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Oxoid™ Piperacillin/Tazobactam Discs 36 ug/110 ug
(TZP36/TZP110)

CT1616B / CT0725B

Antimicrobial Susceptibility Test Discs

NOTE: This IFU should be read in conjunction with the Oxoid AST generic instructions for use supplied with the
product and available online.

Piperacillin/Tazobactam Antimicrobial Susceptibility Test (AST) Discs are 6mm discs which contain specific amounts of the
antimicrobial agents piperacillin/tazobactam. The discs are labelled on both sides with details of the antimicrobial (TZP) and
amount present (ug): TZP36 (36 ug) or TZP110 (110 pg).

Discs are supplied in cartridges containing 50 discs. There are 5 cartridges per pack. Each cartridge is individually sealed together
with a desiccant tablet in a foil covered transparent blister pack. Piperacillin/Tazobactam AST Discs can be dispensed using an
Oxoid Disc Dispenser (sold separately). Each individual disc should only be used once.

Intended Use

Antimicrobial Susceptibility Test Discs are used in the semi-quantitative agar diffusion test method for in vitro susceptibility testing.
Used in a diagnostic workflow to aid clinicians in determining potential treatment options for patients suspected of having a
microbial infection, these discs are intended to determine susceptibility against microorganisms for which Piperacillin and
Tazobactam have been shown to be active both clinically and in vitro. To be used with a pure, agar grown culture.

The device is not automated, is for professional use only and is not a companion diagnostic.
The test provides information to categorise organisms as either resistant, intermediate or susceptible to the antimicrobial agent.

Further requirements for specimen collection, handling, and storage of samples can be found in local procedures and guidelines.
There is no specified testing population for these discs.

Published clinical breakpoints in the current version of the FDA,® CLSI M100,** or EUCAST? breakpoint tables must be used to
interpret zone size results.

Species with published breakpoints according to current FDA literature:

Gram-Negative
. Enterobacteriaceae
. Pseudomonas aeruginosa
. Acinetobacter spp.
. Haemophilus influenzae and parainfluenzae

Gram-Positive
. N/A

Species with published breakpoints according to current EUCAST literature (all associated with 36 ug):

Gram-Negative
. Enterobacterales
. Pseudomonas spp.
. Haemophilus influenzae
e Achromobacter xylosoxidans

Gram-Positive
. N/A

Species with published breakpoints according to current CLSI literature (all associated with 110 ug):

Gram-Negative

Enterobacterales

Pseudomonas aeruginosa

Acinetobacter spp.

Haemophilus influenzae and parainfluenzae
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Gram-Positive
. N/A

Each disc is single use only. The pack contains sufficient test devices for multiple single-use tests.

Principle of Method

Oxoid Piperacillin/Tazobactam AST Discs may be used in the semi-quantitative agar diffusion test method for in vitro susceptibility
testing. A suitable therapeutic agent for in vivo use can be determined using filter paper discs impregnated with specified
concentrations of antimicrobial agents placed on the surface of a suitable test medium. Pure cultures of clinical isolates are
inoculated onto the test medium and the AST disc placed on the surface. The antibiotic within the disc diffuses through the agar
to form a gradient. After incubation, the zones of inhibition around the discs are measured and compared against recognized
zone diameter ranges for the specific antimicrobial agent/organism combination under test.

For full instructions relating to the generation and interpretation of the results according to CLSI"™/EUCAST?®* methodology, refer
to the relevant current standards. Tables showing CLSI"/EUCAST? compound/concentrations can be found in their
documentation in the References section below.

Metrological Traceability of Calibrator and Control Material Values
Metrological traceability of values assigned to calibrators and control materials intended to establish or verify trueness of a method
for Oxoid Piperacillin/Tazobactam AST Discs is based on internationally recognized procedures and standards.

For recommended concentrations, the zone limits are in accordance with the current performance standards for antimicrobial
disc susceptibility tests as detailed by CLSI* and/or EUCAST.2

Materials Provided

Oxoid Piperacillin/Tazobactam AST Discs consist of 6 mm diameter paper discs impregnated with a specific amount of
antimicrobial agent. The discs are marked on both sides to indicate the agent and amount. Piperacillin/Tazobactam AST Discs
are supplied in cartridges of 50 discs. There are 5 cartridges in each pack. Cartridges are individually packed in a foil-sealed
blister pack with a desiccant.

See Table 1 below for a description of components associated with the device. For a description of active reagents that influence
the result of the device, refer to Table 2.

Table 1. Materials Provided with CT1616B & CT0725B Table 2. Description of Piperacillin/Tazobactam AST Disc
Component Description Material Description Reagents
Cartridge with spring, Assembly components and Reagent Description of Function
cap, and plunger (x5) plastic cartridge containing 50x White to off-white powder.
AST discs. Piperacillin is a penicillin antibiotic
Desiccant tablet (x5) Pale beige to brown, small Piperacillin that exerts its mechanism of action
lozenge shaped tablets. through inhibiting the synthesis of
1 supplied with each cartridge. the bacterial cell wall and septum.
Foil Foil individually sealing each White to off-white powder.
cartridge with its dessiccant. Tazobactam is a beta-lactamase
Susceptibility Test Discs | Absorbent paper individual discs. Tazobactam inhibitor antimicrobial. Tazobactam
(x250) 6mm. 50 in each cartridge. exerts its mechanism of action
5 cartridges per pack. through inhibiting the bacterial

beta-lactamase enzymes,
preventing the breakdown of
piperacillin by said enzymes.

The concentration of antibiotic on the AST Disc is analysed for every batch and is controlled using internal and external
specifications (e.g. FDA?). The actual concentration is detailed on the Certificate of Analysis.

Oxoid Piperacillin/Tazobactam AST Discs can be dispensed using an Oxoid Disc Dispenser, which is not included with the device.

Shelf-life and Storage Conditions
Unopened cartridges of Piperacillin/Tazobactam AST Discs have a shelf-life of 3 years if stored under the recommended
conditions. Unopened cartridges must be stored at -20°C to 8°C until required.

Once opened, cartridges should be stored within the dispenser in the container provided with an unsaturated (orange) desiccant
or other suitable opaque airtight container with a desiccant to protect the discs from moisture. Dispensers should be stored within
the container at 2° to 8°C and be allowed to come to room temperature before opening to prevent the formation of condensation.
Once opened from their desiccant-containing packaging, discs should be used within 7 days and only if stored as described in
this IFU.
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Analytical Performance Characteristics

Table 3. Raw Data of Zone Sizes in Accordance with EUCAST Methodology Taken from the 3 Most Recent Batches of
Piperacillin/Tazobactam (36 pg) AST Discs.

EUCAST Methodology

Product Organism ATCC® Test Lower | Upper Calculated Reading (mm) Mean difference
Batch number | Media Limit Limit reference between the
mid-point experimental values
value and reference mid-
point values
(mm) + SD
(Coefficient of
1 2 3 variance) (%)
Eocherichia | 35218 | MHA | 21 27 2 2| 2| 2 2+0 (CV=0)
f;j?he’ ichia | 25990 | MHA | 21 27 24 23| 23 | 23 140 (CV=0)
3278315
Pseudomona | - p7e53 | A | 23 29 26 6| 26 | 25 0.33£0.58
s aeruginosa (Cv=-1.7)
Klebsiella 700603 | MHA 14 20 17 17 | 17 | 17 0+0 (CV=0)
pnheumoniae
ATCC® Test Lower | Upper Calculated Reading (mm) Mean difference (mm)
Product Organism number | Media Limit Limit reference + SD (CoV) (%)
Batch mid-point
value 1 2 3
Eocherichia | 35218 | MHA | 21 27 2 23| 23 | 23 | -1+0(Cv=0)
f(fl;’he’ ichia | 25920 | MHA | 21 27 2% 23| 23 | 23 | -1+0(Cv=0)
3230873
Pseudomona | 57055 | A | 23 29 2% 25 | 25 | 25 | -1+0(CV=0)
s aeruginosa
Kiebsiella 700603 | MHA 14 20 17 17 | 17 | 17 | 00 (Cv=0)
pnheumoniae
ATCC® Test Lower | Upper Calculated Reading (mm) Mean difference (mm)
Product Organism number | Media Limit Limit reference + SD (CoV) (%)
Batch mid-point
value 1 2 3
Escherichia -
coli 35218 MHA 21 27 24 22 22 22 -2 +0 (CV=0)
Eocherichia | 25022 | MHA | 21 27 2% 23| 23 | 23 | -1+0(Cv=0)
3207306
Pseudomona _
s aeruginosa 27853 MHA 23 29 26 25 25 25 -1+ 0 (CV=0)
Kiebsiella 700603 | MHA 14 20 17 17 | 17 | 17 | 0+0(cv=0)
pneumoniae
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Table 4. Raw Data of Zone Sizes in Accordance with CLSI Methodology Taken from the 3 Most Recent Batches of

Piperacillin/Tazobactam (110 ug) AST Discs.

CLSI Methodology

Organism ATCC® Test Lower Upper Calculated Reading (mm) Mean difference
number | Media Limit Limit reference between the
mid-point experimental
Product value values and
Batch reference mid-
point values
(mm) + SD
1 2 3 (Coefficient of
variance) (%)
Staphylococcus | o553 | MHA | 27 36 315 20 | 20| 29| -25+0(cv=0)
aureus
Escherichia coli 25922 MHA 24 30 27 24 | 24 | 24 -3+ 0 (CV=0)
3278316 | [SeUdomonas | ,ze5s | A 25 33 29 29 | 29 | 29 00 (CV=0)
aeruginosa
Haemophilus 49247 | HTM | 33 38 36 3 | 34| 34| -2:0(Cv=0)
influenzae
Escherichia coli 35218 MHA 24 30 27 24 | 24 | 24 -3+ 0 (CV=0)
Organism ATCC® Test Lower Upper Calculated Reading (mm) Mean difference
number | Media Limit Limit reference (mm) + SD (CoV)
Product mid-point (%)
Batch value 1 |2 |3
Staphylococcus _
25923 MHA 27 36 315 33 | 33| 33 1.5+0 (CV=0)
aureus
Escherichia coli 25922 MHA 24 30 27 27 | 27 | 27 0+ 0 (CV=0)
Pseudomonas 0.33+0.58
3245370 | aeruginosa 27853 MHA 25 3 29 29 291 30 (Cv=1.7)
Haemophilus _
. 49247 HTM 33 38 36 37 | 37 | 37 1+0(CV=0)
influenzae
Escherichia coli | 35218 MHA 24 30 27 25 | 25 | 26 | 167 iooéssz)s (Cv=-
Organism ATCC® Test Lower Upper Calculated Reading (mm) Mean difference
number | Media Limit Limit reference (mm) + SD (CoV)
Product mid-point 1 2 3 (%)
Batch value
Staphylococcus 3.16+1.15
aureus 25923 MHA 27 36 315 34 | 34| 36 (CV=0.36)
Escherichia coli 25922 MHA 24 30 27 27 | 27 | 27 0+ 0 (CV=0)
3206130 | Fseudomonas | ,oe55 | MHA 25 33 29 28 | 20 | 29 | 033088 (CV=
aeruginosa 1.7)
Haemophilus 0.83+1.15
influenzae 49247 HTM 33 38 36 35 | 37 | 37 (CV=139)
Escherichia coli 35218 MHA 24 30 27 26 | 26 | 26 -1+ 0 (CV=0)

Clinical Performance Characteristics

The purpose of this study was to determine the causative pathogens and their antimicrobial susceptibility pattern in neonatal
sepsis patients.® The study was done at the Tripoli Medical Centre in Libya from 1997 to 2001. Isolates were identified using
routine biochemical techniques and antimicrobial susceptibility testing was performed using the disc diffusion method. A variety
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of antibiotics were tested, including the Oxoid Piperacillin/Tazobactam AST Discs, according to the National Committee for
Clinical Laboratory Standards (now the CLSI guidelines). The isolates were categorised as resistant or susceptible.

The study collected a total of 1,431 blood cultures of which 801 were positive for bacterial growth. Susceptibility testing results
demonstrated 43%, 44%, 26% and 9% of Serratia marcescens, Serratia liquefaciens, Klebsiella pneumoniae, and Enterobacter
agglomerans isolates to be resistant to piperacillin/tazobactam, respectively All E. cloacae isolates were found to be susceptible
to piperacillin/tazobactam. This high susceptibility rate of piperacillin/tazobactam was much higher than most other studied
antibiotics (Figure 1).3

The study found piperacillin/tazobactam to be effective against Gram-negative isolates causing neonatal septicaemia especially
among the Enterobacter cloacae and E. agglomerans isolates. Susceptibility rates to piperacillin/tazobactam were much higher
than most other studied antibiotics. This study did not report any inconsistent or out of specification results. Therefore, this study
has demonstrated that the Oxoid Piperacillin/Tazobactam AST Discs are effective for in vitro analysis and potential clinical
treatment of Gram-negative causing neonatal sepsis.

Another study was done to evaluate three combination antimicrobials against extended spectrum beta-lactamase (ESBL)
producing Gram negative bacteria in India.*

This retrospective study collected a variety of clinical samples from hospitalised patients in New Delhi from September 2003 to
August 2004. Gram-negative isolates were identified and their ESBL status was determined. The isolates had their antimicrobial
susceptibility tested using a variety of antibiotics, including the Oxoid Piperacillin/Tazobactam (110 ug) TZP110 AST Discs). The
susceptibility testing was performed in accordance to NCCLS (now the CLSI guidelines) and isolates were categorised as
resistant, intermediate, or sensitive. The following reference strains were used as quality control: P. aeruginosa ATCC-27853, E.
coli ATCC-25922, and K. pneumoniae ATCC-700603.

The study collected a total of 80,116 clinical samples of which 13,091 were Gram-negative and 9,004 of these were ESBL positive.
The susceptibility testing demonstrated that piperacillin/tazobactam was the most active antimicrobial towards these isolates,
with a total of 81.37% of isolates being susceptible (Figure 2).* In comparison, cefoperazone/sulbactam (C/S) and
ticarcillin/clavulanic acid (T/C) demonstrated a susceptibility rate of 76.06% and 45.48%, respectively. Piperacillin/tazobactam
susceptibility among the Pseudomonas spp., E. coli and Klebsiella spp. isolates was found to be significantly higher when
compared to C/S.

This study has shown that the combination antibiotic piperacillin/tazobactam has a higher in vitro activity towards ESBL producing
gram-negative bacteria when compared to other combination antibiotics. This study did not report any out of specification or
inconsistent results. Therefore, this study has shown that the Oxoid Piperacillin/Tazobactam (110 ug) TZP110 AST Discs are an
effective and consistent method for the in vitro analysis of ESBL positive gram-negative pathogens.

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.

References
1. Clinical & Laboratory Standards Institute (CLSI). Consult latest edition:
a. MO02, Performance Standards for Antimicrobial Disk Susceptibility Tests
b.  M100, Performance Standards for Antimicrobial Susceptibility Testing
c. M45, Methods for Antimicrobial Dilution and Disk Susceptibility Testing of Infrequently Isolated or
Fastidious Bacteria.
2. European Committee on Antimicrobial Susceptibility Testing (EUCAST). Consult latest version:
a. Disk Diffusion Method Reading guide, EUCAST disk diffusion method for antimicrobial susceptibility
testing
b.  Food and Drug Administration (FDA). CFR Title 21, Volume 5, Part 460 (2005).
3. M. S. Ellabib, et al. (2004). Changing Pattern of Neonatal Bacteremia Saudi Medical Journal 25(12):1957-1956.
4. S.Mohanty, et al. (2005). The Indian Journal of Medical Research 122 (5): 425-428.
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OuckoBe ¢ nunepauunuH/tazobakram 36 ug/110 ug Oxoid™
(TZP36/TZP110)
CT1616B/CT0725B

IOuckoBe 3a TecTBaHe Ha aHTMMVIKp06Ha YyBCTBUTEJTHOCT

3ABENIEXKA: Teaun WY Tpabea aa ce yeTaT 3ae4HO C 06LWMUTE MHCTPYKLUMM 3a ynoTpeba Ha AST, npeaoctaBeHn
C NPOAYKTa U AOCTbMNHN OHNANH.

[unckoBeTe 3a TecTBaHe Ha aHTUMKKPOOHa YyBCTBUTENHOCT (AST) ¢ NunepaumnuH/Tazobaktam ca 6 mm xapTUeHU AMCKOBE, KOUTO
CcbAbpXKaT ornpeaeneHn KonmyecTea oT aHTUMMKPOOHUTE areHTV nunepaumnuy/TasobakTtam. [uckoBeTe ca eTUKeTUpaHu oT ABeTe
CTpaHu ¢ Nogpo6HOCTM 3a aHTUMUKPOBHOTO cpeacTBo (TZP) n HanuyHoTo konuyecTBo (ug): TZP36 (36 ug) nnnm TZP110 (110 ug).

[nckoBeTe ce AOCTaBAT B KaceTu, cbabpxawy no 50 gucka. B onakoeka uma no 5 kaceTu. Bcsika kaceTa e uHgmBuayanHo
3anevyataHa 3aefHo C TabneTka [OecuMKaHT B Mpo3pavyHa GnucTepHa onakoBka, nokputa ¢ donuo. AST auckoseTe
C nunepauunuH/Tazobaktam MoraT fa ce Ao3upaT ¢ nomoLlTa Ha AucrneHchbp 3a guckoBe Oxoid (npogasa ce oTaenHo). Beekn
oTAeneH auck Tpsibea ga ce 13non3ea camo BEAHDBX.

MpepHa3HavyeHue

,D,VICKOBeTe 3a TecTBaHe Ha aHTI/IMVIKpOGHa YyBCTBUTEJIHOCT C I'IVII'Iean,VIJ'IVIH/Ta3063KTaM Ce usnonaeaTt B MeTOoAa 3a Mnosykonn4ecTeseH
,ql/ld:)ysVIOHeH TEeCT Ha arap 3a n3nuteaHe Ha 4yBCTBUTEJTHOCT in vitro. Teaun AncKoBe ce n3nonseat B AnarHoCTu4eH pa60TeH npouec 3a
noanomaraHe Ha KnnHnMunucTuTe npu onpegenaHeTo Ha noTeHumanH Bb3MOXHOCTU 3a neYeHne Ha nauneHTn, 3a KOMTo ce noaosunpa,
Ye uMaT MUKpobHa MHApeKUMs, 1 ca NpegHasHa4YeHy Aa onpeaensTt YyBCTBUTENHOCTTA CpeLLy MMKPOOPraHM3mu, 3a KOMTO NunepaumnvH
1 Tazobaktam e A0Ka3aHo, Ye Ca akKTMBHU KaKTO KIMMHUYHO, Taka n in vitro. D,a Ce 13nons3ea C YNCTa KynTypa, oTrnexgaHa Ha arap.

M3pgenueTo He e aBToMaTU3npaHo, NpegHa3HayeHo e camo 3a npodpecmoHanHa yn0Tpe6a N He e npuapyxasalla gnarHocTuka.

TecTbT NpegocTaBs MHHOPMAaLMS 38 KaTErOpU3MpaHe Ha OpPraHN3MUTE KaTo PE3UCTEHTHU, MEXAUHHW NI YYBCTBUTENHU KbM
AHTUMUKPOBHUS areHT.

JonbnHUTENHU U3KCKBaHWS 3a B3eMaHe Ha npobu, paboTa U cbxpaHeHue Ha Npobu mMoraT Aa 6bAaT HaMepPEHU B MECTHUTE
npoLeaypu 1 Hacoku. Hama nocoyeHa nonynauusi 3a TecTBaHe 3a Te3v AUCKOBeE.

MMy6rvKyBaHUTE KIMHUYHM rPaHNYHI CTOMHOCTM B TekyLuaTa Bepeus Ha Tabnuumte Ha FDA,® CLSIM100, % unm Tabnvumte 3a rpaHnyHm
cToiHocTH, onpeaeneHu or EUCAST?, Tpsibea aa ce U3non3sart 3a MHTeprpeTupaHe Ha pesyrtatute oT pasmepa Ha 3oHara.

Bupose c ny6nukyBaHu rpaHU4HN CTOMHOCTM criopea Tekylata nutepaTypa Ha FDA:
Fpam-oTpuuaTeneH

Enterobacteriaceae

Pseudomonas aeruginosa

Acinetobacter spp.

Haemophilus influenzae v parainfluenzae

F'pamM-nonoxureneH
. Henpunoxumo

BupoBe c nybnvkyBaHu rpaHnyYHu CTOMHOCTM cnopeq TekylaTa nutepatypa Ha EUCAST (Bcuuku cBbp3aHm ¢ 36 pg):
Fpam-oTpuuateneH

Enterobacterales

Pseudomonas spp.

Haemophilus influenzae

Achromobacter xylosoxidans

Fpam-nonoxuTeneH
. Henpunoxumo

BupoBe ¢ ny6nukyBaHu rpaHU4HN CTOMHOCTM Cnopes TekyLwlaTa nutepartypa Ha CLSI (Bcuuku cBbp3anu ¢ 110 ug):
Fpam-oTpuuaTeneH

Enterobacterales

Pseudomonas aeruginosa

Acinetobacter spp.

Haemophilus influenzae v parainfluenzae

Fpam-nonoxuTeneH
. Henpunoxumo
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Bcekun anck e camo 3a egHokpaTHa yn0Tpe6a. OnakoBkaTa CbAbpXKa AOCTaTb4HO TECTOBU NU3OESTUA 3a MHOXECTBO TECTOBE
3a eHOKpaTHa yn0Tpe6a.

MpuHUMn Ha meToAa

AST pguckoBeTe ¢ nunepauunuH/TasobakTtam morat Aa ce U3nonseaT B MeTOAa 3a NorfykonmyecTBeH Andy3noHeH TeCT Ha arap
3a M3NMTBaHe Ha YyBCTBUTEMNHOCT in vitro. MNoaxoasawo TepaneBTUYHO CPEACTBO 3a M3MON3BaHe in vivo Moxe Aa ce onpegenu
C nomowiTa Ha AWUCKOBE OT (QUATbPHA XapTus, UMMPErHUpaHW C OnpeferieHn KOHUEHTpauuu Ha aHTUMUKPOOHW areHTw,
nocTaBeHV BbPXY MOBBbPXHOCTTA Ha MoAxoAsLla TecToBa cpefa. YncTu KynTypy OT KIMHUYHM M30MaTh Ce MHOKYNMpPaT BbpXy
TecToBaTta cpega n AST OUCKBLT ce NOCTaBsA Ha NOBBPXHOCTTA. AHTUMOMOTUKBT B AUcka AndyHaMpa npes arapa, 3a ga obpasyBa
rpaaveHT. Cnep nHkybaumsaTa 30HUTE Ha MHXMOMpPaHe OKOMO AUCKOBETE Ce M3MepPBAaT U CE CPaBHSIBAT C NMO3HATU AMana3oHu Ha
OnameTbpa Ha 30HaTa 3a crneunduryHHaTa KomoHauma oT aHTUMUKPOGEH areHT/opraHM3bM, KoSiTo ce TecTaa.

3a NbMAHM VHCTPYKLMW, CBbP3aHM C FEHepUpaHeTo W WHTepnpeTauusTa Ha pesynTatuTe CbrhacHo meTodonornsta
Ha CLSI"™/EUCAST?®, BmxTe CbOTBETHUTE HacToAWM cTaHgapTi. Tabnuum, nokassawy  CLSI'™/EUCAST?
CbeanHeHUs/KOHLeHTpaLmmn, MoraT Aa 6baaT HaMepeHu B TAXHaTa JoKyMeHTaums, B pasaen PedepeHuun no-gony.

MeTponoruyHa npocneaMMocT Ha CTOMHOCTUTE Ha KanubpaTtopa U KOHTPONHUA MaTepuan

MeTporormyHata nNpocrnegumocT Ha CTOMHOCTUTE, NMPUCBOEHU Ha KanubpaTopu M KOHTPOMHW maTepuanu, npegHasHadeHu
3a yCTaHOBsIBAaHE MMM MpoBepka Ha WMCTMHHOCTTa Ha MeTtoda 3a AST guckoBe ¢ nunepauunuH/tazobaktam, ce OCHOBaBa
Ha MexayHapoaHo NpusHaTy nNpoueaypu U cTaHaapTu.

3a npenopbyaHUTE KOHLEHTpaLUWMM TPaHMUMUTE Ha 30HUTE cCa B CbOTBETCTBME C TEKyLUMTe cTaHoapTu 3a edeKTUBHOCT
33 aHTUMUKPOGHM AVCKOBE 3a TECTBaHE Ha YyBCTBUTESTHOCT, KakTo e noapobHo onucaHo ot CLSI™C n/unn EUCAST.2

MpepoctaBeHn matepuanu

AST guckoBeTe ¢ NMnepaunnmH/TasobakTam ce CbCTOSIT OT XapTUEHW AMCKOBE C AnaMeTbp 6 mm, MMNperHnpany ¢ onpeaeneHo
KONMMYeCTBO aHTUMUKPOOeH areHT. [uckoBeTe ca MapkuMpaHu OT ABeTe CTpaHu, 3a Aa Ce MOCOYM areHTbT U KONMYecTBOTO.
AST aunckoBeTe ¢ nunepauunuH/Tazobaktam ce 4OCTaBAT B kaceTun oT no 50 gucka. BbB Bcsika onakoBka uma 5 kacetu. Kacetute
ca MHAMBUAYanHO ONakoBaHW B 3anevaTaHa ¢ honmno 6nncrepHa onakoBka C AeCUKaHT.

BuxTe Tabnuua 1 no-gony 3a onucaHue Ha KOMMOHEHTUTE, CBBbP3aHW C M3genueTo. 3a onvcaHue Ha akTUBHUTE peareHTw,
KOWTO BNUSIAAT Ha pe3ynTtaTa oT u3genueTo, BkTe Tabnuua 2.

Ta6bnuua 1. MaTtepuanu, npegoctaBeHu cbc CT1616B n Ta6bnuua 2. OnucaHue Ha peareHTu 3a AST AuckoBe c

CT0725B nunepauunuH/Tasobakram
OnucaHue Ha OnucaHue Ha MaTepuana PeareHT OnucaHue Ha AeNCTBMETO
KOMMOHEHTa Ban no 6enesHukas npax. MNunepaunnuHbT
Kaceta ¢ npyxuHa, KOMMOHEHTM 3a MOHTax € NeHUUUNUHOB aHTUBNOTUK, KOMTO
Kanauka v 6ytano (x5) 1 NnacTMacoBa kaceTa, MunepauunuH | npunara cBoA MEXaHN3bM Ha AeNcTBre
cbabpxawa 50 x AST aucka. Yypes MHxMbupaHe Ha CUHTE3a Ha
TabneTka pecukaHT (x5) BnenobexoBu Ao KadsiBU, Marnku bGakTepuanHaTa KneTb4Ha CTeHa
TabneTtkn ¢ hopma Ha gpaxe. v nperpaja.
C Bcaka kaceTa ce focTass 1. Bsan no 6enesnukas npax. Tazobaktam
®donuo donvo, uHANBUAYanHo € aHTUMUKPOBEH NHXNbuTop Ha beTa-
3anevyaTBalLlo Bcsika kaceTa Tasobaktam nakramasarta. Tazobakram npunara

AuckoBe 3a TecTBaHe Ha
YyBCTBUTENHOCT (x250)

C HENHWS [ECKKaHT.
WHavemayanHyu guckose ot
abcopbupalya xapTus. 6 mm.
50 BbB BCsiKa kaceTa.

5 KkaceTn B onakoBka.

CBOSI MEXaHW3bM Ha AefcTBME Ype3
MHXnbupaHe Ha 6akTepuanHute GeTta-
nakTamasHWu eH3MMW, NpeoTBPaTABaNkKu
pasrpaxgaHeTo Ha nunepaumnnmH

OT CMIOMEHATUTE EH3NMMU.

KoHueHTpauusTa Ha aHTMbnoTuk BbpxXy AST Ancka ce aHanuaupa 3a Becsika napTuaa v ce KOHTponmpa ¢ NOMOLLTa Ha BbTPELUHN
1 BBHLLHKM crnieundukaumm (Hanp. FDAS®). [eficTButenHaTta KoHLEHTpauwms e onucaHa noapobHo B cepTudivkaTta 3a aHanms.

AST guckoseTe C nunepaumnuH/Tazobaktam moraT Aa ce [03upaTt C NMomollTa Ha AucneHcbp 3a auckose Oxoid, KOWTO He

€ BKIMHOYEeH KbM n3agenneTo.

CpOK Ha rogHoCT U ycnoBusa 3a CbXpaHeHue

HeoTtBopeHu kacetn oT AST guckoBe ¢ nunepauunuH/Tazobakram MMaT CPOK Ha FOAHOCT OT 3 rOAMHW, ako Ce CbXpaHsiBaT
crnopeq npenopbYaHuTe ycroBus. HeoTBopeHuTe kaceTn Tpsabea ga ce cbxpanssaT npu -20 °C pgo 8 °C, gokato He ca
Heobxogumu.

BegHbx oTBOpeHH, KaceTuTe TpsbBa Aa Ce CbXpaHsiBaT B AMCNEHCHbPpa B NPeAoCTaBEeHNsi KOHTENHEP C HeHacuTeH (opaHXeB)
OeCUKaHT Unu Apyr noAaxoAsilly Henpo3payeH XepMeTuMYeH KOHTEMHep C [eCUKaHT 3a 3awuTa Ha AuckoBeTe OT Brara.
[uncneHcbpuTe TpsibBa Aa ce cbxpaHsBaT B kKOHTelHepa npu 2 ° ao 8 °C 1 fa ce ocTaBsAT Aa JOCTUrHaT cTailHa TemnepaTypa
npeau oTBapsiHe, 3a Aa ce npedoTBpaTh obpasyBaHETO Ha KOHAEH3. BegHbk OTBOpPEHN OT onakoBkaTa, CbabpiKalla AeCUKaHT,
avckoBeTe TpsAGBa Aa ce M3non3BaT B paMKUTe Ha 7 AHW U CaMOo ako Ce CbXpaHsiBaT, KaKTo e onvcaHo B Tean LY.
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XapakTepucTUKM Ha aHanMTU4YHa echeKTUBHOCT

Ta6bnuua 3. Heo6paboTeHn faHHU 3a pa3mepuTe Ha 30HUTE, B CbOTBEeTCTBUE C MeToaonorusaTa Ha EUCAST, B3eTu

oT 3-Te Hai-HoBM napTuan AST auckoee ¢ nunepauyunux/Taso6akram (36 g).

MeTtononorusi Ha EUCAST

MaptupaHa| OpraHusabm | ATCC® |TectoBa| [onHa | lopHa Usuncnena PasuutaHe (mm) | CpegHa pa3nuvka mexay
npoaykTa Homep | cpepa |rpaHuua|rpaHvual pedepeHTHa eKcnepuMeHTanHuTe
cpeaHa CTOMHOCTU U
CTOMHOCT pedepeHTHUTE cpeaHun
ctonHocTn (mm) + SD
(koedpmuMeHT Ha
pucnepcus) (%)
1 2 3
Escherichia -
coli 35218 MHA 21 27 24 22 22 22 2+0(CV=0)
Focherichia | 25022 | MHA | 21 27 2% 23| 23 | 23 -1£0 (CV=0)
3278315
Pseudomonas| 57953 | A | 23 29 2 6| 26 | 25 -0,33£0,58
aeruginosa (Cv=-1,7)
Klebsiella | 700603 | MHA 14 20 17 17 | 17 | 17 0+0 (CV=0)
pneumoniae
ATCC® |TectoBa| fonHa | FopHa U3uucneHa PasuyuTtaHe (mm) CpeaHa pasnuka
MapTnpaHa| OpraHusbM | HoMmep cpeda |rpaHuua (rpaHuvua| pedpepeHTHa (mm) + SD (CoV) (%)
npoaykra cpeaHa
CTOMHOCT 1 2 3
Fecherichia | 35218 | mHA | 21 27 24 23| 23 | 23 -1£0 (CV=0)
ESC"C‘ZZ.Ch’a 25922 | MHA 21 27 24 23| 23 | 23 -1 £0 (CV=0)
3230873
Pseudomonas| 57855 | \pyA | 23 29 2% 25 | 25 | 25 -1£0 (CV=0)
aeruginosa
Klebsiella _
pneumoniae 700603 MHA 14 20 17 17 17 17 00 (CV=0)
ATCC® |TectoBa| OonHa | MNopHa U3uucneHa PasuyuTtaHe (mm) CpeaHa pasnuka
MapTnpaHa| OpraHM3sbM | HoMmep cpepa |rpaHvua [rpaHvua| pedepeHTHa (mm) + SD (CoV) (%)
npoaykTa cpegHa
CTOWHOCT 1 2 3
Focherichia | 35218 | mHA | 21 27 2 2| 2 | 2 .20 (CV=0)
Esc’z;iz."”’a 25022 | MHA | 21 27 2 23| 23 | 23 -1£0 (CV=0)
3207306
Pseudomonas|  ozg53 | \pA 23 29 26 25| 25 | 25 -1+0 (CV=0)
aeruginosa
Klebsiella | 700603 | MHA 14 20 17 17 | 17 | 17 0£0 (CV=0)
pneumoniae
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Tabnuua 4. HeobpaboTeHn AaHHKM 3a pa3MepUTe Ha 30HUTE, B CbOTBETCTBMUE C MeToaonoruaTa Ha CLSI, B3eTu ot 3-Te
Haun-HoBM naptuau AST auckoBe ¢ nunepauunuH/tTazobakram (110 ug).

MeTtoponorusi Ha CLSI

OpraHnsbm | ATCC® |TectoBa| [lonHa FopHa Usuncnena |PasuutaHe (mm)| CpenHa pasnuka mexpy
HoMep | cpeda |rpaHuua| rpaHuvua | pedepeHTHa eKcrnepuMeHTanHuTe
Naptupa Ha cpegHa CTOMHOCTU U
npoaykTta CTOMHOCT pedepeHTHMTE CpeaHmn
ctonHocTn (mm) + SD
1 P 3 (koedpmuMeHT Ha
aucnepcus) (%)
Staphylococeus | y5q5 | MHA 27 36 31,5 29 | 29 | 29 2,5+ 0 (CV=0)
aureus
Escherichia coli | 25922 MHA 24 30 27 24 24 | 24 -3+ 0 (CV=0)
3078316 | FSUIOMONaS | y7ae5 | MHA | 25 33 29 20 | 29 | 29 00 (CV=0)
aeruginosa
Haemophilus _
. 49247 HTM 33 38 36 34 34 | 34 -2+ 0 (CV=0)
influenzae
Escherichia coli | 35218 MHA 24 30 27 24 24 | 24 -3+ 0 (CV=0)
OpraHusbm | ATCC® |[TectoBa| [onHa FopHa W3uucnena |PasuutaHe (mm) CpepHa pasnuka
HOMep | cpeda |rpaHuua| rpaHuua | pedrepeHTHa (mm) + SD (CoV) (%)
MapTupa Ha cpenHa
npoaykTa CTOHOCT 1 2 3
Staphylococeus | y5q55 | MHA | 27 36 315 33 | 33| 33 150 (CV=0)
aureus
Escherichia coli | 25922 MHA 24 30 27 27 27 | 27 0+ 0 (CV=0)
3245370 | FSeUdomonas | ozess | ppa 25 33 29 29 | 29 | 30| 0,33£0,58 (CV=1,7)
aeruginosa
Haemophilus -
. 49247 HTM 33 38 36 37 37 | 37 110 (CV=0)
influenzae
Escherichia coli | 35218 MHA 24 30 27 25 25 | 26 | -1,67 £0,58 (CV=-0,35)
OpraHusbm | ATCC® |TectoBa| [donHa FopHa W3uncnena |PasuutaHe (mm) CpepgHa pa3nuka
HOMep | cpeda |rpaHuua| rpaHuua | pedrepeHTHa (mm) + SD (CoV) (%)
NapTtuaa Ha cpegHa 1 2 3
npoaykra CTOWHOCT
Staphylococeus | 55q53 | MHA 27 36 31,5 34 | 34| 36| 3,16+1,15 (CV=0,36)
aureus
Escherichia coli | 25922 MHA 24 30 27 27 27 | 27 0+0 (CV=0)
3206130 | Fseudomonas | ooens | MHA 25 33 29 28 | 29 | 29| -0,33+0,58 (CV=-1,7)
aeruginosa
Haemophilus |- o047 | pyrm 33 38 36 35 | 37 | 37| 0,83%1,15(CV=1,39)
influenzae
Escherichia coli | 35218 MHA 24 30 27 26 26 | 26 -1+0 (CV=0)

XapaKTepuCTUKU Ha KNMHUYHOTO AeACTBUE
Llenta Ha ToBa n3cneaBaHe e Aa ce onpeaenst NpUYMHUTENUTE Ha bonectTa u TAXHaTa aHTUMUKPOOHa YyBCTBUTENHOCT Mpu
nauueHTn ¢ HeoHaTaneH cencuc.’ MacneasaHeTo e nposeaeHo B MeanUMHCKKU LeHTbp Tpunonu B Niubus ot 1997 r. oo 2001 r.
W3onaTtute ca uaeHTMHLMpaHu ¢ NOMOLLTa Ha PYTUHHU BUOXMMUYHM TEXHUKWN 1 TECTBAHETO Ha aHTUMMKPOBHA YyBCTBUTENHOCT
€ U3BBbPLUEHO C NoMoLLTa Ha MeToAa Ha AMcKoBa ANdy3us. TecTBaHu ca pasnuyHn aHTMbrnoTuum, BrnoumtenHo AST auckose
¢ nunepauunuH/Tazobakram Oxoid, cbrnacHo HaumoHanHUst KOMUTET 3a KNMHUYHK NabopaTopHy CTaHAapTK (cera ykasaHusi Ha
CLSI). M3onatute ca KaTeropusnpaHun kato pe3uCTEHTHU U YyBCTBUTEMHU.
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MN3cnepBaHeTo cbbupa o6wo 1431 xemokynTypu, oT kouto 801 ca nonoxutenHu 3a pa3sutue Ha baktepun. PesynTtatute ot
TeCTBaHETO 3a YyBCTBUTENHOCT noka3earT, yYe 43%, 44%, 26% v 9% ot Serratia marcescens, Serratia liquefaciens, Klebsiella
pneumoniae, n Enterobacter agglomerans nsonaTuTe ca pe3vUCTEHTHW Ha nunepauunuH/Tasobaktam. 3a Beudku E. cloacae
M30natn e ycTaHoBeHO, Ye ca YyBCTBUTENHM KbM nunepauunuH/Tazobakrtam. Tasu BucCOka CTEMeH Ha YyBCTBUTENHOCT Ha
nunepaunnuH/Tazobakrtam € MHOro No-BMCOKa OT MOBEYETO APYrv nacnensaHn aHtuéuotum (durypa 1).2

N3cnepBaHeTo ycTaHoBsIBa, Ye nunepauunvH/Tasobaktam e edekTvBeH cpelly rpam-oTpuuaTenHu n3onatu, NpuYnHaBaLm
HeoHaTanHa cenTtuuemusi, ocobeHo cpep Enterobacter cloacae v E. agglomerans nzonatn. CTeneHuTe Ha YyBCTBUTENHOCT Ha
nunepauununH/TazobakraMm ca MHOro No-BUCOKM OT MOBEYETO APYru U3cneaBaHu aHTMbnoTuum. ToBa uscneqBaHe He cbobLlaBa
3a HerocrnegosaTenHn Unn usBbH cneundukauunTe pesyntatn. CrniegoBaTenHo ToBa u3crnefBaHe AeMoHcTpupa, ye AST
anckoseTe ¢ nunepaumnui/Taszobaktam Oxoid ca edekTMBHM 3a in vitro aHanu3 u NoTeHUManHo KNMHUYHO nevexHve Ha pam-
oTpuLaTENHN, NPUYNHSABALLM HEOHATANEH CENCuUC.

HanpaBeHo e Apyro nscnensaHe 3a oLeHka Ha TpU KOMBVMHUPaHN aHTUMUKPOBHM CPeACTBa CPeLLy pasLUMpPeEH CNeKTbp Ha beTa-
naktamasa (ESBL), npoussexaaium rpam-otpulaTtenyu 6akrepum B MHaua.*

ToBa peTpoCneKTMBHO M3cregBaHe cbOupa pasnuyHM KMHWYHKM Npobu OT XxocnuTanuampaHu nauveHtu B Hio Henxu ot
centempu 2003 r. go asryct 2004 r. ViaeHTudnLmpaHmn ca rpam-oTpulaTenHi usonaTtu n e onpegeneH texHusat ESBL cratyc.
AHTUMMKPODOHaTa YyBCTBUTENHOCT Ha M30NaTuTE € TecTBaHa C MOMOLLTA Ha Pa3nuyHM aHTUBMOTULK, BKounTenHo AST auckose
¢ nunepaumnuH/Tasobakram Oxoid (110 ug) TZP110. TecTBaHeTO Ha YyBCTBUTENMHOCT € M3BbpLUEHO B cboTBeTcTBME ¢ NCCLS
(cera ykasaHusi Ha CLSI) n n3onatute ca kateropusmMpaHu kato pe3uCTEHTHU, MEXANHHU UK YyBCTBUTENHW. M3nonseaHu ca
crnegHuTe pedepeHTHN LWamoBe 3a KOHTPOM Ha kavyecTBoTO: P. aeruginosa ATCC-27853, E. coli ATCC-25922 u K. pneumoniae
ATCC-700603.

MacnenBaHeTo cbbupa o6wo 80 116 knNMHMYHKM npobu, oT kouto 13 091 ca rpam-otpuuatenHn n 9004 ot Tax ca ESBL
nonoxuTenHu. TecTBaHeTO 3a YyBCTBUTENHOCT MOKa3Ba, Ye nunepauunuH/Taszobaktam € Hal-aKTMBHOTO aHTUMWUKPOBHO
CPEACTBO cCrpsiMO  Teau um3onatu, kato obwo 81,37% ot wusonatute ca udyscteutenHuu (durypa 2).* 3a cpasHeHue,
uedonepason/cynbaktam (C/S) n TukapuunuH/knaBynaHoBa kucenuHa (T/C) gemoHCTpupaT cTeneH Ha 4yBCTBUTEMHOCT,
CbOTBETHO 0T 76,06% 1 45,48%. YyBCTBMTENHOCT KbM NUNepauunuH/Taszobaktam cpen Pseudomonas spp., E. coli n Klebsiella
Spp. N30MnaTtu e yCTaHOBEHA, Ye € 3Ha4YMTENHO No-BUcoka B cpaBHeHue ¢ C/S.

ToBa nscnegsaHe nNoka3ea, Ye KOMOMHUPAHUAT aHTMBNOTUK NNepaLUnNnH/TazobakTam nMa No-BMCcoKa in Vitro akTMBHOCT CNPSIMO
ESBL, npoussexpalwy rpam-oTpuuatentn 6akrepum B cpaBHEHUE C APYrM KOMOUHUpaHu aHTubnotuum. ToBa n3cneasaHe He
cboblaBa 3a pesyntat¥ M3BbH crneuudurKaumiTe WnNu HenocneposaTenHn pesynTtatu. CnepgosaTenHo ToBa uscrnegsaHe
nokasea, Yye AST guckoBeTe ¢ nunepauunuH/Tazobakram Oxoid (110 pg) TZP110 ca edekTBeH 1 nocnegoBaTeneH MeToa 3a
in vitro aHanu3 Ha ESBL nonoxutenHu rpaMm-oTpuuaTtenHy naToreHun.

