osv.).

Mediets prestanda kan verifieras genom att testa foljande referensstammar.

Inkubationsfoérhéllanden: 42-48 h vid 30 °C

Positiva kontroller

Inokulumnivé: 10-100 cfu

Koloniantalet &r = 70 % av antalet i kontrollmediet

Candida albicans 1-2 mm gréna kolonier
ATCC®10231™
Candida albicans 1-2 mm grdna kolonier

ATCC® 18804™

Candida albicans 0,5-1 mm gréna kolonier
ATCC®2091™
Candida tropicalis 2-3 mm morkbla kolonier

ATCC® 750™

Candida krusei 5-10 mm torra, oregelbundna, rosa/bruna
ATCC® 6258™ kolonier

Candida glabrata 2-3 mm beige/gula kolonier

NCPF® 3240
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Candida lusitaniae 1,5-2,5 mm bruna/gula kolonier
NCPF®3516

Candida parapsilosis 0,5-1 mm bruna kolonier
ATCC®22019

Negativa kontroller
Inokulumniva: 10°-10° cfu

Staphylococcus aureus Ingen tillvaxt
ATCC® 25923

Escherichia coli Ingen tillvaxt
ATCC® 25922

Pseudomonas aeruginosa | Ingen tillvéxt
ATCC®27853

Begrénsningar
Identifieringar ar presumtiva och ska bekréaftas.

C. guiliermondii, C. haemulonii och C. auris kan eventuellt vixa p& mediet, men identifiering av dessa organismer bor utféras
med hjalp av ytterligare metoder. C. auris-kolonier kan upptrada i en mangd olika bruna/gula férger, C. haemulonii kan se ut
som ljusbruna till bruna kolonier och C. guilliermondiii kan se ut som mérklila kolonier med brunlila glorior.

Candida dubliensis kommer att producera kolonier av liknande farg som Candida albicans och ytterligare tester kan kravas for
att skilja &t de bada arterna. Den gréna fargen pé C. albicans och C. dubliensis orsakas av samma kromogena reaktion som den
morkblaa fargen hos Candida tropicalis. Andra reaktioner orsakade av mediet resulterar dock i gréna kolonier.

Candida glabrata, Candida kefyr, C. parapsilosis och Candida lustinaniae framtrader i en mangd olika beige/bruna/gula farger pa
grund av blandningen av naturlig pigmentering och viss alkalinfosfatasaktivitet. Erfarna anvéandare kan eventuellt skilja dessa
arter at efter farg och kolonimorfologi.

Aven om de flesta bakterier kommer att hAmmas kan de som &r resistenta mot kloramfenikol eventuellt véxa p& mediet. Annan
inkubation &n vad som specifieras kan paverka fargen och tillvaxten av Candida spp.

Brilliance Candida Agar har pavisats korrekt selektera mot alla icke-méalorganismer, med undantag av Saccharomyces
cerevisiae och Aspergillus brasilliensis, som véaxte med gyllenbruna kolonier respektive bla/gront mycel. Mycelet av A.
brasilliensis visade sig vara latt att sarskilja frdn de testade Candida-stammarna, men icke-maljasten S. cerevisiae producerade
tillvaxt som i hdg grad liknar den hos C. glabrata, C. kefyr, C. parapsilosis och C. lusitaniae.

Analytisk prestanda
Tva interna forsok, som en del av aktiviteterna efter lansering, genomférdes vid Thermo Fisher Scientific, Microbiology Division,
Basingstoke, for att utvardera prestandan for Brilliance Candida Agar.

I den forsta studien testades 28 stammar motsvarande tio Candida-arter, samt 10 icke-malorganismer. McFarland Solutions
(1,0 for jast och mogel, 0,5 for bakterier) framstalldes fran isolerade kolonier, dar de efterféljande plattorna som producerades
inkuberades under aeroba forhallanden vid 30 °C i 48 timmar.

| den andra studien testades 49 stammar bestdende av tio Candida-arter och tva blandade Candida-arter, var och en innehallande
fyra stammar fran olika malgrupper av Candida . '° stamplattor framstalldes pa Sabouraud Dextrose Agar (PO0410B), fran vilka
1,0 McFarland Solutions framstalldes fran isolerade kolonier; 10 pl stroks sedan ut i duplikat pa halva plattor av Brilliance Candida
Agar och inkuberades under aeroba forhallanden vid 30 °C i 48 timmar.