Cepuro3HUN MHLMAEHTU
Bcekun CepuoseH UHUMOEeHT, Bb3HWKHA BbB BpPpb3Ka C uM3genueTo, ce OOoKnaaBa Ha npousBogutTenda U Ha CbOTBETHUA
perynatopeH opraH, Kb4eTo € yCTaHOBEH I'IOTpe6MTeJ'IﬂT nvinn nayneHTbT.

MpenpaTtku
1. Clinical & Laboratory Standards Institute (CLSI). Consult latest edition:
a. MO02, Performance Standards for Antimicrobial Disk Susceptibility Tests
b. M100, Performance Standards for Antimicrobial Susceptibility Testing
c. M45, Methods for Antimicrobial Dilution and Disk Susceptibility Testing of Infrequently Isolated or
Fastidious Bacteria.
2. European Committee on Antimicrobial Susceptibility Testing (EUCAST). Consult latest version:
a. Disk Diffusion Method Reading guide, EUCAST disk diffusion method for antimicrobial susceptibility
testing
b.  Food and Drug Administration (FDA). CFR Title 21, Volume 5, Part 460 (2005).
3. M. S. Ellabib, et al. (2004). Changing Pattern of Neonatal Bacteremia Saudi Medical Journal 25(12):1957-1956.
4. S. Mohanty, et al. (2005). The Indian Journal of Medical Research 122 (5): 425-428.

© 2023 Thermo Fisher Scientific Inc. Bcyuku npasa 3anasern. ATCC® e Thproscka Mapka Ha ATCC. Bouukv APy TProBCKI MapKm
ca cobcTBeHocT Ha Thermo Fisher Scientific Inc. n HeroBuTe gbluepHy apyxecTBa. Tasu nHdopmaums Hsma 3a Len fa Hacbpyasa
M3MON3BaHETO Ha TE3W NPOAYKTU MO HAYMH, KOMTO MOXE [ia HapyLLM NpaBaTta Ha MHTENeKTyarHa cCobCTBEHOCT Ha ApYyru.

Pe4yHUuK Ha cumBonuTe
Cumson/etuker | 3HauyeHue

u Mpounssoguten

IVD MeaMUMHCKO n3aenme 3a in vitro gMarHocTuka

TemnepaTypHU rpaHULM
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[a He ce n3non3Ba NOBTOPHO
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Diskovi s piperacilinom/tazobaktamom 36 ug/110 ug
(TZP36/TZP110) Oxoid™
CT1616B / CT0725B

Diskovi za testiranje antimikrobne osjetljivosti

NAPOMENA: ove upute za uporabu treba procitati zajedno s opéim uputama za uporabu testova za antimikrobnu
osjetljivost koje se isporucuju s proizvodom i dostupne su na internetu.

Diskovi za testiranje antimikrobne osjetljivosti s piperacilinom/tazobaktamom diskovi su od 6 mm koji sadrzavaju odredene
koli¢ine antimikrobnog sredstva piperacilina/tazobaktama. Diskovi su oznaceni na obje strane s pojedinostima o prisutnom
antimikrobnom sredstvu (TZP) i koli€ini (ug): TZP36 (36 ug) ili TZP110 (110 pg).

Diskovi se isporucuju u uloScima s 50 diskova. U svakom je pakiranju pet ulozaka. Svaki je uloZzak pojedinaéno zapakiran zajedno
s tabletom desikanta u prozirnom blister pakiranju prekrivenom folijom. Diskovi za testiranje antimikrobne osjetljivosti
s piperacilinom/tazobaktamom mogu se dozirati pomoc¢u dozatora za diskove Oxoid (prodaje se zasebno). Svaki pojedinacni disk
smije se upotrijebiti samo jednom.

Namjena

Diskovi za testiranje antimikrobne osjetljivosti s piperacilinom/tazobaktamom koriste se u polukvantitativnoj metodi testiranja
difuzijom u agaru za in vitro testiranje osjetljivosti. Diskovi se upotrebljavaju u dijagnosti¢kom tijeku rada za pomo¢ lije¢nicima
u odredivanju potencijalnih moguénosti lije€enja bolesnika kod kojih postoji sumnja u mikrobnu infekciju i namijenjeni
su odredivanju osjetljivosti na mikroorganizme za koje se pokazalo da su piperacilin i tazobaktam aktivni i klini¢ki i in vitro.
Za uporabu sa ¢istom kulturom uzgojenom na agaru.

Proizvod nije automatiziran, namijenjen je samo za profesionalnu uporabu i nije nadopuna dijagnosti¢kim postupcima.
Test daje podatke radi kategorizacije organizama kao otpornih, srednje osjetljivih ili osjetljivih na antimikrobno sredstvo.

Dodatni zahtjevi za prikupljanje, rukovanje i skladiStenje uzoraka mogu se pronaci u lokalnim postupcima i smjernicama.
Nije odredena populacija za testiranje ovim diskovima.

Objavljene klini¢ke grani¢ne vrijednosti u aktualnoj verziji tablica s grani¢nim vrijednostima ameri¢ke Agencije za hranu i lijekove,?
dokumenta M100 Instituta za klini¢ke i laboratorijske standarde'® ili odbora EUCAST? moraju se upotrebljavati za tumadenje
rezultata veliine zone.

Vrste s objavljenim grani¢nim vrijednostima u skladu s aktualnom literaturom ameri¢ke Agencije za hranu i lijekove:

Gram-negativne
. Enterobacteriaceae
. Pseudomonas aeruginosa
. Acinetobacter spp.
. Haemophilus influenzae i parainfluenzae

Gram-pozitivne
e NP

Vrste s objavljenim grani¢nim vrijednostima u skladu s aktualnom literaturom odbora EUCAST (sve povezane s 36 ug):

Gram-negativne
. Enterobacterales
. Pseudomonas spp.
. Haemophilus influenzae
e Achromobacter xylosoxidans

Gram-pozitivne
. N/P

Vrste s objavljenim grani¢nim vrijednostima u skladu s aktualnom literaturom Instituta za klini¢ke i laboratorijske standarde
(sve povezane s 110 pg):
Gram-negativne

e  Enterobacterales

. Pseudomonas aeruginosa

. Acinetobacter spp.

e Haemophilus influenzae i parainfluenzae
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Gram-pozitivne
e NP

Svaki je disk namijenjen samo za jednokratnu uporabu. Pakiranje sadrzava dovoljno testova za viSestruke jednokratne testove.

Nacelo metode

Diskovi za testiranje antimikrobne osjetljivosti s piperacilinom/tazobaktamom mogu se upotrebljavati u polukvantitativnoj metodi
testiranja difuzijom u agaru za in vitro testiranje osjetljivosti. Odgovarajuéi terapijski lijek za primjenu in vivo moze se odrediti
koristenjem diskova s filtar papirom impregniranih odredenim koncentracijama antimikrobnih sredstava postavljenih na povrsinu
odgovarajuéeg testnog medija. Ciste kulture klinikih izolata inokuliraju se na testni medij, a disk za testiranje antimikrobne
osjetljivosti postavlja se na povrSinu. Antibiotik u disku rastapa se kroz agar, stvarajuéi gradijent. Nakon inkubacije mjere se zone
inhibicije oko diskova i usporeduju se s poznatim rasponima promjera zone inhibicije za odredeno testirano antimikrobno sredstvo
(sredstva)/organizam (organizme).

Za potpune upute o izradi i tumacenju rezultata u skladu s metodologijom Instituta za klinicke i laboratorijske standarde'™/odbora
EUCAST?® proucite relevantne aktualne standarde. Tablice koje prikazuju sastojak/koncentraciju Instituta za klini¢ke i laboratorijske
standarde™*/odbora EUCAST2 mogu se pronaci u njihovoj dokumentaciji koja je navedena u odjeljku Referencije u nastavku.

Mijeriteljska sljedivost kalibratora i vrijednosti kontrolnog materijala

Mjeriteljska sljedivost vrijednosti dodijeljenih kalibratorima i kontrolnim materijalima predvidena za uspostavljanje ili potvrdu
to¢nosti metode za diskove za testiranje antimikrobne osjetljivosti s piperacilinom/tazobaktamom temelji se na medunarodno
priznatim postupcima i standardima.

Za preporucene koncentracije granice zone u skladu su s aktualnim standardima ucinkovitosti za diskove za testiranje
antimikrobne osjetljivosti kako precizira Institut za klini¢ke i laboratorijske standarde™® i/ili odbor EUCAST?.

Prilozeni materijali

Diskovi za testiranje antimikrobne osjetljivosti s piperacilinom/tazobaktamom sastoje se od papirnatih diskova promjera 6 mm
impregniranih odredenom koli¢inom antimikrobnog sredstva. Diskovi su oznageni na obje strane te navode lijek i koli€inu. Diskovi
za testiranje antimikrobne osjetljivosti s piperacilinom/tazobaktamom isporu¢uju se u ulo$cima s 50 diskova. U svakom
je pakiranju pet ulozaka. UloSci su pojedinaéno zapakirani u blister pakiranje zatvoreno folijjom s desikantom.

Pogledajte Tablicu 1 u nastavku za opis sastavnih dijelova koji se povezuju s proizvodom. Prougite Tablicu 2 za opis aktivnih
reagensa koji utje€u na rezultat proizvoda.

Tablica 1. Materijali koji se isporuéuju s proizvodima Tablica 2. Opis reagensa za diskove za testiranje

CT1616B i CT0725B antimikrobne osjetljivosti s piperacilinom/tazobaktamom
Opis sastavnih dijelova Opis materijala Reagens O.I.Disl funl.(ci.jfe . ' _
Ulozak s oprugom, Sastavni dijelovi i plasti&ni Bijeli do bjelicasti prah. Piperacilin
&epom i klipom (x5) ulozak koji sadrzava 50x . - je penicilinski antibiotik koji svoj
diskova za testiranje Piperacilin mehanizam djelovanja ostvaruje
antimikrobne osjetljivosti. kroz inhibiciju sinteze stanicne
Tableta desikanta (x5) Male tablete u obliku pastile stijenke bakterija i septuma.
svjetiobez do smede boje. Bijeli do bjelicasti prah.
Sa svakim uloskom isporuguje Tazobaktam je antimikrobni
se jedan komad. Tazobaktam inhibitor beta-lakftamaze.'
Folija Folija pojedinacno zatvara svaki T‘azobak.tam Svoj r.‘neham.zarfn -
uloZak sa svojim desikantom. djelovanja ostvaruje kroz inhibiciju
Diskovi za testiranje Pojedinaéni diskovi s enzima b.etg'-laktamngs bakterija,
osjetljivosti (x250) upijaju¢im papirom. 6 mm. sprecavajuci razgradnju

50 u svakom ulosku piperacilina navedenim enzimima.

5 ulozaka po pakiranju.

Koncentracija antibiotika u disku za testiranje antimikrobne osjetljivosti analizira se za svaku seriju i kontrolira pomo¢éu unutarnjih
i vanjskih specifikacija (npr. ameri¢ke Agencije za hranu i lijekove?®). Stvarna koncentracija detaljno je navedena u potvrdi analize.

Diskovi za testiranje antimikrobne osjetljivosti s piperacilinom/tazobaktamom mogu se dozirati pomoc¢u dozatora za diskove
Oxoid, koji nije prilozen uz proizvod.

Vijek trajanja i uvjeti skladiStenja
Neotvoreni uloSci diskova za testiranje antimikrobne osjetljivosti s piperacilinom/tazobaktamom imaju vijek trajanja 3 godine ako
se ¢uvaju u preporu¢enim uvjetima. Neotvoreni ulo$ci moraju se ¢uvati na temperaturi od - 20 °C do 8 °C do primjene.

Nakon otvaranja uloSci se moraju €uvati u dozatoru u prilozenom spremniku s nezasi¢enim (narancastim) desikantom ili u nekom
drugom prikladnom neprozirnom hermeticki zatvorenom spremniku s desikantom kako bi se diskovi zastitili od vlage. Dozatori se
moraju ¢uvati u spremniku na temperaturi od 2 °C do 8 °C i moraju se pustiti da postignu sobnu temperaturu prije otvaranja kako
bi se sprijeCilo stvaranje kondenzacije. Nakon vadenja iz svojih pakiranja koja sadrzavaju desikant, diskovi se moraju upotrijebiti
u roku od sedam dana te samo ako su ¢uvani kako je opisano u ovim uputama za uporabu.

Oxoid Limited, Wade Road, Basingstoke,
Hampshire, RG24 8PW, UK



Karakteristike analiticke u€inkovitosti

Tablica 3. Neobradeni podaci o veli¢inama zona, u skladu s metodologijom odbora EUCAST, uzeti iz tri najnovije serije
diskova za testiranje antimikrobne osjetljivosti s piperacilinom/tazobaktamom (36 jg).

Metodologija odbora EUCAST

Serija Organizam ATCC® | Testni | Donja | Gornja lzrac¢unata Ocitanje (mm) Prosjecna razlika
proizvoda broj medij | granica | granica referentna izmedu
sredisnja eksperimentalnih
vrijednost vrijednostii referentnih
sredi$njih vrijednosti
(mm) + standardno
odstupanje (koeficijent
1 2 3 varijance) (%)
fg‘;”e’ ichia 35218 | MHA 21 27 24 2| 2| 22 20 (CV=0)
f;‘l?her ichia 25922 | MHA 21 27 24 23| 23 | 23 -1+0(CV=0)
3278315
Pseudomonas | p7853 | MHA 23 29 26 % | 26 | 25 -0,33£0,58
aeruginosa (Cv=-17)
Klebsiella 700603 | MHA 14 20 17 17| 17 | 17 0+0(CV=0)
pneumoniae
ATCC® | Testni | Donja | Gornja lzrac¢unata Ocitanje (mm) Prosjec¢na razlika (mm)
Serija Organizam broj medij | granica | granica referentna + standardno
proizvoda sredisnja odstupa_rlje (koeficijent
vrijednost 1 2 3 varijance) (%)
fjlfhe’ ichia 35218 | MHA | 21 27 2 23| 23 | 23 -1£0(CV=0)
f;‘l?her ichia 25922 | MHA 21 27 24 23| 23 | 23 -1+0(CV =0)
3230873
Pseudomonas | 57653 | MHA 23 29 26 25| 25 | 25 -1+0(CV=0)
aeruginosa
Klebsiella 700603 | MHA 14 20 17 17| 17 | 17 0+0(CV=0)
pneumoniae
ATCC® | Testni | Donja | Gornja Izra¢unata Og¢itanje (mm) Prosjec¢na razlika (mm)
Serija Organizam broj medij | granica | granica referentna + sta_ndardnp .
proizvoda sredi$nja odstupanije (koeficijent
vrijednost 1 2 3 varijance) (%)
f;fhe”c”’a 35218 | MHA | 21 27 24 2| 2| 2 ~2+0(CV=0)
Escherichia 25022 | MHA | 21 27 2 23| 23 | 23 -1£0(CV=0)
3207306
Pseudomonas | = 7653 | MHA 23 29 26 25| 25 | 25 -1+0(CV=0)
aeruginosa
Klebsiella 700603 | MHA 14 20 17 17 | 17 | 17 0+0(CV=0)
pneumoniae

Oxoid Limited, Wade Road, Basingstoke,
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Tablica 4. Neobradeni podaci o veli¢inama zona, u skladu s metodologijom Instituta za klinic¢ke i laboratorijske standarde,
uzeti iz tri najnovije serije diskova za testiranje antimikrobne osjetljivosti s piperacilinom/tazobaktamom (110 pg).

Metodologija Instituta za klini¢ke i laboratorijske standarde

Organizam ATCC® | Testni | Donja Gornja lzra¢unata | Oc¢itanje (mm) Prosjecna razlika
broj medij | granica | granica referentna izmedu
Serii srediSnja eksperimentalnih
_eruad vrijednost vrijednosti i referentnih
proizvoda sredi$njih vrijednosti
(mm) + standardno
1 2 | 3 |odstupanje (koeficijent
varijance) (%)
Staphylococcus | osg03 | MHA | 27 36 315 20 (29|29 -25%0(CV=0)
aureus
Escherichia coli 25922 MHA 24 30 27 24 | 24 | 24 -3x0(CV=0)
3278316 | Seudomonas | o7e53 | MHA | 25 33 29 29 | 29 | 29 0+0(CV=0)
aeruginosa
Haemophilus 49247 | HTM | 33 38 36 34 |34|34| -2:0(@CV=0)
influenzae
Escherichia coli 35218 MHA 24 30 27 24 | 24 | 24 -3x0(CV=0)
Organizam ATCC® | Testni | Donja Gornja lzraéunata | Ocitanje (mm) | Prosje¢na razlika (mm)
broj medij | granica | granica referentna + standardno
Serija sredi$nja odstupanje (koeficijent
proizvoda vrijednost 1 2|3 varijance) (%)
Staphylococcus _
25923 MHA 27 36 31,5 33 133|333 1,5+0(CV=0)
aureus
Escherichia coli 25922 MHA 24 30 27 27 | 27 | 27 0+0(CV=0)
Pseudomonas _
3245370 | aeruginosa 27853 MHA 25 33 29 29 | 29| 30| 0,33+0,58 (CV=1,7)
Haemophilus 49247 | HTM 33 38 36 37 | 37 | 37 140 (CV =0)
influenzae
L : -1,67 £0,58
Escherichia coli 35218 MHA 24 30 27 25 | 25| 26 (CV = - 0,35)
Organizam ATCC® | Testni | Donja Gornja lzraéunata | Oc¢itanje (mm) | Prosjecna razlika (mm)
broj medij | granica | granica referentna + standardno
Serija sredi$nja 1 2| 3 odstupanije (koeficijent
proizvoda vrijednost varijance) (%)
Staphylococous | 5eqo5 | MHA 27 36 315 34 | 34| 36 | 3,16 £1,15 (CV = 0,36)
aureus
Escherichia coli 25922 MHA 24 30 27 27 | 27 | 27 0+0(CV=0)
3206130 | FSeudomonas 27853 | MHA 25 33 29 28 | 29| 29 -0,33+0,58
aeruginosa (CV==-1]7)
Haemophilus 0,83 +1,15
influenzae 49247 HTM 33 38 36 35| 37|37 (CV = 139)
Escherichia coli 35218 MHA 24 30 27 26 | 26 | 26 -1+0(CV=0)

Karakteristike klinicke ucinkovitosti
Svrha ovog ispitivanja bila je odrediti uzroéne patogene i njihov obrazac antimikrobne osjetljivosti u bolesnika s novorodenac¢kom
sepsom.® Ispitivanje je provedeno u Medicinskom centru Tripoli u Libiji od 1997. do 2001. Izolati su identificirani rutinskim
biokemijskim tehnikama i provedeno je testiranje antimikrobne osjetljivosti pomo¢u metode difuzije diska. Testirani su razli€iti
antibiotici, uklju€ujuci diskove za testiranje antimikrobne osjetljivosti s piperacilinom/tazobaktamom Oxoid u skladu s Nacionalnim
odborom za klinike laboratorijske standarde (sada smijernice Instituta za kliniCke i laboratorijske standarde). lzolati
su kategorizirani kao otporni ili osjetljivi.
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Ispitivanje je prikupilo ukupno 1431 kulturu krvi od kojih je 801 bila pozitivha na rast bakterija. Rezultati testiranja osjetljivosti pokazali
sudaje 43 %, 44 %, 26 % i 9 % izolata bakterija Serratia marcescens, Serratia liquefaciens, Klebsiella pneumoniae i Enterobacter
agglomerans bilo otporno na piperacilin/tazobaktam, odnosno svi izolati bakterije E. cloacae bili su osjetljivi na piperacilin/tazobaktam.
Ovaj visoki postotak osjetljivosti na piperacilin/tazobaktam bio je mnogo visi od vecine drugih proucavanih antibiotika (Slika 1).2

Ispitivanje je pokazalo da je piperacilin/tazobaktam ucinkovit protiv gram-negativnih izolata koji uzrokuju neonatalnu septikemiju,
posebno medu izolatima bakterija Enterobacter cloacae i E. agglomerans. Postoci osjetljivosti na piperacilin/tazobaktam bili
su mnogo visi od vecine drugih prou¢avanih antibiotika. Ovo ispitivanje nije prijavilo nedosljedne rezultate ili rezultate izvan
specifikacija. Stoga je ovo ispitivanje pokazalo da su diskovi za testiranje antimikrobne osjetljivosti s piperacilinom/tazobaktamom
Oxoid ucinkoviti za in vitro analizu i potencijalno klini¢ko lije¢enje gram-negativnih bakterija koje izazivaju novorodenacku sepsu.

Jo$ jedno ispitivanje provedeno je radi procjene tri kombinirana antimikrobna sredstva za beta-laktamazu proSirenog spektra
(ESBL) koja proizvodi gram-negativne bakterije u Indiji.

Ovo retrospektivno ispitivanje prikupilo je razliGite klinicke uzorke hospitaliziranih bolesnika u New Delhiju od rujna 2003. do
kolovoza 2004. Identificirani su gram-negativni izolati i odreden njihov ESBL status. 1zolati su testirani na antimikrobnu osjetljivost
koriStenjem raznih antibiotika, uklju€ujuéi diskove za testiranje antimikrobne osjetljivosti s piperacilinom/tazobaktamom (110 ug)
TZP110. Testiranje osjetljivosti provedeno je u skladu sa smjernicama NCCLS-a, (sada Instituta za klinicke i laboratorijske
standarde), a izolati su kategorizirani kao otporni, srednje osjetljivi ili osjetljivi. Kao kontrola kvalitete upotrijebljeni su sljedeci
referentni sojevi: P. aeruginosa ATCC-27853, E. coli ATCC-25922 i K. pneumoniae ATCC-700603.

Ispitivanje je prikupilo ukupno 80 116 klinickih uzoraka, od ¢ega je 13 091 bilo gram-negativno, a 9004 od nijih bilo je pozitivho
na ESBL. Testiranje osjetljivosti pokazalo je da je piperacilin/tazobaktam najaktivnije antimikrobno sredstvo za te izolate,
s ukupno 81,37 % izolata koji su bili osjetljivi (slika 2). Za usporedbu, cefoperazon/sulbaktam (C/S) i tikarcilin/klavulanska kiselina
(T/C) pokazali su postotak osjetljivosti od 76,06 %, odnosno 45,48 %. Utvrdeno je da je osjetljivost na piperacil/tazobaktam medu
izolatima bakterija Pseudomonas spp., E. coli i Klebsiella spp. zna¢ajno visa u usporedbi s C/S-om.

Ovo je ispitivanje pokazalo da kombinacija antibiotika piperacilin/tazobaktam ima vecu in vitro aktivnost prema gram-negativnim
bakterijama koje proizvode ESBL u usporedbi s drugim kombiniranim antibioticima. Ovo ispitivanje nije prijavilo rezultate izvan
specifikacija ili nedosljedne rezultate. Stoga je ovo ispitivanje pokazalo da su diskovi za testiranje antimikrobne osjetljivosti
s peperacilinom/tazobaktamom (110 pg) TZP110 ucinkovita i dosljedna metoda za in vitro analizu gram-negativnih patogena
pozitivnih na ESBL.

Ozbiljni stetni dogadaji
Svaki ozbiljan Stetni dogadaj do kojeg je doSlo vezano uz proizvod treba prijaviti proizvodacu i relevantnom regulatornom tijelu
drzave u kojoj se korisnik i/ili bolesnik nalazi.

Referencije
1. Clinical & Laboratory Standards Institute (CLSI). Consult latest edition:
a. MO02, Performance Standards for Antimicrobial Disk Susceptibility Tests
b.  M100, Performance Standards for Antimicrobial Susceptibility Testing
c. M45, Methods for Antimicrobial Dilution and Disk Susceptibility Testing of Infrequently Isolated or
Fastidious Bacteria.
2. European Committee on Antimicrobial Susceptibility Testing (EUCAST). Consult latest version:
a. Disk Diffusion Method Reading guide, EUCAST disk diffusion method for antimicrobial susceptibility
testing
b.  Food and Drug Administration (FDA). CFR Title 21, Volume 5, Part 460 (2005).
3. M. S. Ellabib, et al. (2004). Changing Pattern of Neonatal Bacteremia Saudi Medical Journal 25(12):1957-1956.
4. S. Mohanty, et al. (2005). The Indian Journal of Medical Research 122 (5): 425-428.

© 2023. Thermo Fisher Scientific Inc. Sva prava pridrzana. ATCC® je zaétitni znak drustva ATCC. Svi ostali zatitni znakovi
vlasnistvo su drustva Thermo Fisher Scientific Inc. i njegovih podruznica. Ove informacije nisu namijenjene za poticanje
na uporabu tih proizvoda na nacin kojim se mogu povrijediti prava intelektualnog vlasni$tva drugih drustava.
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Oxoid™ Piperacillin/Tazobactam Discs 36 ug/110 ug
(TZP36/TZP110)
CT1616B/CT0725B

Disky pro testovani antimikrobialni citlivosti

POZNAMKA: Tento navod k poufiti je tfeba ¢ist spole¢né s obecnym navodem k poufiti AST, ktery je dodavan
s vyrobkem a je k dispozici online.

Disky pro testovani antimikrobialni citlivosti (AST) na piperacilin/tazobaktam jsou 6mm disky, které obsahuji specifickd mnozstvi
antimikrobialnich latek piperacilin/tazobaktam. Disky jsou z obou stran oznaceny Udaji o antimikrobialni latce (TZP) a jejim
mnozstvi (ug): TZP36 (36 pg) nebo TZP110 (110 pg).

Disky jsou dodavany v zasobnicich po 50 discich. V kazdém baleni je 5 zasobnikd. Kazdy zasobnik je samostatné uzavien spolu
s vysouseci tabletou v prihledném blistru pokrytém folii. AST disky Oxoid s piperacilinem/tazobaktamem |ze davkovat pomoci
davkovace Oxoid Disc Dispenser (prodava se samostatné). Kazdy jednotlivy disk Ize pouzit pouze jednou.

Ucel pouziti

Disky pro testovani antimikrobialni citlivosti na piperacilin/tazobaktam se pouzivaji v semikvantitativni agarové difuzni metodé pro
testovani citlivosti in vitro. Tyto disky se pouzivaji v diagnostickém pracovnim postupu, aby pomohly Iékaifim urcit potencialni
moznosti IéCby pacientll s podezfenim na mikrobialni infekci, a jsou uréeny ke stanoveni citlivosti va¢i mikroorganismdm, u nichz
byla prokazana ucinnost piperacilinu a tazobaktamu jak klinicky, tak in vitro. Pouzivaji se s istou kulturou vypéstovanou na agaru.

Prostfedek neni automatizovany, je uréen pouze pro profesionalni pouziti a neni uréen pro doprovodnou diagnostiku.
Test poskytuje informace pro kategorizaci organismu jako rezistentnich, stfedné citlivych nebo citlivych na antimikrobialni latku.

Dal$i pozadavky na odbér vzork(, manipulaci s nimi a jejich uchovavani naleznete v mistnich postupech a pokynech. Pro tyto
disky neni stanovena zadna testovaci populace.

Publikované Klinické breakpointy v aktualni verzi tabulek breakpointi FDA®, CLSI M100'* nebo EUCAST? je tfeba pouzit
k interpretaci vysledku velikosti zény.

Druhy s publikovanymi breakpointy podle aktualni literatury FDA:

Gramnegativni
. Enterobacteriaceae
. Pseudomonas aeruginosa
e Acinetobacter spp.
. Haemophilus influenzae a parainfluenzae

Grampozitivni
e« NEUPLATNUJE SE

Druhy s publikovanymi breakpointy podle aktualni literatury EUCAST (vSechny souvisejici s 36 pg):

Gramnegativni

Enterobacterales
Pseudomonas spp.
Haemophilus influenzae
Achromobacter xylosoxidans

Grampozitivni
e  NEUPLATNUJE SE

Druhy s publikovanymi breakpointy podle aktualni literatury CLSI (vS8echny souvisejici s 110 ug):

Gramnegativni
. Enterobacterales
. Pseudomonas aeruginosa
e Acinetobacter spp.
. Haemophilus influenzae a parainfluenzae
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Grampozitivni
e« NEUPLATNUJE SE

Kazdy disk je pouze na jedno pouziti. Baleni obsahuje dostatené mnozstvi testovacich zafizeni pro vice jednorazovych testu.

Princip metody

AST disky s piperacilinem/tazobaktamem Ize pouzit v semikvantitativni agarové difuzni metodé pro testovani citlivosti in vitro.
Vhodnou terapeutickou latku pro pouziti in vivo lze ur€it pomoci diski z filtraéniho papiru impregnovanych specifickymi
koncentracemi antimikrobialnich latek umist&nych na povrchu vhodného testovaciho média. Cisté kultury klinickych izolatt se
naockuji na testovaci médium a na povrch se umisti AST disk. Antibiotikum v disku difunduje agarem a vytvafi gradient. Po
inkubaci se zméfi inhibiéni zény kolem disk(l a porovnaji se s ur€enymi rozsahy pradmérd zén pro specifické kombinace
antimikrobialni latky/organismy, které se testuji.

UplIné pokyny tykajici se tvorby a interpretace vysledk(i podle metodologie CLSI™/EUCAST?® naleznete v pfislu$nych platnych
normach. Tabulky uvadgjici slou¢eniny/koncentrace podle CLSI'™™/EUCAST? naleznete v pfislusné dokumentaci v Casti
Reference nize.

Metrologicka sledovatelnost hodnot kalibratoru a kontrolniho materialu

Metrologicka sledovatelnost hodnot pfifazenych kalibratorim a kontrolnim materidldm uréenym ke stanoveni nebo ovéreni
spravnosti metody pro AST disky s piperacilinem/tazobaktamem je zaloZzena na mezinarodné uznavanych postupech
a standardech.

Pro doporu¢ené koncentrace jsou zénové limity v souladu se soucasnymi standardy vykonnosti pro testy citlivosti
antimikrobialnich disku, jak jsou podrobné popsany v metodologii CLSI™ a/nebo EUCAST?2.

Poskytnuté materialy

AST disky s piperacilinem/tazobaktamem se skladaji z papirovych diskd o priméru 6 mm impregnovanych ur€itym mnozstvim
antimikrobialni latky. Disky jsou z obou stran oznafeny znackou pro oznaceni latky a jejiho mnozstvi. AST disky
s piperacilinem/tazobaktamem se dodavaji v zasobnicich po 50 discich. V kazdém baleni je 5 zasobnik(. Zasobniky jsou
jednotlivé baleny ve folii zataveném blistru s vysousSeci tabletou.

Popis soucasti spojenych s prostfedkem je uveden v tabulce 1 nize. Popis aktivnich reagencii, které ovliviuji vysledek
prostfedku, naleznete v tabulce 2.

Tabulka 1. Materialy dodavané s produkty CT1616B Tabulka 2. Popis reagencii AST disku
a CT0725B s piperacilinem/tazobaktamem
Popis soucasti Popis materialu Reagencie Popis funkce
Zasobnik s pruzinou, Soucasti sestavy a plastovy Bily az témér bily prasek.
vickem a pistem (x5) zasobnik obsahujici 50 AST diskd. Piperacilin je penicilinové
Vysouseci tableta (x5) Malé tablety ve tvaru pastilky Piperacilin antibiotikum, které uplatriuje
svétle bézové az hnédé barvy. svUj mechanismus ucinku
S kazdym zasobnikem se dodava prostfednictvim inhibice syntézy
1 kus. bakterialni bunécné stény a septa.
Foélie Félie jednotlivé utésnujici kazdy Bily az témér bily prasek.
zasobnik s jeho vysouSedlem. Tazobaktam je antimikrobidlni
Testovaci disky na Jednotlivé absorpéni papirové Tazobaktam inhibitor beta-laktamazy.
citlivost (x250) disky. 6mm. 50 v kazdém Tazobaktam uplatriuje svuj
zasobniku. mechanismus uéinku
5 zasobnikud v baleni. prostfednictvim inhibice

bakterialnich enzymt

betalaktamazy, ¢imz zabraruje
rozkladu piperacilinu uvedenymi

enzymy.
Koncentrace antibiotika na AST disku se analyzuje u kazdé Sarze a kontroluje se podle internich a externich specifikaci (napf.
FDA3). Skute¢na koncentrace je podrobné uvedena v certifikatu analyzy.

AST disky s piperacilinem/tazobaktamem Ize davkovat pomoci davkovace diskii Oxoid Disc Dispenser, ktery vSak neni s timto
prostfedkem dodavan.

Doba pouzitelnosti a podminky skladovani
Neoteviené zasobniky s AST disky s piperacilinem/tazobaktamem maji dobu pouzitelnosti 3 roky, pokud jsou skladovany za
doporucenych podminek. Neoteviené zasobniky musi byt uchovavany pfi teploté -20 °C az 8 °C, dokud nejsou potfeba.

Po otevieni by mély byt zasobniky uchovavany v davkovacdi v dodané nadobé s nenasycenym (oranzovym) vysousedlem nebo
v jiné vhodné neprihledné vzduchotésné nadobé s vysousedlem, ktera chrani disky pfed vihkosti. Davkovace by mély byt
skladovany v nadobé pfi teploté 2 °C az 8 °C a pred otevienim by se mély vytemperovat na pokojovou teplotu, aby se zabranilo
tvorbé kondenzace. Po otevieni obalu obsahujiciho vysous$edlo by disky mély byt pouzity do 7 dn( a pouze v pfipadé, Ze jsou
uchovavany podle popisu v této prirucce.

Oxoid Limited, Wade Road, Basingstoke,
Hampshire, RG24 8PW, UK



Charakteristiky analytického provedeni

Tabulka 3. Nezpracovana data o velikostech zén v souladu s metodologii EUCAST ziskana ze 3 nejnovéjsich Sarzi
AST disku s piperacilinem/tazobaktamem (36 ug)

Metodologie EUCAST

Sarze Organismus Cislo Testovaci Dolni Horni Vypoctena Odecet (mm) Pramérny rozdil mezi
produktu ATCC® médium mez mez referenéni experimentalnimi
hodnota hodnotami
stfedniho a referenénimi
bodu hodnotami stfedniho
bodu (mm) + SD
(koeficient rozptylu)
1] 2 | 3 (%)
Focherichia | 35218 MHA 21 27 2 2| 2| 2 240 (CV=0)
Focherichia | 25922 MHA 21 27 2 23| 23 | 23 1 £0 (CV=0)
3278315
Pseudomonas | 57g54 MHA 23 29 2% % | 26 | 25 -0,33+0,58
aeruginosa (Cv=-1,7)
Klebsiella | 704603 MHA 14 20 17 17 | 17 | 17 0 £0 (CV=0)
pneumoniae
Cislo Testovaci Dolni Horni Vypoctena Odecet (mm) Pramérny rozdil
Sars Organismus | ATCC® médium mez mez referenéni (mm) + SD (CoV) (%)
arze
roduktu hovdnot'a
P stfedniho 1 2 3
bodu
Focherichia | 35218 MHA 21 27 2 23| 23 | 23 1 £0 (CV=0)
ESC’Z;Z."”""' 25922 MHA 21 27 24 23| 23 | 23 -1+0 (CV=0)
3230873
Pseudomonas | - 57g54 MHA 23 29 26 25 | 25 | 25 -1£0 (CV=0)
aeruginosa
Klebsiella | 700603 MHA 14 20 17 17| 17 | 17 00 (CV=0)
pneumoniae
Cislo Testovaci Dolni Horni Vypoctena Odecet (mm) Pramérny rozdil
Sars Organismus | ATCC® médium mez mez referenéni (mm) + SD (CoV) (%)
arze
hodnota
produktu . !
stfedniho 1 2 3
bodu
Focherichia |~ 35218 MHA 21 27 2 2| 2| 2 .20 (CV=0)
Focherichia | 55922 MHA 21 27 24 23| 23 | 23 1 £0 (CV=0)
3207306
Pseudomonas | ;a5 MHA 23 29 26 25 | 25 | 25 -1£0 (CV=0)
aeruginosa
Klebsiella | 704603 MHA 14 20 17 17 | 17 | 17 0 £0 (CV=0)
pneumoniae

Oxoid Limited, Wade Road, Basingstoke,
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Tabulka 4. Nezpracovana data o velikostech zén v souladu s metodologii CLSI ziskana ze 3 nejnovéjSich Sarzi

AST disku s piperacilinem/tazobaktamem (110 pg)

Metodologie CLSI

Organismus Cislo Testovaci | Dolni | Horni Vypoctena Odecet (mm) Primérny
ATCC® médium mez mez referenéni rozdil mezi
hodnota experimentalnimi
Sarze stiedniho hodnotami
produktu bodu a referenénimi
hodnotami stfedniho|
bodu (mm) + SD
1 2 3 | (koeficient rozptylu)
(%)
Staphylococcus | 54,4 MHA 27 36 315 20 | 20 | 29| -25+0(CV=0)
aureus
Escherichia coli 25922 MHA 24 30 27 24 | 24 | 24 -3+ 0 (CV=0)
3278316 | Fseudomonas |, aqs MHA 25 33 29 29 | 29 | 29 00 (CV=0)
aeruginosa
Haemophilus | 4q5 47 HTM 33 38 36 34 | 34| 34| -2:0(CVv=0)
influenzae
Escherichia coli 35218 MHA 24 30 27 24 | 24 | 24 -3+ 0 (CV=0)
Organismus Cislo Testovaci | Dolni | Horni Vypoctena Odecet (mm) Primérny rozdil
ATCC® médium mez mez referencni (mm) + SD (CoV) (%)
Sarze hodnota
tredniho
rodukt s
produktu bodu 1 2 3
Staphylococcus | 54,4 MHA 27 36 315 33 | 33| 33| 15£0(CV=0)
aureus
Escherichia coli 25922 MHA 24 30 27 27 | 27 | 27 0+ 0 (CV=0)
Pseudomonas _
3245370 aenuginosa 27853 MHA 25 33 29 29 | 29 | 30 |0,33+0,58 (CVv=17)
Haemophilus
. 49247 HTM 33 38 36 37 | 37 | 37 1+0(CV=0)
influenzae
_ . -1,67+0,58
Escherichia coli 35218 MHA 24 30 27 25 | 25| 26 (CV=-0,35)
Organismus Cislo Testovaci | Dolni | Horni Vypoctena Odecet (mm) Primérny rozdil
ATCC® médium mez mez referenéni (mm) + SD (CoV) (%)
&, % hodnota
Sarze
tfedniho 1 2 3
rodukt s
produftu bodu
Staphylococcus 3,16+1,15
aureus 25923 MHA 27 36 31,5 34 | 34 | 36 (CV=0,36)
Escherichia coli 25922 MHA 24 30 27 27 | 27 | 27 0+ 0 (CV=0)
3206130 | Fseudomonas | ;aqs MHA 25 33 29 28 | 29 | 29 -0.33£0,58
aeruginosa (Cv=-17)
Haemophilus 0,83+1,15
influenzae 49247 HTM 33 38 36 35 | 37 | 37 (CV=139)
Escherichia coli 35218 MHA 24 30 27 26 | 26 | 26 -1+0 (CV=0)

Oxoid Limited, Wade Road, Basingstoke,
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Charakteristiky klinického provedeni

Ugelem této studie bylo urgit kauzativni patogeny a vzorec jejich antimikrobialni citlivosti u neonatalnich sepsi pacientt.® Studie
byla provedena v Tripoli Medical Center v Libyi v letech 1997 az 2001. Izolaty byly identifikovany pomoci rutinnich biochemickych
technik a testovani antimikrobialni citlivosti bylo provedeno pomoci diskové difuzni metody. Podle Narodniho vyboru pro klinické
laboratorni standardy (nyni pokyny CLSI) byla testovana fada antibiotik, véetné AST disk(i Oxoid s piperacilinem/tazobaktamem.
Izolaty byly kategorizovany jako rezistentni nebo citlivé.

Studie shromazdila celkem 1 431 hemokultur, z nichz 801 bylo pozitivnich na bakterialni rist. Vysledky testl citlivosti prokazaly,
Ze vlc¢i piperacilinu/tazobaktamu byly rezistentni izolaty organismid Serratia marcescens (43 %), Serratia liquefaciens (44 %),
Klebsiella pneumoniae (26 %) a Enterobacter aglomerans (9 %). U vSech izolatl E. cloacae bylo zjisténo, Ze jsou citlivé na
piperacilin/tazobaktam. Tato vysoka mira citlivosti vaéi piperacilinu/tazobaktamu byla mnohem vy$§i nez u vétsiny ostatnich
studovanych antibiotik (obrazek 1).

Studie zjistila, Ze piperacilin/tazobaktam je uc¢inny proti gramnegativnim izolatim zpusobujicim neonatalni septikémii, zejména
u izolatll Enterobacter cloacae a E. aglomerans. Mira citlivosti vici piperacilinu/tazobaktamu byla mnohem vyssi nez u vétsiny
ostatnich studovanych antibiotik. Tato studie nezaznamenala Zadné nekonzistentni vysledky ani vysledky mimo specifikace. Tato
studie prokazala, ze AST disky Oxoid s piperacilinem/tazobaktamem jsou ucinné pro analyzu in vitro a potencialni klinickou Ié¢bu
gramnegativnich bakterii zplsobujicich neonatalni sepsi.

Dal$i studie byla provedena v Indii za u¢elem hodnoceni tfi kombinaci antimikrobialnich latek proti gramnegativnim bakteriim
produkujicim beta-laktamazu rozsifeného spektra (ESBL).*

Tato retrospektivni studie shromazdila riizné klinické vzorky od hospitalizovanych pacientd v Novém Dilli od zafi 2003 do
srpna 2004. Byly identifikovany gramnegativni izolaty a byl stanoven jejich status ESBL. U izolati byla testovana jejich
antimikrobialni citlivost pomoci rliznych antibiotik, véetné AST diskll Oxoid s piperacilinem/tazobaktamem (110 pg) TZP110.
Testovani citlivosti bylo provedeno podle smérnic NCCLS (nyni pokyny CLSI) a izolaty byly kategorizovany jako rezistentni,
stfedné citlivé a citlivé. K zajisténi kontroly kvality byly pouzity nasledujici referenéni kmeny: P. aeruginosa ATCC-27853, E. coli
ATCC-25922 a K. pneumoniae ATCC-700603.

Studie shromazdila celkem 80 116 klinickych vzorkd, z nichz 13 091 bylo gramnegativnich a 9 004 z téchto bylo ESBL
pozitivnich. Testovani citlivosti prokazalo, Ze piperacilin/tazobaktam byl vii¢i témto izolatim nejucinnéjsi antimikrobialni latkou,
priemz citlivych bylo celkem 81,37 % izolatu (obrazek 2).* Pro srovnani, cefoperazon/sulbaktam (C/S) vykazal miru citlivosti
76,06 % a tikarcilin / kyselina klavulanova (T/C) 45,48 %. Citlivost na piperacilin/tazobaktam u izolatd Pseudomonas spp., E. coli
a Klebsiella spp. byla v porovnani s C/S vyznamné vyssi.

Tato studie ukazala, Ze kombinované antibiotikum piperacilin/tazobaktam ma in vitro vyssi aktivitu vaéi gramnegativnim bakteriim
produkujicim ESBL ve srovnani s jinymi kombinovanymi antibiotiky. Tato studie nezaznamenala Zadné nekonzistentni vysledky
ani vysledky mimo specifikace. Tato studie ukazala, ze AST disky Oxoid s piperacilinem/tazobaktamem (110 ug) TZP110 jsou
uc¢innou a konzistentni metodou pro analyzu ESBL pozitivnich gramnegativnich patogenu in vitro.

Zavazné udalosti
Kazda zavazna udalost, ke které doslo v souvislosti s prostfedkem, se musi nahlasit vyrobci a pfislusnému spravnimu organu,
ve kterém je uzivatel a/nebo pacient usazen.

Reference
1. Clinical & Laboratory Standards Institute (CLSI). Consult latest edition:
a. MO02, Performance Standards for Antimicrobial Disk Susceptibility Tests
b.  M100, Performance Standards for Antimicrobial Susceptibility Testing
c. M45, Methods for Antimicrobial Dilution and Disk Susceptibility Testing of Infrequently Isolated or
Fastidious Bacteria.
2. European Committee on Antimicrobial Susceptibility Testing (EUCAST). Consult latest version:
a. Disk Diffusion Method Reading guide, EUCAST disk diffusion method for antimicrobial susceptibility
testing
b.  Food and Drug Administration (FDA). CFR Title 21, Volume 5, Part 460 (2005).
3. M. S. Ellabib, et al. (2004). Changing Pattern of Neonatal Bacteremia Saudi Medical Journal 25(12):1957-1956.
4. S.Mohanty, et al. (2005). The Indian Journal of Medical Research 122 (5): 425-428.
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Oxoid™ Piperacillin/Tazobactam Discs 36 ug/110 ug
(TZP36/TZP110)
CT1616B/CT0725B

Antimicrobial Susceptibility Test Discs

BEM/RK: Denne brugsanvisning skal laeses sammen med den generiske brugsanvisning for AST, der fglger
med produktet og er tilgeengelig online.

Piperacillin/Tazobactam Antimicrobial Susceptibility Test (AST) Discs er 6 mm-papirskiver, som indeholder bestemte masngder
af det antimikrobielle stof piperacillin/tazobactam. Skiverne er maerket pa begge sider med oplysninger om det antimikrobielle
stof (TZP) og den aktuelle maengde (ug): TZP36 (36 ug) eller TZP110 (110 pg).

Skiverne leveres i kassetter med 50 skiver i hver. Der er 5 kassetter i hver pakke. Hver kassette er forseglet enkeltvis sammen
med en tgrremiddeltablet i en foliebekleedt, gennemsigtig blisterpakning. Piperacillin/Tazobactam AST Discs kan dispenseres
ved hjaelp af en Oxoid Disc Dispenser (seelges separat). Hver enkelt skive ma kun bruges én gang.

Tilsigtet anvendelse

Piperacillin/Tazobactam Antimicrobial Susceptibility Test Discs bruges i metoden til semikvantitativ agardiffusiontest ved in vitro-
folsomhedstestning. Nar de bruges i en diagnostisk arbejdsgang til at hjeelpe klinikere med at bestemme de potentielle
behandlingsmuligheder for patienter, hvor der er mistanke om mikrobiel infektion, er disse skiver tiltaenkt til bestemmelse
af felsomhed over for mikroorganismer, hvor det er pavist, at piperacillin og tazobactam er aktivt bade klinisk og in vitro. Skal
bruges sammen med en ren, agardyrket kultur.

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

Testen giver oplysninger til kategorisering af organismer som enten resistente, intermedizere eller falsomme over for det
antimikrobielle stof.

Yderligere krav til preeparatindsamling, handtering og opbevaring af prever kan findes i lokale procedurer og retningslinjer. Der
er ingen specificeret testpopulation for disse skiver.

Publicerede kliniske brudpunkter i den aktuelle version af FDA3-, CLSI M100'%°- eller EUCAST?-brudpunktstabellerne skal bruges
til tolkning af zonestgrrelsesresultaterne.

Arter med offentliggjorte brudpunkter i henhold til gaeldende FDA-litteratur:

Gramnegative
. Enterobacteriaceae
. Pseudomonas aeruginosa
. Acinetobacter-arter
. Haemophilus influenzae og parainfluenzae

Grampositive
. Ikke relevant

Arter med offentliggjorte brudpunkter i henhold til den aktuelle EUCAST-litteratur (alle relateret til 36 pg):

Gramnegative
. Enterobacterales
. Pseudomonas-arter
. Haemophilus influenzae
e Achromobacter xylosoxidans

Grampositive
. Ikke relevant

Arter med offentliggjorte brudpunkter i henhold til den aktuelle CLSI-litteratur (alle relateret til 110 pg):
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Gramnegative
. Enterobacterales
. Pseudomonas aeruginosa
e Acinetobacter-arter
. Haemophilus influenzae og parainfluenzae

Grampositive
. Ikke relevant

Hver skive er kun til engangsbrug. Pakken indeholder tilstraekkelige testanordninger til flere engangstest.

Metodens principper

Piperacillin/Tazobactam AST Discs kan bruges i metoden til semikvantitativ agardiffusiontest ved in vitro-falsomhedstestning.
Et egnet terapeutisk stof til in vivo-anvendelse kan bestemmes ved brug af filterpapirskiver, der er impraegneret med specificerede
koncentrationer af antimikrobielle stoffer placeret pa overfladen af et egnet testmedie. Rene kulturer af kliniske isolater inokuleres
pa testmediet, og AST-skiven anbringes pa overfladen. Antibiotikummet i skiven diffunderer gennem agaren, sa der dannes
en gradient. Efter inkubation males haemningszonerne pa skiverne og sammenlignes med anerkendte zonediameterintervaller
for den specifikke kombination af antimikrobielle midler/organismer, der testes for.

Der henvises til de relevante geeldende standarder for de fyldestggrende instruktioner relateret til generering og tolkning
af resultaterne i henhold til CLSI"*-/EUCAST??®*-metodologien. Tabeller, der viser CLSI"™-/EUCAST?-stoffer/-koncentrationer,
kan findes i deres dokumentation, der henvises til nedenfor.

Metrologisk sporbarhed for kalibrator- og kontrolmaterialevaerdier
Metrologisk sporbarhed af veerdier tildelt til kalibratorer og kontrolmaterialer beregnet til at etablere eller verificere rigtigheden
af en metode til Piperacillin/Tazobactam AST Discs er baseret pa internationalt anerkendte procedurer og standarder.

Zonegraenserne for de anbefalede koncentrationer i overensstemmelse med de aktuelle ydelsesstandarder for antimikrobielle
skivefglsomhedstest, som det er beskrevet af CLSI™™ og/eller EUCAST .2

Leverede materialer

Piperacillin/Tazobactam AST Discs bestar af papirskiver med en diameter pa 6 mm, der erimpraegneret med en bestemt maengde
antimikrobielt stof. Skiverne er markeret pa begge sider for at angive stoffet og meengden. Piperacillin/Tazobactam AST Discs
leveres i kassetter med 50 skiver. Der er 5 kassetter i hver pakke. Kassetterne er pakket enkeltvist i en folieforseglet
blisterpakning med et terremiddel.

Se tabel 1 nedenfor for en beskrivelse af komponenter, der er relateret til anordningen. Se tabel 2 for at fa en beskrivelse
af de aktive reagenser, der pavirker anordningens resultat.

Tabel 1. Leverede materialer med CT1616B og CT0725B Tabel 2. Beskrivelse af Piperacillin/Tazobactam AST Disc
Komponentbeskrivelse Materialebeskrivelse Reagents
Kassette med fjeder, Enhedskomponenter og Reagenser Beskrivelse af funktion
haette og stempel (x5) plastikkassette med Hvidt til rahvidt pulver. Piperacillin
50x AST-skiver. er et penicillin-antibiotikum,
Torretablet (x5) Bleg beige til brune, sma Piperacillin der viser sin virkningsmekanisme
rombeformede tabletter. ved at haemme syntesen
1 leveres med hver kassette. i baktericellevaeggen og septum.
Folie Hver kassette er forseglet Hvidt til rahvidt pulver.
enkeltvist sammen med Tazobactam er et antimikrobielt
dets tgrremiddel i folie. Tazobactam stof med beta-lactamase-
Skiver til falsomhedstest Individuelle, absorberende haemmer. Tazobactam viser
(x250) papirskiver. 6 mm. sin virkningsmekanisme ved
50 i hver kassette. at haemme de bakterielle beta-
5 kassetter pr. pakke. lactamase-enzymer, hvilket

forhindrer nedbrydningen af

piperacillin af de naevnte enzymer.

Koncentrationen af antibiotika pa AST-skiven analyseres for hvert batch og kontrolleres ved hjeelp af interne og eksterne
specifikationer (f.eks. FDA?®). Den faktiske koncentration er angivet i analysecertifikatet.

Piperacillin/Tazobactam AST Discs kan dispenseres ved hjeelp af en Oxoid Disc Dispenser, som ikke fglger med anordningen.

Holdbarhed og opbevaringsbetingelser
Uabnede kassetter med Piperacillin/Tazobactam AST Discs har en holdbarhed pa 3 ar, hvis de opbevares under de anbefalede
betingelser. Uabnede kassetter skal opbevares ved -20 °C til 8 °C, indtil de skal bruges.

Nar kassetterne er abnet, skal de opbevares i dispenseren i den medfglgende beholder med et umaettet (orange) tgrremiddel
eller en anden egnet uigennemsigtig, luftteet beholder med et tarremiddel, sa skiverne er beskyttet mod fugt. Dispenserne skal
opbevares i beholderen ved 2 °C til 8 °C og skal have stuetemperatur fgr abning, sa der ikke dannes kondens. Nar deres
terremiddelholdige emballage er abnet, skal skiverne bruges inden for 7 dage og kun, hvis de opbevares, som det er beskrevet
i denne brugsanvisning.

Oxoid Limited, Wade Road, Basingstoke,
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Analytiske funktionsegenskaber

Tabel 3. Radata for zonestorrelser i overensstemmelse med EUCAST-metodologien, der tages fra de 3 seneste
batches af Piperacillin/Tazobactam (36 ug) AST Discs.

EUCAST-metodologi

Produkt- Organisme | ATCC®-| Test- Nedre Ovre Beregnet Aflesning (mm) | Middelforskel mellem de
batch nummer| medier| graense | grense | referencevardi eksperimentelle vardier
for midtpunkt og referencevaerdier for
midtpunkt (mm) + SD
(variationskoefficient)
(%)
1 2 3
Escherichia colii 35218 MHA 21 27 24 22 22 22 2+0(CV=0)
Escherichia colii 25922 MHA 21 27 24 23 23 23 -1+0 (CV=0)
3278315
Pseudomonas | 5753 | MpA | 23 29 26 6| 26 | 25 -0,33£0,58
aeruginosa (Cv=-1,7)
Klebsiella 700603 | MHA 14 20 17 17| 17 | 17 00 (CV=0)
pneumoniae
ATCC®-| Test- Nedre Ovre Beregnet Aflesning (mm) Middelforskel (mm) +
Produkt- | Organisme | nummer| medier| granse | granse| referencevardi SD (CoV) (%)
batch for midtpunkt
1 2 3
Escherichia colii 35218 MHA 21 27 24 23 23 23 [-1+0(CV=0)
Escherichia colii 25922 MHA 21 27 24 23 23 23 |-1+0(CVv=0)
3230873
Pseudomonas | 57855 | MHA 23 29 26 25| 25 | 25 |-1+0(CV=0)
aeruginosa
Klebsiella 700603 | MHA 14 20 17 17| 17 | 17 |00 (cv=0)
pneumoniae
ATCC®-| Test- Nedre @vre Beregnet Aflasning (mm) Middelforskel (mm) +
Produkt- | Organisme | nummer| medier| granse | granse| referencevardi SD (CoV) (%)
batch for midtpunkt
1 2 3
Escherichia colii 35218 MHA 21 27 24 22 22 22 |-2+0(CVv=0)
Escherichia colii 25922 MHA 21 27 24 23 23 23 |-1+0(CVv=0)
3207306
Pseudomonas | o7g53 | MpA 23 29 26 25| 25 | 25 |-1+0(Cv=0)
aeruginosa
Klebsiella 700603 | MHA 14 20 17 17| 17 | 17 |00 (cv=0)
pneumoniae

Oxoid Limited, Wade Road, Basingstoke,
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Tabel 4. Radata for zonesterrelser i overensstemmelse med CLSI-metodologien, der tages fra de 3 seneste batches af

Piperacillin/Tazobactam (110 ug) AST Discs.

CLSI-metodologi

Organisme ATCC®- | Test- Nedre @vre Beregnet Aflaesning (mm)| Middelforskel mellem
nummer | medier | gra@nse | grense | referencevardi de eksperimentelle
Produkt- for midtpunkt vardier og
batch referencevaerdier for|
midtpunkt (mm) +
1 P 3 SD (variations-
koefficient) (%)
Staphylococeus | ga53 | MHA 27 36 31,5 29| 29| 29| -2,5%0(Cv=0)
aureus
Escherichia coli 25922 MHA 24 30 27 24| 24| 24 -3+ 0 (CV=0)
3278316 | Seudomonas 27853 | MHA 25 33 29 29| 29| 29 040 (CV=0)
aeruginosa
Haemophilus _
. 49247 HTM 33 38 36 34| 34| 34 -2 +0 (CV=0)
influenzae
Escherichia coli 35218 MHA 24 30 27 24 | 24| 24 -3+ 0 (CV=0)
Organisme ATCC®- | Test- Nedre @vre Beregnet Aflaesning (mm)| Middelforskel (mm) +
Produkt- nummer | medier | graense | graense | referencevardi SD (CoV) (%)
for midtpunkt
batch 1 2 3
Staphylococeus | o555 | MHA 27 36 31,5 33| 33| 33 1,5+ 0 (CV=0)
aureus
Escherichia coli 25922 MHA 24 30 27 27| 27| 27 0 +0 (CV=0)
Pseudomonas _
3245370 | aeruginosa 27853 MHA 25 33 29 29| 29| 30| 0,33+0,58 (CV=1,7)
Haemophilus
. 49247 HTM 33 38 36 37| 37| 37 110 (CV=0)
influenzae
. . -1,67 £0,58
Escherichia coli 35218 MHA 24 30 27 25| 25| 26 (CV=-0,35)
Organisme ATCC®- | Test- Nedre @vre Beregnet Aflaesning (mm)| Middelforskel (mm) +
Produkt- . .
nummer | medier | graense | grense | referencevardi SD (CoV) (%)
batch .
for midtpunkt | 1 2 3
Staphylococeus | og53 | MHA 27 36 31,5 34| 34| 36| 3,16 £1,15 (CV=0,36)
aureus
Escherichia coli 25922 MHA 24 30 27 27| 27| 27 0+ 0 (CV=0)
3206130 | Fseudomonas 27853 | MHA 25 33 29 28| 29| 29| -0,33 0,58 (CV=-1,7)
aeruginosa
Haemophilus 49247 | HTM 33 38 36 35| 37| 37| 0,83+1,15 (CV=1,39)
influenzae
Escherichia coli 35218 MHA 24 30 27 26| 26| 26 -1+ 0 (CV=0)

Kliniske funktionsegenskaber

Formalet med denne undersggelse var at fastlaegge de sygdomsfremkaldende patogener og deres antimikrobielle
falsomhedsmgnster hos neonatale sepsispatienter.® Undersggelsen blev udfert pa Tripoli Medical Center i Libyen fra 1997 til
2001. Isolaterne blev identificeret ved hjeelp af almindelige biokemiske teknikker, og der blev udfgrt antimikrobiel
folsomhedstestning ved hjeelp af metoden for skivediffusion. En raekke forskellige antibiotika blev testet, herunder Oxoid
Piperacillin/Tazobactam AST Discs i henhold til National Committee for Clinical Laboratory Standards (nu CLSI-retningslinjerne).
Isolaterne blev kategoriseret som resistente eller fglsomme.
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Der blev indsamlet i alt 1.431 bloddyrkninger i undersggelsen, hvoraf 801 var positive for bakterieveekst. Resultaterne
af felsomhedstestningen viste 43 %, 44 %, 26 % og 9 % af Serratia marcescens-, Serratia liquefaciens-, Klebsiella pneumoniae-
og Enterobacter agglomerans-isolater for at veere resistente over for henholdsvis piperacillin/tazobactam. Alle E. cloacae-isolater
viste sig at vaere fglsomme over for piperacillin/tazobactam. Denne hgje fglsomhed for piperacillin/tazobactam var meget hgjere
end de fleste andre undersggte antibiotika (figur 1).2

Undersagelsen viste, at piperacillin/tazobactam er effektiv mod gramnegative isolater, der forarsager neonatal septikeemi, isaer
blandt Enterobacter cloacae og E. agglomerans-isolater. Falsomhedsfrekvenserne for piperacillin/tazobactam var meget hgjere
end de fleste andre undersggte antibiotika. | denne undersggelse blev der ikke rapporteret inkonsistente resultater eller resultater
uden for specifikationerne. Derfor har denne undersggelse pavist, at Oxoid Piperacillin/Tazobactam AST Discs er effektive til in
vitro-analyse og potentiel klinisk behandling af gramnegativ, der forarsager neonatal sepsis.

Der blev udfgrt en anden undersggelse for at evaluere tre kombinationer af antimikrobielle stoffer mod gramnegative bakterier,
der producerer beta-lactamase med udvidet spektrum (ESBL) i Indien.*

| denne retrospektive undersggelse blev der indsamlet en raekke kliniske prgver fra hospitalsindlagte patienter i New Delhi fra
september 2003 til august 2004. De gramnegative isolater blev identificeret, og deres ESBL-status blev fastlagt. Isolaterne blev
testet for antimikrobiel falsomhed ved hjzelp af en raekke forskellige antibiotika, herunder Oxoid Piperacillin/Tazobactam (110 pg)
TZP110 AST Discs). Fglsomhedstestning blev udfgrt i henhold til NCCLS (CLSlI-retningslinjerne), og isolaterne blev kategoriseret
som resistente, intermedicere eller falsomme. Falgende referencestammer blev brugt som kvalitetskontrol: P. aeruginosa ATCC-
27853, E. coli ATCC-25922 og K. pneumoniae ATCC-700603.

| undersggelsen blev der indsamlet i alt 80.116 kliniske prgver, hvoraf 13.091 var gramnegative, og 9.004 af disse var ESBL-
positive. Fglsomhedstestningen paviste, at piperacillin/tazobactam var det mest aktive antimikrobielle stof mod disse isolater, da
i alt 81,37 % af isolaterne var falsomme (figur 2).* Til sammenligning viste cefoperazon/sulbactam (C/S) og ticarcillin/clavulansyre
(T/C) en folsomhedsfrekvens pé henholdsvis 76,06 % og 45,48 %. Felsomheden for piperacillin/tazobactam blandt isolater
af Pseudomonas-arter, E. coli og Klebsiella-arter blev pavist som vaerende signifikant hgjere sammenlignet med C/S.

Denne undersggelse har vist, at kombinationen af antibiotikummerne piperacillin/tazobactam har en hgjere in vitro-aktivitet over
for ESBL-producerende gram-negative bakterier sammenlignet med kombinationen af andre antibiotika. | denne undersggelse
blev der ikke rapporteret resultater uden for specifikationerne eller inkonsistente resultater. Derfor har denne undersggelse vist,
at Oxoid Piperacillin/Tazobactam (110 ug) TZP110 AST Discs er en effektiv og konsistent metode til in vitro-analyse af ESBL-
positive gramnegative patogener.

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

Litteratur
1. Clinical & Laboratory Standards Institute (CLSI). Consult latest edition:
a. MO02, Performance Standards for Antimicrobial Disk Susceptibility Tests
b.  M100, Performance Standards for Antimicrobial Susceptibility Testing
c. M45, Methods for Antimicrobial Dilution and Disk Susceptibility Testing of Infrequently Isolated or
Fastidious Bacteria.
2. European Committee on Antimicrobial Susceptibility Testing (EUCAST). Consult latest version:
a. Disk Diffusion Method Reading guide, EUCAST disk diffusion method for antimicrobial susceptibility
testing
b.  Food and Drug Administration (FDA). CFR Title 21, Volume 5, Part 460 (2005).
3. M. S. Ellabib, et al. (2004). Changing Pattern of Neonatal Bacteremia Saudi Medical Journal 25(12):1957-1956.
4. S.Mohanty, et al. (2005). The Indian Journal of Medical Research 122 (5): 425-428.
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Oxoid™-j piperatsilliini/tasobaktaami plaadid 36 ug/110 ug
(TZP36/TZP110)

CT1616B / CT0725B

Antimikroobse vastuvotlikkuse testplaadid

MARKUS. Seda kasutusjuhendit tuleb lugeda koos tootega kaasas olevate ja veebis saadaval olevate AST-i iildiste
kasutusjuhistega.

Piperatsilliini/tasobaktaami antimikroobse vastuvétlikkuse testi (Antimicrobial Susceptibility Test, AST) plaadid on 6 mm
paberplaadid, mis sisaldavad teatud koguses antimikroobseid aineid piperatsilliin/tasobaktaami. Plaadid on mélemal kiiljel
margistatud antimikroobse aine (TZP) ja sisalduva koguse (ug) Uksikasjadega: TZP36 (36 ug) v6i TZP110 (110 pg).

Plaadid tarnitakse 50 plaadiga kassettides. Uhes pakendis on 5 kassetti. Iga kassett on eraldi suletud koos kuivatusaine tabletiga
fooliumiga kaetud labipaistvas blisterpakendis. Piperatsilliini/tasobaktaami AST-plaate saab véljastada, kasutades Oxoidi
plaadijaoturit (mluakse eraldi). Iga plaati tohib kasutada ainult ks kord.

Sihtotstarve

Piperatsilliini/tasobaktaami antimikroobse vastuvodtlikkuse testplaate kasutatakse poolkvantitativses agari difusioonikatse
meetodis in vitro vastuvbtlikkuse testimiseks. Neid plaate kasutatakse diagnostilises té6voos, et aidata arstidel maarata
vdimalikke ravivdimalusi patsientidele, kellel kahtlustatakse mikroobset infektsiooni. Need plaadid on mdeldud vastuvétlikkuse
maaramiseks mikroorganismide suhtes, mille puhul piperatsilliin ja tasobaktaam on osutunud aktiivseks nii kliiniliselt kui ka in
vitro. Kasutada puhta agarkultuuriga.

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

Test annab teavet organismide liigitamiseks antimikroobse aine suhtes resistentseteks, keskmiseks voi vastuvotlikeks.

Taiendavad néuded proovide kogumise, kasitsemise ja sailitamise kohta leiate kohalikest protseduuridest ja juhistest. Nende
plaatide kasutamiseks pole maaratud testimispopulatsiooni.

Tsooni suuruse tulemuste tdlgendamiseks tuleb kasutada FDA tabelite®, CLSI M100'% v6i EUCAST-i? murdepunktide tabelite
praeguses versioonis avaldatud kliinilisi murdepunkte.

Liigid, millel on avaldatud murdepunktid vastavalt praegusele FDA teaduskirjandusele:

Gramnegatiivsed
. Enterobacteriaceae
. Pseudomonas aeruginosa
. Acinetobacter spp.
. Haemophilus influenzae ja parainfluenzae

Grampositiivsed
. ei kohaldata

Liigid, millel on avaldatud murdepunktid vastavalt praegusele EUCAST-i alasele teaduskirjandusele (kdik seotud 36 pg-ga):

Gramnegatiivsed
. Enterobakterid
. Pseudomonas spp.
. Haemophilus influenzae
e Achromobacter xylosoxidans

Grampositiivsed
. ei kohaldata

Liigid, millel on avaldatud murdepunktid vastavalt praegusele CLSI alasele teaduskirjandusele (kdik seotud 110 pg):

Gramnegatiivsed

Enterobakterid

Pseudomonas aeruginosa

Acinetobacter spp.

Haemophilus influenzae ja parainfluenzae
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Grampositiivsed
. ei kohaldata

Iga plaat on ainult Ghekordseks kasutamiseks. Pakend sisaldab piisavalt testseadmeid mitme tGhekordseks kasutamiseks
mdeldud testi jaoks.

Meetodi pohimote

Piperatsilliini/tasobaktaami AST-plaate vdib kasutada poolkvantitatiivses agari difusioonikatse meetodis in vitro vastuvétlikkuse
testimiseks. In vivo kasutamiseks sobiva raviaine saab maarata sobiva testkeskkonna pinnale asetatud kindla
kontsentratsiooniga antimikroobsete ainetega immutatud filterpaberist plaatide abil. Kliiniliste isolaatide puhaskultuurid
inokuleeritakse testsddtmele ja pinnale asetatakse AST-plaat. Plaadis olev antibiootikum hajub Iabi agari, moodustades
gradiendi. Parast inkubeerimist moddetakse plaatide Umber olevaid inhibeerimistsoone ja neid vorreldakse testitava(te)
spetsiifilis(t)e antimikroobse(te) aine(te)/organismi(de) kombinatsiooni tuvastatud tsooni 1abiméddu vahemikega.

Taielikud juhised tulemuste genereerimise ja tdlgendamise kohta vastavalt CLSI""/EUCAST-i?®* metoodikale leiate asjakohastest
kehtivatest standarditest. Tabelid, mis naitavad CLSI"®/EUCAST-i? (ihendi/kontsentratsioone, leiate nende dokumentatsioonist
jaotises Viited allpool.

Kalibraatori ja kontrollmaterjali vaartuste metroloogiline jalgitavus

Kalibraatoritele ja  kontrollmaterjalidele maaratud vaartuste metroloogiline jalgitavus, mis on ette nahtud
piperatsilliin/tasobaktaami AST-plaatide meetodi Gigsuse kindlakstegemiseks voi kontrollimiseks, pdhineb rahvusvaheliselt
tunnustatud protseduuridel ja standarditel.

Soovitatavate kontsentratsioonide puhul vastavad tsoonide piirid kehtivatele antimikroobse plaadi vastuvétlikkuse testide
jdudlusstandarditele, nagu on tapsustanud CLSI"® ja/véi EUCAST .2

Kaasasolevad materjalid

Piperatsilliini/tasobaktaami AST-i plaadid koosnevad 6 mm |abimédduga paberplaatidest, mis on immutatud kindla koguse
antimikroobse ainega. Plaatide m&lemale kiljele on margitud aine ja kogus. Piperatsilliini/tasobaktaami AST-plaadid tarnitakse
kassettides, millest igalkks sisaldab 50 plaati. Igas pakendis on 5 kassetti. Kassetid on pakendatud koos kuivatusainega eraldi
fooliumiga suletud blisterpakendisse.

Seadmega seotud komponentide kirjelduse leiate allolevast tabelist 1. Seadme tulemust médjutavate aktiivsete reaktiivide
kirjelduse leiate tabelist 2.

Tabel 1. CT1616B ja CT0725B-ga kaasasolevad materjalid Tabel 2. Piperatsilliini/tasobaktaami AST-plaadi reaktiivide
Komponendi kirjeldus Materjali kirjeldus kirjeldus
Vedru, korgi ja kolviga Montaazikomponendid ja Reaktiiv Funktsiooni kirjeldus
kassett (x5) plastkassett, mis sisaldab Valge kuni valkjas pulber.
50x AST-i plaati. Piperatsilliin on penitsilliini
Kuivatusaine tablett (x5) Helebeezid kuni pruunid véikesed Piperatsilliin antibiootikum, mis avaldab
pastillikujulised tabletid. oma toimemehhanismi bakteriraku
Iga kassetiga on kaasas 1 tk. seina ja vaheseina siinteesi
Foolium Foolium, mis sulgeb iga kasseti parssimise kaudu.
eraldi koos selle kuivatusainega. Valge kuni valkjas pulber.
Vastuvétlikkuse Imipaberiga tksikud plaadid. Tasobaktaam on antimikroobne
testplaadid (x250) 6 mm. Igas kassetis 50 tk. Tasobaktaam beetalaktamaasi inhibiitor.
5 kassetti igas pakis. Tasobaktaam avaldab oma

toimemehhanismi bakteriaalsete
beeta-laktamaasi enstiimide
inhibeerimise kaudu, takistades
piperatsilliini lagunemist nimetatud
enslimide poolt.

Antibiootikumi kontsentratsiooni AST-plaadil analliisitakse iga parti puhul ja seda kontrollitakse sisemiste ja valiste
spetsifikatsioonide (nt FDA?®). Tegelik kontsentratsioon on (iksikasjalikult ndidatud analliGsitunnistusel.

Piperatsilliini/tasobaktaami AST-plaate saab valjastada Oxoidi plaadijaoturi abil, mis ei ole seadmega kaasas.

Kolblikkusaeg ja sailitustingimused
Piperatsilliini/tasobaktaami AST-i plaatide avamata kassettide sailivusaeg on 3 aastat, kui neid hoitakse soovitatud tingimustes.
Avamata kassetti tuleb hoida kuni vajaduseni temperatuuril =20 °C kuni 8 °C.

Parast avamist tuleb kassetti hoida jaoturi sees (kiillastumata (oranzi) kuivatusainega) vdi muus sobivas labipaistmatus
6hukindlas mahutis koos kuivatusainega, et kaitsta plaate niiskuse eest. Jaotureid tuleb hoida mahutis temperatuuril 2 °C -8 °C
ja lasta neil enne avamist soojeneda toatemperatuurini valtimaks kondensaadi teket. Kuivatusainet sisaldavast pakendist avatuna
tuleb plaate kasutada 7 paeva jooksul ja ainult siis, kui neid hoitakse selles kasutusjuhendis kirjeldatud viisil.

Oxoid Limited, Wade Road, Basingstoke,
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Analiiiitilised toimivusnaitajad

Tabel 3. Tsoonide suuruste algandmed vastavalt EUCAST-i metoodikale, mis on véetud piperatsilliini/tasobaktaami

(36 pg) AST-plaatide kolmest viimasest partiist.

EUCAST-i metoodika

Toote- Organism ATCC® | Testkesk- | Alumine | Ulemine | Arvutatud Nait (mm) Keskmine erinevus
partii number kond piirvaar- | piirvaar- vordluse testvaartuste ja
tus tus keskpunkti vordluskeskpunkti
vaartus vaartuste vahel
(mm) + SD
(variatsiooni-
kordaja) (%)
1] 2| 3
fgh?he’ ichia 35218 MHA 21 27 24 2| 2|2 240 (CV=0)
Escherichia 25922 MHA 21 27 2 23| 23 | 23 —1+0 (CV=0)
3278315
Pseudomonas | 57854 MHA 23 29 2% 26 | 26 | 25 -0,33+0,58
aeruginosa (CV=-17)
Klebsiella 700603 MHA 14 20 17 17 | 17 | 17 0+0 (CV=0)
pneumoniae
ATCC® | Testkesk- | Alumine | Ulemine | Arvutatud Nait (mm) Keskmine erinevus
Toote- Organism number kond piirvaar- | piirvaar- | vordluse (mm) + SD (CoV)
partii tus tus keskpunkti (%)
vaartus 1 2 3
Escherichia 35218 MHA 21 27 24 23 | 23 | 23 | —1+0(Cv=0)
f;j?he’ ichia 25922 MHA 21 27 24 23 | 23 | 23 | -1£0(Cv=0)
3230873
Pseudomonas | - 57053 MHA 23 29 2% 25 | 25 | 25 | —1£0 (Cv=0)
aeruginosa
Klebsiella _
preuTOnas 700603 MHA 14 20 17 17 | 17 | 17 | 0£0(Cv=0)
ATCC® | Testkesk- | Alumine | Ulemine | Arvutatud Nait (mm) Keskmine erinevus
Toote- Organism number kond piirvdar- | piirvaar- | vordluse (mm) + SD (CoV)
partii tus tus keskpunkti (%)
vaartus 1 2 3
Escherichia 35218 MHA 21 27 2 2| 22| 22| —2+0(cv=0)
f(fl;’he’ ichia 25922 MHA 21 27 2 23 | 23 | 23 | —1+0(Cv=0)
3207306
Pseudomonas | 57g54 MHA 23 29 26 25 | 25| 25 | —1£0(Cv=0)
aeruginosa
Klebsiella 700603 MHA 14 20 17 17 | 17 | 17 | 0+0 (Cv=0)
pneumoniae
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Tabel 4. Tsoonide suuruste algandmed vastavalt CLSI metoodikale, mis on voetud piperatsilliini/tasobaktaami (110 ug)
AST-plaatide kolmest viimasest partiist.

CLSI metoodika

Organism ATCC® | Testkesk- | Alumine | Ulemine | Arvutatud Nait (mm) Keskmine
number kond piirvaar- | piirvaar- vordluse erinevus
tus tus keskpunkti testvaartuste ja
Toote- viirtus vérdluskeskpunkt
partii i vaartuste vahel
(mm) + SD
1 2 3 | (variatsioonikorda
ja) (%)
Staphylococeus | - 55953 MHA 27 36 31,5 29 | 29 | 29 | —2,5+0(CV=0)
aureus
fj,fhemh’a 25922 MHA 24 30 27 24 | 24 | 24 ~3+0 (CV=0)
3278316 | [SeUdOmOnas | ozesa | A 25 33 29 20 | 29 | 29 0+0 (CV=0)
aeruginosa
Haemophilus | = 4q547 HTM 33 38 36 34 | 34| 34 ~2 +0 (CV=0)
influenzae
fj/fher ichia 35218 MHA 24 30 27 24 | 24 | 24 ~3+0 (CV=0)
Organism ATCC® | Testkesk- | Alumine | Ulemine | Arvutatud Nait (mm) Keskmine
number kond piirvaar- | piirvaar- vordluse erinevus (mm) +
Toote- tus tus keskpunkti SD (CoV) (%)
partii vaartus [ q |2 |3
Staphylococcus | 5eg05 | MHA 27 36 315 33| 33| 33| 15%0(CV=0)
aureus
fj,fhe’ fchia 25922 MHA 24 30 27 27 | 27 | 27 010 (CV=0)
3245370 | Fseudomonas | o q5s MHA 25 33 29 29 | 29 | 30 0.33+0,58
aeruginosa (Cv=1,7)
Haemophilus | 447 HTM 33 38 36 37 | 37 | 37 10 (CV=0)
influenzae
Escherichia -1,67 £ 0,58
o 35218 MHA 24 30 27 25 | 25 | 26 GV = -0.35)
Organism ATCC® |Testkesk- | Alumine | Ulemine | Arvutatud Nait (mm) Keskmine
number kond piirvaar- | piirvaar- vordluse erinevus (mm) +
Toote- tus tus keskpunkti SD (CoV) (%)
k " 12| 3
partii vaartus
Staphylococcus 3,16+1,15
it 25923 MHA 27 36 315 34 | 34| 36 (CN=0.36)
f;‘i’he”"h’a 25922 MHA 24 30 27 27 | 27 | 27 0+ 0 (CV=0)
3206130 | Fseudomonas | ,7a5q MHA 25 33 29 28 | 29 | 29 -0,33£0,58
aeruginosa (CV=-17)
Haemophilus 0,83+1,15
i 49247 HTM 33 38 36 35 | 37 | 37 (CV=1,39)
fj/fher ichia 35218 MHA 24 30 27 26 | 26 | 26 ~1£0 (CV=0)
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Kliinilised toimivusnditajad

Selle uuringu eesmark oli kindlaks teha pdhjuslikud patogeenid ja nende antimikroobse vastuvétlikkuse muster vastsiindinud
sepsisega patsientidel.®> Uuring tehti Tripoli meditsiinikeskuses Liiblias aastatel 1997—2001. Isolaadid tuvastati rutiinsete
biokeemiliste meetodite abil ja antimikroobse vastuvétlikkuse testid tehti plaadi difusioonimeetodil. Vastavalt riiklikule
kliiniliste laboristandardite komiteele (nutid CLSI juhised) testiti mitmesuguseid antibiootikume, sealhulgas Oxoidi
piperatsilliini/tasobaktaami AST-plaadid. Isolaadid liigitati resistentseteks voi vastuvotlikeks.

Uuringu kaigus koguti kokku 1431 verekultuuri, millest 801 olid bakterite kasvu suhtes positiivsed. Vastuvotlikkuse testimise
tulemused naitasid, et 43%, 44%, 26% ja 9% Serratia marcescens'i, Serratia liquefaciens'i, Klebsiella pneumoniae ja
Enterobacter agglomerans'i isolaatidest on vastavalt piperatsilliini/tasobaktaami suhtes resistentsed, samas kui kéik E. cloacae
isolaadid olid piperatsilliini/tasobaktaami suhtes vastuvétlikud. Piperatsilliini/tasobaktaami kérge vastuvétlikkuse maar oli palju
kérgem kui enamikul teistel uuritud antibiootikumidel (joonis 1).2

Uuringus leiti, et piperatsilliin/tasobaktaam on efektiivne vastsiindinute septitseemiat pdhjustavate gramnegatiivsete isolaatide
vastu, eriti Enterobacter cloacae ja E. agglomerans'i isolaatide puhul. Piperatsilliini/tasobaktaami vastuvotlikkuse maar oli palju
kérgem kui enamikul teistel uuritud antibiootikumidel. See uuring ei teatanud ebajarjekindlatest voi spetsifikatsioonist valjas
olevatest tulemustest. Seetdttu on see uuring naidanud, et oksoidpiperatsilliini/tasobaktaami AST-plaadid on efektiivsed in vitro
anallusiks ja gramnegatiivsust pdhjustava vaststindinu sepsise véimalikuks kliiniliseks raviks.

Veel Uks uuring tehti kolme kombineeritud antimikroobikumi hindamiseks Indias laiendatud spektriga beetalaktamaasi (extended
spectrum beta-lactamase, ESBL) tootvate gramnegatiivsete bakterite suhtes. *

Sellesse retrospektiivsesse uuringusse koguti New Delhis 2003. aasta septembrist 2004. aasta augustini mitmesuguseid kliinilisi
proove. Tuvastati gramnegatiivsed isolaadid ja maarati nende ESBL-staatus. Isolaatide antimikroobset vastuvétlikkust testiti
mitmesuguste antibiootikumidega, sealhulgas oksoidpiperatsilliini/tasobaktaami (110 pg) TZP110 AST-plaatidega.
Vastuvbtlikkuse testimine tehti vastavalt NCCLS-ile (nutid CLSI juhised) ja isolaadid liigitati resistentseks, keskmiseks voi
vastuvotlikuks. Kvaliteedikontrolli tagamiseks kasutati jargmisi vordlustiivesid: P. aeruginosa ATCC-27853, E. coli ATCC-25922
ja K. pneumoniae ATCC-700603.

Uuringus koguti kokku 80 116 kliinilist proovi, millest 13 091 olid gramnegatiivsed ja 9004 olid ESBL-positiivsed. Vastuvotlikkuse
test naitas, et piperatsilliin/tasobaktaam oli nende isolaatide suhtes kdige aktivsem antimikroobne aine, kokku 81,37%
isolaatidest on vastuvétlikud (joonis 2).* Vardluseks: tsefoperasooni/sulbaktaami (C/S) ja tikartsilliin/klavulaanhappe (T/C)
vastuvotlikkuse maar oli vastavalt 76,06% ja 45,48%. Piperatsilliini/tasobaktaami vastuvdtlikkuse osas Pseudomonas spp., E.
coli ja Klebsiella spp. hulgas leiti, et isolaadid olid C/S-ga vorreldes oluliselt kdrgemad.

See uuring on naidanud, et piperatsilliini/tasobaktaami kombinatsioonil on teiste kombineeritud antibiootikumidega vorreldes
suurem in vitro aktiivsus ESBL-i tootvate gramnegatiivsete bakterite suhtes. See uuring ei teatanud spetsifikatsioonivalistest voi
vastuolulistest tulemustest. Seet&ttu on see uuring ndidanud, et Oxoidi piperatsilliini/tasobaktaami (110 pg) TZP110 AST-plaadid
on tdhus ja jarjepidev meetod ESBL-positiivsete gramnegatiivsete patogeenide in vitro analuiisimiseks.

Tosised juhtumid
Igast seadmega seoses toimunud tdsisest vahejuhtumist teatatakse tootjale ja asjaomasele reguleerivale asutusele, kus kasutaja
jalvoi patsient on registreeritud.

Viited
1.  Clinical & Laboratory Standards Institute (CLSI). Consult latest edition:
a. MO02, Performance Standards for Antimicrobial Disk Susceptibility Tests
b.  M100, Performance Standards for Antimicrobial Susceptibility Testing
c. M45, Methods for Antimicrobial Dilution and Disk Susceptibility Testing of Infrequently Isolated or
Fastidious Bacteria.
2. European Committee on Antimicrobial Susceptibility Testing (EUCAST). Consult latest version:
a. Disk Diffusion Method Reading guide, EUCAST disk diffusion method for antimicrobial susceptibility
testing
b.  Food and Drug Administration (FDA). CFR Title 21, Volume 5, Part 460 (2005).
3. M. S. Ellabib, et al. (2004). Changing Pattern of Neonatal Bacteremia Saudi Medical Journal 25(12):1957-1956.
4. S.Mohanty, et al. (2005). The Indian Journal of Medical Research 122 (5): 425-428.

© 2023 Thermo Fisher Scientific Inc. Kaik digused kaitstud. ATCC® on ettevétte ATCC kaubamark. Kéik muud kaubamargid
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Oxoid™-piperasilliini-/-tatsobaktaamilevyt 36 ug / 110 ug
(TZP36/TZP110)
CT1616B / CT0725B

Antimikrobista ainetta sisaltavat herkkyystestilevyt

HUOMAUTUS: Tama kayttoohje on luettava yhdessa tuotteen mukana toimitettujen ja verkossa saatavilla olevien
yleisten AST-kdyttéohjeiden kanssa.

Antimikrobiset AST-piperasilliini-/-tatsobaktaamiherkkyystestilevyt ovat 6 mm:n levyja, jotka sisaltavat maaritetyn maaran
antimikrobisia aineita piperasilliinia/tatsobaktaamia. Antimikrobinen aine (TZP) ja sen maara (ug) on merkitty levyjen molemmille
puolille: TZP36 (36 pg) tai TZP110 (110 ug).

Levyt toimitetaan 50 levyn kaseteissa. Yhteen pakkaukseen kuuluu viisi kasettia. Kasetit toimitetaan yksittdispakattuina
foliopaallysteisessad lapinakyvassa l|apipainopakkauksessa yhdessd kuivausainekapselin kanssa. AST-piperasilliini-/-
tatsobaktaamilevyja voidaan annostella Oxoid-levyannostelijalla (myydaéan erikseen). Kutakin levya saa kayttaa vain kerran.

Kayttotarkoitus

Antimikrobisia piperasilliini-/tatsobaktaamiherkkyystestilevyja kaytetddn in vitro -herkkyystestauksessa puolikvantitatiivista
agardiffuusiotestimenetelmaa kayttden. Laakarit voivat kayttaad levyja diagnostisena apuna mahdollisia hoitovaihtoehtoja
maaritettdessa potilaille, joilla epailldan olevan mikrobi-infektio. Levyjen avulla voidaan maarittdd herkkyys sellaisten mikro-
organismien osalta, joihin piperasilliinin ja tatsobaktaamin on osoitettu toimivan seka kliinisesti etta in vitro. Kaytetaan viljelyjen
kanssa, joissa on kaytetty elatusaineena agaria.