Brilliance Candida Agar isolerade alla Candida-arter som testades och hammade all bakterietillvaxt. Resultaten tydde pa att
Brilliance Candida Agar var l[ampligt for att identifiera flera kliniskt viktiga Candida spp.

Klinisk prestanda
Brilliance Candida Agar har utvarderats genom en serie externa prévningar utférda pa brittiska sjukhus, som jamférde och visade
produktens prestanda i klinisk miljé. Prestandaegenskaperna sensitivitet och specificitet har utvarderats for detta medium.

Brilliance Candida Agar har visat en hdg niva av sensitivitet och specificitet och kan rutinméassigt anvandas for isolering och
identifiering av kliniskt viktiga Candida spp. fran kliniska prover inklusive sputum och urin, samt genital-, nasal-, 6ron-, hals-, sar-
, hud-, gastrostomiprover och prover fran centrala venkatetrar och for identifiering av kliniska isolat, detektering av kliniskt viktiga
Candida spp. efter 48 timmars inkubation.

| en studie genomford fore lanseringen pa ett brittiskt sjukhus odlades sex ATCC®-isolat, 214 rena kulturer av Candida spp. och
andra jastarter samt 14 blandade jastkulturer pa Briliance Candida Agar. Efter inkubation inspekterades tillvaxt och
kolonimorfologi pa plattorna.
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Prestanda hos Brilliance Candida Agar

Brilliance Candida

Prestandaegenskaper Agar (%)
C. albicans(n = 64) efter 24 timmar
Sensitivitet 100
Specificitet 97,8

C. tropicalis (n=30) efter 48 timmar
Sensitivitet 100
Specificitet 100

C. krusei (n = 30) efter 48 timmar
Sensitivitet 96,7
Specificitet 100
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en andra studie utvarderades prestandan hos Brilliance Candida Agar med 319 kliniska isolat fran tre sjukhus. Prover
samlades in fran olika kallor inklusive sputum, kénsorgan, urin, dra/nasa/hals, gastronomi, centralvenosa stallen, blod och
diverse andra kallor (sér, hud, andra).

138 stammar isolerades direkt fran kliniska prover och de aterstdende 181 stammarna subodlades fran kliniska isolat som
ursprungligen isolerats p& Sabouraud Dextrose Agar genom att suspendera nagra kolonier i 0,85 % koksaltlésning och
stryka ut 0,01 ml pa preparerade plattor.

Prestanda hos Brilliance Candida Agar

Prestandaegenskaper Inkubationstid
24 h | 48 h
C. albicans primér isolering
Sensitivitet (%) 78,6* 100
Specificitet (%) 100* 100
C. albicans ren kultur (n=181)
Sensitivitet (%) 100* 100
Specificitet (%) 100* 100
*Inte alla resultat lastes av efter 24 timmar
Prestanda hos Brilliance Candida Agar
Prestandaegenskaper | Primér
9 P isolering Ren kultur
C. tropicalis
Sensitivitet (%) 87,5 100
Specificitet (%) 100 99,4
C. krusei
Sensitivitet (%) 100 100
Specificitet (%) 100 100
Ovriga Candida spp.
Sensitivitet (%) 100 98,4
Specificitet (%) 100 100

Studien visade att Brilliance Candida Agar har visat en hég niva av sensitivitet och specificitet och kan anvandas for
isolering och identifiering av kliniskt viktiga Candida spp. fran kliniska prover for att hjalpa kliniker att faststalla

behandlingsalternativ for patienter som missténks ha kandidos.

Sammanfattning av studieresultaten vid utvardering i litteraturdversikter.

Inkubationstid
24 i 48 ti 12
Studie fmmar immar timmar
Sensitivitet | Specificitet | Sensitivitet | Specificitet | Sensitivitet
Schar
g"’gl‘” 32 % 69 % 82 % 83 % ND
2020%
De Angelis
etal.,?
44,4 % ND ND ND 90,6 %
Vecchione
etal.?
ND ND 100 % 100 % ND

ND - inte slutfért (Not Done)

*Sensitivitet beraknad fér Candida albicans-identifiering

** Sensitivitet beréknad for all
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