Valine ei ole automatisoitu, se on tarkoitettu vain ammattikayttéon ja sita ei ole tarkoitettu 1adkehoidon ja diagnostiikan yhdistamiseen.

Organismit voidaan luokitella testin avulla antimikrobiselle aineelle resistentteihin, herkkyydeltadn alentuneisiin tai herkkiin
organismeihin.

Paikallisten menettelytapojen ja ohjeistusten mukaisia vaatimuksia naytteiden kerdamisesta, kasittelysta ja sailytyksesta tulee
noudattaa. Levyille ei ole maaritetty erityista testattavaa populaatiota.

Alueiden koon tuloksen tulkinnassa tulee kayttaa FDA-3, CLSI M100-'2° tai EUCAST?-raja-arvotaulukoiden uusimpien julkaistujen
versioiden kliinisia raja-arvoja.

Kannat, joille on julkaistu raja-arvot taméanhetkisessa FDA:n kirjallisuudessa:
Gram-negatiiviset

. Enterobacteriaceae

. Pseudomonas aeruginosa

e Acinetobacter spp.

. Haemophilus influenzae ja parainfluenzae

Gram-positiiviset
. Ei sovellettavissa

Kannat, joille on julkaistu raja-arvot tdmanhetkisessd EUCAST-kirjallisuudessa (kaikkien osalta 36 pg):
Gram-negatiiviset

. Enterobacterales

. Pseudomonas spp.

. Haemophilus influenzae

e Achromobacter xylosoxidans

Gram-positiiviset
. Ei sovellettavissa

Kannat, joille on julkaistu raja-arvot tamanhetkisessa CLSI:n kirjallisuudessa (kaikkien osalta 110 pg):
Gram-negatiiviset

. Enterobacterales

. Pseudomonas aeruginosa

. Acinetobacter spp.

. Haemophilus influenzae ja parainfluenzae
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Gram-positiiviset
. Ei sovellettavissa

Levyt on tarkoitettu ainoastaan kertakayttéon. Pakkauksessa on testivdlineitd useampaa kertakayttoista testia varten.

Toimintaperiaate

AST-piperasilliini-/-tatsobaktaamilevyja voidaan kayttaa in vitro -herkkyystestauksessa puolikvantitatiivista
agardiffuusiotestimenetelmaa kayttden. In vivo -kayttddn sopiva terapeuttinen aine voidaan maarittda asettamalla
suodatinpaperilevy, joka on kyllastetty maaritetylld pitoisuudella antimikrobista ainetta, sopivan testialustan pinnalle.
Testialustaan inokuloidaan puhtaita kliinisten isolaattien viljelmia ja AST-levy asetetaan alustan pinnalle. Levyssa oleva antibiootti
diffundoituu agariin muodostaen gradientin. Levyja ympardivat inhibitioalueet mitataan inkuboinnin jéalkeen ja niité verrataan
testattavan maaritellyn antimikrobisen aineen / organismin yhdistelman tunnettuihin inhibitioalueiden halkaisijoihin.

Taydelliset ohjeet tulosten luomiseen ja tulkintaan CLSI-"*/EUCAST?®*-metodologian mukaisesti 16ytyvat voimassa olevista
standardeista. CLSI-"*/EUCAST2-yhdiste-/-pitoisuustaulukot 16ytyvat kyseisten resurssien dokumentaatiosta alla olevasta
viiteosiosta.

Kalibraattorin ja vertailumateriaalin arvojen mittaustekninen jiljitettavyys

Kalibraattorien ja vertailumateriaalien arvojen mittaustekninen jaljitettavyys, jonka tarkoituksena on maarittaa tai todentaa AST-
piperasilliini-/-tatsobaktaamilevyjen kayttdomenetelman oikeellisuus, perustuu kansainvélisesti tunnustettuihin menettelyihin
ja standardeihin.

Alueiden rajat ovat suositeltujen pitoisuuksien osalta antimikrobisia levyja hyddyntavien herkkyystestien suorituskykystandardien
mukaisia, kuten CLSI"™® ja/tai EUCAST? ovat ne madritelleet.

Toimitettavat materiaalit

AST-piperasilliini-/-tatsobaktaamilevyt ovat halkaisijaltaan 6 mm:n paperilevyja, jotka on kyllastetty maaritetylla maaralla
antimikrobista ainetta. Kaytetty aine ja sen maara on merkitty levyjen molemmille puolille. AST-piperasilliini-/-tatsobaktaamilevyt
toimitetaan 50 levyn kaseteissa. Kuhunkin pakkaukseen kuuluu viisi kasettia. Kasetit toimitetaan vyksittaispakattuina
foliopaallysteisessa lapipainopakkauksessa, jossa on mukana kuivausainetta.

Valineeseen liittyvien osien kuvaus I6ytyy alta taulukosta 1. Valineen antamaan tulokseen vaikuttavien aktiivisten reagenssien
kuvaus l6ytyy taulukosta 2.

Taulukko 1. Tuotteiden CT1616B ja CT0725B mukana Taulukko 2. AST-piperasilliini-/-

toimitettavat materiaalit tatsobaktaamilevyreagenssien kuvaus

Osan kuvaus Materiaalin kuvaus Reagenssi Toiminnan kuvaus

Kasetti jousella, kannella | Kokoonpano-osat ja muovinen Valkoinen tai luonnonvalkoinen jauhe.

ja mannalla (5 kpl) kasetti, jossa on 50 AST-levya. Piperasilliini on penisilliiniantibiootti,

Kuivausainekapseli Pienet pastillinmuotoiset kapselit; Piperasilliini joka vaikuttaa estamalla bakteerin

(5 kpl) vari vaihtelee haalean beigesta soluseinan ja septumin synteesia.
ruskeaan. Valkoinen tai luonnonvalkoinen jauhe.
1 kunkin kasetin mukana. Antimikrobinen aine tatsobaktaami on

Folio Folio, jolla paallystetaan kunkin Tatsobaktaami beetalaktamaasin estdja. Tatsobaktaami
kasetin ja kuivausaineen vaikuttaa hairitsemalla bakteerien
yksittaispakkaus. beetalaktamaasientsyymeja ja estamalla

Herkkyystestilevyt Yksittaiset imukykyisesta siten piperasilliinin hajoamisen

(250 kpl) paperista valmistetut levyt. mainittujen entsyymien vaikutuksesta.

6 mm. Kasetissa 50 kpl.
Pakkauksessa viisi kasettia.

Kunkin eran AST-levyjen antibioottipitoisuus analysoidaan ja sitd valvotaan sisdisten ja ulkoisten spesifikaatioiden mukaisesti
(esim. FDA?3). Todellinen pitoisuus eritelldan analyysitodistuksessa.

AST-piperasilliini-/-tatsobaktaamilevyja voidaan annostella Oxoid-levyannostelijalla, jota ei toimiteta valineen mukana.

Sailyvyysaika ja sailytysolosuhteet
Avaamattomien piperasilliinid/tatsobaktaamia sisaltavien AST-levyjen sailyvyysaika on 3 vuotta suositelluissa olosuhteissa
sailytettynd. Avaamattomia kasetteja tulee sailyttaa -20—-8 °C:n lampétilassa niiden kayttdhetkeen saakka.

Kun kasetti on avattu, sita tulee sailyttdd annostelijassa mukana toimitetussa sailiéssa (yhdessa tyydyttymattdman [oranssin]
kuivausaineen kanssa) tai muussa sopivassa lapinakymattémassa ja ilmatiiviissa sailiéssa, jossa on levyja kosteudelta suojaavaa
kuivausainetta. Annostelijat tulee sailyttaa sailiossa 2—-8 °C:n lampdtilassa, ja niiden on annettava 1ammeta huoneenlampdon
ennen avaamista kondensaation ehkaisemiseksi. Kun levyt on poistettu kuivausainetta sisaltavasta pakkauksestaan, ne tulee
kayttaa 7 paivan kuluessa ja ainoastaan, jos niita on sailytetty tdssa kayttéohjeessa kuvatulla tavalla.

Oxoid Limited, Wade Road, Basingstoke,
Hampshire, RG24 8PW, Yhdistynyt kuningaskunta



Analyyttiset suorituskykyominaisuudet

Taulukko 3. Aluekokojen raakatiedot EUCAST-metodologian mukaisesti. Tiedot saatu kolmesta viimeisimmasta

36 pg:n AST-piperasilliini-/-tatsobaktaamilevyjen erasta.

EUCAST-metodologia

Tuote-era | Organismi ATCC®- | Testi- | Alaraja | Ylaraja Laskettu Lukema (mm) Kokeellisten arvojen
numero | valiaine vertailu- javertailukeskiarvojen
keskiarvo keskimaarainen ero
(mm) + keskihajonta
(varianssikerroin) (%).
1 2 3
Escherichia coli| 35218 MHA 21 27 24 22 | 22 22 2 +0 (CV=0)
Escherichia coli| 25922 MHA 21 27 24 23 | 23 23 -1+ 0 (CV=0)
3278315
Pseudomonas | 57g55 | A | 23 29 26 2% | 26 | 25 0,330,958
aeruginosa (Cv=-1,7)
Klebsiella | 700603 | MHA 14 20 17 17| 17 | 17 0+0 (CV=0)
pneumoniae
ATCC®- | Testi- | Alaraja | Ylaraja Laskettu Lukema (mm) Keskimaarainen ero
Tuote-eri | Organismi numero | valiaine vertailu- (mm) + keskihajonta
keskiarvo (CoV) (%)
1 2 3
Escherichia coli| 35218 MHA 21 27 24 23 | 23 23 -1+ 0 (CV=0)
Escherichia coli| 25922 MHA 21 27 24 23 | 23 23 -1+ 0 (CV=0)
3230873
Pseudomonas | - y7g53 | A 23 29 26 25| 25 | 25 -1£0 (CV=0)
aeruginosa
Klebsiella | 700603 | MHA 14 20 17 17 | 17 | 17 0£0 (CV=0)
pneumoniae
ATCC®- | Testi- | Alaraja | Ylaraja Laskettu Lukema (mm) Keskimaarainen ero
Tuote-eri | Organismi numero | valiaine vertailu- (mm) + keskihajonta
keskiarvo (CoV) (%)
1 2 3
Escherichia coli| 35218 MHA 21 27 24 22 | 22 22 -2 £ 0 (CV=0)
Escherichia coli| 25922 MHA 21 27 24 23 | 23 23 -1+ 0 (CV=0)
3207306
Pseudomonas | - o785 | \pya | 23 29 2% 25| 25 | 25 -1£0 (CV=0)
aeruginosa
Klebsiella | 700603 | MHA 14 20 17 17 17 | 17 00 (CV=0)
pneumoniae

Oxoid Limited, Wade Road, Basingstoke,
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Taulukko 4. Aluekokojen raakatiedot CLSI-metodologian mukaisesti. Tiedot saatu kolmesta viimeisimmasta 110 ug:n
AST-piperasilliini-/-tatsobaktaamilevyjen erasta.

CLSI-metodologia

Organismi ATCC®- | Testi- | Alaraja | Ylaraja Laskettu Lukema (mm) Kokeellisten arvojen
numero | véliaine vertailu- javertailukeskiarvojen
. keskiarvo keskimadrainen ero
Tuote-erd (mm) + keskihajonta
(varianssikerroin) (%).
1| 2| 3
Staphylococeus | g5 | MHA 27 36 315 29 | 29 | 29 2,5+ 0 (CV=0)
aureus
Escherichia coli| 25922 | MHA 24 30 27 24 | 24 | 24 -3 £0 (CV=0)
3278316 | [SeUdOmONas | ooens | A 25 33 29 29 | 29 | 29 0+ 0 (CV=0)
aeruginosa
Haemophilus | 40547 | 1M 33 38 36 34 | 34 | 34 2 +0 (CV=0)
influenzae
Escherichia coli| 35218 | MHA 24 30 27 24 | 24 | 24 -3 £0 (CV=0)
Organismi ATCC®- | Testi- | Alaraja | Yldraja Laskettu Lukema (mm) Keskimaaradinen ero
numero | véliaine vertailu- (mm) + keskihajonta
Tuote-eri keskiarvo (CoV) (%)
uote-era 1 2 3
Staphylococcus | yeao5 | MHA | 27 36 315 33 | 33| 33 1,5+ 0 (CV=0)
aureus
Escherichia coli| 25922 | MHA 24 30 27 27 | 271 | 27 00 (CV=0)
3245370 | FSeudomonas | ooens | A 25 33 29 29 | 29 | 30 | 0,33%0,58 (CV=1,7)
aeruginosa
Haemophilus | yor47 | Him | 33 38 36 37 | 37 | a7 1£0 (CV=0)
influenzae
Escherichia coli| 35218 | MHA 24 30 27 25 | 25 | 26 | 1,67 £0,58 (CV=-0,35)
Organismi ATCC®- | Testi- | Alaraja | Ylaraja Laskettu Lukema (mm) Keskimaarainen ero
numero | véliaine vertailu- (mm) + keskihajonta
1 0,
Tuote-eri keskiarvo 1 2 3 (CoV) (%)
Staphylococeus | 5055 | MHA 27 36 315 34 | 34 | 36 | 3,16+1,15 (CV=0,36)
aureus
Escherichia coli| 25922 | MHA 24 30 27 27 | 27 | 27 00 (CV=0)
3206130 | Fseudomonas | ooens | A 25 33 29 28 | 29 | 29 | -0,33+0,58 (CV=-1,7)
aeruginosa
Haemophilus | 40547 | 1M 33 38 36 35 | 37 | 37 | 0,83%1,15(CV=1,39)
influenzae
Escherichia coli| 35218 | MHA 24 30 27 26 | 26 | 26 10 (CV=0)

Kliiniset suorituskykyominaisuudet
Tutkimuksessa pyrittiin maarittamaan vastasyntyneiden sepsispotilaiden patogeenit ja niiden antimikrobinen herkkyysmalli.?
Tutkimus toteutettiin Libyassa Tripoli Medical Center -keskuksessa vuosina 1997-2001. Isolaatit tunnistettiin tavanomaisin
biokemiallisin tekniikoin, ja antimikrobinen herkkyystestaus suoritettiin kayttdmalla levydiffuusiomenetelmaa. Testauksessa
kaytettiin useita eri antibiootteja — Oxoidin AST-piperasilliini-/-tatsobaktaamilevyt mukaan lukien — ja se suoritettin National
Committee for Clinical Laboratory Standards -komitean (nykyisen CLSI:n) ohjeistuksen mukaisesti. Isolaatit luokiteltiin

resistenteiksi tai herkiksi.

Oxoid Limited, Wade Road, Basingstoke,
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Tutkimuksessa kerattiin yhteensa 1 431 veriviljelmaa, joista 801:ssa esiintyi bakteerikasvua. Herkkyystestauksen tuloksista kavi
ilmi, ettd 43 %, 44 %, 26 % ja 9 % Serratia marcescens-, Serratia liquefaciens-, Klebsiella pneumoniae- ja Enterobacter
agglomerans -isolaateista olivat resistentteja piperasilliinille/tatsobaktaamille; E. cloacae -isolaatit taas olivat kaikki herkkia
piperasilliinille/tatsobaktaamille.  Piperasilliinin/tatsobaktaamin herkkyystaso oli useimpia muita tutkittuja antibiootteja
merkittavasti korkeampi (kuva 1).

Piperasilliinin/tatsobaktaamin todettiin tutkimuksessa tehoavan hyvin vastasyntyneiden septikemiaa aiheuttaviin gram-
negatiivisiin isolaatteihin, erityisesti Enterobacter cloacae- ja E. agglomerans -isolaatteihin. Piperasilliinin/tatsobaktaamin
herkkyystasot olivat useimpia muita tutkittuja antibiootteja merkittavasti korkeampia. Tutkimuksessa ei raportoitu
epajohdonmukaisia tai spesifikaatioiden ulkopuolisia tuloksia. Tutkimus osoitti siten, ettd Oxoidin AST-piperasilliini-/-
tatsobaktaamilevyt ovat tehokkaita vastasyntyneille sepsista aiheuttavien gram-negatiivisten bakteerien in vitro -analyysissa
ja mahdollisessa kliinisessa hoidossa.

Toisessa tutkimuksessa Intiassa arvioitin kolmea yhdistelmaantibioottia laajennetun spektrin beetalaktamaasia (ESBL)
tuottavien gram-negatiivisten bakteerien yhteydessa.*

Téassa retrospektiivisessa tutkimuksessa New Delhissd sairaalahoidossa olevilta potilailta kerattiin erilaisia kliinisid naytteita
syyskuusta 2003 elokuuhun 2004. Gram-negatiiviset isolaatit tunnistettiin ja niiden ESBL-status maaritettiin. Isolaattien
antimikrobinen herkkyys testattiin useilla eri antibiooteilla Oxoidin 110 pyg:n TZP110 AST -piperasilliini-/-tatsobaktaamilevyt
mukaan lukien. Herkkyystestaus suoritettin  NCCLS:n (nykyisen CLSI:n) ohjeiden mukaisesti, ja isolaatit luokiteltiin
resistentteihin, herkkyydeltadn alentuneisiin ja herkkiin isolaatteihin. Laadunvarmistusta varten kaytettiin seuraavia
vertailukantoja: P. aeruginosa ATCC-27853, E. coli ATCC-25922 ja K. pneumoniae ATCC-700603.

Tutkimuksessa kerattiin yhteensa 80 116 kliinistd naytetta, joista 13 091 oli gram-negatiivisia ja 9 004 ESBL-positiivisia.
Herkkyystestaus osoitti, ettd piperasilliini/tatsobaktaami oli kyseessa olevien isolaattien kohdalla aktiivisin antimikrobinen aine;
yhteensa 81,37 % isolaateista oli sille herkkia (kuva 2).* Vertailun vuoksi mainittakoon, ettd kefoperatsonin/sulbaktaamin (C/S)
ja tikarsilliinin/klavulaanihapon (T/C) herkkyysasteet olivat 76,06 % ja 45,48 %. Piperasilliini-/tatsobaktaamiherkkyys oli
Pseudomonas spp.-, E. coli- ja Klebsiella spp. -isolaattien joukossa merkittavasti korkeampaa C/S:aan verrattuna.

Tutkimus osoitti, ettd piperasilliini/tatsobaktaami-yhdistelmalld on muita yhdistelmaantibiootteja korkeampi in vitro -aktiivisuus
ESBL:a tuottavien gram-negatiivisten bakteerien kohdalla. Tutkimuksessa ei raportoitu spesifikaatioiden ulkopuolisia tai
epajohdonmukaisia tuloksia. Tutkimus osoitti siten, ettd Oxoidin 110 pug:n TZP110 AST -piperasilliini-/-tatsobaktaamilevyt ovat
tehokas ja johdonmukainen menetelméa ESBL-positiivisten gram-negatiivisten patogeenien in vitro -analyysiin.

Vakavat vaaratilanteet
Kaikista valineeseen liittyvistd vakavista vaaratilanteista tulee ilmoittaa valmistajalle ja sen maan asiaankuuluvalle
saantelyviranomaiselle, jossa kayttaja ja/tai potilas oleskelee.

Viitteet
1. Clinical & Laboratory Standards Institute (CLSI). Consult latest edition:
a. MO02, Performance Standards for Antimicrobial Disk Susceptibility Tests
b.  M100, Performance Standards for Antimicrobial Susceptibility Testing
c. M45, Methods for Antimicrobial Dilution and Disk Susceptibility Testing of Infrequently Isolated or
Fastidious Bacteria.
2. European Committee on Antimicrobial Susceptibility Testing (EUCAST). Consult latest version:
a. Disk Diffusion Method Reading guide, EUCAST disk diffusion method for antimicrobial susceptibility
testing
b.  Food and Drug Administration (FDA). CFR Title 21, Volume 5, Part 460 (2005).
3. M. S. Ellabib, et al. (2004). Changing Pattern of Neonatal Bacteremia Saudi Medical Journal 25(12):1957-1956.
4. S.Mohanty, et al. (2005). The Indian Journal of Medical Research 122 (5): 425-428.

© 2023 Thermo Fisher Scientific Inc. Kaikki oikeudet piditetaan. ATCC® on ATCC-yhtidn tavaramerkki. Kaikki muut
tavaramerkit ovat Thermo Fisher Scientific Inc. -yhtion ja sen tytaryhtididen omaisuutta. Naiden tietojen tarkoituksena
ei ole kehottaa kayttamaan tuotteita tavalla, joka voisi rikkoa muiden tahojen immateriaalioikeuksia.
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Disques de 36 ug/110 ug de pipéracilline/tazobactam
(TZP36/TZP110) Oxoid™
CT1616B/CT0725B

Disques de test de sensibilité aux antimicrobiens

REMARQUE : la présente notice d'utilisation doit étre lue en méme temps que les instructions d'utilisation
génériques AST fournies avec le produit et disponibles en ligne.

Les disques de test de sensibilité aux antimicrobiens (AST) a la pipéracilline/tazobactam sont des disques de 6 mm imprégnés
d'une quantité donnée de pipéracilline/tazobactam, des agents antimicrobiens. Ces disques indiquent sur chaque face les détails
sur I'antimicrobien (TZP) et la quantité présente (ug) : TZP36 (36 ug) ou TZP110 (110 pg).

Les disques sont conditionnés en cartouches de 50 disques. Un paquet contient 5 cartouches. Chaque cartouche est scellée avec
une pastille anti-humidité dans un blister transparent recouvert d'une feuille d'aluminium. Les disques AST a la pipéracilline/tazobactam
peuvent étre distribués a I'aide d'un distributeur de disques Oxoid (vendu a part). Chaque disque est a usage unique.

Utilisation prévue

Les disques de test de sensibilité aux antimicrobiens a la pipéracilline/tazobactam sont utilisés dans la méthode de diffusion
semi-quantitative sur gélose pour les tests de sensibilité in vitro. Utilisés dans un flux de travail de diagnostic pour aider
les cliniciens a déterminer les options de traitement possibles pour les patients suspectés d'avoir une infection microbienne,
ces disques ont pour but de déterminer la sensibilité aux micro-organismes pour lesquels la pipéracilline et le tazobactam se sont
révélés actifs a la fois cliniquement et in vitro. A utiliser avec une culture pure sur gélose.

Le dispositif n'est pas automatisé, est destiné a un usage professionnel uniquement et n'est pas un diagnostic compagnon.
Le test fournit des informations pour classer les organismes en résistants, intermédiaires ou sensibles a I'agent antimicrobien.

D'autres exigences en matiére de collecte, manipulation et stockage des échantillons peuvent étre énoncées dans les procédures
et directives locales. Il n'y a pas de population de test spécifiée pour ces disques.

Concentrations critiques cliniques publiées dans la version actuelle de la FDA,® les tableaux de concentrations critiques M100'%°
du CLSI ou de I'EUCAST? doivent étre utilisés pour interpréter les résultats de la dimension de la zone.

Souches avec concentrations critiques publiées selon la FDA :

A Gram négatif
. Entérobactéries
. Pseudomonas aeruginosa
e Acinetobacter spp.
. Haemophilus influenzae et parainfluenzae

A Gram positif
. S/O

Souches avec concentrations critiques publiées selon 'EUCAST (toutes associées a 36 ug) :

A Gram négatif
. Entérobactéries
. Pseudomonas spp.
. Haemophilus influenzae
e Achromobacter xylosoxidans

A Gram positif
. S/O

Souches avec concentrations critiques publiées selon le CLSI (toutes associées a 110 pg):

A Gram négatif
. Entérobactéries
. Pseudomonas aeruginosa
. Acinetobacter spp.
e Haemophilus influenzae et parainfluenzae
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A Gram positif
. S/O

Chaque disque est a usage unique. Le paquet contient suffisamment de dispositifs pour réaliser plusieurs tests a usage unique.

Principe de la méthode

Les disques AST a la pipéracilline/tazobactam peuvent étre utilisés dans la méthode de diffusion semi-quantitative sur gélose
pour les tests de sensibilité in vitro. Un agent thérapeutique approprié pour une utilisation in vivo peut étre déterminé en utilisant
des disques de papier filtre imprégnés avec certaines concentrations d'agents antimicrobiens placés a la surface d'un support
de test approprié. Des cultures pures d'isolats cliniques sont ensemencées sur le support de test et le disque AST est placé a la
surface. L'antibiotique contenu dans le disque se diffuse a travers la gélose pour former un gradient. Aprés incubation, les zones
d'inhibition autour des disques sont mesurées et comparées aux plages de diametres de zone reconnues pour I'association agent
antimicrobien/organisme spécifiques en cours de test.

Pour des instructions complétes sur la génération et linterprétation des résultats selon la méthodologie du CLSI"™/de
'EUCAST?®, consultez les normes actuelles pertinentes. Les tableaux montrant les composés/concentrations du CLSI™/de
I'TEUCAST? se trouvent dans les documentations mentionnées dans la section Références ci-dessous.

Tracgabilité métrologique des valeurs de I'étalonneur et du matériau de contréle

La tragabilité métrologique des valeurs attribuées aux étalonneurs et aux matériaux de contrdle destinés a établir ou a vérifier
la justesse d'une méthode pour les disques AST a la pipéracilline/tazobactam est basée sur des procédures et des normes
internationalement reconnues.

Pour les concentrations recommandées, les limites de la zone sont conformes aux normes de performance actuelles pour
les tests de sensibilité avec disques antimicrobiens, telles que détaillées par le CLSI'™ et/ou 'TEUCAST.?

Matériaux fournis

Les disques AST a la pipéracilline/tazobactam sont des disques en papier de 6 mm de diameétre imprégnés d'une quantité
spécifique d'agent antimicrobien. Ces disques sont marqués sur chaque face pour indiquer I'agent et la quantité. Les disques
AST a la pipéracilline/tazobactam sont conditionnés en cartouches de 50 disques. Chaque paquet contient 5 cartouches. Chaque
cartouche est emballée dans un blister scellé avec une pastille anti-humidité.

Voir le tableau 1 ci-dessous pour une description des composants associés au dispositif. Pour une description des réactifs actifs
qui influencent le résultat du dispositif, consultez le Tableau 2.

Tableau 1. Matériaux fournis avec CT1616B et CT0725B Tableau 2. Description des réactifs du disque AST a la
Description du Description du matériau pipéracilline/tazobactam
composant Réactif Description de la fonction
Cartouche avec ressort, Composants d'assemblage Poudre blanche a blanc cassé.
capuchon et piston (x5) et cartouche en plastique La pipéracilline est une
contenant 50 disques AST. Pipéracilline uréidopénicilline qui inhibe
Pastille anti-humidité (x5) | Petits comprimés beige clair la synthése de la paroi cellulaire
a marrons, en forme de losange. et du septum.
1 par cartouche. Poudre blanche a blanc cassé.
Aluminium Aluminium scellant chaque Le tazobactam est un puissant
cartouche avec sa pastille Tazobactam inhibiteur de nombreuses béta-
anti-humidité. lactamases. Il inhibe les béta-
Disques de test de Disques individuels en papier lactamases (enzymes produites
sensibilité (x250) absorbant. 6 mm. 50 dans par des bactéries), ce qui
chaque cartouche. empéche la dégradation de la
5 cartouches par paquet. pipéracilline par ces enzymes.

La concentration d'antibiotique sur le disque de test de sensibilité aux antimicrobiens est analysée pour chaque lot et est contrélée
sur la base de spécifications internes et externes (FDA3, par ex.). La concentration réelle est détaillée sur le certificat d'analyse.

Les disques AST a la pipéracilline/tazobactam peuvent étre distribués a I'aide d'un distributeur de disques Oxoid, qui n'est pas
inclus avec le dispositif.

Durée de conservation et conditions de stockage

Les cartouches non ouvertes contenant des disques AST a la pipéracilline/tazobactam ont une durée de conservation de 3 ans
si elles sont conservées conformément aux conditions recommandées. Les cartouches non ouvertes doivent étre conservées
entre -20 °C et +8 °C jusqu'a utilisation.

Une fois ouvertes, les cartouches doivent étre conservées dans le distributeur du récipient fourni avec un agent dessicatif insaturé
(orange) ou tout autre récipient hermétique approprié avec un agent dessiccatif capable de protéger les disques de I'humidité. Les
distributeurs doivent étre conservés dans le récipient entre 2 °C et 8 °C et étre laissés a température ambiante avant ouverture pour
éviter toute condensation. Une fois sortis de leur emballage avec pastille anti-humidité, les disques doivent étre utilisés dans les
7 jours et uniquement s'ils sont conservés conformément aux instructions contenues dans cette notice d'utilisation.
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Caractéristiques de performance analytique

Tableau 3. Données brutes sur les dimensions de la zone, conformément a la méthodologie de 'EUCAST, extraites
des 3 derniers lots de disques AST a la pipéracilline/tazobactam (36 ug).

Méthodologie de 'EUCAST

Lot de Organisme | Numéro | Support| Limite Limite |Valeur médiane Relevé (mm) Différence moyenne
produit ATCC® | de test |inférieurelsupérieure| de référence entre les valeurs
calculée expérimentales et les
valeurs médianes de
référence (mm) + ET
(coefficient de variation)
(%)
1 2 3
Escherichia -
coli 35218 MHA 21 27 24 22 22 22 2 +0 (CV=0)
Eocherichia | 25022 | MHA | 21 27 2 23| 23 | 23 -1£0 (CV=0)
3278315
Pseudomonas | 57853 | A | 23 29 26 6| 26 | 25 -0,33£0,58
aeruginosa (Cv=-1,7)
Klebsiella 700603 | MHA 14 20 17 17| 17 | 17 0 +0 (CV=0)
pneumoniae
Numéro | Support | Limite Limite |Valeur médiane Relevé (mm) Différence moyenne
Lot d? Organisme ATCC® | de test |inférieure|supérieure| de référence (mm) + ET (CV) (%)
produit calculée
1 2 3
Escherichia —
coli 35218 MHA 21 27 24 23 23 23 -1 0 (CV=0)
fj”?he’ ichia 25922 | MHA 21 27 24 23 | 23 | 23 |1:0(Cv=0)
3230873
Pseudomonas | 57855 | MHA 23 29 26 25 | 25 | 25 |-110(CV=0)
aeruginosa
Klebsiella 700603 | MHA 14 20 17 17 | 17 | 17 |00 (Cv=0)
pneumoniae
Numéro | Support | Limite Limite [Valeur médiane Relevé (mm) Différence moyenne
Lot d? Organisme ATCC® | de test |inférieure|supérieure| de référence (mm) + ET (CV) (%)
produit calculée
1 2 3
Eocherichia | 35218 | MHA | 21 27 2 2 | 2 | 22 |210(cv=0)
fjh?her ichia | 25920 | MHA | 21 27 2 23 | 23 | 23 |110(Cv=0)
3207306
Pseudomonas | ,7g53 | pMyA | 23 29 26 25 | 25 | 25 |110(Cv=0)
aeruginosa
Klebsiella 700603 | MHA 14 20 17 17 | 17 | 17 |00 (Cv=0)
pneumoniae
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Tableau 4. Données brutes sur les dimensions de la zone, conformément a la méthodologie du CLSI, extraites
des 3 derniers lots de disques AST a la pipéracilline/tazobactam (110 pg).

Méthodologie du CLSI

Organisme Numéro | Support| Limite Limite Valeur Relevé (mm) | Différence moyenne
ATCC® | de test |inférieure|supérieure| médiane de entre les valeurs
Lot de référence expérimentales et les
produit calculée valeurs médianes de
référence (mm) + ET
1 P (coefficient de
3 variation) (%)
Staphylococcs | o603 | MHA | 27 36 315 20 | 29 [ 29 | 2,50 (CV=0)
aureus
Escherichia coli 25922 MHA 24 30 27 24 | 24 | 24 -3 0 (CV=0)
3078316 | Seudomonas | o7e53 | MHA | 25 33 29 20 | 29 | 29 020 (CV=0)
aeruginosa
Haemophilus 49247 | HTM | 33 38 36 34 | 34 34| -2:0(CV=0)
influenzae
Escherichia coli 35218 MHA 24 30 27 24 | 24 | 24 -3 10 (CV=0)
Organisme Numéro | Support | Limite Limite Valeur Relevé (mm) | Différence moyenne
ATCC® | de test |inférieure|supérieure| médiane de (mm) + ET (CV) (%)
Lot de référence
produit calculée 1 |2 |3
Staphylococcus | 55953 | MHA 27 36 315 33 | 33| 33| 1520(CV=0)
aureus
Escherichia coli 25922 MHA 24 30 27 27 | 21 | 27 0 10 (CV=0)
3245370 | Pseudomonas 27853 | MHA 25 33 29 29 | 29 | 30 | 0,33 0,58 (CV=1,7)
aeruginosa
Haemophilus 49247 | HTM 33 38 36 37 | a7 | a7 120 (CV=0)
influenzae
Escherichia coli 35218 MHA 24 30 27 25 | 25 | 26 |-1,67 +0,58 (CV=-0,35
Organisme Numéro |Support| Limite Limite Valeur Relevé (mm) | Différence moyenne
ATCC® | de test |inférieure|supérieure| médiane de (mm) + ET (CV) (%)
Lot de référence 1 2 3
produit calculée
Staphylococcus | 55953 | MHA 27 36 31,5 34 | 34 | 36 | 3,16 1,15 (CV=0,36)
aureus
Escherichia coli 25922 MHA 24 30 27 27 | 21 | 27 0 +0 (CV=0)
3206130 | FSeudomonas | ozg5s | MHA 25 33 29 28 | 29 | 29 | -0,330,58 (CV=-1,7)
aeruginosa
Haemophilus 49247 | HTM 33 38 36 35 | 37 | 37 | 0,83 1,15 (CV=1,39)
influenzae
Escherichia coli 35218 MHA 24 30 27 26 | 26 | 26 -1 +0 (CV=0)

Caractéristiques de performance clinique

Cette étude visait a déterminer les bactéries pathogenes responsables et leur schéma de sensibilité aux antimicrobiens chez les
patients atteints de septicémie néonatale.® L'étude a été menée au Centre médical de Tripoli, en Libye, de 1997 a 2001. Les
isolats ont été identifiés a I'aide de techniques biochimiques de routine et des tests de sensibilité aux antimicrobiens ont été
réalisés a l'aide de la méthode de diffusion sur disque. Différents antibiotiques ont été testés, ce qui inclut les disques AST a la
pipéracilline/tazobactam Oxoid, dans le respect des normes du National Committee for Clinical Laboratory (actuelles directives
du CLSI). Les isolats ont été classés comme résistants ou sensibles.

Oxoid Limited, Wade Road, Basingstoke,
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L'étude a collecté un total de 1 431 hémocultures dont 801 étaient positives a la croissance bactérienne. Les résultats des tests
de sensibilité ont démontré que 43 %, 44 %, 26 % et 9 % des isolats de Serratia marcescens, Serratia liquefaciens, Klebsiella
pneumoniae et Enterobacter agglomerans étaient résistants a la pipéracilline/tazobactam, respectivement. Tous les isolats d'E.
cloacae étaient sensibles a la pipéracilline/tazobactam. Ce niveau de sensibilité élevé de la pipéracilline/tazobactam était bien
supérieur a celui de la plupart des autres antibiotiques étudiés (Figure 1).3

L'étude a montré que l'association pipéracilline/tazobactam était efficace contre les isolats a gram négatif provoquant une septicémie
néonatale, en particulier dans les isolats d'Enterobacter cloacae et d'E. agglomerans. Les niveaux de sensibilité a la
pipéracilline/tazobactam étaient bien supérieurs a ceux de la plupart des autres antibiotiques étudiés. Cette étude n'a renvoyé aucun
résultat incohérent ni hors spécifications. Par conséquent, cette étude a prouvé que les disques AST a la pipéracilline/tazobactam
Oxoid sont efficaces pour I'analyse in vitro et le traitement clinique potentiel de la septicémie néonatale a gram négatif.

Une autre étude a été menée pour évaluer 3 associations d'antimicrobiens contre des béta-lactamases a spectre étendu (BLSE)
produisant des bactéries a gram négatif en Inde.*

Cette étude rétrospective a collecté différents échantillons cliniques de patients hospitalisés a New Delhi de septembre 2003
a aolt 2004. Des isolats a gram négatif ont été identifiés et leur statut BLSE a été déterminé. La sensibilité aux antimicrobiens
des isolats a été testée a l'aide de divers antibiotiques, ce qui inclut les disques AST a la pipéracilline/tazobactam (110 ug)
TZP110 Oxoid. Les tests de sensibilité ont été réalisés conformément aux normes NCCLS (actuelles directives du CLSI) et les
isolats ont été classés comme résistants, intermédiaires ou sensibles. Les souches de référence suivantes ont été utilisées pour
le contrdle qualité : P. aeruginosa ATCC-27853, E. coli ATCC-25922 et K. pneumoniae ATCC-700603.

L'étude a collecté un total de 80 116 échantillons cliniques dont 13 091 étaient a gram négatif et 9 004 étaient positifs pour les BLSE.
Les tests de sensibilité ont prouvé que la pipéracilline/tazobactam était I'antimicrobien le plus actif sur ces isolats, avec un total de
81,37 % d'isolats sensibles (Figure 2).* En comparaison, la céfopérazone/sulbactam (C/S) et la ticarcilline/acide clavulanique (T/C)
ont démontré un niveau de sensibilité de 76,06 % et 45,48 %, respectivement. La sensibilité de la pipéracilline/tazobactam dans les
isolats de Pseudomonas spp., E. coli et Klebsiella spp. était significativement plus élevée que C/S.

Cette étude a montré que l'assocation pipéracilline/tazobactam posséde une activité in vitro plus élevée sur les BLSE que les
autres associations d'antibiotiques. Cette étude n'a renvoyé aucun résultat hors spécifications ou incohérent. Par conséquent,
cette étude a montré que les disques AST a la pipéracilline/tazobactam (110 ug) TZP110 Oxoid constituent une méthode efficace
et cohérente pour I'analyse in vitro des bactéries pathogénes a gram négatif positives au BLSE.

Incidents graves
Tout incident grave se produisant en relation avec le dispositif doit étre signalé au fabricant et a I'autorité de régulation compétente
en fonction du lieu ou I'utilisateur et/ou le patient est établi.

Références
1. Clinical & Laboratory Standards Institute (CLSI). Consult latest edition:
a. MO02, Performance Standards for Antimicrobial Disk Susceptibility Tests
b.  M100, Performance Standards for Antimicrobial Susceptibility Testing
c. M45, Methods for Antimicrobial Dilution and Disk Susceptibility Testing of Infrequently Isolated
or Fastidious Bacteria.
2. European Committee on Antimicrobial Susceptibility Testing (EUCAST). Consult latest version:
a. Disk Diffusion Method Reading guide, EUCAST disk diffusion method for antimicrobial susceptibility
testing
b. Food and Drug Administration (FDA). CFR Title 21, Volume 5, Part 460 (2005).
3. M. S. Ellabib, et al. (2004). Changing Pattern of Neonatal Bacteremia Saudi Medical Journal 25(12):1957-1956.
4. S.Mohanty, et al. (2005). The Indian Journal of Medical Research 122 (5): 425-428.

© 2023 Thermo Fisher Scientific Inc. Tous droits réservés. ATCC® est une marque déposée d'ATCC. Toutes les autres
marques déposées sont la propriété de Thermo Fisher Scientific Inc. et de ses filiales. Ces informations ne sont pas destinées
a encourager I'utilisation de ces produits d'une maniére qui pourrait enfreindre les droits de propriété intellectuelle d'autrui.
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Oxoid™ Piperacillin/Tazobactam-Tabletten 36 ug/110 ug
(TZP36/TZP110)
CT1616B/CT0725B

Antimikrobielle Suszeptibilitatstest-Discs

HINWEIS: Diese Gebrauchsanweisung sollte in Verbindung mit der allgemeinen Gebrauchsanweisung von
AST gelesen werden, die dem Produkt beiliegt und online verfiigbar ist.

Piperacillin/Tazobactam Antimikrobielle Suszeptibilitatstest(AST)-Discs sind 6 mm groRe Discs, die spezifische Mengen
der antimikrobiellen Wirkstoffe Piperacillin/Tazobactam enthalten. Die Discs sind auf beiden Seiten mit Angaben zum
antimikrobiellen Wirkstoff (TZP) und der vorhandenen Menge (ug) beschriftet: TZP36 (36 pg) oder TZP110 (110 ug).

Die Discs werden in Kartuschen mit 50 Discs geliefert. Jede Packung enthalt 5 Kartuschen. Jede Kartusche ist einzeln zusammen
mit einer Trockenmitteltablette in einer folienliberzogenen, transparenten Blisterverpackung versiegelt. Piperacillin/Tazobactam
AST-Discs kénnen mit einem Oxoid-Disc-Spender (separat erhéltlich) dosiert werden. Jede einzelne Disc sollte nur einmal
verwendet werden.

Verwendungszweck

Piperacillin/Tazobactam Antimikrobielle Suszeptibilitatstest-Discs werden im halbquantitativen Agardiffusionstestverfahren fiir
In-vitro-Suszeptibilitatstests verwendet. Diese Discs werden in einem diagnostischen Arbeitsablauf verwendet, um Klinikern bei
der Bestimmung mdglicher Behandlungsoptionen fir Patienten mit Verdacht auf eine mikrobielle Infektion zu helfen. Sie dienen
zur Bestimmung der Suszeptibilitdt gegentuber Mikroorganismen, fir die sich Piperacillin und Tazobactam sowohl klinisch als
auch in vitro als wirksam erwiesen haben. Zur Verwendung mit einer reinen, auf Agar gezichteten Kultur.

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

Der Test liefert Informationen zur Einstufung von Organismen als resistent, intermediar oder suszeptibel gegeniiber dem
antimikrobiellen Wirkstoff.

Weitere Anforderungen an die Probenentnahme, Handhabung und Lagerung von Proben finden Sie in den lokalen Verfahren
und Richtlinien. Es gibt keine bestimmte Testpopulation flr diese Discs.

Die verdffentlichten klinischen Breakpoints in der aktuellen Version der FDA-® CLSI M100,'®°- oder EUCAST? miissen
Breakpoint-Tabellen verwendet werden, um die Ergebnisse der ZonengréRe zu interpretieren.

Spezies mit veroffentlichten Breakpoints gemaR der aktuellen FDA-Literatur:
Gramnegativ

. Enterobacteriaceae

. Pseudomonas aeruginosa

e Acinetobacter spp.

. Haemophilus influenzae und parainfluenzae

Grampositiv

Spezies mit veroffentlichten Breakpoints gemaf der aktuellen EUCAST-Literatur (alle in Verbindung mit 36 ug):
Gramnegativ

. Enterobacterales

. Pseudomonas spp.

. Haemophilus influenzae

e Achromobacter xylosoxidans

Grampositiv

Spezies mit verdffentlichten Breakpoints gemaR der aktuellen CLSI-Literatur (alle verbunden mit 110 pg):
Gramnegativ

. Enterobacterales

. Pseudomonas aeruginosa

. Acinetobacter spp.

. Haemophilus influenzae und parainfluenzae

Grampositiv
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Jede Disc ist nur zum einmaligen Gebrauch bestimmt. Die Packung enthalt ausreichend Testgerate fiir mehrere Tests zum
einmaligen Gebrauch.

Das Prinzip der Methode

Piperacillin/Tazobactam AST-Discs kdnnen im halbquantitativen Agardiffusionstestverfahren fir In-vitro-Suszeptibilitatstests
verwendet werden. Ein geeignetes therapeutisches Mittel fir den In-vivo-Einsatz kann mit Hilfe von Filterpapierplattchen
bestimmt werden, die mit bestimmten Konzentrationen antimikrobieller Mittel impragniert sind und auf die Oberflache eines
geeigneten Testmediums gelegt werden. Reinkulturen von klinischen Isolaten werden auf das Testmedium beimpft und die AST-
Disc auf die Oberflache gelegt. Das Antibiotikum in der Disc diffundiert durch den Agar und bildet einen Gradienten. Nach der
Inkubation werden die Hemmungszonen um die Discs herum gemessen und mit den anerkannten Zonendurchmesserbereichen
fur die getestete Kombination aus antimikrobiellem Wirkstoff und Organismus verglichen.

Vollstandige Anweisungen zur Erstellung und Interpretation der Ergebnisse geman der CLSI'™™/EUCAST?*-Methodik finden Sie
in den entsprechenden aktuellen Standards. Tabellen mit den CLSI"®™/EUCAST?-Verbindungen/Konzentrationen finden Sie in
der entsprechenden Dokumentation im Abschnitt Referenzen unten.

Metrologische Riickfiihrbarkeit von Kalibrator- und Kontrolimaterialwerten

Die metrologische Rickverfolgbarkeit von Werten, die Kalibratoren und Kontrolimaterialien zugewiesen werden, um die
Richtigkeit einer Methode fir Piperacillin/Tazobactam AST-Discs festzulegen oder zu Uberprifen, basiert auf international
anerkannten Verfahren und Standards.

Bei den empfohlenen Konzentrationen entsprechen die Zonengrenzen den aktuellen Leistungsstandards fir antimikrobielle
Suszeptibilitatstests, wie sie beschrieben werden von CLSI™ und/ oder EUCAST.?

Bereitgestellte Materialien

Piperacillin/Tazobactam AST-Discs bestehen aus Papierplattchen mit einem Durchmesser von 6 mm, die mit einer bestimmten
Menge eines antimikrobiellen Wirkstoffs impragniert sind. Die Discs sind auf beiden Seiten markiert, um den Wirkstoff und die
Menge anzugeben. Piperacillin/Tazobactam AST-Discs werden in Kartuschen mit 50 Discs geliefert. In jeder Packung sind
5 Kartuschen enthalten. Die Kartuschen sind einzeln in einer folienversiegelten Blisterpackung mit einem Trockenmittel verpackt.

In Tabelle 1 unten finden Sie eine Beschreibung der Komponenten des Gerats. Eine Beschreibung der aktiven Reagenzien, die
das Ergebnis des Gerats beeinflussen, finden Sie in Tabelle 2.

Tabelle 1. Mit CT1616B & CT0725B mitgelieferte Materialien Tabelle 2. Beschreibung von Piperacillin/Tazobactam
Komponenten- Materialbeschreibung AST-Disc-Reagenzien

beschreibung Reagenz
Kartusche mit Feder, Montagekomponenten und
Deckel und Kolben (x5) Kunststoffkartusche mit 50x

Beschreibung der Funktion
Weiles bis cremefarbenes Pulver.
Piperacillin ist ein Penicillin-

AST-Discs. Piperacillin Antibiotikum, das seine Wirkung
Trockenmittel-Tablette Blassbeige bis braune, kleine, durch Hemmung der Synthese
(x5) rautenférmige Tabletten. der bakteriellen Zellwand und

1 wird mit jeder Kartusche des Septums entfaltet.

geliefert. Weilles bis cremefarbenes Pulver.
Folie Die Folie versiegelt jede Tazobactam ist ein antimikrobieller

Kartusche einzeln mit Tazobactam Beta-Laktamase-Hemmer.

ihrem Trockenmittel.

Einzelne Discs aus saugfahigem
Papier. 6 mm. 50 in

jeder Kartusche.

5 Kartuschen pro Packung.

Tazobactam entfaltet seine
Wirkung durch die Hemmung

der bakteriellen Beta-Laktamase-
Enzyme, wodurch der Abbau

von Piperacillin durch diese
Enzyme verhindert wird.

Suszeptibilititstest-
Discs (x250)

Die Konzentration des Antibiotikums auf der AST-Disc wird fiir jede Charge analysiert und anhand interner und externer
Spezifikationen kontrolliert (z. B. FDA®). Die tats&chliche Konzentration ist auf dem Analysenzertifikat angegeben.

Piperacillin/Tazobactam AST-Discs konnen mit einem Oxoid-Disc-Spender abgegeben werden, der nicht im Lieferumfang
des Gerats enthalten ist.

Haltbarkeitsdauer und Lagerbedingungen
Ungedffnete Kartuschen mit Piperacillin/Tazobactam AST-Discs haben eine Haltbarkeit von 3 Jahren, wenn sie unter den empfohlenen
Bedingungen gelagert werden. Ungedffnete Kartuschen miissen bis zur Verwendung bei -20 °C bis 8 °C gelagert werden.

Nach dem Offnen sollten die Kartuschen im Spender in dem mitgelieferten Behélter (mit einem ungeséttigten (orangefarbenen)
Trockenmittel) oder einem anderen geeigneten undurchsichtigen, luftdichten Behalter mit einem Trockenmittel gelagert werden,
um die Discs vor Feuchtigkeit zu schiitzen. Spender sollten im Behalter bei 2 °-8 °C gelagert werden und vor dem Offnen auf
Raumtemperatur kommen, um die Bildung von Kondenswasser zu vermeiden. Nach dem Offnen der Trockenmittelverpackung
sollten die Discs innerhalb von 7 Tagen verwendet werden und nur, wenn sie wie in dieser Gebrauchsanweisung beschrieben
gelagert werden.

Oxoid Limited, Wade Road, Basingstoke,
Hampshire, RG24 8PW, UK



Analytische Leistungsmerkmale

Tabelle 3. Rohdaten der ZonengréRen in Ubereinstimmung mit der EUCAST-Methodik, entnommen aus den 3 jiingsten

Chargen von Piperacillin/Tazobactam (36 ug) AST-Discs.

EUCAST-Methodik

Produkt- | Organismus | ATCC®- Test- Untere Obere Berechneter Messwert (mm) Mittlere Differenz
charge Nummer | medien | Grenze | Grenze Referenz- zwischen den
mittelwert experimentellen
Werten und den
Referenzmittelwerten
(mm) + SD
(Varianzkoeffizient)
1] 2 3 (%)
Eocherichia | 35018 | MHA | 21 27 24 2| 2| 2 2:0(CV=0)
f;;?he’ fchia 25922 | MHA 21 27 24 23| 23 | 23 -1£0(CV=0)
3278315
Pseudomona | - 57455 | A 23 29 26 26 | 26 | 25 -0,33+0.58
s aeruginosa (CV=-17)
Klebsiella 700603 | MHA | 14 20 17 17| 7 | 7 0£0(CV =0)
pneumoniae
ATCC®- Test- Untere Obere Berechneter Messwert (mm) Mittlere Differenz
Produkt- | Organismus | Nummer | medien | Grenze | Grenze Referenz- (mm) + SD (CoV) (%)
charge mittelwert
1 2 3
fgl;?”e’ Ll 35218 | MHA 21 27 24 23| 23 | 23 | -1:x0(CV=0)
f;;?he’ ichia 25922 MHA 21 27 24 23| 23 | 23 | -1£0(CV=0)
3230873
Pseudomona | 57853 | MHA 23 29 26 25| 25 | 25 | -1:0(CV=0)
s aeruginosa
Kiebsiella 700603 | MHA 14 20 17 17 | 17 | 17 | 0x0(CV=0)
pneumoniae
ATCC®- | Test- Untere Obere Berechneter Messwert (mm) Mittlere Differenz
Produkt- | Organismus | Nummer | medien | Grenze | Grenze Referenz- (mm) + SD (CoV) (%)
charge mittelwert
1 2 3
f;;?he’ fchia 35218 | MHA 21 27 24 2| 22 | 22 | -2£0(CV=0)
fgh?”er ichia 25922 | MHA 21 27 24 23| 23 | 23 | -1:x0(CV=0)
3207306
Pseudomona | 785, MHA 23 29 26 25| 25 | 25 | -1+0(CV=0)
s aeruginosa
Klebsiella 700603 | MHA 14 20 17 17 | 17 | 17 | 0x0(CV=0)
pneumoniae

Oxoid Limited, Wade Road, Basingstoke,
Hampshire, RG24 8PW, UK




Tabelle 4. Rohdaten der ZonengréBen in Ubereinstimmung mit der CLSI-Methodik, entnommen aus den 3 jiingsten
Chargen von Piperacillin/Tazobactam (110 ug) AST-Discs.

CLSI-Methodik

Organismus ATCC®- | Test- Untere | Obere | Berechneter Messwert Mittlere Differenz
Nummer | medien | Grenze | Grenze | Referenzmit (mm) zwischen den
telwert experimentellen
Produk- Werten und den
charge Referenzmittelwerten
(mm) + SD
1 2 3 | (Varianzkoeffizient)
(%)
Staphylokokkus | 55903 | MHA 27 36 31,5 29| 29| 290| -25+0(CV=0)
aureus
Escherichia coli 25922 MHA 24 30 27 24 | 24 | 24 -3+0(CV=0)
3278316 | | Seudomonas 27853 | MHA 25 33 29 29 | 29 | 29 0£0(CV=0)
aeruginosa
Haemophilus 49247 | HTM 33 38 36 34 | 34 | 34 2+0(CV=0)
influenzae
Escherichia coli 35218 MHA 24 30 27 24 | 24 | 24 -3+0(CV=0)
Organismus ATCC®- | Test- Untere Obere Berechneter Messwert Mittlere Differenz
Nummer | medien | Grenze | Grenze | Referenzmit (mm) (mm) + SD (CoV)
Produzieren telwert (%)
Sie Batch 1 2 3
Staphylokokkus | 55903 | MHA 27 36 31,5 33| 33 | 33 1,540 (CV = 0)
aureus
Escherichia coli 25922 MHA 24 30 27 27 | 27 | 27 0+0(CV=0)
Pseudomonas 0,33+
3245370 aeruginosa 27853 MHA 2 33 29 29129130 0,58 (CV=1,7)
Haemophilus
. 49247 HTM 33 38 36 37 | 37 | 37 1+0(CV=0)
influenzae
Escherichia coli 35218 MHA 24 30 27 25 | 25 | 26 1,67+ 8 ’558)(0\/ o
Organismus ATCC®- | Test- Untere | Obere | Berechneter Messwert Mittlere Differenz
Nummer | medien | Grenze | Grenze | Referenzmit (mm) (mm) + SD (CoV)
0,
Produkt- telwert (%)
charge 1 2 3
Staphylokokkus 3,16 £
aureus 25923 MHA 27 36 315 34 | 34| 36 115 (CV = 0,36)
Escherichia coli 25922 MHA 24 30 27 27 | 27 | 27 0+0(CV=0)
3206130 | seudomonas 27853 | MHA 25 33 29 28 | 29 | 29 | 033058 (CV=-
aeruginosa 1,7)
Haemophilus 0,83 %
influenzae 49247 HTM 33 38 36 35| 37 | 37 115 (CV = 1,39)
Escherichia coli 35218 MHA 24 30 27 26 | 26 | 26 -1£0(CV=0)

Klinische Leistungsmerkmale

Ziel dieser Studie war es, die ursachlichen Erreger und ihre Suszeptibilitdt gegenlber antimikrobiellen Mitteln bei neonatalen
Sepsispatienten zu bestimmen.® Die Studie wurde von 1997 bis 2001 im Tripoli Medical Centre in Libyen durchgefiihrt. Die Isolate
wurden mit biochemischen Routineverfahren identifiziert und die Suszeptibilitdt gegentber antimikrobiellen Mitteln wurde mit der
Disc-Diffusionsmethode getestet. Es wurde eine Reihe von Antibiotika getestet, darunter die Oxoid Piperacillin/Tazobactam AST-
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Discs, gemal den Richtlinien des National Committee for Clinical Laboratory Standards (jetzt CLSI-Richtlinien). Die Isolate
wurden als resistent oder suszeptibel eingestuft.

In der Studie wurden insgesamt 1.431 Blutkulturen angelegt, von denen 801 positiv auf Bakterienwachstum waren.
Die Ergebnisse der Suszeptibilitatstests zeigten, dass 43 %, 44 %, 26 % und 9 % der Isolate von Serratia marcescens, Serratia
liquefaciens, Klebsiella pneumoniae und Enterobacter agglomerans gegen Piperacillin/Tazobactam resistent waren. Alle Isolate
von E. cloacae erwiesen sich als suszeptibel gegeniber Piperacillin/Tazobactam. Diese hohe Suszeptibilitatsrate
von Piperacillin/Tazobactam war viel héher als die der meisten anderen untersuchten Antibiotika (Abbildung 1).

Die Studie ergab, dass Piperacillin/Tazobactam gegen gramnegative Isolate wirksam ist, die neonatale Septikdmie verursachen,
insbesondere bei den Isolaten von Enterobacter cloacae und E. agglomerans. Die Suszeptibilititsraten gegeniber
Piperacillin/Tazobactam waren viel hoher als bei den meisten anderen untersuchten Antibiotika. In dieser Studie wurden keine
inkonsistenten oder auRerhalb der Spezifikation liegenden Ergebnisse berichtet. Daher hat diese Studie gezeigt, dass die Oxoid
Piperacillin/Tazobactam AST-Discs fiir die In-vitro-Analyse und die potenzielle klinische Behandlung von gramnegativen Erregern
der neonatalen Sepsis wirksam sind.

In einer weiteren Studie wurden drei antimikrobielle Kombinationspraparate gegen gramnegative Bakterien mit erweitertem
Beta-Laktamase-Spektrum (ESBL) in Indien untersucht.*

In dieser retrospektiven Studie wurde von September 2003 bis August 2004 eine Vielzahl von klinischen Proben von
Krankenhauspatienten in Neu-Delhi gesammelt. gramnegative Isolate wurden identifiziert und ihr ESBL-Status wurde bestimmt.
Die lIsolate wurden auf ihre antimikrobielle Suszeptibilitdt mit einer Reihe von Antibiotika getestet, darunter Oxoid
Piperacillin/Tazobactam (110 pg) TZP110 AST-Discs). Die Suszeptibilititstests wurden in Ubereinstimmung mit den NCCLS
(jetzt CLSI-Richtlinien) durchgefiihrt und die Isolate wurden als resistent, intermediar oder suszeptibel eingestuft. Die folgenden
Referenzstamme wurden als Qualitatskontrolle verwendet: P. aeruginosa ATCC-27853, E. coli ATCC-25922 und K. pneumoniae
ATCC-700603.

In der Studie wurden insgesamt 80.116 klinische Proben gesammelt, von denen 13.091 gramnegativ und 9.004 davon
ESBL-positiv waren. Die Suszeptibilitatstests zeigten, dass Piperacillin/Tazobactam das aktivste antimikrobielle Mittel gegeniiber
diesen Isolaten war, wobei insgesamt 81,37 % der Isolate suszeptibel waren (Abbildung 2).* Im Vergleich dazu zeigten
Cefoperazon/Sulbactam (C/S) und Ticarcillin/Clavulansaure (T/C) eine Suszeptibilititsrate von 76,06 % bzw. 45,48 %.
Die Piperacillin/Tazobactam-Suszeptibilitat der Isolate von Pseudomonas spp., E. coli und Klebsiella spp. war im Vergleich zu
C/S deutlich hoher.

Diese Studie hat gezeigt, dass das Kombinationsantibiotikum Piperacillin/Tazobactam im Vergleich zu anderen
Kombinationsantibiotika eine hohere In-vitro-Aktivitdt gegeniiber ESBL-produzierenden gramnegativen Bakterien aufweist.
In dieser Studie wurden keine AufRerhalb-der-Spezifikation- oder inkonsistenten Ergebnisse gemeldet. Daher hat diese Studie
gezeigt, dass die Oxoid Piperacillin/Tazobactam (110 ug) TZP110 AST-Discs eine effektive und konsistente Methode fiur die
In-vitro-Analyse von ESBL-positiven gramnegativen Erregern sind.

Schwere Zwischenfille
Alle schwerwiegenden Vorkommnisse, die im Zusammenhang mit dem Produkt aufgetreten sind, missen dem Hersteller
sowie der zustandigen Aufsichtsbehdrde des Landes, in dem der Benutzer und/oder Patient ansassig ist, gemeldet werden.

Referenzen
1. Clinical & Laboratory Standards Institute (CLSI). Consult latest edition:
a. MO02, Performance Standards for Antimicrobial Disk Susceptibility Tests
b.  M100, Performance Standards for Antimicrobial Susceptibility Testing
c. M45, Methods for Antimicrobial Dilution and Disk Susceptibility Testing of Infrequently Isolated
or Fastidious Bacteria.
2. European Committee on Antimicrobial Susceptibility Testing (EUCAST). Consult latest version:
a. Disk Diffusion Method Reading guide, EUCAST disk diffusion method for antimicrobial susceptibility
testing
b.  Food and Drug Administration (FDA). CFR Title 21, Volume 5, Part 460 (2005).
3. M. S. Ellabib, et al. (2004). Changing Pattern of Neonatal Bacteremia Saudi Medical Journal 25(12):1957-1956.
4. S.Mohanty, et al. (2005). The Indian Journal of Medical Research 122 (5): 425-428.

© 2023 Thermo Fisher Scientific Inc. Alle Rechte vorbehalten. ATCC® ist eine Marke von ATCC. Alle anderen Marken sind
Eigentum der Thermo Fisher Scientific Inc. und ihrer Tochtergesellschaften. Diese Informationen sollen nicht dazu anregen,
diese Produkte in einer Weise zu verwenden, die die geistigen Eigentumsrechte anderer verletzen kdnnte.
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Aiokol Oxoid™ Piperacillin/Tazobactam 36 ug/110 ug
(TZP36/TZP110)

CT1616B / CT0725B

Aiokoil Aokipug AvtigikpoBiakig Evaiodnoiag

SHMEIQZH: Autécg oL O8nyieg Xpriong Ba mpémel va Stafalovtal 6€ CUVOUNOUO UE TIG YEVLKEG 0dnyieg xpriong AST
TIOU TIOPEXOVTAL LIE TO TIPOIOV Kat eival Stab£otpeg oto Sadiktuo.

O1 Piperacillin/Tazobactam Antimicrobial Susceptibility Test (AST) (diokol OoKIUAG avTIUIKPOBIOKAG €uaioBnaiag
mTTEPAKIANVNG/TalouTTaKTAUNG) €ival xdpTtivol Oiokol didataong 6 mm TIoU TIEPIEXOUV OUYKEKPIYEVEG TTOOOTNTEG TOU
avTigikpoBiakoU TrapdyovTa TITePAKIAAivn/TafouTrakTaun. O1 dioKol @EPOoUV €TIKETA Kal OTIG dUO TTAEUPEG PE AETITOUEPEIEG TOU
avTipikpoBiakoU TTapdayovta (TZP) kai Tng TTepieXOpeVNG ToooTnTag (ug): TZP36 (36 pug) A TZP110 (110 pg).

O1 diokol TTapéxovTal o€ Kao€Teg TTou TepiEXouv 50 diokoug. H kdBe ouokeuaaia Tepidaufavel 5 kaoéteg. Kdbe kaoéta
appayidetal EexwploTd padi pe éva EnpavTikd diokio ae diagavr) cuokeuaaia KUWEANG (blister) kaAuppévn pe @UAAO aAoupiviou.
01 diokol Piperacillin/Tazobactam AST pmmopouv va diaveun8ouv xpnoigoTrolwvTag £vav Alaveuntrpa (katavopéa) Aiokwv Oxoid
(TTwAeiTal xwpioTd). KaBe pepovwpévog diokog Ba TTPETTEl va XpnoIdoTTolEiTal uévo pia @opd.

MpoBAerouevn xpon

O1 Aiokol Aokiyng Avtipikpoiakng EuaioBnaiag mimrepakiANivnG/TafouTIaKTANNG XPNOIYOTIOIOUVTal OTNV NUITTOCOTIKA péBodo
OoKIUNG didxuong o€ dyap yia doKIJaaoieg euaiodnaiag in vitro. AuToi o1 5ioKoI XpNCIUOTTOIOUVTal O€ HIa SIAYVWATIKF PO EPYACIWV
TTpOKEIYEVOU va BonBAcouv Toug KAIVIKOUG 1aTpoUg OTOV TTPOCBIoPIoUO TTIBavVWY BEPATTEUTIKWV ETTIAOYWY YIO AOBEVEIG yIa TOUg
OTT0ioUG  UTTAPYEl uTTowia OTI €xouv pIKpoPlakh Aoipwén, Trpoopidovtal yia Tov TTpoadiopiond Tng euaigbnaoiag €vavTi
MIKPOOPYQVIOUWY YIa TOUG OTTOIoOUG N TITTEPAKIAAIVN Kal TAJOUTIaKTAMN €XEl atrodelxBei 0TI ival dpacTIKEG TOOO KAIVIKG 6CO0 Kal
in vitro. MNa xprion pe kaBapr) KaAAIEpyEIa TTOU avaTTTUXOnKe o€ ayap.

To 1aTpoTEXVOAOYIKO TTPOIGV BV Eival AUTOUATOTTOINUEVO, TTPOOPICETAI ATTOKAEIOTIKA YIO ETTAYYEAUOTIKA XPrON Kal OV OTTOTEAE]
OUVOJEUTIKO SIaYVWOTIKO PEDO.

H dokiun TTapéxel TTANPOPOpPIES yia TNV KATNYOPIOTTOINGN TWV 0OPYAVICHWY WG aVOEKTIKWY, EVOIAUECWY 1 EuaicBnTWwY oTOV
QVTIMIKPOBIOKS TTapdyovTa.

Mepaitépw atmraITACEIG yia TN cUAAOYH SEIYHATWY, TO XEIPIGUO Kal TN UAAgN Twv delyudTwy Propoulv va BpeBolv OTIG TOTTIKEG
diadikacieg Kal odnyieg. Aev uTTdpyel KaBopPIoPEVOG TTANBUC OGS SOKIPWY YIa auToug Toug SioKOoUG.

Ta dnuooisupéva KAIVIKG Opla euaioBnaoiag oTnv Tpéxouaa £kdoon Twv TIvakwy Tou FDA,3, Tou CLSI M100'%° fj o1 Trivakeg opiwv
guaioBnaiag Tng EUCAST? gival auToi TTou TIPETTEI VO XPNOILOTTOIOUVTAI YIA TNV EPUNVEIR TWV ATTOTEAETUATWY PeyEBOUg {wvng.

Eidn pe dnuooicupéva épia euaiobnaiag cupgwva Pe Tnv TpExouca BiAloypagia Tou FDA:
Gram-opvnTiKd

. Enterobacteriaceae

. Pseudomonas aeruginosa

e Acinetobacter spp.

. Haemophilus influenzae kai parainfluenzae

Gram-0€TIKa
. AY

Eidn pe dnuoaieupéva dpia euaiobnaiag ocuppwva pe TNV Tpéxouaa BiBAloypagia Tng EUCAST (6Aa oxeTiovTal pe Ta 36 ug):
Gram-opvnTiKd

. Enterobacterales

. Pseudomonas spp.

. Haemophilus influenzae

e Achromobacter xylosoxidans

Gram-8eTiIKd
. AY

Eidn pe dnuooicupéva épia euaigbnaiag cuupwva pe TNV TpExouca BiRAloypagia Tou CLSI (6Aa oxetiovTal ye Ta 110 ug):
Gram-opvnTiKd

. Enterobacterales

. Pseudomonas aeruginosa

. Acinetobacter spp.

. Haemophilus influenzae kai parainfluenzae

Gram-8eTiIkd
. AY
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KdBe diokog gival yia pia xprion povo. H cuokeuaaia TTepIEXEl ETTAPKA apIBUO 1ATPOTEXVOAOYIKWY TTPOIOVTWY dIEVEPYEIDG
QOKIMWV YIa TTOAATTAEG SOKIPEG Hiag Xpriong.

Apxn Tng Meb6dou

O diokol Piperacillin/Tazobactam AST eival duvaté va xpnoipotroinolv oTnv NUITTOoOTIKA péBodo SoKIPAg didxuang o€ ayap
yla dokipég euaioBnaiag in vitro. ‘Evag katdAAnAog BepatreuTikdg TTaPAYoVTag yia XpAon in vivo utropei va mpoadiopioTei
XpnoigotrolwvTag diokoug dINBnTIKoU XapTioU SIATTOTIOPEVOUG HE CUYKEKPINEVEG OUYKEVTPWOEIG AVTIMIKPOPBIOKWY TTapayOvVTwyv
TTOU TOTTOBETOUVTAI OTNV ETTIPAVEIA VOGS KATAAANAoU péoou dokipng. KabBapég KaANIEPYEIEG KAIVIKA OTTONOVWOEVTWY OTEAEXWV
evo@BaApifovTtal 1o UTTO €€€Taon péoo Kail o diokog AST TotroBeTeiTal oTnv emipaveia. To avTiioTiké TTou BpiokeTal SIATTOTIOUEVO
aTo Bioko dlaxéeTal péow Tou Ayap yia va oxnuartioel pia diaBabuion. Metd Tnv emwaan, ol {Wveg avaoToARG TNG MIKPORIaKAG
avamTugng yupw amd Toug SiCKOUG PETPWVTAI KAl GUYKPivovTal hE KaBiEpwpéva eUpn SIQUETPWY UWVNG VIO TOV CUYKEKPIPEVO
ouvOUao U6 avTIMIKPORIOKOU TTaPAYOoVTa/HIKPOOPYAVICHOU/UIKPOOPYAVICHWY UTTG SOKIUA.

MNa TTAAPEIG 0Bnyieg OXETIKA PE TNV TTOPAYWYH KOI TNV €pUNVeEid Twv OTTOTEAEOPATWY OUPQwva pe Tn peBodoAoyia
CLSI™/EUCAST?® qvarpé€te oTa OXETIKA 1o0XUOVTO TIPOTUTIA. [iVOKEG TTOU QvaypAQouv £VWON/CUYKEVTPWOEIS KaATA
CLSI™/EUCAST? utropouv va BpeBolv atnv oXeTIKA BIBAIOYPAPIKN TEKUNPIWGT] TOUG TTOPAKATW, GTNV vOTNTA BIBAIOYPAQIKWV
aAvVaAQOPwV.

MeTpoAoyikn IxvnAacipotnTa Twv Tipwv Twv Méowv BaBuovounong kail Twv YAIKwv EAéyxou

H perpohoyikn 1xvnAagiydtnta Twy TIHWV TTou atrodidovTtal o péaa Babuovounong kal UAIKA EAEyOuU TTOU TTPoopidovTal yia TOV
KaBopiopo A TNV emaAnBeuon TnNG MOTOTNTAG Mg ueBOdOU yia Toug diokoug Piperacillin/Tazobactam AST Bagiletal o€ dieBvwg
avayvwpIopEVEG BIOBIKATIEG KAl TTPOTUTTA.

lMa TIG CUVIOTWHEVEG OUYKEVTPWOEIG, Ta Opla {wvng €ival CUPPWVA PE Ta TPEXOVTA TTPOTUTTA £TTIB0O0NG Yia TIG BOKIYEG EuaIaOnaiag
ME QVTIMIKPORIOKOUG SiOKOUG, OTIWG TTEPIYPAPOVTAIl AETITOMEPWS aTto TNV CLSI™® f/kal Tn EUCAST.2

YAIkd 1Tou Mapéxovrai

Oi diokol Piperacillin/Tazobactam AST amoteAoUvTal attd XAPTIVOUG 8iCKOUG JIaNETPOU 6 mm JIATTOTIOPEVOUG HE CUYKEKPIUEVN
TOo06TNTA avTIPIKpoRIakou TrapdyovTa. O diokol @épouv orjuavon Kal oTIG dU0 TTAEUPEG TTOU UTTOBEIKVUEI TOV AVTIUIKPORIOKS
mapdyovra kal Tnv moodtnta. O1 diokol Oxoid Piperacillin/Tazobactam AST mapéxovial e kao€teg Twv 50 diokwv. Kabe
guokeuaoia Trepidappavel 5 kaoéteg. KaBe kaoéta eival gepovwpéva OUOKEUAOMEVN O ouakeuaaia KUwéAng (blister) e
o@payion ahoupiviou padi e ENPavrTiko.

BA. Mivaka 1 TTapakdTw yia pia Tepiypa@n Twv e£apTnUAETWY TTOU OXETICOVTAI UE TO 1aTPOTEXVOAOYIKO TTPOoidv. IMNa TTepiypa®n Twv
EVEPYWV QVTIOPACTNPIWV TTOU ETTNPEAJOUV TO ATTOTEAECHA TOU I0TPOTEXVOAOYIKOU TTPOIdVTOG, avatpééte oTov Mivaka 2.

Mivakag 1. YAIkd mrou Trapéxovral ue To CT1616B kai To Nivakag 2. Nepiypagn Twv avTidpaoTnpiwy diokwv
CT0725B Piperacillin/Tazobactam AST
Meprypagn Nepiypa@n YAIKGV AvmidpaoTiipio | Mepiypagn Tng Asitoupyiag
ESapTnuaTwyv NeUKN €wg UTTOAEUKN OKOVN.
Kaoéta pe eAarnpio, E€aptApata didragng kai H mimrepakiAAivn givar éva avTiBioTiké
KaTrdki kal €gBoAo (x5) TTAQOTIKA KOOETA TTOU TTEPIEXEI MimrepakiAAivn) | TTeVIKIAiVNG TTOU AOKEi TOV PNYaviopo

50x AST diokoug. Opdang Tou pEow TNG AVAGTOANG TNG
=npavTiko diokio (x5) AvoixtoU pTred £wg Kagpé GUVQEO NG Tou BakTnpiakoU K'UTTGpIKOL:J

XPWHATOG, HIKPG dIoKia TOIXWHATOG KAl TNG KUTTOPIKAG pePBpavng.

o€ OXNua TaoTiAlag. NeUKr) €wg UTTOAEUKN OKOVN.

Mapéxetal 1 pe KGO KAoETA. H TadoptrakTdpn gival avTipokpoBiakog
®UAAo ahoupiviou ®UMo ahoupliviou yia TagouTrakTdun | TAPAYOVTAG, AVACTOALAS TWV

MEPoVwéVn oepdaylion KGBe B-AakTapaowv. H Taoptraktdpun

KaoéTag padi pe To ENPavTikd TnG. QAoKEei TOV unxaviopo dpdaong TG HECW
Aiokol Aokiung Mepovwpévol Siokol aTrod NG avaoToANG Twv BaKTNPIAKWY EVEUHWY
AvTIHIKpOBIaKAG aTropPOPNTIKG XapTi. 6 mm. B-AaKTOpGONG, ATTOTPETTOVTAG TN SidoTIacn
Evaio®naiag (x250) 50 o€ KGBE KaoETA. NG TMITTEPAKIAAIVNG OTTG Tal €V AdYw €viupal.

5 kaoéreg avd ouokeuaoia.

H ouykévipwon Tou avTifioTikou otov Aioko AST avaAletal yia kdBe TrapTida Kal EAEyXETAl XPNOIPOTIOIWVTAG ECWTEPIKEG
Kal eEWTEPIKEG TIpOBIayPa@ég (T1.X. FDA3). H TTpaypaTiki GUYKEVTPWOTN avagEPETal AETITOMEPWS aTo MoTOToINTIKO AVAAUCTG.

O diokol Piperacillin/Tazobactam AST ptropoUv va diavepnBouv xpnolgoTrolwvTag évav Alaveuntrpa (katavopéa) Aiokwv Oxoid
0 oT10i0gG dev TTEPINAPPBAVETAI GTO IATPOTEXVOAOYIKO TTPOIOV.

Aidpkeia {wng kai Zuvlnkeg PUAagng
O1 pn avolypéveg kaoéteg Twv diokwv Piperacillin/Tazobactam AST éxouv didpkeia wng 3 €TWV £pOCOV PUAGOTOVTAl UTTO
TIG CUVIOTWUEVEG GUVORKEG. O1 un avolypéveg Kaa€Teg TIPETTEl va puAdocovTal aToug -20 °C £€wg 8 °C péxpl Tn Xprian Toug.

MeTd 10 Gvoiypa o1 KaoETeg Ba TTPETTEI va QUAGOTOVTAI EVTOG TOU dlaveunTrpa (KOTAVOUEQ) HECQ OTOV TTAPEXOUEVO TTEPIEKTN UE
ENPavTIKG TToU BeV £XEl UTTOOTEI KOPEOUS (TTOPTOKAAI XpWwHATOG) | € AAAOV KAaTt@AANAO, TTPOCTATEUPEVO ATTO TO WG, AEPOOTEYRA
TTEPIEKTN PE ENPAVTIKG yia TNV TTpooTacia Twv diokwv atmd Tnv uypacia. O1 diaveunTipeg TPETTEI va QUAGOTOVTAI EVTOG TOU
TEPIEKTN OTOUG 2 éwg 8 °C kai va agrivovtal va épBouv oe Bepuokpacia dwuaTiou TIPIV TO AVOIYUG YIa VA aTTOQEUXOET
0 OXNMATIONOG CUPTTUKVWONG. A@oU avoixTouv atrd Tn CUCKEUOOIa TOUG TToU TTEPIEXEI EnpavTikO, ol diokol Ba TTpéTTel va
XpnoigotroloUvTal eVT6G 7 NUEPWV Kal Hévo edv uAdooovTal STIwG TrEPIypA@eTal 0TI TTapolaeg Odnyieg Xpriong.

Oxoid Limited, Wade Road, Basingstoke,
Hampshire, RG24 8PW, H.B.



XapaktnpioTikd AvaAuTikiig Emridoong

Mivakag 3. Avemre§épyaoTa Sedopéva peyedwv wvwv, oUppwva pe Tn pedodoloyia Tng EUCAST, mou eAf@bnoav amé
TIG 3 Mo Tpooareg TapTideg Aiokwv Aokiuig AvTipikpoBiakig EuaioBnoiag Piperacillin/Tazobactam (36 ug) AST.

MeBodoAoyia EUCAST

MapTida Mikpoop- | ApiIBu6g | YAiké |Katwrepo| Avwraro| YmroAoyiopévn| Mérpnon (mm) Méon diagopd petagld
Mpoidéviog| yaviopog ATCC® | Aokipng Opio Opio Méon TIMA TWV TTEIPOMATIKWYV
ava@opdg TIHWV KAl TWV HECWV
TIHWYV ava@opdg (mm) +
SD (XuvteAeoTAg
diakupavong) (%)
1 2 | 3
Esc*ﬂ.Ch’a 35218 | MHA 21 27 24 2| 22 | 22 20 (CV=0)
ESC’;%ZCh’a 25922 | MHA 21 27 24 23 | 23| 23 -1+0 (CV=0)
3278315
Pseudomonas | y7e55 | A 23 29 26 2% | 26 | 25 -0,33£0,58
aeruginosa (Cv=-17)
Klebsiella | 760603 |  MHA 14 20 17 17 | 17 | 17 00 (CV=0)
pneumoniae
; ApiBuog | YAiké |Katwrepo| Avwrarto| YroAoyiopévn| Métpnon (mm) Méon Siapopd
Naptida | Mikpoop- | ATCC® | Aokiprig | ©Opio Opio péon Tipn (mm) +SD (CoV) (%)
Mpoidvtog |  yaviopsdg avagpopdg 1 2 3
Esc’ﬂ"h’a 35218 | MHA 21 27 24 23 | 23 | 23 -1+0 (CV=0)
Esc’gfh’a 25922 MHA 21 27 24 23 | 23 | 23 -1 0 (CV=0)
3230873
Pseudomonas| 5755 | A 23 29 26 25 | 25 | 25 -1+0 (CV=0)
aeruginosa
Klebsiella | 760603 | MHA 14 20 17 17 | 17 | 17 0+0 (CV=0)
pneumoniae
i ApiBuog | YAk6 |Katwrepo | Avwrato | YmroAoyiopévn| Métpnon (mm) Méon Siapopd
MaptiSa | Mikpoop- | ATCC® | Aokiprig |  Opio ‘Opio péon TiuA (mm) + SD (CoV) (%)
Mpoidvtog |  yaviopodg avagpopdg 1 P 3
ESC’;%ZCh’a 35218 | MHA 21 27 24 2 | 22| 22 -2 +0 (CV=0)
ESC’;%;;Ch’a 25922 | MHA 21 27 24 23 | 23| 23 -1£0 (CV=0)
3207306
Pseudomonas | y7g53 | MHA 23 29 26 25 | 25 | 25 -1+0 (CV=0)
aeruginosa
Klebsiella | 70603 |  MHA 14 20 17 17 | 17 | 17 00 (CV=0)
pneumoniae

Oxoid Limited, Wade Road, Basingstoke,
Hampshire, RG24 8PW, H.B.




Mivakag 4. Averre¢épyaoTta dedopéva peyebwv wvwyv, oupewva pe Tn peBodoloyia Tou CLSI, rou eAR@dnoav amré Tig
3 mo mpéopareg mapTideg Aiockwv Aokipng Avripikpofioakig Evuaionaoiag Piperacillin/Tazobactam (110 pg) AST.

MeBodoAoyia CLSI
Mikpoop- ApIBuog | YAIk6 |Karwrtepo | Avwraro| YmoAoyiopévn| Métpnon (mm) Méon Siagpopd
yaviouog ATCC® | Aokiung Opio Oplio Méon TIpA peTagl TwvV
i avapopag TTEIPAPATIKWV
nnaf’,T i TIHWV KAl TWV
polovTog HECWV TIHWV
avag@opdg (mm) +
1 2 3 SD (ZuvTteAeoTng
diakupavong) (%)
Staphylococeus | 55005 | MHA 27 36 315 29 | 290 | 29 | -2,5+0(CV=0)
aureus
Escherichia coli | 25922 MHA 24 30 27 24 24 24 -3+ 0 (CV=0)
3278316 | SeUOMONas | ouens | A 25 33 29 29 | 29 | 29 0 +0 (CV=0)
aeruginosa
Haemophilus | 4a>47 | 1M 33 38 36 34 | 34 | 34| -2+0(Cv=0)
influenzae
Escherichia coli| 35218 MHA 24 30 27 24 24 | 24 -3+0 (CV=0)
Mikpoop- ApIBuog | YAIk6 |Katwrtepo |Avwrarto | Yroloyiopévn| Mérpnon (mm) Méon diagpopd
yaviouog ATCC® | AoKIpAg Opio Opio Méon TIpA (mm) + SD
Naprida avapopds (CoV) (%)
TPOIGVTOg 1 2 3
Staphylococcus _
25923 MHA 27 36 31,5 33 33 | 33 1,50 (CV=0)
aureus
Escherichia coli | 25922 MHA 24 30 27 27 27 | 27 0+ 0 (CV=0)
Pseudomonas 0,33+0,58
3045370 aenuginosa 27853 MHA 25 33 29 29 29 | 30 (CV=1.7)
Haemophilus | 49547 | 1M 33 38 36 37 | 37 | 37 1£0 (CV=0)
influenzae
_ . -1,67+0,58
Escherichia coli| 35218 MHA 24 30 27 25 25 26 (CV=-0,35)
Mikpoop- ApiBuog | YAIk6 |Katwrepo |Avwraro | YroAoyiopévn| Mérpnon (mm) Méon diagpopd
YQaVIOHOG ATCC® | Aokiyng Opio Opio Méon TipA (mm) + SD
MNopTida avapopdg 1 2 3 (CoV) (%)
MNpoiévrog
Staphylococcus 3,16+1,15
aureus 25923 MHA 27 36 31,5 34 34 | 36 (CV=0,36)
Escherichia coli | 25922 MHA 24 30 27 27 27 | 27 0+ 0 (CV=0)
3206130 | FSeUdOmonas | ouena | \pa 25 33 29 28 | 29 | 29 -0,33£0,58
aeruginosa (Cv=-17)
Haemophilus 0,83+1,15
influenzae 49247 HTM 33 38 36 35 37 | 37 (CV=139)
Escherichia coli| 35218 MHA 24 30 27 26 26 | 26 -1+0 (CV=0)

XapakrnpioTikd KAivikiig ETridoong

>KOTTOG QUTAG TNG MEAETNG ATAV va TTPOoodiopiaToUV Ta aiTioAoyIKE TTaBoydva Kal To TTPOTUTTO avTIMIKPORIAKAG UaioBnoiag Toug
og aoBeveig pe veoyvik onwn.® H peAétn Bi€nxdn oto Tripoli Medical Centre otn AiBUn améd 1o 1997 éwg To 2001. Ta
atmmogovwuéva OTeAEXN TauToTroINONKAV HE TN XPAON PIOXNMUIKWY TEXVIKWY POUTIVAG Kal TTPAYMATOTIOINONKE €AEyX0G
avTIHIKPORIAKAG euaioBnaiag Ye Tn éBodo TnG didiuong Pe dioko. AOKIJAOTNKE Hia TToIKIAIa avTIBIOTIKWY, CUPTTEPIAQUBOVOUEVWV
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Twv diokwv Oxoid Piperacillin/Tazobactam AST, cUpewva pe Tnv EBvikr EmtpoTrA yia ta KAiviké EpyaaTtnpiakd MpdTutra (TTAéov
KkaTeuBuvTrpieg ypaupég CLSI). Ta atmopgovwpéva oTEAEXN KATNYOPIOTTOINBNKAV WG aVOEKTIKA ) euaiodnTa.

H peAétn ouykévipwae ouvohikd 1.431 kaANiépyeieg aipatog amod Tig otroieg 801 ATav BeTikég yia Baktnpiokh avaTTugn. Ta
arroTeAéopara Twy SoKIMWY guaiobnaiag £deigav 43%, 44%, 26% kal 9% Twv ammopovwuévwy oTeAexwv Serratia marcescens,
Serratia  liquefaciens, Klebsiella pneumoniae, ka1  Enterobacter agglomerans va  egival  QVBekTIKG  OTnV
TITTEPAKIANiVN/TadopTToKTAUN, avTioToixa. OAa Ta otmmopovwpéva oTeAéxn E. cloacae Ppébnkav va eival guaiobnrta otnv
TTTEPAKIANIVN/TAJOPTTAKTAUN. AUTO TO UYPNAG TTOCOOTO eualoBNaGiag TNG TTITTEPAKIAAIVNG/TAJOUTTAKTANNG ATAV TTOAU UWnAGTEPO
ammo TNV TAEIOWN@Ia Twv GAAWY avTIBIOTIKWY TTou weAeTrOnkav (Eikéva 1).3

H peAETn diattioTwaoe 6T N TITTEPAKIAAIVN/TAJOUTTOKTAUN €ival aTTOTEAEOUATIKA £vavTi Gram-apvnTIKWY OTTOMOVWHEVWY OTEAEXWV
TIOU TTPOKOAOUV VeoyvIK onyaipia, 18iwg PeETalU Twv oTehexwv Enterobacter cloacae kai E. agglomerans. Ta TToocooTa
euaioBnaiag TnNG TITTEPAKIAAIVNG/TAJOPTTAKTAUNG ATAV TTOAU uwnAdTepa atrd TNV TTAslown@ia Twv GAAwV avTIBIOTIKWV. AUTA N
MEAETN Oev avEPepe ATTOTEAEOPATA OOUVETTA i €KTOG TTPodiaypa@wy. ETTopévwg, auth n yeAétn katédeige 611 o1 diokol Oxoid
Piperacillin/Tazobactam AST ecival ammoteAeopaTIKOi yia in vitro avdAuon kai mlavr KAIVIKF BepaTreia TNG VEOYVIKAG OAWNG TTOU
opeileTal o Gram-apvnTiK& BakTrpIa.

Mia GAAN PeAETN TTpayPaTOTTOIRONKE yia TNV agioAdynon TPIWV OUVOUACTIKWY AVTIMIKPORIOKWY KaTd Gram apvnTIKWY BoKTnpiwv
TIOU TTApAayouV eUpEng GpAopaTog B-Aaktaudon (ESBL) atnv Ivdia.*

AuTh N avodpopikA PEAETN CUVEAEEE pia TTOIKIAIG KAIVIKWV OelypdTwy atrd voonAeudpevoug aoBeveig oto Néo Aelxi améd Tov
ZemTépPpio Tou 2003 £wg Tov AlyouoTo Tou 2004. TautotroiBnkav Gram apvnTIKA aTTOPOVWHEVA OTEAEXN Kal TTPOCBIOPIOTNKE
n kar@otaor] Toug o€ oxéon pe To ESBL. Ta amopovwpuéva oTeAéXn utToRANBnKav og EAeyxo TNG avTIMIKPORIOKNG euaiobnaiag
TOUG XPNOCIUOTTOIWVTAG MIa TTOIKIAIO avTIBIOTIKWY, cuuTrepiAauBavopévwy Twv diokwv Oxoid Piperacillin/Tazobactam (110 pg)
TZP110 AST. Ta amoteAéopata Twv SOKIMWV euaioBbnaiag epunvedTnkav cUpewva pe TIG odnyieg Tou NCCLS (mmAéov
kaTeuBuvTrpieg ypaupég CLSI) kai Ta ammopovwBévTa oTeAEXN KaTnyoploTTonenkav wg euaiodnTa, eviidueoa Kal avOekTIka. Ta
ak6AouBa oTeAEXN ava@opdg XpnaoidoTToienkayv yia Tov ToloTkd éAeyxo: P. aeruginosa ATCC-27853, E. coli ATCC-25922, kai

K. pneumoniae ATCC-700603.

H peAétn ouykévipwaoe auvoAikd 80.116 kAIvika deiypata atré Ta otroia Ta 13.091 ATav Gram-apvnTikd kal Ta 9.004 a1mé autd
Atav ESBL BeTikd. H dokiunf euaiobnoiag €d€1§e 611 N MITTEPAKIAAVN/TAOPTTAKTANN ATAV TO TMIO0 SPACTIKO AVTIUIKPORIOKS £vavTi
QUTWV TWV OTTOHOVWOEVTWY OTeAEXWY, We éva oUvolo 81,37% Toug va eival euaioBnra (Eikova 2).4 ZuykpiTikd, n
kepotrepaldvn/ooulutraktaun (C/S) kai n TikapkiAAivn/kAaBouhaviké o&u (T/C) €deifav 1ToooaTé euaiaBbnoioag 76,06% kai
45,48%, avTigToixa. H euaigbnaia Tng mITePAKIAAIVNG/TAJOPTIOKTANNG METAEU Twv aTTOUOVWOEVTWY OTeAexwv Pseudomonas
spp., E. coli kai Klebsiella spp. Bpébnke va gival onuavTikd uynAdTepn o€ cuykpion e 1o C/S.

AuTA N HEAETN €D€1EE OTI 0 CUVOUATHOG avTIBIOTIKOU TIITTEPAKIAAIVNG/TAJOUTIOKTAUNG £XEI UWNAOTEPN in Vvitro dpaaTIKATNTA EvavTi
TWV gram-apvnTiKwy Baktnpiwv mou Trapdyouv ESBL og olykpian pe GAAa cuvduacuéva avTiBIoTIKA. AuTr) n HEAETN Bev avEQepe
ATTOTEAEOUATA EKTOG TTPOBIAYPAPWY | ACUVETTH. ETTopévwg, auTr) n HEAETN €0e1&e OTI o1 diokol Oxoid Piperacillin/Tazobactam
(110 pg) TZP110 AST armoteAoUv pI0 OTTOTEAEGUATIKA Kal ouvetty péBodo yia Tnv in vitro avéAuon Twv ESBL BeTikwv gram
aApVNTIKWY TTABoyOvVwV.

Zofapd TupBdavra
KaBe ooBapd oupPdv TTou £xel TIPOKUWEI OE OXECN WE TO 1ATPOTEXVOAOYIKO TTPOIOV TTPETTEI VO OVOPEPETAI OTOV KOTAOKEUAOTH Kal
OTNV OXETIKA PUBUICTIKA apxr TOU KPATOUG OTO OTTO0IO €ival EYKATEGTNUEVOG O XPNOTNG A/KAI 0 a0BEVAG.
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Fastidious Bacteria.
2. European Committee on Antimicrobial Susceptibility Testing (EUCAST). Consult latest version:
a. Disk Diffusion Method Reading guide, EUCAST disk diffusion method for antimicrobial susceptibility
testing
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© 2023 Thermo Fisher Scientific Inc. Me Tnv em@UAAEn Travtog dikaiwuarog. H ovouacio ATCC® eival epTropikd ORUd TG
ATCC. OAa 1a dAAa eptropikd afpata atroteAoulv 1d1okTnaia TG Thermo Fisher Scientific Inc. kai Twv Buyatpikwy TNG. AuTég oI
TTAnpogopieg dev TTpoopiovTal va evBappUvouv Tn XPron aUTWY TwV TTPOIOVTWY PE OTTOIOVORTTOTE TPOTTO TToU Ba uTTopolae va
Tapafidoel Ta SIKAIWPATA TIVEUPATIKAG IBIOKTNOIOG GAAWV.
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Oxoid™ Piperacillin/Tazobactam Discs 36 ug/110 ug
(TZP36/TZP110)
CT1616B/CT0725B

Antimicrobial Susceptibility Test Discs (Antimikrobialis érzékenységi tesztkorongok)

MEGIJEGYZES: Ezt a hasznalati utasitast a termékhez mellékelt és online elérhetd AST altaldnos hasznalati utasitassal
egyutt szlikséges elolvasni.

A Piperacillin/Tazobactam Antimicrobial Susceptibility Test Discs (antimikrobidlis érzékenységi tesztkorongok) 6 mm-es
papirkorongok, amelyek specifikus mennyiségi piperacillin/tazobactam antimikrobialis szert tartalmaznak. A korongok mindkét
oldalan fel van tiintetve az antimikrobialis szer (TZP) és a jelen 1évé mennyiség (ug): TZP36 (36 ug) vagy TZP110 (110 pg).

A korongokat 50 darabot tartalmazé kazettakban szallitjuk. Egy csomagban 5 kazetta talalhatd. Minden kazetta egyenként van
lezarva egy nedvszivo tablettaval egyiitt egy foliaval boritott atlatszoé buborékcsomagolasban. A Piperacillin/Tazobactam AST
korongok az Oxoid korongadagoléval adagolhaték (kiilén vasarolhaté meg). Minden korongot csak egyszer szabad felhasznalni.

Rendeltetésszerii hasznalat

A Piperacillin/Tazobactam Antimicrobial Susceptibility Test Discs korongok in vitro érzékenységvizsgalathoz hasznalt
félkvantitativ agardiffuziés vizsgalati modszerben haszndlatosak. A diagnosztikai munkafolyamatban a klinikusok szamara
a mikrobas fert6zés gyanus betegek lehetséges kezelési lehetéségeinek meghatarozasahoz hasznalt korongok célja
az érzékenység meghatarozasa olyan mikroorganizmusokkal szemben, amelyekkel szemben a piperacillin és a tazobactam
klinikailag és in vitro is aktivnak bizonyult. Tiszta, agaron ndvesztett tenyészettel egyltt hasznalando.

Az eszkdz nem automatizalt, kizardlag professzionalis hasznalatra szolgal, és nem egy kapcsolt diagnosztikai eszkoz.

A teszt informaciot szolgaltat a mikroorganizmusok antimikrobialis szerrel szembeni rezisztens, kdztes vagy érzékeny besorolasa
céljabol.

A mintak gyUjtésére, kezelésére és tarolasara vonatkozo tovabbi kdvetelmények a helyi eljarasokban és iranymutatasokban
talalhaték. E korongok esetében nincs meghatarozott vizsgalati populacio.

Kodzzétett klinikai téréspontok az FDA jelenlegi verzidjaban,® CLSI M100,"®° vagy az EUCAST? tdréspont-tablazatokat kell
hasznalni a z6naméret eredményeinek értelmezéséhez.

Ajelenlegi FDA-szakirodalom szerint publikalt téréspontokkal rendelkezé fajok:

Gram-negativ
. Enterobacteriaceae
. Pseudomonas aeruginosa
. Acinetobacter spp.
. Haemophilus influenzae és parainfluenzae

Gram-pozitiv
. Nem alkalmazhato

A jelenlegi EUCAST-szakirodalom szerint publikalt tdréspontokkal rendelkezé fajok (az 8sszes 36 ug-hoz tarsitott):

Gram-negativ
. Enterobacterales
. Pseudomonas spp.
. Haemophilus influenzae
e Achromobacter xylosoxidans

Gram-pozitiv
. Nem alkalmazhato

A jelenlegi CLSI-szakirodalom szerint publikalt téréspontokkal rendelkezd fajok (az 6sszes 110 pg-hoz tarsitott):

Gram-negativ
. Enterobacterales
. Pseudomonas aeruginosa
e Acinetobacter spp.
. Haemophilus influenzae és parainfluenzae
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Gram-pozitiv
. Nem alkalmazhato

Minden korong csak egyszer hasznalatos. A csomag elegend6 teszteszkdzt tartalmaz tébb egyszer hasznalatos teszthez.

A moédszer elve

A Piperacillin/Tazobactam AST Discs korongok in vitro érzékenységvizsgalathoz hasznalt félkvantitativ agardiffuzios vizsgalati
moddszerben hasznalhatok. Az in vivo felhasznalasra alkalmas terapias szer meghatarozhaté egy megfelel§ teszttaptalaj
fellletére helyezett, meghatarozott koncentraciéju antimikrobidlis szerekkel impregnalt sziirépapir korongok segitségével.
A klinikai izolatumok tiszta tenyészeteivel oltjak be a vizsgalati taptalajt, és az AST-korongot a fellletre helyezik. A korongban
|évé antibiotikum az agaron keresztul diffundal és gradienst képez. Az inkubacioét kovetéen a korongok korili gatlasi zonakat
megmérik, és osszehasonlitjdk a vizsgalt specifikus antimikrobialis szer/mikroorganizmus kombinaciéinak meghatarozott
zénaatméré-tartomanyaival.

Az eredmények a CLSI"™/EUCAST?®® modszertan szerinti el6allitasara és értelmezésére vonatkozd teljes korii utasitasokeért lasd
a vonatkozo hatalyos szabvanyokat. A CLSI'™/EUCAST? vegyiilet/koncentraciokat bemutaté tablazatok az alabbi Hivatkozasok
részben lévé dokumentacidjukban talalhatok.

A kalibralo- és kontrollanyag-értékek metrolégiai nyomon kovethetésége

A Piperacillin/Tazobactam AST Discs korongokra vonatkozé moédszer pontossaganak megallapitasara vagy ellenérzésére
szolgalé kalibratorokhoz és kontrollanyagokhoz rendelt értékek metroldgiai nyomon kovethetésége nemzetkdzileg elismert
eljarasokon és szabvanyokon alapul.

Az ajanlott koncentraciok esetében a zénahatarok 6sszhangban vannak a CLSI"® és/vagy EUCAST2 antimikrobialis korongos
érzékenységi vizsgalatokra vonatkozo jelenlegi teljesitményszabvanyaival.

Rendelkezésre bocsatott anyagok

A Piperacillin/Tazobactam AST Discs korongok 6 mm atmér6jii papirkorongok, amelyek meghatarozott mennyiségi
antimikrobialis szerrel vannak impregnalva. A korongok mindkét oldala jeléléssel van ellatva a szer és a mennyiség feltiintetése
céljabdl. A Piperacillin/Tazobactam AST Discs korongokat 50 darabos kazettakban szallitjuk. Minden csomagban 5 kazetta
talalhato. A kazettak egyenként, féliaval lezart buborékcsomagolasban, nedvszivéval egyitt vannak csomagolva.

Az eszkdzhoz tartozé komponensek leirasat lasd alabb az 1. tablazatban. A készulék eredményét befolyasold aktiv reagensek
leirasat lasd a 2. tablazatban.

1. tablazat. A CT1616B-hez és CT0725B-hez mellékelt

anyagok reagenseinek leirdsa

2. tablazat A Piperacillin/Tazobactam AST Disc korongok

Komponens leirasa Anyag leirasa Reagens A funkcié leirasa
Kazetta rugoval, Osszeszerelési komponensek Fehér vagy tortfehér por.
kupakkal és és 50 db AST korongot A Piperacillin egy penicillin
dugattyuval (x5) tartalmazo mianyagkazetta. Piperacillin antibiotikum, amely miikodési
Nedvszivo tabletta (x5) Halvany bézstél a barnaig mechanizmusat a baktérium
terjedd szin(, kis, rombusz sejtfala és a szeptum szintézisének
alaku tabletta. gatlasan keresztil fejti ki.
Minden kazettahoz Fehér vagy tortfehér por.
1 darab mellékelve. A tazobaktam egy béta-
Félia Folia, amely minden kazettat Tazobaktam laktamazgatlé antimikrobialis szer.

Erzékenységi teszthez
hasznalatos korongok
(x250)

kiilon-kilon zar le nedvszivéval.

Abszorbens papirbol késziilt
kilénallo korongok. 6 mm.
50 darab kazettanként.

5 kazetta csomagonkeént.

megfelelen (pl. FDA3). A tényleges koncentraciot az analitikai tanusitvany tartalmazza.

A tazobaktam ugy fejti ki mikodési
mechanizmusat, hogy gatolja

a bakterialis béta-laktamaz
enzimeket, ezzel megakadalyozza,
hogy ezek az enzimek lebontsak

a piperacillint.

A Piperacillin/Tazobactam AST Discs korongok a késziilékhez nem tartozé Oxoid korongadagoldval adagolhatok.

Eltarthatésagi id6 és tarolasi feltételek

A felbontatlan Piperacillin/Tazobactam AST Discs korongok kazettainak eltarthatésagi ideje 3 év az ajanlott kdriilmények kdzotti
tarolas esetén. A felbontatlan kazettakat sziikség szerint -20 °C és 8 °C koz6tt kell tarolni.

Felbontas utan a kazettakat az adagoléban kell tarolni a mellékelt tartalyban (telitetien (narancssarga) nedvszivéval), vagy mas
megfeleld atlatszatlan, légmentesen zarédo, nedvszivéval ellatott tartalyban a korongok nedvesség elleni védelme érdekében.
Az adagolokat a tartdlyban 2-8 °C-on kell tarolni, és a kinyitas el6tt hagyni kell, hogy elériék a szobahémérsékletet
a parakicsapodas megelézése érdekében. A nedvszivét tartalmazd csomagolasbdl torténd felbontas utan a korongokat 7 napon
bellil fel kell hasznalni, és csak akkor, ha a jelen hasznalati utasitasban leirtak szerint voltak tarolva.
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Analitikai teljesitményjellemzék

3. tablazat: Az EUCAST médszertana szerinti zonaméretek nyers adatai a Piperacillin/Tazobactam (36 ug) AST Discs
korongok 3 legutobbi tételébdl.

EUCAST-moédszertan

Terméktétel Mikro- ATCC®-| Teszt Also Fels6 Kiszamitott | Leolvasas (mm) A kisérleti értékek
organizmus szam |taptalaj|hatarérték | hatarérték | referencia és a referencia
kozépérték kozépértékek kozotti
atlagos kiilonbség (mm)
+ SD (variaciés
egyiitthato) (%)
1 2 3
Escherichia coli| 35218 | MHA 21 27 24 22| 22 22 2+0(V.E.=0)
Escherichia coli| 25922 MHA 21 27 24 23| 23 23 -1+0 (CV=0)
3278315
Pseudomonas | o7g53 | MHA | 23 29 26 6| 26 | 25 -0,33£0,58
aeruginosa (Cv=-1,7)
Klebsiella 700603 | MHA 14 20 17 17| 17 | 17 00 (V. E=0)
pnheumoniae
ATCC®-| Teszt Also Fels6 Kiszamitott | Leolvasas (mm) Atlagos kiilonbség
Terméktétel Mikro- szam |taptalaj|hatarérték | hatarérték | referencia (mm) + SD (var.
organizmus kozépérték 1 3 3 egyiitthato) (%)
Escherichia coli| 35218 | MHA 21 27 24 23| 23 23 -1+0 (CV=0)
Escherichia coli| 25922 MHA 21 27 24 23| 28 23 -1+0 (CV=0)
3230873
Pseudomonas | 57653 | MpA 23 29 26 25| 25 | 25 -1 0 (CV=0)
aeruginosa
Klebsiella 700603 | MHA 14 20 17 17| 17 | 17 00 (V. E=0)
pnheumoniae
ATCC®-| Teszt Also Fels6 Kiszamitott | Leolvasas (mm) Atlagos kiilonbség
Terméktétel Mikro- szam (taptalaj | hatarérték | hatarérték | referencia (mm) + SD (var.
organizmus kozépérték 1 2 3 egyutthato) (%)
Escherichia coli| 35218 | MHA 21 27 24 22| 22 22 -2+ 0 (CV=0)
Escherichia coli| 25922 MHA 21 27 24 23| 28 23 -1+0 (CV=0)
3207306
Pseudomonas | »7e53 | MHA 23 29 26 25| 25 | 25 -1£0 (CV=0)
aeruginosa
Klebsiella 700603 | MHA 14 20 17 17| 17 | 17 0+0 (V. E=0)
pnheumoniae
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4. tablazat: A CLSI modszertana szerinti zonaméretek nyers adatai a Piperacillin/Tazobactam (110 ug) AST Discs
korongok 3 legutobbi tételébol.

CLSI-moédszertan

Mikro- ATCC®-| Teszt Alsé Felsé Kiszamitott | Leolvasas (mm) | A kisérleti értékek és
organizmus szam | taptalaj |hatarérték| hatarérték | referencia a referencia
o kozépérték kozépértékek kozotti
Terméktetel atlagos kiilénbség
(mm) + SD (variaciés
1 P 3 egyiitthato) (%)
Staphylococcus | 25923 MHA 27 36 315 29 | 29 | 29 -2,5+0 (CV=0)
aureus
Escherichia coli 25922 MHA 24 30 27 24 | 24 | 24 -3+ 0 (CV=0)
3278316 Pseudomonas 27853 MHA 25 33 29 29 | 29 | 29 0+0 (V. E.=0)
aeruginosa
Haemophilus 49247 HTM 33 38 36 34 | 34 | 34 -2+ 0 (CVv=0)
influenzae
Escherichia coli 35218 MHA 24 30 27 24 | 24 | 24 -3+ 0 (CVv=0)
Mikro- ATCC®-| Teszt Alsé6 Felsé Kiszamitott | Leolvasas (mm) | Atlagos kiilonbség
organizmus szam | taptalaj |[hatarérték|hatarérték | referencia (mm) + SD (var.
kozépérték egyiutthato) (%)
Terméktétel
1 2 3
Staphylococcus | 25923 MHA 27 36 315 33 | 33| 33 1,50 (V. E.=0)
aureus
Escherichia coli 25922 MHA 24 30 27 27 | 271 | 27 0+0 (V.E.=0)
3245370 Pseudomonas 27853 MHA 25 33 29 29 | 29 | 30 0\‘/33;_01’5;8
aeruginosa (V.E=17)
Haemophilus 49247 HTM 33 38 36 37 | 37 | 37 1+0 (V. E.=0)
influenzae
-1,67 +£0,58
Escherichia coli | 39218 | MHA 24 30 2 5|25 % (CV=-0,35)
Mikro- ATCC®-| Teszt Alsé Felsé Kiszamitott | Leolvasas (mm) | Atlagos kiilonbség
organizmus szam | taptalaj |hatarérték|hatarérték | referencia (mm) + SD (var.
Terméktétel kozépérték 1 2 3 egyutthato) (%)
Staphylococcus | 25923 MHA 27 36 31,5 34 34 36 :3/12 i:(; ?165
aureus (V. E.=0.36)
Escherichia coli 25922 MHA 24 30 27 27 | 271 | 27 0+0 (V.E.=0)
3226130 Pseudomonas 27853 MHA 25 33 29 28 | 29 | 29 |-0,33+0,58 (CV=-1,7)
aeruginosa
Haemophilus 49247 HTM 33 38 36 35 | 37 | 37 (\)/82 i: 11 ;95
influenzae (V.E=1.39)
Escherichia coli | 32218 MHA 24 30 27 26 | 26 | 26 -1+0 (CV=0)

Klinikai teljesitményjellemzék
A vizsgalat célja az volt, hogy meghatarozzak a koérokozdkat és azok antimikrobialis érzékenységi mintazatat Gjsziléttkori
szepszisben szenvedé betegeknél.® A vizsgalatot a libiai Tripoli Orvosi Kézpontban végezték 1997 és 2001 kdzétt. Az izolatumokat
rutin biokémiai médszerekkel azonositottak, az antimikrobidlis érzékenység vizsgalatat pedig korongdiffiziés modszerrel végezték.
Tobbféle antibiotikumot vizsgaltak, kdztik az Oxoid Piperacillin/Tazobactam AST Discs korongokat, a National Committee for Clinical
Laboratory Standards (ma CLSI-iranyelvek) szerint. Az izolatumokat rezisztensnek vagy érzékenynek mindsitették.

A vizsgalat soran 6sszesen 1431 vértenyészetet gylijtéttek, amelyek kdziil 801 volt pozitiv a baktériumszaporodasra.

Az érzékenységi vizsgalatok eredményei azt mutattak, hogy a Serratia marcescens, Serratia liquefaciens, Klebsiella
pneumoniae és Enterobacter agglomerans izolatumok 43%-a, 44%-a, 26%-a és 9%-a (azonos sorrendben) rezisztensnek
bizonyult a piperacillinnel/tazobaktammal szemben. Az 8sszes E. cloacae izolatum mindegyike érzékenynek bizonyult

a piperacillinnel/tazobaktammal szemben. A piperacillin/tazobaktam ilyen magas érzékenységi aranya sokkal magasabb
volt, mint a legtdébb mas vizsgalt antibiotikumé (1. abra).?
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A vizsgalat megallapitotta, hogy a piperacillin/tazobaktam hatédsos az ujsziilottkori szeptikémiat okozé Gram-negativ
izolatumokkal szemben, kiléndésen az Enterobacter cloacae és az E. agglomerans izolatumok korében.
A piperacillinnel/tazobaktammal szembeni érzékenységi aranyok sokkal magasabbak voltak, mint a legtébb mas vizsgalt
antibiotikum esetén. Ez a tanulmany nem szamolt be ellentmondasos vagy specifikacion kivili eredményekrél. Ez a vizsgalat
tehat bizonyitotta, hogy az Oxoid Piperacillin/Tazobactam AST Discs korongok hatékonyak az ujszllottkori szepszist okozé
Gram-negativok in vitro elemzésében és potencialis klinikai kezelésében.

Egy masik vizsgalatban harom kombinalt antimikrobialis szert vizsgaltak Indiaban a kiterjesztett spektrumd béta-laktamazt
(ESBL) termelé Gram-negativ baktériumok ellen.*

E retrospektiv vizsgalat keretein belul 2003 szeptembere és 2004 augusztusa kozoétt korhazi betegektdl szarmazé kildonbdzd
klinikai mintakat gydjtéttek Uj-Delhiben. A Gram-negativ izolatumokat azonositottak, és meghataroztak ESBL-statuszukat.
Az izolatumok antimikrobialis érzékenységét kiilonb6zé antibiotikumokkal vizsgaltak, beleértve az Oxoid Piperacillin/Tazobactam
(110 ug) TZP110 AST Discs (110 pug) TZP110 AST Discs) korongokat is. Az érzékenységi vizsgalatot az NCCLS (jelenleg a CLSI
iranymutatasai) szerint végezték, és az izolatumokat rezisztens, kdzepes vagy érzékeny kategoériaba soroltak. A kdvetkez6
referenciatorzseket hasznaltak minéségellenérzésként: P. aeruginosa ATCC-27853, E. coli ATCC-25922 és K. pneumoniae
ATCC-700603.

A vizsgalat soran dsszesen 80 116 klinikai mintat gyUjtdttek be, amelyek koézil 13 091 Gram-negativ volt, és ezek kézul 9004
ESBL-pozitiv. Az érzékenységi vizsgalat azt mutatta, hogy a piperacillin/tazobaktam volt a legaktivabb antimikrobas szer ezekkel
az izolatumokkal szemben, az izolatumok 81,37%-a volt érzékeny (2. abra).* Ehhez képest a cefoperazon/szulbaktam (C/S) és
a tikarcillin/klavulansav (T/C) 76,06%-o0s, illetve 45,48%-0s érzékenységi aranyt mutatott. A piperacillin/tazobaktam érzékenység
a Pseudomonas spp., E. coli és Klebsiella spp. izolatumok koérében szignifikdnsan magasabbnak bizonyult a C/S-hez képest.

Ez a vizsgalat kimutatta, hogy a piperacillin/tazobaktam kombinalt antibiotikum nagyobb in vitro aktivitassal rendelkezik az ESBL-
termeld gram-negativ baktériumokkal szemben, mint mas kombinalt antibiotikumok. Ez a vizsgalat nem szamolt be
ellentmondasos vagy specifikacion kivili eredményekrél. Ez a vizsgalat tehat kimutatta, hogy az Oxoid Piperacillin/Tazobactam
(110 pg) TZP110 AST Discs korongok hatékony és kévetkezetes mdédszer az ESBL pozitiv gram-negativ kérokozok in vitro
elemzésére.

Sulyos incidensek
Az eszkdzzel kapcsolatban bekdvetkezett minden sulyos eseményt jelenteni kell a gyarténak és a felhasznal6 és/vagy a beteg
lakhelye szerinti allam illetékes szabalyozohatésaganak.

Hivatkozasok
1. Clinical & Laboratory Standards Institute (CLSI). Consult latest edition:
a. MO02, Performance Standards for Antimicrobial Disk Susceptibility Tests
b.  M100, Performance Standards for Antimicrobial Susceptibility Testing
c. M45, Methods for Antimicrobial Dilution and Disk Susceptibility Testing of Infrequently Isolated or
Fastidious Bacteria.
2. European Committee on Antimicrobial Susceptibility Testing (EUCAST). Consult latest version:
a. Disk Diffusion Method Reading guide, EUCAST disk diffusion method for antimicrobial susceptibility
testing
b. Food and Drug Administration (FDA). CFR Title 21, Volume 5, Part 460 (2005).
3. M. S. Ellabib, et al. (2004). Changing Pattern of Neonatal Bacteremia Saudi Medical Journal 25(12):1957-1956.
4. S.Mohanty, et al. (2005). The Indian Journal of Medical Research 122 (5): 425-428.

© 2023 Thermo Fisher Scientific Inc. Minden jog fenntartva. Az ATCC® az ATCC védjegye. Minden mas védjegy a Thermo
Fisher Scientific Inc. és leanyvallalatai tulajdonat képezi. Ez az informacié nem 0sztonzi e termékek olyan médon torténd
felhasznalasat, amely masok szellemi tulajdonjogait sértheti.
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Dischi per piperacillina/tazobactam 36 ug/110 ug
(TZP36/TZP110) Oxoid™
CT1616B / CT0725B

Dischi per test di suscettibilita antimicrobica

NOTA: queste istruzioni per I'uso devono essere lette insieme alle istruzioni per I'uso generiche AST, fornite con il
prodotto e disponibili online.

| dischi per test di suscettibilita antimicrobica per piperacillina/tazobactam sono dischi di carta da 6 mm contenenti quantita
specifiche degli agenti antimicrobici piperacillina/tazobactam. | dischi sono etichettati su entrambi i lati e indicano i dettagli
sull'antimicrobico (TZP) e sulla quantita presente (ug): TZP36 (36 pg) o TZP110 (110 pg).

| dischi sono forniti in cartucce contenenti 50 dischi. Ogni confezione contiene 5 cartucce. Ogni cartuccia ¢ sigillata individualmente
e contiene una compressa essiccante in un blister trasparente ricoperto di pellicola. | dischi AST per piperacillina/tazobactam
possono essere erogati utilizzando un dispenser per dischi Oxoid (venduto separatamente). | dischi sono monouso.

Uso previsto

| dischi per test di suscettibilita antimicrobica per piperacillina/tazobactam vengono utilizzati con il metodo di test di diffusione
semiquantitativa su agar per test di suscettibilita in vitro. Utilizzati in un flusso di lavoro diagnostico per aiutare i medici
a determinare potenziali opzioni di trattamento in pazienti con sospetta infezione microbica, questi dischi hanno lo scopo
di determinare la suscettibilita ai microrganismi per i quali piperacillina e tazobactam hanno dimostrato di essere attivi,
sia clinicamente che in vitro. Da utilizzare con una coltura pura coltivata in agar.

Il dispositivo non & automatizzato, & solo per uso professionale e non da considerarsi un test diagnostico di accompagnamento.
Il test fornisce informazioni per la classificazione degli organismi come resistenti, intermedi o suscettibili all'agente antimicrobico.

Ulteriori requisiti per la raccolta, la manipolazione e la conservazione dei campioni sono reperibili nelle procedure e linee guida
locali. Non esiste una popolazione di test stabilita per questi dischi.

| breakpoint clinici pubblicati nella versione corrente delle tabelle FDA,®> CLSI M100,'* o EUCAST? devono essere utilizzati
per interpretare i risultati sulla dimensione della zona.

Specie con breakpoint pubblicati secondo la recente letteratura FDA:

Gram-negativi
. Enterobatteriacee
. Pseudomonas aeruginosa
. Acinetobacter spp.
. Haemophilus influenzae e parainfluenzae

Gram-positivi
. N/A

Specie con breakpoint pubblicati secondo I'attuale letteratura EUCAST (tutti associati a 36 pg):

Gram-negativi
. Enterobatteri
. Pseudomonas spp.
. Haemophilus influenzae
e Achromobacter xylosoxidans

Gram-positivi
e NA

Specie con breakpoint pubblicati secondo I'attuale letteratura CLSI (tutti associati a 110 pg):

Gram-negativi
e  Enterobatteri
. Pseudomonas aeruginosa
. Acinetobacter spp.
e Haemophilus influenzae e parainfluenzae
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Gram-positivi
e NA

Ogni disco & esclusivamente monouso. La confezione contiene dispositivi di test sufficienti per piu test monouso.

Principio del metodo

| dischi AST per piperacillina/tazobactam possono essere utilizzati con il metodo di test di diffusione semiquantitativa su agar per
test di suscettibilita in vitro. Un agente terapeutico adatto per I'uso in vivo pud essere determinato usando dischi di carta da filtro
impregnati con concentrazioni specificate di agenti antimicrobici posti sulla superficie di un terreno di prova adatto. Colture pure
di isolati clinici vengono inoculate sul terreno di prova e il disco AST viene posto sulla superficie. L'antibiotico contenuto nel disco
si diffonde attraverso I'agar per formare un gradiente. Dopo l'incubazione, le zone di inibizione intorno ai dischi vengono misurate
e confrontate con gli intervalli di diametro di zona riconosciuti per la combinazione agenti/organismi antimicrobici in esame.

Per le istruzioni complete relative alla generazione e all'interpretazione dei risultati secondo la metodologia CLSI""/EUCASTZ®,
si rimanda alle norme vigenti in materia. Le tabelle che mostrano i composti/le concentrazioni CLSI'™*/EUCAST? sono reperibili
nella documentazione in sezione Riferimenti che segue.

Tracciabilita metrologica dei valori dei materiali di calibrazione e controllo
La tracciabilita metrologica dei valori assegnati ai calibratori e ai materiali di controllo destinati a stabilire o verificare la veridicita
di un metodo per i dischi AST per piperacillina/tazobactam si basa su procedure e standard riconosciuti a livello internazionale.

Per le concentrazioni raccomandate, i limiti di zona sono conformi agli attuali standard di prestazioni per i test di suscettibilita
del disco antimicrobico, come dettagliato da CLSI"™ e/o EUCAST.2

Materiali forniti

| dischi AST per piperacillina/tazobactam sono costituiti da dischi di carta del diametro di 6 mm impregnati con una quantita
specifica di agente antimicrobico. | dischi sono contrassegnati su entrambi i lati e indicano I'agente e la quantita. | dischi AST per
piperacillina/tazobactam sono forniti in cartucce da 50 dischi. Ogni confezione contiene 5 cartucce. Le cartucce sono confezionate
singolarmente in un blister sigillato in alluminio contenente un essiccante.

Vedere la Tabella 1 di seguito per una descrizione dei componenti associati al dispositivo. Per una descrizione dei reagenti attivi
che influenzano il risultato del dispositivo, fare riferimento alla Tabella 2.

Tabella 1 . Materiali forniti con CT1616B & CT0725B
Descrizione del Descrizione del materiale

Tabella 2. Descrizione dei reagenti per dischi AST per
piperacillina/tazobactam

componente Reagente Descrizione della funzione
Cartuccia con molla, Componenti di assemblaggio Polvere da bianco a biancastro.
cappuccio e stantuffo e cartuccia in plastica La piperacillina € un antibiotico
(x5) contenente 50 dischi AST. Piperacillina penicillinico che esplica il suo
Compressa essiccante Piccole compresse a forma meccanismo d'azione inibendo
(x5) di losanga di colore da la sintesi della parete cellulare

beige chiaro a marrone. batterica e del setto.

1 in dotazione con ogni cartuccia. Polvere da bianco a biancastro.
Foglio Foglio che sigilla singolarmente Tazobactam & un antimicrobico

ogni cartuccia con il suo Tazobactam inibitore delle beta-lattamasi.

Dischi per test di
suscettibilita (x250)

essiccante.

Dischi singoli in carta assorbente.

6 mm. 50 per cartuccia.
5 cartucce per confezione.

Il tazobactam esplica il suo
meccanismo d'azione inibendo
gli enzimi batterici delle beta-
lattamasi, prevenendo la
scomposizione della piperacillina
da parte di detti enzimi.

La concentrazione di antibiotico sul disco AST viene analizzata per ogni lotto ed € controllata utilizzando specifiche interne
ed esterne (es. FDA®). La concentrazione effettiva & indicata nel Certificato di analisi.

| dischi AST per piperacillina/tazobactam possono essere erogati utilizzando un dispenser per dischi Oxoid non fornito con

il dispositivo.

Durata e condizioni di conservazione

Le cartucce non aperte di dischi AST per piperacillina/tazobactam hanno una durata di 3 anni se conservate alle condizioni
raccomandate. Le cartucce non aperte devono essere conservate a una temperatura compresa tra -20 °C e 8 °C fino al momento
dell'utilizzo.

Una volta aperte, le cartucce devono essere conservate all'interno dell'erogatore nel contenitore fornito con un essiccante
insaturo (arancione) o in un altro contenitore ermetico opaco adatto contenente un essiccante per proteggere i dischi dall'umidita.
| dispenser devono essere conservati all'interno del contenitore a una temperatura compresa tra 2 °C e 8 °C e deve essere
raggiunta la temperatura ambiente prima di aprirli al fine di evitare la formazione di condensa. Una volta estratti dalla confezione
contenente l'essiccante, i dischi devono essere utilizzati entro 7 giorni e solo se conservati come descritto in queste istruzioni
per l'uso.
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Caratteristiche delle prestazioni analitiche

Tabella 3. Dati grezzi delle dimensioni delle zone, secondo la metodologia EUCAST, tratti dai 3 lotti piu recenti di

dischi per test di suscettibilita antimicrobica per piperacillina/tazobactam (36 ug).

Metodologia EUCAST

Lotto di Organismo | Numero | Terreni Limite Limite Valore del Lettura (mm) Differenza media tra
prodotto ATCC® |di prova | inferiore | superiore punto i valori sperimentali
medio e i valori del punto
diriferimen medio di riferimento
to calcolato (mm) + SD
(Coefficiente della
varianza) (%)
1 2 3
Escherichia -
coll 35218 MHA 21 27 24 22 | 22| 22 2 +0 (CV=0)
Escherichia 25022 | MHA 21 27 2 23| 23| 23 -1£0 (CV=0)
3278315
Pseudomonas | 57853 | MHA 23 29 2 26 | 26 | 25 -033+0,58
aeruginosa (Cv=-1,7)
Klebsiella 700603 | MHA 14 20 17 17 | 17 | 17 0+0 (CV=0)
pneumoniae
Numero | Terreni Limite Limite Valore del Lettura (mm) Differenza media
. Organismo | ATCC® |diprova | inferiore | superiore punto (mm) + SD (CoV) (%)
Lotto di g
medio di
prodotto e
riferimento 1 2 3
calcolato
Escherichia -
coll 35218 MHA 21 27 24 23 | 23 | 23 | -1+£0(CV=0)
Escherichia 25022 | MHA 21 27 24 23| 23 | 23 | -1+0 (CV=0)
3230873
Pseudomonas | 57855 | MpA 23 29 26 25 | 25 | 25 | -1+0(Cv=0)
aeruginosa
Klebsiella 700603 | MHA 14 20 17 17 | 17 | 17 | 00 (cv=0)
pneumoniae
Numero | Terreni Limite Limite Valore del Lettura (mm) Differenza media
. Organismo | ATCC® |diprova | inferiore | superiore punto (mm) + SD (CoV) (%)
Lotto di L
medio di
prodotto e .
riferimento 1 2 3
calscolato
fj”?her ichia 35218 | MHA 21 27 2 22 | 22| 22 | 240 (Cv=0)
Escherichia 25022 | MHA 21 27 24 23| 23 | 23 | -1+0 (CV=0)
3207306
Pseudomonas | 5785 | A 23 29 26 25 | 25 | 25 | -1+0 (CV=0)
aeruginosa
Klebsiella 700603 | MHA 14 20 17 17 | 17 | 17 | 00 (cv=0)
pneumoniae
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Tabella 4. Dati grezzi delle dimensioni delle zone, secondo la metodologia CLSI, tratti dai 3 lotti piu recenti di dischi

per test di suscettibilita antimicrobica per piperacillina/tazobactam (110 ug).

Metodologia CLSI

Organismo Numero | Terreni | Limite Limite Valore del Lettura (mm) Differenza media
ATCC® di inferiore | superiore punto tra i valori
i prova medio di sperimentali e i
Lotto di riferimento valori del punto
prodotto calcolato medio di
riferimento (mm)
1 2 3 + SD (Coefficiente
della varianza) (%)
Staphylococcus | p5ep3 | MHA | 27 36 315 20 | 29| 29 | -25%0(CV=0)
aureus
Escherichia coli 25922 MHA 24 30 27 24 | 24 | 24 -3+ 0 (CV=0)
3078316 |FSeudomonas | ozeg | MHA | 25 33 29 20 | 29 | 29 00 (CV=0)
aeruginosa
Haemophilis 49247 | HTM | 33 38 36 34 | 34|34 | -2:0(CV=0)
influenzae
Escherichia coli 35218 MHA 24 30 27 24 | 24 | 24 -3+ 0 (CV=0)
Organismo Numero | Terreni | Limite Limite Valore del Lettura (mm) Differenza media
ATCC® di inferiore | superiore punto (mm) + SD (CoV)
Lotto di prova medio di (%)
prodotto riferimento 1 2 3
calcolato
Staphylococcus | 55q03 | MHA | 27 36 315 33 | 33| 33| 15%0(Cv=0)
aureus
Escherichia coli 25922 MHA 24 30 27 27 | 21 | 27 00 (CV=0)
Pseudomonas 0,33+0,58
3245370 | aeruginosa 27853 MHA 25 33 29 29 | 29 | 30 (Cv=1.7)
Haemophilus 49247 | HTM 33 38 36 37 | 37 | a7 1+0 (CV=0)
influenzae
L . -1,67£0,58
Escherichia coli 35218 MHA 24 30 27 25 25 | 26 (CV=-0,35)
Organismo Numero | Terreni | Limite Limite Valore del Lettura (mm) Differenza media
ATCC® di inferiore | superiore punto (mm) + SD (CoV)
Lotto di prova medio di (%)
prodotto riferimento 1 2 3
calcolato
Staphylococcus 3,16+1,15
aureus 25923 MHA 27 36 31,5 34 | 34| 36 (CV=0,36)
Escherichia coli 25922 MHA 24 30 27 27 | 21 | 27 00 (CV=0)
3206130 | FSeudomonas 27853 | MHA 25 33 29 28 | 29 | 29 0,330.58
aeruginosa (CVv=-1,7)
Haemophilus 0,83+1,15
influenzae 49247 HTM 33 38 36 35 | 37 | 37 (CV=139)
Escherichia coli 35218 MHA 24 30 27 26 | 26 | 26 -1+ 0 (CV=0)

Caratteristiche delle prestazioni cliniche

Lo scopo di questo studio era determinare i patogeni causali e il loro pattern di suscettibilita antimicrobica nei pazienti con sepsi
neonatale.? Lo studio & stato condotto presso il Tripoli Medical Center in Libia dal 1997 al 2001. Gli isolati sono stati identificati
utilizzando tecniche biochimiche di routine e sono stati eseguiti test di suscettibilita antimicrobica utilizzando il metodo di diffusione
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del disco. E stata testata una varieta di antibiotici, inclusi i dischi AST per piperacillina/tazobactam Oxoid, secondo il Comitato
Nazionale per Standard Clinici di Laboratorio (ora linee guida CLSI). Gli isolati sono stati classificati come resistenti o suscettibili.

Lo studio ha raccolto in totale 1.431 emocolture, di cui 801 positive per la crescita batterica. | risultati dei test di suscettibilita
hanno dimostrato che rispettivamente il 43%, 44%, 26% e 9% degli isolati di Serratia marcescens, Serratia liquefaciens, Klebsiella
pneumoniae e Enterobacter agglomerans erano resistenti a piperacillina/tazobactam. Tutti gli isolati di E. cloacae sono risultati
suscettibili a piperacillina/tazobactam. Questo alto tasso di suscettibilita di piperacillina/tazobactam era molto piu alto rispetto alla
maggior parte degli altri antibiotici studiati (Figura 1).3

Lo studio ha riscontrato che piperacillina/tazobactam é efficace contro gli isolati Gram-negativi che causano setticemia neonatale,
soprattutto tra gli isolati di Enterobacter cloacae ed E. agglomerans. | tassi di suscettibilita a piperacillina/tazobactam erano molto
piu alti rispetto alla maggior parte degli altri antibiotici studiati. Questo studio non ha riportato risultati incoerenti o fuori specifica.
Pertanto, questo studio ha dimostrato che i dischi AST per piperacillina/tazobactam Oxoid sono efficaci per I'analisi in vitro
e il potenziale trattamento clinico della sepsi neonatale Gram-negativa.

Un altro studio & stato condotto per valutare tre combinazioni di antimicrobici contro batteri Gram-negativi produttori di beta-
lattamasi ad ampio spettro (ESBL) in India.*

Questo studio retrospettivo ha raccolto una varieta di campioni clinici da pazienti ospedalizzati a Nuova Delhi da settembre 2003
ad agosto 2004. Sono stati identificati isolati Gram-negativi ed & stato determinato il loro stato ESBL. La suscettibilita
antimicrobica degli isolati & stata testata utilizzando una varieta di antibiotici, inclusi i dischi AST per piperacillina/tazobactam
(110 pg) TZP110 Oxoid). | test di suscettibilita sono stati eseguiti secondo I'NCCLS (ora linee guida CLSI) e gli isolati sono stati
classificati come resistenti, intermedi o suscettibili. Per garantire il controllo di qualita, sono stati utilizzati i seguenti ceppi
di riferimento: P. aeruginosa ATCC-27853, E. coli ATCC-25922 e K. pneumoniae ATCC-700603.

Lo studio ha raccolto in totale 80.116 campioni clinici, di cui 13.091 Gram-negativi e 9.004 positivi per ESBL. Il test di suscettibilita
ha dimostrato che piperacillina/tazobactam € risultato I'antimicrobico piu attivo nei confronti di questi isolati, con un totale
di 81,37% degli isolati suscettibili (Figura 2).# In confronto, cefoperazone/sulbactam (C/S) e ticarcillina/acido clavulanico (T/C)
hanno dimostrato un tasso di suscettibilita rispettivamente del 76,06% e del 45,48%. La suscettibilita a piperacillina/tazobactam
tra gli isolati di Pseudomonas spp., E. coli e Klebsiella spp. € risultata essere significativamente piu alta rispetto a C/S.

Questo studio ha dimostrato che I'antibiotico combinato piperacillina/tazobactam ha una maggiore attivita in vitro nei confronti
dei batteri Gram-negativi produttori di ESBL rispetto ad altri antibiotici combinati. Questo studio non ha riportato risultati fuori
specifica o incoerenti. Pertanto, questo studio ha dimostrato che i dischi AST per piperacillina/tazobactam (110 pug) TZP110
Oxoid rappresentano un metodo efficace e coerente per I'analisi in vitro di patogeni Gram-negativi ESBL-positivi.

Incidenti gravi
Qualsiasi incidente grave verificatosi in relazione al dispositivo deve essere segnalato al fabbricante e all'autorita competente
in cui l'utilizzatore e/o il paziente risiedono.
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Oxoid™ piperacilina/tazobaktama diski 36 pg/110 pg
(TZP36/TZP110)

CT1616B/CT0725B

Antimikrobialas uznémibas testéSanas diski

PIEZIME. Sis lieto$anas instrukcijas ir jalasa kopa ar AST visparéjam lieto$anas instrukcijam, kas tiek piegadatas
kopa ar produktu un ir pieejamas tieSsaisteé.

Piperacilina/tazobaktama antimikrobialas uznémibas testéSanas (AST) diski ir 6 mm diski, kas satur noteiktu daudzumu
antimikrobialo lidzek|u piperacilina/tazobaktama. Diskiem abas pusés ir noradita informacija par antimikrobialo [Tdzekli (TZP) un
ta daudzumu (ug): TZP36 (36 pg) vai TZP110 (110 pg).

Diski tiek piegadati kasetnés, un katra kasetné ir 50 diski. lepakojuma ir 5 kasetnes. Katra kasetne ir atseviski hermétiski iesainota
ar foliju parklata blisteriepakojuma kopa ar desikanta tableti. Piperacilina/tazobaktama AST diskus var dozét, izmantojot Oxoid
disku dozatoru (jaiegadajas atseviski). Katru disku var izmantot tikai vienu reizi.

Paredzétais lietojums
Piperacilina/tazobaktama antimikrobialas uznémibas testéSanas diskus izmanto puskvantitativaja agara difizijas metodé in vitro
uznémibas testéSanai. Sos diskus ir paredzéts izmantot, lai noteiktu uznémibu pret mikroorganismiem, kuriem gan kiiniski, gan
in vitro ir parbaudtta piperacilina un tazobaktadma iedarbiba, un tos izmanto diagnostikas darbplisma, lai palidzétu arstiem noteikt
potencialas arstéSanas iespéjas pacientiem, kuriem pastav aizdomas par mikrobu infekciju. Tos paredzéts izmantot ar tiram,
agara audzéetam kultaram.

lerice nav automatizéta, ta ir paredzéta tikai profesionalai lieto$anai, un ta nav kompanjondiagnostikas ierice.
TestéSana sniedz informaciju, lai organismus kategorizétu ka rezistentus, vid&ji uznémigus vai uznémigus pret antimikrobialo idzekli.

Papildu prasibas paraugu iegi$anai, apstradei un glabasanai ir sniegtas vietgjas procediras un vadiinijas. Siem diskiem nav
noradita noteikta testéSanas populacija.

Lai interpretétu zonas lieluma rezultatus, jaizmanto publicétas kliniskas robezvértibas, kas noraditas FDA,® CLSI M100'% vai
EUCAST? robezvértibu tabulu pasreizéja versija.

Organismi, kam paslaik FDA literatdra ir publicétas robezvértibas:

Gramnegativi
e Enterobaktérijas
. Pseudomonas aeruginosa
e Acinetobacter spp.
. Haemophilus influenzae un parainfluenzae

Grampozitivi
. nav attiecinams

Organismi, kam ir publicétas robezvértibas saskana ar EUCAST literattras pasreizéjo versiju (visi saistiti ar 36 ug):

Gramnegativi
. Enterobacterales
. Pseudomonas spp.
. Haemophilus influenzae
e Achromobacter xylosoxidans

Grampozitivi
. nav attiecinams

Organismi, kam ir publicétas robezvértibas saskana ar CLSI literatiras paSreizéjo versiju (visi saistiti ar 110 ug):

Gramnegativi
. Enterobacterales
. Pseudomonas aeruginosa
. Acinetobacter spp.
. Haemophilus influenzae un parainfluenzae
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Grampozitivi
. nav attiecinams

Katrs disks ir paredzéts tikai vienai lietoSanas reizei. lepakojuma ir pietiekami daudz testéSanas ieri€u vairaku vienreizlietojamu
testu veikSanai.

Metodes darbibas princips

Piperacilina/tazobaktama AST diskus var izmantot puskvantitativaja agara difuzijas metodé in vitro uznémibas testéSanai.
Piemérotu terapijas I1dzekli in vivo lietoSanai var noteikt, izmantojot filtra papira diskus, kas piestcinati ar antimikrobialiem
[[dzekliem noteikta koncentracija un novietoti piemérota testa vidé. Tiras klinisku izolatu kultdras tiek uzsétas testa vide, un uz
virsmas tiek novietots AST disks. Diska eso$a antibiotika difundé caur agaru, veidojot gradientu. P&c inkubacijas inhibicijas zonas
ap diskiem tiek izméritas un salidzinatas ar zinamajiem zonu diametra diapazoniem konkrétajai testétajai antimikrobialaja
[[dzekla/organisma kombinacijai.

Pilnigas instrukcijas par rezultatu iegi$anu un interpretésanu atbilstosi CLSI"/EUCAST#® metodologijai skatit attiecigo
standartu pasreizéja versija. Tabulas, kuras noraditi CLSI'""/EUCAST? savienojumi/koncentracijas, ir sniegtas tam atbilstosaja
dokumentacija, uz kuru talak ir sniegtas atsauces.

Kalibrétaju un kontroles materialu vértibu metrologiska izsekojamiba
Kalibrétajiem un kontroles materidliem pieskirto vértibu metrologiska izsekojamiba ir paredzéta, lai noteiktu vai parbauditu
metodes patiesumu piperacilina/tazobaktdma AST diskiem, un tas pamata ir starptautiski atzitas procediras un standarti.

leteicamajam koncentracijam zonu robeZas atbilst paSreizéjiem antimikrobidlas uznémibas testéSanas disku veiktspéjas
standartiem, ko nosaka CLSI"™° un/vai EUCAST.?

Nodrosinatie materiali

Piperacilina/tazobaktama AST diski ir papira diski ar 6 mm diametru, kas piestcinati ar noteiktu daudzumu antimikrobiala
lidzekla. Diskiem abas pusés ir noradita informacija par Iidzekli un td& daudzumu. Piperacilina/tazobaktama AST diski tiek
piegadati kasetnés pa 50 diskiem. Katra iepakojuma ir 5 kasetnes. Katra kasetne ir atseviski iesainota ar foliju parklata
blisteriepakojuma kopa ar desikantu.

Talak 1. tabula ir sniegts ar ierici saistito komponentu apraksts. Aprakstu par aktivajiem reagentiem, kuri ietekmé ierices iegato
rezultatu, skatiet 2. tabula.

1. tabula. Kopa ar CT1616B un CT0725B nodrosinatie 2. tabula. Piperacilina/tazobaktama AST disku reagentu

materiali apraksts

Komponenta apraksts Materiala apraksts Reagents Apraksts vai funkcija

Kasetne ar atsperi, Komplekta komponenti un Balts [1dz gandriz balts pulveris.

vacinu un virzuli (5 gab.) plastmasas kasetne ar 50 AST Piperacilins ir penicilina antibiotika,
diskiem. Piperacilins kas Tsteno savu darbibas

Desikanta tablete (5 gab.) | No gaiSas smilSkrasas lidz branai mehanismu, kavéjot baktériju $tnu
krasai, nelielas rombveida tabletes. sieninu un starpsieninu sintezi.
Pa vienai kopa ar katru kasetni. Balts [1dz gandriz balts pulveris.

Folija Folija, kas sedz katras kasetnes Tazobaktams ir beta laktamazes
(kopa ar desikantu) atsevisko, Tazobaktams inhibitora antimikrobialais lidzeklis.
hermétisko iesainojumu. Tazobaktams Tsteno savu darbibas

Uznémibas testésanas Atseviski, absorbenti papira diski. mehanismu, kavéjot baktériju beta-

diski (250 gab.) 6 mm. 50 gab. katra kasetné. laktamazes enzimus un novérsot
5 kasetnes iepakojuma. piperacilina sadali$anos minéto

enzimu ietekmé.

Antibiotikas koncentracija uz AST diska tiek analizéta katrai partijai, un ta tiek kontroléta, izmantojot iek$€jas un aré€jas
specifikacijas (pieméram, FDA?®). Faktiska koncentracija ir noradita analizes aplieciba.

Piperacilina/tazobaktama AST diskus var iznemt, izmantojot Oxoid disku iznemSanas ierici, kura nav ieklauta ierices komplektacija.

Glabasanas laiks un uzglabasanas apstakli
Neatvértas piperacilina/tazobaktama AST disku kasetnes var uzglabat 3 gadus, ja tiek ievéroti ieteiktie apstakli. Neatvértas
kasetnes Iidz lietoSanai jauzglaba temperatdra no -20 °C Iidz 8 °C.

Péc atvérSanas kasetnes jaglaba iznemsanas iericé komplekta ieklautaja tvertné ar nepiesatinatu (oranzu) desikantu vai cita
piemérota gaismu necaurlaidiga hermétiska tvertné kopa ar desikantu, lai pasargatu diskus no mitruma. Iznems$anas ierices
jaglaba tvertné 2—8 °C temperatlra, un pirms atvérSanas tam jalauj sasniegt istabas temperatiru, lai neveidotos kondensats.
Péc iepakojuma, kura ir desikants, atvérSanas diski ir jaizlieto 7 dienu laika, un tos drikst lietot tikai tad, ja glabaSanas apstakli ir
bijusi atbilstoSi Sajas lietoSanas instrukcijas aprakstitajiem.

Oxoid Limited, Wade Road, Basingstoke,
Hampshire, RG24 8PW, Apvienota Karaliste



Analitiskie veiktspéjas raditaji

3. tabula. Zonu izméru izejas dati saskana ar EUCAST metodi, iegiiti no piperacilina/tazobaktama (36 pg) AST disku
3 pédéjam partijam.

EUCAST metodologija

Produktu Organisms ATCC® | Testa | Apakséja | Augséja | Apréekinata Radijums (mm) | Vidéja atSkirtba starp
partija numurs vide robeza robeza atsauces eksperimentalajam
viduspunkta vértibam un atsauces
veértiba viduspunkta vértibam
(mm) +
standartnovirze
(variacijas koeficients
1 2 | 3 (VK)) (%)
Escherichia 35218 | MHA 21 27 2% 2| 2| 2 240 (VK=0)
Escherichia 25022 | MHA 21 27 2 23| 23 | 23 1 £0 (VK=0)
3278315
Pseudomonas | o753 | MHA 23 29 26 26 | 26 | 25 -0.33£0,58
aeruginosa (KV=-1,7)
Klebsiella 700603 | MHA 14 20 17 17 | 17 | 17 0 +0 (VK=0)
pneumoniae
ATCC® | Testa | Apakséja | Augséja | Apréekinata Radijums (mm) Videja atSkirtba (mm)
Produktu Organisms numurs vide robeza robeza atsauces + standartnovirze
partija viduspunkta (variacijas koeficients
vértiba 1 2 3 (VK)) (%)
fj,fhemh’a 35218 | MHA 21 27 24 23 | 23 | 23 | -140(VK=0)
Escherichia 25022 | MHA 21 27 24 23 | 23 | 23 | 10 (VK=0)
3230873
Pseudomonas | p7653 | MHA 23 29 26 25 | 25 | 25 | -1+0 (VK=0)
aeruginosa
Klebsiella 700603 | MHA 14 20 17 17 | 17 | 17 | 010 (VK=0)
pneumoniae
ATCC® | Testa | ApaksSéja | Augséja | Apréekinata Radijums (mm) Vidéja atSkirtba (mm)
Produktu Organisms numurs vide robeza robeza atsauces + standartnovirze
partija viduspunkta (variacijas koeficients
vértiba 1| 2| 3 (VK)) (%)
f;‘l?he”c’"a 35218 | MHA 21 27 2% 2 | 22 | 22 | -2+0(VK=0)
Escherichia -
coli 25922 MHA 21 27 24 23 23 23 | -1+0(VK=0)
3207306
Pseudomonas | = »7653 | MHA 23 29 26 25 | 25 | 25 | -1+0 (VK=0)
aeruginosa
Kiebsiella 700603 | MHA 14 20 17 17 | 17 | 17 | 0£0 (vK=0)
pneumoniae

Oxoid Limited, Wade Road, Basingstoke,
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4. tabula. Zonu izméru izejas dati saskana ar CLSI metodi, ieguti no piperacilina/tazobaktama (110 ug) AST disku
3 pédéjam partijam.

CLSI metodologija

Organisms ATCC® | Testa |Apakseja | Augséja Aprekinata | Radijums (mm) Videja atSkiriba
numurs vide robeza robeza atsauces starp
viduspunkta eksperimentalajam
vértiba vértibam un
Produktu atsauces
partija viduspunkta
vértibam (mm) +
standartnovirze
(variacijas
1 2 3 koeficients
(VK)) (%)
Staphylococous | opgo5 | MpA 27 36 315 29 | 29| 29 | -2,5%0 (VK=0)
aureus
Escherichia coli 25922 MHA 24 30 27 24 | 24 | 24 -3+ 0 (VK=0)
3078316 | CSUIOMONaS | o7ge | MHA 25 33 29 20 (20| 29 |  0£0(VK=0)
aeruginosa
Haemophilus 49247 | HTM 33 38 36 34| 34| 34 | -2:0(VK=0)
influenzae
Escherichia coli 35218 MHA 24 30 27 24 | 24 | 24 -3+ 0 (VK=0)
Organisms ATCC® | Testa |Apakseja | Augséja Aprekinata | Radijums (mm) Vidéeja atSkiriba
numurs vide robeza robeza atsauces (mm) +
viduspunkta standartnovirze
Produkt vértiba (variacijas
u partija 1 2 3 koeficients
(VK)) (%)
Staphylococcus _
25923 MHA 27 36 315 33 | 33| 33 1,5+ 0 (VK=0)
aureus
Escherichia coli 25922 MHA 24 30 27 27 | 27 | 27 0+ 0 (VK=0)
Pseudomonas 0,33+0,58
3245370 | aeruginosa 27853 MHA 25 33 29 29 | 29 | 30 (VK=1.7)
Haemophilus 49247 | HTM 33 38 36 37 | 37| 37 110 (VK=0)
influenzae
_ . -1,67 £0,58
Escherichia coli 35218 MHA 24 30 27 25 | 25| 26 (VK=-0,35)
Organisms ATCC® | Testa |Apakseja | Augséja Aprekinata | Radijums (mm) Vidéja atSkirtba
numurs vide robeza robeza atsauces (mm) +
viduspunkta standartnovirze
Produkt vértiba (variacijas
- 1 2 3 .
u partija koeficients
(VK)) (%)
Staphylococcus 3,16+1,15
aureus 25923 MHA 27 36 31,5 34 | 34| 36 (VK=0,36)
Escherichia coli 25922 MHA 24 30 27 27 | 27 | 27 0+ 0 (VK=0)
3206130 | Fseudomonas | oza5s | A 25 33 29 28 | 29 | 29 -0,33+0,58
aeruginosa (VK=-1,7)
Haemophilus 0,83+1,15
influenzae 49247 HTM 33 38 36 35 | 37 | 37 (VK=1,39)
Escherichia coli 35218 MHA 24 30 27 26 | 26 | 26 -1+ 0 (VK=0)

Oxoid Limited, Wade Road, Basingstoke,
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Kliniskie veiktspéjas raditaji

S1 pétijuma mérkis bija noteikt izraisoSos patogénus un to antimikrobidlas uznémibas modeli jaundzimuSajiem sepses
pacientiem.® Pé&tijums tika veikts Tripoles medicinas centra Libija no 1997. lidz 2001. gadam. Izolati tika identificéti, izmantojot
parastas biokimiskas metodes, un antimikrobialas uznémibas parbaude tika veikta, izmantojot disku difiizijas metodi. Saskana
ar Nacionalo klinisko laboratorijas standartu komiteju (tagad CLSI vadlinijas) tika testétas dazadas antibiotikas, tostarp Oxoid
piperacilina/tazobaktama AST diski. Izolati tika klasificéti ka rezistenti vai uznémigi.

Pétijuma kopuma tika panemta 1431 asins kultdra, no kuram 801 bija pozitiva attieciba uz baktériju augSanu. Uznémibas
testéSanas rezultati uzradija, ka 43%, 44%, 26% un 9% no Serratia marcescens, Serratia liquefaciens, Klebsiella pneumoniae
un Enterobacter agglomerans izolatiem ir rezistenti pret piperacilinu/tazobaktamu (attiecigi). Visi E. cloacae izolati bija uznémigi
pret piperacilinu/tazobaktamu. Sis augstais uznémibas lmenis pret piperacilinu/tazobaktadmu bija daudz augstaks neka
vairakumam citu pétito antibiotiku (1. attéls).?

Pétljuma konstatéta piperacilina/tazobaktama efektivitate pret gramnegativiem izolatiem, kas izraisa jaundzimuso septikémiju, it
Tpasi Enterobacter cloacae un E. agglomerans izolatiem. Uznémibas Iimenis pret piperacilinu/tazobaktamu bija daudz augstaks
neka vairakumam citu pétito antibiotiku. Saja pétijuma netika zinots par nekonsekventiem vai specifikacijam neatbilstoSiem
rezultatiem. Lidz ar to Saja pétijuma ir paradits, ka Oxoid piperacilina/tazobaktama AST diski ir efektivi tdadu gramnegativo
organismu in vitro analizei un potencialai klthiskai terapijai, kuri izraisa sepsi jaundzimusajiem.

Cita pétijuma tika izvértéta tris kombinéto antimikrobialo ITdzeklu iedarbiba pret paplaSinata spektra beta-laktamazi (ESBL)
razojo$am gramnegativam baktérijam Indija.*

Saja retrospektivaja pétijuma tika panemti dazadi kliniskie paraugi no hospitalizétiem pacientiem Nuadeli no 2003. gada
septembra 1dz 2004. gada augustam. Tika identificéti gramnegativie izolati un noteikts to ESBL statuss. Tika testéta izolatu
antimikrobidld uznémiba, izmantojot dazadas antibiotikas, tostarp Oksoid piperacilina/tazobaktdama (110 yg) TZP110
AST diskus. Uznémibas testéSana tika veikta saskana ar NCCLS (tagad CLSI vadiinijam), un izolati tika klasificéti ka rezistenti,
vidégji vai jutigi. Lai nodrosinatu kvalitates kontroli, tika izmantoti $adi atsauces celmi: P. aeruginosa ATCC-27853, E. coli ATCC-
25922 un K. pneumoniae ATCC-700603.

Pétijuma tika panemti 80 116 kliiniskie paraugi, no kuriem 13 091 paraugs bija gramnegativs, un 9004 no tiem bija ESBL pozitivi.
Uznémibas testéSana tika konstatéts, ka piperacilins/tazobaktams bija aktivakais antimikrobialais [Tdzeklis pret Siem izolatiem, jo
kopa uznémigi bija 81,37% izolatu (2. attéls).* Salidzinot cefoperazons/sulbaktams (C/S) un tikarcilins/klavulanskéabe (T/C)
uzradija attiecigi 76,06% un 45,48% Iimeni. Tika secinats, ka uznémiba pret piperacilinu/tazobaktamu Pseudomonas spp., E. coli
un Klebsiella spp. izolatiem ir batiski augstaka, salidzinot ar C/S.

Sis pétijums paradija, ka kombinétai antibiotikai piperacilinam/tazobaktamam ir augstaka in vitro aktivitate pret ESBL raZzojosam
gramnegativam baktérijam, salidzinot ar citam kombinétam antibiotikam. Saja pétjuma netika zinots par specifikacijam
neatbilstoSiem vai nekonsekventiem rezultatiem. Lidz ar to Saja pétijuma ir paradits, ka Oxoid piperacilina/tazobaktama (110 ug)
TZP110 AST diski ir efektiva un konsekventa metode ESBL pozitivu gramnegativo patogénu in vitro analizei.

Nopietni incidenti
Par jebkadiem nopietniem incidentiem, kas radu$ies saistiba ar o ierici, ir jazino razotajam un atbilsto$ajai reglamentéjosajai
iestadei valst1, kura atrodas lietotajs un/vai pacients.

Atsauces
1. Clinical & Laboratory Standards Institute (CLSI). Consult latest edition:
a. MO02, Performance Standards for Antimicrobial Disk Susceptibility Tests
b.  M100, Performance Standards for Antimicrobial Susceptibility Testing
c. M45, Methods for Antimicrobial Dilution and Disk Susceptibility Testing of Infrequently Isolated or
Fastidious Bacteria.
2. European Committee on Antimicrobial Susceptibility Testing (EUCAST). Consult latest version:
a. Disk Diffusion Method Reading guide, EUCAST disk diffusion method for antimicrobial susceptibility
testing
b.  Food and Drug Administration (FDA). CFR Title 21, Volume 5, Part 460 (2005).
3. M. S. Ellabib, et al. (2004). Changing Pattern of Neonatal Bacteremia Saudi Medical Journal 25(12):1957-1956.
4. S.Mohanty, et al. (2005). The Indian Journal of Medical Research 122 (5): 425-428.

© 2023 Thermo Fisher Scientific Inc. Visas tiesibas paturétas. ATCC® ir ATCC predu zime. Visas paréjas pre€u zimes pieder
Thermo Fisher Scientific Inc. un ta meitasuznémumiem. Sis informécijas meérkis nav veicinat So produktu lietoSanu jebkada
veida, kas varétu parkapt citu pusu intelektuala Tpasuma tiesibas.
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Medicinas ierice in vitro diagnostikai
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,Oxoid™“ piperacilinas / tazobaktamas 36 ug/110 ug
(TZP36/TZP110)
CT1616B / CT0725B

Antimikrobiniai jautrumo bandymo diskeliai

PASTABA. Sias naudojimo instrukcijas reikia skaityti su bendrosiomis AST naudojimo instrukcijomis, pridedamomis
prie gaminio ir pasiekiamomis internete.

Piperacilino / tazobaktamo jautrumo mikrobams bandomieji (AST) diskeliai yra 6 mm popieriniai diskeliai, kuriy sudétyje yra
konkretus kiekis antimikrobinés medziagos piperacilino / tazobaktamo. Ant abiejy diskelio pusiy pazymeta, kokia antimikrobiné
(TZP) medziaga naudojama ir jos kiekis (ug): TZP36 (36 ug) arba TZP110 (110 pg).

Diskeliai tiekiami kasetémis po 50 vienety. Pakuote sudaro 5 kasetés. Kiekviena kaseté yra sandariai supakuota su desikanto
tablete folija dengtoje skaidrioje lizdinéje ploksteléje. Piperacilino / tazobaktamo AST diskelius galima iStraukti naudojant ,,Oxoid*
diskeliy dozatoriy (parduodamas atskirai). Diskeliai yra vienkartiniai.

Paskirtis

Piperacilino / tazobaktamo jautrumo mikrobams bandymo diskeliai naudojami pusiau kiekybiniam agaro difuzijos bandymo
metodui in vitro jautrumo bandymams. Sie diskeliai, naudojami diagnostikos procesui, kad medikai galéty jvertinti pacienty,
kuriems jtariama mikrobiné infekcija, gydymo galimybes, yra skirti jautrumui mikroorganizmams nustatyti, naudojant piperaciling
ir tazobaktama, kuris yra aktyvus tiek kliniskai, tiek in vitro. Reikia naudoti su Svaria agare uzauginta kultdra.

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

Bandymas suteikia informacijos, padedancios nustatyti, ar organizmai yra atspards, vidutiniSkai atsparts ar jautris
antimikrobinei medziagai.

Tolesni méginiy rinkimo, naudojimo ir laikymo reikalavimai pateikiami vietinése procediirose ir gairése. Siems diskeliams
nenurodyta bandomoji populiacija.

Zonos dydzio rezultatui interpretuoti batina naudoti paskelbtus klinikinius trikio taskus esamoje FDA3, CLSI M100'° arba
EUCAST? trikio tagko lenteliy versijoje.

Ra8ys, kurioms publikuoti triikio taSkai pagal esamg FDA literatira:

gramneigiamos
. Enterobacteriaceae
. Pseudomonas aeruginosa
. Acinetobacter spp.
. Haemophilus influenzae ir parainfluenzae

gramteigiamos
. netaikoma

Rasys, kurioms publikuoti trikio taskai pagal esamg EUCAST literatirg (visos susietos su 36 ug):

gramneigiamos
. Enterobacterales
. Pseudomonas spp.
. Haemophilus influenzae
e Achromobacter xylosoxidans

gramteigiamos
. netaikoma

Rasys, kurioms publikuoti trikio taSkai pagal esama CLSI literatdra (visos susietos su 110 pg):

gramneigiamos
e  Enterobacterales
. Pseudomonas aeruginosa
. Acinetobacter spp.
. Haemophilus influenzae ir parainfluenzae
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gramteigiamos
. netaikoma

Diskeliai yra vienkartiniai. Pakuotéje yra pakankamai bandomujy priemoniy keliems vienkartiniams bandymams.

Metodo principas

Piperacilino / tazobaktamo AST diskeliai gali bati naudojami pusiau kiekybiniam agaro difuzijos bandymo metodui in vitro jautrumo
bandymams. Tinkamg gydymo preparatg naudoti in vivo galima nustatyti naudojat filtrinius popierinius diskelius, impregnuotus
nurodytos koncentracijos antimikrobinémis medziagomis ir padétus ant tinkamos bandomosios terpés. Grynos klinikiniy izoliaty
kultdros inokuliuojamos ant bandomosios terpés ir AST diskelis padedamas ant pavirSiaus. Diskeliuose esantis antibiotikas
prasismelkia pro agara ir sudaro gradientg. Po inkubacijos slopinimo zonos aplink diskelj pamatuojamos ir lyginamos su
atpaZjstamais konkrec€ios bandomos antimikrobinés medziagos (-y) / organizmo (-y) derinio zony skersmens diapazonais.

Jei reikia i8samiy instrukcijy, kaip generuoti ir interpretuoti rezultatus pagal CLSI"™™/EUCAST?* metodologijg, Zr. atitinkamus
dabartinius standartus. Lentelés, kuriose pateikiamas CLSI"®/EUCAST? junginys / koncentracijos pateikiamos toliau nurodytoje
atitinkamoje dokumentacijoje nuorody dalyje.

Metrologinis kalibratoriaus atsekamumas ir kontrolinés medziagos vertés

Metrologinio atsekamumo vertés, priskirtos kalibratoriams ir kontrolinéms medZiagoms, skirtoms nustatyti arba patvirtinti
piperacilino / tazobaktamo AST diskeliy metodo teisingumui, yra grjstos tarptautiniu mastu pripazjstamomis procedidromis ir
standartais.

Rekomenduojamy koncentracijy zony limitai atitinka esamus antimikrobiniy diskeliy jautrumo testy naSumo standartus, nurodytus
CLSI™® ir (arba) EUCAST?.

Pateikiamos medziagos

Piperacilino / tazobaktamo AST diskelius sudaro 6 mm skersmens popieriniai diskeliai, impregnuoti konkreciu
kiekiu antimikrobinés medZiagos. Ant abiejy diskelio pusiy pazyméta, kokia antimikrobiné medZiaga naudojama ir jos kiekis.
Piperacilino / tazobaktamo AST diskeliai tiekiami kasetémis po 50 vienety. Kiekvieng pakuote sudaro 5 kasetés. Kasetés yra
supakuotos atskirai folija dengtoje lizdinéje ploksteléje su desikantu.

Priemonei naudojamos medziagos nurodytos toliau esancioje 1 lenteléje. Aktyviy reagenty, kurie turi jtakos priemoneés
rezultatams, apra$g rasite 2 lenteléje.

1 lentelé. Su CT1616B ir CT0725B pateikiamos medziagos 2 lentelé. Piperacilino / tazobaktamo AST diskeliy

Komponento aprasas Medziagos aprasas reagenty aprasas

Kaseté su spyruokle, Komplekto komponentai ir Reagentas Funkcijos aprasas

dangteliu ir stimokliu plastikiné kasetés su 50x AST Balti ar balk§vi milteliai.

(x5) diskeliy Piperacilinas yra penicilino

Desikanto tableté (x5) Nuo blyskiai smélinés iki rudos, Piperacilinas antibiotikas, kuris veikia
mazos pastilés formos tabletés. slopindamas bakterijos Igstelés
Prie kiekvienos kasetés sienelés ir susidarancios sienelés
pridedama po 1. sinteze.

Folija Folija dengia kiekvieng kasete su Balti ar balkSvi milteliai.
desikantu. Tazobaktamas yra a beta

Jautrumo bandymo Atskiri sugerianéio popieriaus Tazobaktamas laktamazés antimikrobinis

diskeliai (x250) diskeliai. 6 mm. Po 50 inhibitorius. Tazobaktamas
kiekvienoje kasetéje. veikia slopindamas bakterijos
Po 5 kasetes pakuotéje. beta laktamazés fermentus,

neleisdamas Siam fermentui
skaidyti piperacilino.

Antibiotiko koncentracija AST diskeliuose yra matuojama kiekvienoje partijoje ir kontroliuojama pagal vidines ir iSorines
specifikacijas (pvz., FDA3). Reali koncentracija nurodyta analizés sertifikate.

Piperacilino / tazobaktamo AST diskelius galima iStraukti naudojant ,Oxoid“ diskeliy dozatoriy, kuris nepridedamas prie
priemoneés.

Galiojimo laikas ir laikymo salygos
Neatidaryty piperacilino / tazobaktamo AST diskeliy kaseciy galiojimo laikas yra 3 metai, jei laikoma rekomenduojamomis
sglygomis. Neatidarytas kasetes galima laikyti nuo -20 °C iki 8 °C, kol jy prireiks.

Atidarytas kasetes reikia laikyti dozatoriuje, pridedamame inde (su neprisotintu (oranziniu) desikantu), arba kitame neskaidriame
sandariame inde su desikantu, kuris saugo diskelius nuo drégmés. Dozatorius reikia laikyti inde 2—8 °C temperatiroje, o pries
atidarant reikéty palaukti, kol jie suSils iki kambario temperatlros, kad nesusidaryty kondensatas. ISimtus i§ pakuotés su
desikantu diskelius reikia sunaudoti per 7 dienas, jei jie laikomi Siose naudojimo instrukcijose nurodytomis sglygomis.

Oxoid Limited, Wade Road, Basingstoke,
Hampshire, RG24 8PW, JK



Analitinés veiksmingumo savybés

3 lentelé. Neapdoroti zony dydziy duomenys pagal EUCAST metodologija, surinkti i$ 3 naujausiy Piperacilino /
tazobaktamo (36 pug) AST diskeliy partijy.

EUCAST metodologija
Produkty Organizmas ATCC® | Bandomoji | Apatiné | VirSutiné | Apskaiciuotoji Rodmuo (mm) Vidutinis skirtumas tarp
partija skaicius terpé riba riba orientaciné eksperimentiniy veréiy ir
vidutiné verté orientacinés vidutinés
vertés (mm) + SD
(dispersijos koeficientas)
(%)
1 2 3
Escherichia coli 35218 MHA 21 27 24 22 22 22 2 +0 (CV=0)
Escherichia coli 25922 MHA 21 27 24 23 23 23 -1+£0 (CV=0)
3278315
Pseudomonas -0,33+0,58
aeruginosa 27853 MHA 23 29 26 26 26 25 (CV=1,7)
Kiebsiella 700603 MHA 14 20 17 17 | 17 17 00 (CV=0)
pneumoniae
ATCC® | Bandomoji | Apatiné | VirSutiné | Apskaiciuotoji Rodmuo (mm) Vidutinis skirtumas (mm)
Produkty Organizmas skaicius terpée riba riba orientaciné + SD (CoV) (%)
partija vidutiné verté
1 2 3
Escherichia coli 35218 MHA 21 27 24 23 23 23 | -1+0(CV=0)
Escherichia coli 25922 MHA 21 27 24 23 23 23 | -1+0(CV=0)
3230873
Pseudomonas _
aeruginosa 27853 MHA 23 29 26 25 25 25 |-1+0(CV=0)
Klebsiella 700603 MHA 14 20 17 17 | 17 | 17 |ozo(cv=0)
pneumoniae
ATCC® | Bandomoji | Apatiné | VirSutiné | Apskaiciuotoji Rodmuo (mm) Vidutinis skirtumas (mm)
Produkty Organizmas skaicius terpé riba riba orientaciné + SD (CoV) (%)
partija vidutiné verté
1 2 3
Escherichia coli 35218 MHA 21 27 24 22 22 22 | -2+0(CV=0)
Escherichia coli 25922 MHA 21 27 24 23 23 23 | -1+0(CV=0)
3207306
Pseudomonas 27853 MHA 23 29 26 25 | 25 | 25 |-1:0(CV=0)
aeruginosa
Klebsiella 700603 MHA 14 20 17 17 | 17 17 | 00 (Cv=0)
pneumoniae
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4 lentelé. Neapdoroti zony dydziy duomenys pagal CLSI metodologija, surinkti i 3 naujausiy Piperacilino /
tazobaktamo (110 pg) AST diskeliy partijuy.

CLSI metodologija

Organizmas ATCC® | Bandomoji | Apatiné | VirSutiné Apskaiciuotoji Rodmuo (mm) Vidutinis skirtumas
skaicius terpé riba riba orientaciné tarp eksperimentiniy
vidutiné verté ver€iy ir orientacinés
Produkty vidutinés vertés (mm)
partija +SD (dispersijos
koeficientas) (%)
1 2 3
Staphylococeus 25923 MHA 27 36 31,5 29 | 29 | 29 2,5+ 0 (CV=0)
aureus
Escherichia coli 25922 MHA 24 30 27 24 | 24 | 24 -3£0 (CV=0)
3278316 | FSeudomonas 27853 MHA 25 33 29 20 | 29 | 29 0 +0 (CV=0)
aeruginosa
Haemophilus 49247 HTM 33 38 36 34 | 34| 34 -2 £0 (CV=0)
influenzae
Escherichia coli 35218 MHA 24 30 27 24 | 24 | 24 -3£0 (CV=0)
Organizmas ATCC® | Bandomoji | Apatiné | VirSutiné Apskaiciuotoji Rodmuo (mm) Vidutinis skirtumas
skaicius terpé riba riba orientaciné (mm) + SD (CoV) (%)
vidutiné verté
Produkty
partija 2 3
Staphylococeus 25923 MHA 27 36 31,5 33 | 33| 33 1,5+ 0 (CV=0)
aureus
Escherichia coli 25922 MHA 24 30 27 27 | 27 | 27 0 £0 (CV=0)
3245370 | Pseudomonas 27853 MHA 25 33 29 29 | 20 | 30 | 033058 (CV=17)
aeruginosa
Haemophilus 49247 HTM 33 38 36 37 | 37| 37 1 £0 (CV=0)
influenzae
Escherichia coli 35218 MHA 24 30 27 25 | 25 | 26 | -1,67 £0,58 (CV=-0,35)
Organizmas ATCC® | Bandomoji | Apatiné | VirSutiné Apskaiciuotoji Rodmuo (mm) Vidutinis skirtumas
skaicius terpé riba riba orientaciné (mm) + SD (CoV) (%)
Produkty vidutiné verté ] ) 5
partija
Staphylococcus 25923 MHA 27 36 315 34 | 34| 36 | 3,16%1,15(CV=0,36)
aureus
Escherichia coli 25922 MHA 24 30 27 27 | 27 | 27 0 £ 0 (CV=0)
3206130 | Fseudomonas 27853 MHA 25 33 29 28 | 29 | 29 | -0,33+0,58 (CV=-1,7)
aeruginosa
Haemophilus 49247 HTM 33 38 36 35 | 37 | 37 | 0,83%1,15(Cv=139)
influenzae
Escherichia coli 35218 MHA 24 30 27 26 | 26 | 26 -1 £0 (CV=0)

Klinikinio veiksmingumo savybés
Sio tyrimo tikslas buvo nustatyti prieZastinius patogenus ir jlsy jautrumo mikrobams tendencijas pogimdymine infekcija
serganéioms pacientéms.® Tyrimas buvo atliktas Tripolio medicinos centre Libijoje nuo 1997 m. iki 2001 m. lzoliatai buvo
identifikuoti naudojant jprastinius biocheminius metodus, o jautrumas antimikrobinéms medziagoms bandytas diskeliy difuzijos
metodu. Buvo iSbandyti jvairis antibiotikai, jskaitant ,Oxoid" piperacilino / tazobaktamo AST diskelius pagal Klinikiniy laboratorijy
standarty nacionalinio komiteto (NCCLS), dabar vadinamo CLSI, gaires. Izoliatai buvo suskirstyti j atsparius ir jautrius.
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Tyrimo metu buvo i$ viso surinkta 1 431 kraujo kultdry, i$ kuriy 801 aptiktas bakterinis pasélis. Jautrumo bandymy rezultatai
atskleidé, kad atitinkamai 43 %, 44 %, 26 % ir 9 % Serratia marcescens, Serratia liquefaciens, Klebsiella pneumoniae, ir
Enterobacter agglomerans izoliaty yra atsparls piperacilinui / tazobaktamui. Visi E. cloacae buvo jautrls piperacilinui /
tazobaktamui. Toks didelis piperacilino / tazobaktamo jautrumo koeficientas buvo kur kas didesnis nei kity tirty antibiotiky (1 pav.)®

Tyrimu nustatyta, kad piperacilinas / tazobaktamas yra veiksmingas nuo gramneigiamy izoliaty, sukelian¢iy pogimdymine
infekcija, ypa¢ Enterobacter cloacae ir E. agglomerans izoliaty atveju. Piperacilino / tazobaktamo jautrumo koeficientas buvo kur
kas didesnis nei kity tirty antibiotiky. Tyrimo metu negauta jokiy nenuosekliy arba specifikacijy neatitinkanciy rezultaty. Dél to
Siuo tyrimu atskleista, kad ,,Oxoid“ piperacilino / tazobaktamo AST diskeliai yra veiksminga gramneigiamy bakterijy, sukelianciy
pogimdymine infekcija, in vitro klinikinés analizés ir galimo klinikinio gydymo priemoné.

Kitas tyrimas buvo atliktas siekiant jvertinti trijy antimikrobiniy medziagy derinj nuo i$pléstinio spektro beta laktamaze (ESBL)
iSskirian¢iy gramneigiamy bakterijy Indijoje.*

Siam retrospektyviam tyrimui buvo surinkta jvairiy Klinikiniy méginiy i§ Naujajame Delyje hospitalizuoty pacienty nuo 2003 m.
rugseéjo iki 2004 m. rugpjacio. Gramneigiami izoliatai buvo identifikuoti ir nustatyta jy ESBL basena. Izoliaty jautrumo mikrobams
bandymas atliktas su jvairiais antibiotikais, jskaitant ,Oxoid“ piperacilino / tazobaktamo (110 ug) TZP110 AST diskelius. Jautrumo
bandymas buvo atliekamas pagal NCCLS (dabar CLSI gaires) ir izoliatai buvo suskirstyti j atsparius, tarpinius arba jautrius.
Kokybés kontrolei buvo nauojdamo Sios gijos: P. aeruginosa ATCC-27853, E. coli ATCC-25922, and K. pneumoniae
ATCC-700603.

Tyrimo metu buvo surinkta 80 116 Klinikiniy méginiy, i$ kuriy 13 091 buvo gramneigiami, 9 004 i$ jy aptikta ESBL. Jautrumo
bandymas atskleidé, kad piperacilinas / tazobaktamas buvo veiksmingiausia antimikrobiné medziagai Siems izoliatams, nes
81,37 % izoliaty buvo jam jautras (2 pav.).* Palyginimui, cefoperazono / sulbaktamo (C/S) ir tikarcilino / klavulano riigsties (T/C)
jautrumo koeficientas atitinkamai buvo 76,06 % ir 45,48 %. Pseudomonas spp., E. coli ir Klebsiella spp izoliaty jautrumas
piperacilinui / tazobaktamui buvo kur kas didesnis, lyginant su C/S.

Tyrimas parodé, kad antibiotiky derinys piperacilinas / tazobaktamas yra in vitro veiksmingesnis prie§ ESBL i$skiriancias
gramneigiamas bakterijas, lyginant su kitais antibiotiky deriniais. Tyrime nepranesta apie specifikacijy neatitinkancius arba
nenuoseklius rezultatus. Dél to Siuo tyrimu atskleista, kad ,Oxoid“ piperacilino / tazobaktamo (110 ug) TZP110 AST diskeliai yra
veiksminga ir patikima ESBL turin€iy gramneigiamy patogeny in vitro klinikinés analizés priemoné.

Rimti incidentai
Apie visus su Sia priemone susijusius incidentus privaloma pranesti gamintojui ir atitinkamai prieziGros institucijai Salies, kurioje
yra naudotojas ir (arba) pacientas.

Nuorodos
1. Clinical & Laboratory Standards Institute (CLSI). Consult latest edition:
a. MO02, Performance Standards for Antimicrobial Disk Susceptibility Tests
b.  M100, Performance Standards for Antimicrobial Susceptibility Testing
c. M45, Methods for Antimicrobial Dilution and Disk Susceptibility Testing of Infrequently Isolated or
Fastidious Bacteria.
2. European Committee on Antimicrobial Susceptibility Testing (EUCAST). Consult latest version:
a. Disk Diffusion Method Reading guide, EUCAST disk diffusion method for antimicrobial susceptibility
testing
b.  Food and Drug Administration (FDA). CFR Title 21, Volume 5, Part 460 (2005).
3. M. S. Ellabib, et al. (2004). Changing Pattern of Neonatal Bacteremia Saudi Medical Journal 25(12):1957-1956.
4.  S.Mohanty, et al. (2005). The Indian Journal of Medical Research 122 (5): 425-428.

© 2023 m. ,Thermo Fisher Scientific Inc.“ Visos teisés saugomos. ATCQ® yra ATCC prekiy zenklas. Visi kiti prekiy zenklai yra
»Thermo Fisher Scientific Inc.” ir jos patronuojamujy jmoniy nuosavybé. Si informacija neskirta skatinti naudoti gaminius Saliy
intelektinés nuosavybeés teises galinCiais pazeisti badais.
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Krazki Oxoid™ na piperacylinge/tazobaktam 36 ug/110 ug
(TZP36/TZP110)
CT1616B/CT0725B

Krazki do badania wrazliwosci przeciwdrobnoustrojowe;j

UWAGA: te instrukcje obstugi nalezy czyta¢ w pofaczeniu z ogdlng instrukcja uzytkowania AST dostarczong
z produktem i dostepna online.

Kragzki do badania wrazliwosci przeciwdrobnoustrojowej na piperacyling/tazobaktam (AST) to 6 mm krazki, ktére zawierajg
okreslone ilosci srodkéw przeciwdrobnoustrojowych piperacyliny/tazobakamu. Krazki sg oznakowane po obu stronach
informacjami dotyczacymi $rodka przeciwdrobnoustrojowego (TZP) i jego ilosci (ug): TZP36 (36 pg) lub TZP110 (110 pg).

Kragzki dostarczane sg w kasetach zawierajgcych 50 krgzkéw. W opakowaniu znajduje sie 5 kaset. Kazda kaseta jest
indywidualnie zamykana razem z tabletkg osuszajgcg w przezroczystym blistrze pokrytym folig. Krazki AST na
piperacyling/tazobaktam mozna dozowaé za pomocag dyspensera na krgzki Oxoid (sprzedawany oddzielnie). Kazdy krazek
powinien by¢ uzyty tylko raz.

Przeznaczenie

Krazki do badania wrazliwosci przeciwdrobnoustrojowej na piperacyling/tazobaktam sg uzywane w potilosciowej metodzie
dyfuzyjnej w agarze do oznaczania wrazliwosci in vitro. Wykorzystywane w procedurze diagnostycznej, aby pomaoc klinicystom
w okresleniu potencjalnych opcji leczenia pacjentéw z podejrzeniem zakazenia drobnoustrojami, krgzki te majag na celu okreslenie
podatnosci na drobnoustroje, na ktére wykazano, ze piperacylina i tazobaktam sg aktywne zaréwno klinicznie, jak i in vitro. Do
stosowania z czystg kulturg hodowang na agarze.

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

Badanie dostarcza informacji do kategoryzacji organizmoéw jako opornych, posrednich lub podatnych na $rodek
przeciwdrobnoustrojowy.

Dalsze wymagania dotyczgce pobierania probek, obstugi i przechowywania probek mozna znalezé w lokalnych procedurach
i wytycznych. Nie ma okreslonej populacji testowej dla tych dyskoéw.

Opublikowane kliniczne punkty przerwania w aktualnej wersji tabel FDA, 3 CLSI M100, "2 Jub EUCAST?2. Do interpretacji wynikow
rozmiaru strefy nalezy uzy¢ tabel punktéw przerwania.

Gatunki z opublikowanymi punktami przerwania zgodnie z aktualng literaturg FDA:
Gram-ujemny

. Enterobacteriaceae

. Pseudomonas aeruginosa

e  Gatunki Acinetobacter

. Haemophilus influenzae oraz parainfluenzae

Gram-dodatni
. Nie dotyczy

Gatunki z opublikowanymi punktami przerwania zgodnie z aktualng literaturg EUCAST (wszystkie zwigzane z 36 ug):
Gram-ujemny

. Enterobacterales

. Gatunki Pseudomonas

. Haemophilus influenzae

e Achromobacter xylosoxidans

Gram-dodatni
. Nie dotyczy

Gatunki z opublikowanymi punktami przerwania zgodnie z aktualng literaturg CLSI (wszystkie zwigzane z 110 pg):
Gram-ujemny

. Enterobacterales

. Pseudomonas aeruginosa

. Gatunki Acinetobacter

. Haemophilus influenzae oraz parainfluenzae
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Gram-dodatni
. Nie dotyczy

Kazdy dysk jest przeznaczony do jednorazowego uzytku. Opakowanie zawiera wystarczajaca ilo$¢ urzgdzen testowych do
wielu testéw jednorazowych.

Zasada metody

Krazki AST na piperacyline/tazobaktam mogg by¢ uzywane w poétilosciowej metodzie dyfuzyjnej w agarze do oznaczania
wrazliwosci in vitro. Odpowiedni $rodek terapeutyczny do stosowania in vivo mozna okresli¢ stosujac krazki papierowe filtracyjne
nasycone okreslonymi stezeniami srodkéw przeciwdrobnoustrojowych umieszczone na powierzchni odpowiedniego podtoza
testowego. Czyste kultury izolatéw klinicznych wysiewa sie na podtoze testowe, a krgzek AST umieszcza sie na powierzchni.
Antybiotyk w krazku rozprzestrzenia sig przez agar, tworzac gradient. Po inkubacji mierzy sie strefy zahamowania wzrostu wokét
krgzkéw i poréwnuje z rozpoznanymi zakresami $rednic stref dla konkretnej kombinacji badanego $rodka(-6w)
przeciwdrobnoustrojowego(-6w)/organizmu(-6w).

Petne instrukcje dotyczace generowania i interpretacji wynikow zgodnie z metodologig CLSI'""/EUCAST?® znajdujg sie
w odpowiednich aktualnych standardach. Tabele pokazujgce CLSI™/EUCAST? zwigzek/stezenia mozna znalezé w ich
dokumentacji sekcji PiSmiennictwo wymienionej ponize;.

Identyfikowalnos¢ metrologiczna wartosci kalibratorow i materiatow kontrolnych

Identyfikowalno$¢ metrologiczna wartosci przypisanych kalibratorom i materiatom kontrolnym majacym na celu ustalenie lub
zweryfikowanie prawdziwosci metody dla krgzkéw AST na piperacyling/tazobaktam opiera sie na uznanych miedzynarodowo
procedurach i standardach.

W przypadku zalecanych stezen limity stref sg zgodne z aktualnymi normami wydajnosci dla badania wrazliwosci krgzkéw na
srodki przeciwdrobnoustrojowe, jak wyszczegdlniono w CLSI™® i/lub EUCAST?.

Dostarczone materialy

Krazki AST na pipercyline/tazobaktam sktadaja sie z papierowych krazkéw o $rednicy 6 mm impregnowanych okreslong iloscig
Srodka przeciwdrobnoustrojowego. Krgzki sg oznaczone po obu stronach, aby wskaza¢ s$rodek i ilos¢. Krazki AST na
piperacyling/tazobaktam sg dostarczane w kasetach po 50 krgzkéw. W kazdym opakowaniu znajduje sie 5 kaset. Kasety sg
pakowane pojedynczo w zapieczetowane folig blistry ze srodkiem osuszajgcym.

Tabela 1 ponizej zawiera opis komponentéw powigzanych z urzadzeniem. Opis aktywnych odczynnikéw, ktére majg wptyw na
wynik urzgdzenia, znajduje sie w tabeli 2.

Tabela 1. Dostarczone materiaty z CT1616B i CT0725B
Opis komponentu Opis materiatu

Tabela 2. Opis odczynnikéw krazka AST na
piperacyline/tazobaktam

Kaseta ze sprezyna, Komponenty montazowe Odczynnik Opis funkcji
nasadka i ttokiem (x5) i plastikowa kaseta zawierajgca Proszek o barwie od biatej do
50x krgzkow AST. biatawej. Piperacylina jest
Tabletka osuszajaca (x5) | Bladobezowe do brgzowych, Piperacylina antybiotykiem z grupy penicylin,
mate tabletki w ksztatcie rombu. ktérego mechanizm dziatania
1 dostarczane z kazdg kasets. pollega ha hamowaniu syntezy.
Folia Folia indywidualnie uszczelnia Sciany i przegrody komorkowe;j
kazdg kasete srodkiem bakterii.
osuszajgcym. Proszek o barwie od biatej do
Krazki do badania Pojedyncze krazki z papieru biatawej. Tazobaktam jest
Tazobaktam przeciwbakteryjnym inhibitorem

wrazliwosci (x250)

chtonnego. 6 mm. 50 w kazde;j
kasecie.
5 kaset w opakowaniu.

beta-laktamaz. Tazobaktam wywiera
swdj mechanizm dziatania poprzez
hamowanie bakteryjnych enzyméw
beta-laktamazy, zapobiegajac
rozktadowi piperacyliny przez

te enzymy.

Stezenie antybiotyku na krazku AST jest analizowane dla kazdej serii i kontrolowane za pomocg specyfikacji wewnetrznych
i zewnetrznych (np. FDA3). Faktyczna koncentracja jest wyszczegolniona w $wiadectwie analizy.

Krazki AST na penicyling/tazobaktam mozna dozowaé za pomoca dyspensera na krgzki Oxoid, ktéry nie jest dotgczony do urzgdzenia.

Okres trwatosci i warunki przechowywania

Nieotwarte kasety na krazki AST na piperacyling/tazobaktam majg trwato$¢ 3 latjesli sg przechowywane w zalecanych
warunkach. Nieotwarte kasety nalezy przechowywa¢ w temperaturze od -20°C do 8°C do czasu, gdy bedg potrzebne.

Po otwarciu kasety nalezy przechowywa¢ w dyspenserze w dostarczonym pojemniku (z nienasyconym (pomaranczowym) srodkiem
osuszajgcym) lub innym odpowiednim nieprzezroczystym, hermetycznym pojemniku ze $rodkiem osuszajgcym chronigcym krazki
przed wilgocig. Dozowniki nalezy przechowywa¢ w pojemniku w temperaturze od 2°C do 8°C i przed otwarciem pozostawi¢ do
osiggniecia temperatury pokojowej, aby zapobiec tworzeniu sie kondensacji. Po otwarciu z opakowania zawierajgcego $rodek
osuszajgcy krazki nalezy zuzy¢ w ciggu 7 dni i tylko wtedy, gdy sg przechowywane zgodnie z niniejszg instrukcjg.

Oxoid Limited, Wade Road, Basingstoke,
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Charakterystyka wydajnosci analitycznej

Tabela 3. Surowe dane dotyczace wielkosci stref, zgodnie z metodologiag EUCAST, pobrane z 3 ostatnich partii
piperacyliny/tazobaktamu (36 pg) kragzkéw do badania wrazliwosci przeciwdrobnoustrojowej.

Metodologia EUCAST

Organizm Numer | Podtoze | Dolna | Gérna Obliczona Odczyt (mm) Srednia réznica
ATCC® | testowe | granica | granica srodkowa miedzy wartosciami
wartosé eksperymentalnymi
Seria odniesienia a referencyjnymi
produktow wartosciami punktu
$rodkowego (mm) +
SD (wspotczynnik
1 2 3 wariancji) (%)
Escherichia coli| 35218 MHA 21 27 24 22 22 22 2 +0 (CV=0)
Escherichia coli| 25922 MHA 21 27 24 23 23 23 -1+ 0 (CV=0)
3278315
Pseudomonas | o7g53 | A 23 29 26 2% | 26 | 25 -0,3320,58
aeruginosa (Cv=-1,7)
Klebsiella | 700603 | MHA 14 20 17 17 | 17 | 17 0£0 (CV=0)
pneumoniae
Numer |Podtoze| Dolna | Gérna Obliczona Odczyt (mm) Srednia réznica (mm) +
Seria Organizm ATCC® | testowe | granica | granica srodkowa SD (CoV) (%)
produktow wartos¢é
odniesienia 1 2 3
Escherichia coli| 35218 MHA 21 27 24 23 23 23 -1+0 (CV=0)
Escherichia coli| 25922 MHA 21 27 24 23 23 23 -1+ 0 (CV=0)
3230873
Pseudomonas | - o7g53 | MyA | 23 29 2% 2% | 25 | 25 -1£0 (CV=0)
aeruginosa
Klebsiella | 700603 | MHA 14 20 17 17 | 17 | 17 00 (CV=0)
pneumoniae
Numer |Podtoze| Dolna | Gérna Obliczona Odczyt (mm) Srednia réznica (mm) +
Seria Organizm ATCC® | testowe | granica | granica srodkowa SD (CoV) (%)
produktow wartos¢é
odniesienia 1 2 3
Escherichia coli| 35218 MHA 21 27 24 22 22 22 -2 £ 0 (CV=0)
Escherichia coli| 25922 MHA 21 27 24 23 23 23 -1+ 0 (CV=0)
3207306
Pseudomonas | o7g55 | \pya 23 29 26 25| 25 | 25 -1 40 (CV=0)
aeruginosa
Klebsiella | 700603 | MHA 14 20 17 17 | 17 | 17 00 (CV=0)
pneumoniae

Oxoid Limited, Wade Road, Basingstoke,
Hampshire, RG24 8PW, Wielka Brytania




Tabela 4. Surowe dane dotyczace wielkosci stref, zgodnie z metodologia CLSI, pobrane z 3 ostatnich partii
piperacyliny/tazobaktamu (110 pg) krazkéw do badania wrazliwosci przeciwdrobnoustrojowej.

Metodologia CLSI

Organizm Numer |Podioze| Dolna Goérna Obliczona Odczyt (mm) Srednia réznica
ATCC® | testowe | granica | granica srodkowa migdzy wartosciami
Seri wartosé eksperymentalnymi
erla’ odniesienia a referencyjnymi
produktow wartosciami punktu
srodkowego (mm) +
1 2 3 | SD (wspétczynnik
warianc;ji) (%)
Staphylococcus | 55905 | MHA 27 36 31,5 29 | 29 | 290 | -2,5+0 (CV=0)
aureus
Escherichia coli 25922 MHA 24 30 27 24 | 24 | 24 -3+ 0 (CV=0)
3278316 |- Seudomonas 27853 | MHA 25 33 29 29 | 29 | 29 00 (CV=0)
aeruginosa
Haemophilus 49247 | HTM 33 38 36 34 | 34 | 34 -2 40 (CV=0)
influenzae
Escherichia coli 35218 MHA 24 30 27 24 | 24 | 24 -3+ 0 (CV=0)
Organizm Numer |Podioze | Dolna Goérna Obliczona Odczyt (mm) Srednia réznica
ATCC® | testowe | granica | granica srodkowa (mm) + SD (CoV) (%)
Seria wartosé
produktow odniesienia 1 2 3
Staphylococeus | 55955 | MHA 27 36 31,5 33| 33| 33 1,5+ 0 (CV=0)
aureus
Escherichia coli 25922 MHA 24 30 27 27 | 271 | 27 0+ 0 (CV=0)
Pseudomonas _
3245370 |aeruginosa 27853 MHA 25 33 29 29 | 29 | 30 | 0,33+0,58 (CV=1,7)
Haemophilus
. 49247 HTM 33 38 36 37 | 37 | 37 140 (CV=0)
influenzae
o . -1,67 £0,58
Escherichia coli 35218 MHA 24 30 27 25 | 25 | 26 (CV=0,35)
Organizm Numer |Podioze| Dolna Gérna Obliczona Odczyt (mm) Srednia réznica
ATCC® | testowe | granica | granica srodkowa (mm) + SD (CoV) (%)
Seria wartos¢é 1 2 3
produktow odniesienia
Staphylococcus 3,16+1,15
aureus 25923 MHA 27 36 31,5 34 | 34 | 36 (CV=0,36)
Escherichia coli 25922 MHA 24 30 27 27 | 271 | 27 0+ 0 (CV=0)
3206130 |FsSeudomonas 27853 | MHA 25 33 29 28 | 29 | 29 |-0,33 £0,58 (CV=1,7)
aeruginosa
Haemophilus 0,83+1,15
influenzae 49247 HTM 33 38 36 35 | 37 | 37 (CV=139)
Escherichia coli 35218 MHA 24 30 27 26 | 26 | 26 -1+£0 (CV=0)
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Charakterystyka wydajnosci klinicznej

Celem tego badania byto okreslenie patogenéw sprawczych i ich podatnosci przeciwdrobnoustrojowej u noworodkow
z posocznicg®. Badanie przeprowadzono w Tripoli Medical Center w Libii w latach 1997-2001. Izolaty zidentyfikowano przy uzyciu
rutynowych technik biochemicznych, a badanie wrazliwosci przeciwdrobnoustrojowej przeprowadzono metodg dyfuzji krgzkow.
Przetestowano rozne antybiotyki, w tym krazki Oxoid AST na piperacyling/tazobaktam, zgodnie z Narodowym Komitetem ds.
Standardéw Laboratoryjnych Klinicznych (National Committe for Clinical Laboratory Standards) (obecnie wytyczne CLSI). Izolaty
sklasyfikowano jako oporne lub podatne.

W badaniu zebrano tgcznie 1431 posiewdw krwi, z ktérych 801 byto pozytywnych pod wzgledem wzrostu bakterii. Wyniki badan
wrazliwosci wykazaty 43%, 44%, 26% i 9% Serratia marcescens, Serratia liquefaciens, Klebsiella pneumoniae, oraz izolaty
Enterobacter agglomerans wykazujgce opornos¢ odpowiednio na piperacyline/tazobaktam. Stwierdzono, ze wszystkie izolaty E.
cloacae sg wrazliwe na piperacyling/tazobaktam. Ten wysoki wskaznik wrazliwosci na piperacyline/tazobaktam byt znacznie
wyzszy niz w przypadku wigkszosci innych badanych antybiotykéw (rys. 1)°.

Badanie wykazato, ze piperacylina/tazobaktam sg skuteczne przeciwko izolatom Gram-ujemnym powodujgcym posocznice
u noworodkéw, zwtaszcza wsrdd Enterobacter cloacae oraz izolatéw E. agglomerans. Wrazliwo$¢ na piperacyline/tazobaktam byta
znacznie wyzsza niz w przypadku wiekszosci innych badanych antybiotykéw. Badanie to nie wykazato zadnych niespojnych lub
niezgodnych ze specyfikacjg wynikéw. W zwigzku z tym badanie to wykazato, ze krazki Oxoid AST na piperacyling/tazobaktam sg
skuteczne w analizie in vitro i potencjalnym leczeniu klinicznym Gram-ujemnej posocznicy noworodkow.

Przeprowadzono inne badanie w celu oceny trzech ztozonych $rodkéw przeciwdrobnoustrojowych przeciwko bakteriom
Gram-ujemnym wytwarzajgcym beta-laktamaze o rozszerzonym spektrum (ESBL) w Indiach*.

W tym retrospektywnym badaniu zebrano r6zne prébki kliniczne od pacjentéw hospitalizowanych w New Delhi od wrzesnia 2003

r. do sierpnia 2004 r. Zidentyfikowano izolaty Gram-ujemne i okreslono ich status ESBL. Izolaty zostaty przetestowane pod katem
wrazliwosci przeciwdrobnoustrojowej przy uzyciu réznych antybiotykéw, w tym krgzkéw Oxoid AST na piperacyling/tazobaktam
(110 pg) TZP110). Testy wrazliwosci zostaty przeprowadzone zgodnie z wytycznymi NCCLS (obecnie wytyczne CLSI), a izolaty
sklasyfikowano jako oporne, posrednie lub wrazliwe. W celu zapewnienia kontroli jakosci uzyto nastepujgce szczepy
referencyjne: P. aeruginosa ATCC-27853, E. coli ATCC-25922 oraz K. pneumoniae ATCC-700603.

W badaniu zebrano facznie 80 116 prébek klinicznych, z ktérych 13 091 byto Gram-ujemnych, a 9004 z nich byto ESBL-dodatnich.
Testy wrazliwosci wykazaty, ze piperacylina/tazobaktam byly najbardziej aktywnymi $rodkami przeciwdrobnoustrojowymi
w stosunku do tych izolatow, a tgcznie 81,37% izolatow byto wrazliwych (rysunek 2)*. Dla poréwnania, cefoperazon/sulbaktam
(C/8S) i tikarcylina/kwas klawulanowy (T/C) wykazaty odpowiednio wspdtczynnik wrazliwosci wynoszacy 76,06% i 45,48%.
Wrazliwos¢ na piperacyling/tazobaktam wsrod izolatéw gatunkéw Pseudomonas, E. coli oraz gatunkéw Klebsiella okazata sie
znacznie wyzsza w poréwnaniu z C/S.

Badanie to wykazato, ze potgczenie antybiotyku piperacyliny/tazobaktamu wykazuje wyzszg aktywnos¢ in vitro wobec bakterii
Gram-ujemnych wytwarzajgcych ESBL w poréwnaniu z innymi ztozonymi antybiotykami. Badanie to nie wykazato zadnych
niezgodnych lub niespdjnych ze specyfikacja wynikow. Dlatego to badanie wykazato, ze krazki Oxoid AST na
piperacyline/tazobaktam (110 pg) TZP110 sg skuteczng i spojng metodg analizy in vitro ESBL-dodatnich patogenéw Gram-
ujemnych.

Powazne zdarzenia
Kazde powazne zdarzenie, ktére miato miejsce w zwigzku z urzagdzeniem, nalezy zgtasza¢ producentowi i wtasciwemu organowi
regulacyjnemu, w ktérym uzytkownik i/lub pacjent majg siedzibe.

Pismiennictwo
1. Clinical & Laboratory Standards Institute (CLSI). Consult latest edition:
a. MO02, Performance Standards for Antimicrobial Disk Susceptibility Tests
b.  M100, Performance Standards for Antimicrobial Susceptibility Testing
c. M45, Methods for Antimicrobial Dilution and Disk Susceptibility Testing of Infrequently Isolated or
Fastidious Bacteria.
2. European Committee on Antimicrobial Susceptibility Testing (EUCAST). Consult latest version:
a. Disk Diffusion Method Reading guide, EUCAST disk diffusion method for antimicrobial susceptibility
testing
b.  Food and Drug Administration (FDA). CFR Title 21, Volume 5, Part 460 (2005).
3. M. S. Ellabib, et al. (2004). Changing Pattern of Neonatal Bacteremia Saudi Medical Journal 25(12):1957-1956.
4. S.Mohanty, et al. (2005). The Indian Journal of Medical Research 122 (5): 425-428.

© 2023 Thermo Fisher Scientific Inc. Wszelkie prawa zastrzezone. ATCC® jest znakiem towarowym ATCC. Wszystkie inne
znaki towarowe sg wtasnoscig Thermo Fisher Scientific Inc. i jej spotek zaleznych. Informacje te nie majg na celu zachecania
do korzystania z tych produktéow w jakikolwiek sposob, ktory mégiby naruszaé prawa wtasnosci intelektualnej innych oséb.
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Oxoid™ Piperacillin/Tazobactam Discs 36 ug/110 ug
(TZP36/TZP110)
CT1616B / CT0725B

Antimicrobial Susceptibility Test Discs

NOTA: Estas instrugdes de utilizagdo devem ser lidas em conjunto com as instrugdes generalistas para TSA
fornecidas com o produto e disponibilizadas online.

Os Piperacillin/Tazobactam Antimicrobial Susceptibility Test (AST) Discs [discos para teste de sensibilidade antimicrobiana
(TSA) a piperacilina/tazobactam] sao discos de papel de 6 mm que contém quantidades especificas dos agentes antimicrobianos
piperacilina/tazobactam. Os discos estdo rotulados nos dois lados com detalhes sobre o agente antimicrobiano (TZP)
e a quantidade presente (ug): TZP36 (36 pg) ou TZP110 (110 pg).

Os discos sado fornecidos em cartuchos com 50 discos. Existem 5 cartuchos por embalagem. Cada cartucho é selado
individualmente juntamente com uma pastilha de exsicante numa embalagem de blister transparente, coberta com folha
de aluminio. Os discos para TSA a piperacilina/tazobactam podem ser distribuidos por um dispensador de discos Oxoid
(vendido em separado). Cada disco individual apenas deve ser utilizado uma vez.

Utilizagao prevista

Os discos para teste de sensibilidade antimicrobiana a piperacilina/tazobactam séo utilizados no método semiquantitativo de
teste de difusdo em agar para teste da sensibilidade in vitro. Quando utilizados num procedimento de diagnéstico para auxiliar
os profissionais clinicos a determinar as possiveis opg¢des de tratamento para doentes com suspeita de infegdo antimicrobiana,
estes discos destinam-se a determinar a sensibilidade de microrganismos para os quais a piperacilina e o tazobactam tém acéo
demonstrada, tanto no contexto clinico como in vitro. Para utilizagdo com uma cultura pura desenvolvida em agar.

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

O teste fomece informagdes para categorizar microrganismos como resistentes, intermédios ou sensiveis ao agente antimicrobiano.

Os requisitos adicionais referentes a colheita, manuseamento e armazenamento de amostras podem ser consultados nos
procedimentos e diretrizes locais. Nao existe qualquer populagdo de teste especifica para estes discos.

E necessario utilizar os pontos de corte clinicos publicados na versdo atual das tabelas de pontos de corte da FDA,?
do documento M100'® do CLSI ou do EUCAST? para interpretar os resultados da dimens&o da zona.

Espécies com pontos de corte publicados de acordo com a documentagao atual da FDA:

Gram-negativos
. Enterobacteriaceae
. Pseudomonas aeruginosa
e Acinetobacter spp.
. Haemophilus influenzae e parainfluenzae

Gram-positivos
. N/A

Espécies com pontos de corte publicados de acordo com a documentagao atual do EUCAST (todas associadas a 36 pg):

Gram-negativos
. Enterobacterales
. Pseudomonas spp.
. Haemophilus influenzae
e Achromobacter xylosoxidans

Gram-positivos
e NA

Espécies com pontos de corte publicados de acordo com a documentagdo atual do CLSI (todas associadas a 110 pg):
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Gram-negativos

Enterobacterales

Pseudomonas aeruginosa

Acinetobacter spp.

Haemophilus influenzae e parainfluenzae

Gram-positivos
e NA

Cada disco destina-se apenas a uma utilizagdo. A embalagem contém dispositivos de teste suficientes para varios testes
de uso unico.

Principio do método

Os discos para TSA a piperacilina/tazobactam podem ser utilizados no método semiquantitativo de teste de difusdo em agar
para teste da sensibilidade in vitro. Um agente terapéutico adequado para utilizagao in vivo pode ser determinado utilizando
discos de papel de filtro embebidos com concentragdes especificadas de agentes antimicrobianos colocados na superficie de
um meio de teste adequado. As culturas puras de isolados clinicos sdo inoculadas no meio de teste e o disco para TSA
é colocado sobre a superficie. O antibidtico no disco espalha-se por difusdo no agar, formando um gradiente. Apos a incubagao,
as zonas de inibicdo em redor dos discos sdo medidas e comparadas com intervalos reconhecidos dos diametros das zonas,
correspondentes a combinagao especifica de agente antimicrobiano/microrganismo testada.

Para obter instru¢des completas relacionadas com a obtengéo e interpretagdo dos resultados de acordo com a metodologia
CLSI"™/EUCAST?®, consulte as normas atuais relevantes. As tabelas que contém as listas do CLSI"™/EUCAST? de
substancias/concentragdes podem ser consultadas nas documentagdes destas entidades, indicadas na secgao Referéncias abaixo.

Rastreabilidade metrolégica do calibrador e dos valores do material de controlo

A rastreabilidade metrolégica dos valores atribuidos aos calibradores e materiais de controlo, destinados a estabelecer ou
verificar a exatiddo de um método para os discos para TSA a piperacilina/tazobactam, baseia-se em procedimentos e normas
reconhecidos internacionalmente.

Para as concentragdes recomendadas, os limites das zonas estdo em conformidade com as normas de desempenho atuais para
testes de sensibilidade antimicrobiana em disco, conforme estipulado pelo CLSI'* e/ou EUCAST.?

Material fornecido

Os discos para TSA a piperacilina/tazobactam consistem em discos de papel com 6 mm de diametro, embebidos com uma
quantidade especifica de agente antimicrobiano. Os discos estdo marcados nos dois lados com a indicagdo do agente e da
quantidade. Os discos para TSA a piperacilina/tazobactam sao fornecidos em cartuchos de 50 discos. Existem 5 cartuchos em
cada embalagem. Os cartuchos sdo embalados individualmente numa embalagem de blister, selada com folha de aluminio,
juntamente com exsicante.

Consulte a Tabela 1 abaixo para obter uma descrigdo dos componentes associados ao dispositivo. Para obter uma descrigao
dos reagentes ativos que influenciam o resultado do dispositivo, consulte a Tabela 2.

Tabela 1. Material fornecido com o CT1616B e CT0725B
Descrigao do componente Descrigao do material

Tabela 2. Descrigao dos reagentes do disco para TSA
a piperacilina/tazobactam

Cartucho com mola Componentes dg mlontagem Reagente Dtlescrigéo da fungéo.
tampa e émbolo (x5; e cartucho de plastico com P6 branco a esbranquigado.
50 discos para TSA. A piperacilina € um antibiético da
Pequenas pastilhas ovais, Piperacilina classe das penicilinas que exerce
Pastilha de exsicante (x5) de cor bege clara a castanha. 0 seu mecanismo de agado através
1 fornecida em cada cartucho. da inibicdo da sintese da parede
Folha de aluminio Folha de aluminio para selagem celular e do septo bacterianos.
individual de cada cartucho em Pé branco a esbranquigado.
conjunto com o exsicante. Tazobactam é um antimicrobiano
Discos para teste de Discos individuais de papel Tazobactam inibidor da beta-lactamase.

sensibilidade (x250)

absorvente. 6 mm. 50 em
cada cartucho.
5 cartuchos por pacote.

O tazobactam exerce o seu
mecanismo de agao através

da inibigdo da enzima bacteriana
beta-lactamase, impedindo
adegradacéao da piperacilina

por esta enzima.

A concentragdo de antibiético no disco para TSA é analisada para cada lote e é controlada utilizando especificagdes internas
e externas (p. ex., FDA?®). A concentragéo real é indicada no certificado de andlise.

Os discos para TSA a piperacilina/tazobactam podem ser distribuidos por um dispensador de discos Oxoid, ndo incluido com
o dispositivo.

Prazo de validade e condigées de armazenamento

Os cartuchos nao abertos dos discos para TSA a piperacilina/tazobactam tém um prazo de validade em armazenamento de
3 anos, quando conservados nas condi¢des recomendadas. Os cartuchos ndo abertos tém de ser conservados entre
-20 °C e 8 °C até serem necessarios.

Depois de abertos, os cartuchos devem ser conservados no interior do dispensador no recipiente fornecido com exsicante ndo saturado
(cor de laranja), ou noutro recipiente adequado opaco e hermeticamente selado com exsicante para proteger os discos da humidade.
Os dispensadores devem ser conservados no interior do recipiente entre 2 °C e 8 °C. Antes de abrir, aguarde que os dispensadores
atinjam a temperatura ambiente para evitar a formagéo de condensacéo. Depois de abrir a respetiva embalagem com exsicante, os
discos devem ser utilizados no prazo de 7 dias e apenas se tiverem sido conservados conforme descrito nestas instrugdes de utilizagao.

Oxoid Limited, Wade Road, Basingstoke,
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Caracteristicas do desempenho analitico

Tabela 3. Dados nao processados sobre as dimensées da zona, em conformidade com a metodologia EUCAST,

obtidos dos 3 lotes mais recentes de Piperacillin/Tazobactam (36 ug) AST Discs.

Metodologia EUCAST

Lote do | Microrganismo | Numero | Meiode | Limite | Limite Valor médio Leitura (mm) Diferenga média entre
produto ATCC® | teste | inferior | superior| de referéncia os valores
calculado experimentais e os
valores médios de
referéncia (mm) + SD
(coeficiente de
variacgao) (%)
1 2 3
Escherichia coli | 35218 MHA 21 27 24 22 22 22 2 +0 (CV=0)
Escherichia coli | 25922 MHA 21 27 24 23 23 23 -1+0 (CV=0)
3278315
Pseudomonas | o753 | MHA | 23 29 26 % | 26 | 25 -0,33£0,58
aeruginosa (Cv=-1,7)
Klebsiella 700603 | MHA 14 20 17 17 | 17 | 17 00 (CV=0)
pneumoniae
Numero | Meiode | Limite | Limite Valor médio Leitura (mm) Diferenga média (mm)
Lotedo | Microrganismo | ATCC® | teste | inferior |superior | de referéncia + SD (CoV) (%)
produto calculado
1 2 3
Escherichia coli | 35218 MHA 21 27 24 23 23 23 |-1+0(CV=0)
Escherichia coli | 25922 MHA 21 27 24 23 23 23 |-1+0(CV=0)
3230873
Pseudomonas | 57853 | A 23 29 26 25 | 25 | 25 |-1%0(CV=0)
aeruginosa
Klebsiella 700603 | MHA 14 20 17 17 | 17 | 17 |0x0(cv=0)
pneumoniae
Numero | Meiode | Limite | Limite Valor médio Leitura (mm) Diferenga média (mm)
Lotedo | Microrganismo | ATCC® | teste | inferior | superior | de referéncia + SD (CoV) (%)
produto calculado
1 2 3
Escherichia coli | 35218 MHA 21 27 24 22 22 22 |-2+0(CV=0)
Escherichia coli | 25922 MHA 21 27 24 23 23 23 |-1+0 (CV=0)
3207306
Pseudomonas | 57653 | MHA 23 29 26 25 | 25 | 25 |-1+0(CV=0)
aeruginosa
Klebsiella 700603 | MHA 14 20 17 17 | 17 | 17 |0x0(cv=0)
pneumoniae
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Tabela 4. Dados nao processados sobre as dimensdes da zona, em conformidade com a metodologia CLSI, obtidos
dos 3 lotes mais recentes de Piperacillin/Tazobactam (110 pg) AST Discs.

Metodologia CLSI

Microrganismo | Numero | Meiode | Limite Limite Valor médio Leitura (mm) Diferenca média
ATCC® teste | inferior | superior | de referéncia entre os valores
Lote do calculado experimentais e os
produto valores médios de
referéncia (mm) +
1 2 3 SD (coeficiente de
variacgao) (%)
Staphylococeus | 55905 | MHA 27 36 31,5 29| 29| 29| -25+0(Cv=0)
aureus
Escherichia coli 25922 MHA 24 30 27 24 | 24 | 24 -3+ 0 (CV=0)
3278316 | Seudomonas 27853 | MHA 25 33 29 29 | 29 | 29 0+ 0 (CV=0)
aeruginosa
Haemophilus 49247 | HTM 33 38 36 34 | 34| 34 -2 +£0 (CV=0)
influenzae
Escherichia coli 35218 MHA 24 30 27 24 | 24 | 24 -3+0 (CV=0)
Microrganismo | Numero | Meiode | Limite Limite Valor médio Leitura (mm) Diferenga média
ATCC® teste | inferior | superior | dereferéncia (mm) + SD (CoV)
Lote do calculado (%)
produto 2 3
Staphylococeus | 55903 | MHA 27 36 31,5 33| 33| 33 1,5+ 0 (CV=0)
aureus
Escherichia coli 25922 MHA 24 30 27 27 | 27 | 27 0+ 0 (CV=0)
Pseudomonas _
3245370 | aeruginosa 27853 MHA 25 33 29 29 | 29 | 30 | 0,33+0,58 (CV=1,7)
Haemophilus _
. 49247 HTM 33 38 36 37 | 37| 37 140 (CV=0)
influenzae
_ : -1,67 £0,58
Escherichia coli 35218 MHA 24 30 27 25| 25| 26 (CV=-0,35)
Microrganismo | Numero | Meiode | Limite Limite Valor médio Leitura (mm) Diferenca média
ATCC® | teste | inferior | superior | dereferéncia (mm) + SD (CoV)
Lote do calculado 1 2 3 (%)
produto
Staphylococcus 3,16+1,15
aureus 25923 MHA 27 36 31,5 34 | 34| 36 (CV=0,36)
Escherichia coli 25922 MHA 24 30 27 27 | 27 | 27 00 (CV=0)
3206130 | Seudomonas 27853 | MHA 25 33 29 28 | 29 | 29 -0,33+0,58
aeruginosa (Cv=-1,7)
Haemophilus 0,83+1,15
influenzae 49247 HTM 33 38 36 35 | 37| 37 (CV=1,39)
Escherichia coli 35218 MHA 24 30 27 26 | 26 | 26 -1+ 0 (CV=0)

Caracteristicas do desempenho clinico

Este estudo teve por objetivo determinar os agentes patogénicos causadores e o respetivo padrédo de sensibilidade
antimicrobiana em doentes com sépsis neonatal.® O estudo foi realizado no Tripoli Medical Centre, na Libia, entre 1997 e 2001.
Os isolados foram identificados usando técnicas bioquimicas de rotina e o teste de sensibilidade antimicrobiana foi realizado
usando o método de difusdo em disco. Foram testados diversos antibiéticos, incluindo os Oxoid Piperacilina/Tazobactam AST
Discs, de acordo com o National Committee for Clinical Laboratory Standards (agora as diretrizes do CLSI). Os isolados foram
categorizados como resistentes ou sensiveis.

Oxoid Limited, Wade Road, Basingstoke,
Hampshire, RG24 8PW, UK




O estudo colheu um total de 1.431 hemoculturas, das quais 801 foram positivas para crescimento bacteriano. Os resultados dos
testes de sensibilidade demonstraram que 43%, 44%, 26% e 9% dos isolados de Serratia marcescens, Serratia liquefaciens,
Klebsiella pneumoniae, e Enterobacter agglomerans foram resistentes a piperacilina/tazobactam, respetivamente. Todos os
isolados de E. cloacae foram considerados sensiveis a piperacilina/tazobactam. Esta taxa de sensibilidade elevada
a piperacilina/tazobactam foi muito maior do que a maioria dos outros antibiéticos estudados (Figura 1).2

O estudo descobriu que a combinagao piperacilina/tazobactam é eficaz contra isolados Gram-negativos que causam septicemia
neonatal, especialmente entre os isolados de Enterobacter cloacae e E. agglomerans. As taxas de sensibilidade
a piperacilina/tazobactam foram muito maiores do que a maioria dos outros antibiéticos estudados. Este estudo nao reportou resultados
inconsistentes ou fora das especificagdes. Assim, este estudo demonstrou que os Oxoid Piperacillin/Tazobactam AST Discs sao
eficazes para analise in vitro e possivel tratamento clinico de microrganismos Gram-negativos causadores de sepsis neonatal.

Outro estudo foi realizado para avaliar trés antimicrobianos combinados contra bactérias Gram-negativas produtoras de beta-
lactamase de espectro alargado (ESBL) na india.*

Este estudo retrospetivo colheu diversas amostras clinicas de doentes hospitalizados em Nova Deli, entre setembro de 2003
e agosto de 2004. Os isolados Gram-negativos foram identificados e o respetivo estado ESBL foi determinado. A sensibilidade
antimicrobiana dos isolados foi testada utilizando diversos antibiéticos, incluindo os Oxoid Piperacillin/Tazobactam (110 ug)
TZP110 AST Discs. O teste da sensibilidade foi realizado de acordo com o NCCLS (agora as diretrizes CLSI) e os isolados
foram categorizados como resistentes, intermédios ou sensiveis. As seguintes estirpes de referéncia foram utilizadas para
controlo de qualidade: P. aeruginosa ATCC-27853, E. coli ATCC-25922 e K. pneumoniae ATCC-700603.

O estudo colheu um total de 80.116 amostras clinicas, das quais 13.091 foram Gram-negativas e 9.004 destas foram positivas
para ESBL. O teste de sensibilidade demonstrou que a combinagéo piperacilina/tazobactam foi o antimicrobiano mais ativo
contra estes isolados, com sensibilidade apresentada por um total de 81,37% dos isolados (Figura 2).* Em comparagéo,
as combinagdes cefoperazona/sulbactam (C/S) e ticarcilina/acido clavulanico (T/C) demonstraram uma taxa de sensibilidade de
76,06% e 45,48%, respetivamente. A sensibilidade a piperacilina/tazobactam entre os isolados de Pseudomonas spp., E. coli
e Klebsiella spp. foi significativamente maior, em comparagéo com C/S.

Este estudo mostrou que a combinagao de antibiético piperacilina/tazobactam tem uma maior atividade in vitro contra bactérias
Gram-negativas produtoras de ESBL, em comparagdo com outras combinagdes de antibidticos. Este estudo nédo reportou
resultados inconsistentes ou fora das especificagdes. Assim, este estudo mostrou que os Oxoid Piperacillin/Tazobactam (110 ug)
TZP110 AST Discs sdo um método eficaz e consistente para a analise in vitro de agentes patogénicos Gram-negativos positivos
para ESBL.

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

Referéncias
1. Clinical & Laboratory Standards Institute (CLSI). Consult latest edition:
a. MO02, Performance Standards for Antimicrobial Disk Susceptibility Tests
b.  M100, Performance Standards for Antimicrobial Susceptibility Testing
c. M45, Methods for Antimicrobial Dilution and Disk Susceptibility Testing of Infrequently Isolated or
Fastidious Bacteria.
2.  European Committee on Antimicrobial Susceptibility Testing (EUCAST). Consult latest version:
a. Disk Diffusion Method Reading guide, EUCAST disk diffusion method for antimicrobial susceptibility
testing
b.  Food and Drug Administration (FDA). CFR Title 21, Volume 5, Part 460 (2005).
3. M. S. Ellabib, et al. (2004). Changing Pattern of Neonatal Bacteremia Saudi Medical Journal 25(12):1957-1956.
4.  S.Mohanty, et al. (2005). The Indian Journal of Medical Research 122 (5): 425-428.

© 2023 Thermo Fisher Scientific Inc. Todos os direitos reservados. ATCC® é uma marca comercial da ATCC. Todas as outras
marcas comerciais sao propriedade da Thermo Fisher Scientific Inc. e respetivas subsidiarias. Esta informagéo néo se destina
a encorajar a utilizagdo destes produtos num modo que possa transgredir os direitos de propriedade intelectual de terceiros.
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Oxoid™ Piperacillin/Tazobactam Discs 36 ug/110 ug
(TZP36/TZP110)
CT1616B / CT0725B

Discuri pentru testarea sensibilitatii la antimicrobiene

NOTA: Aceste Instructiuni de utilizare trebuie s fie citite impreund cu instructiunile generice de utilizare a AST care
au fost furnizate impreuna cu produsul si sunt disponibile online.

Piperacillin/Tazobactam Antimicrobial Susceptibility Test Discs (AST) (Discuri pentru testarea sensibilitatii la antimicrobiene -
AST - cu piperacilind/tazobactam) sunt discuri din hartie cu grosimea de 6 mm care contin cantitati specifice de agenti
antimicrobieni piperacilina/tazobactam. Discurile sunt marcate vizibil pe ambele parti cu detalii legate de agentul antimicrobian
(TZP) si cu cantitatea continuta din acesta (ug): TZP36 (36 pg) sau TZP110 (110 pg).

Discurile sunt furnizate in cartuse care contin cate 50 de discuri. In fiecare pachet existd 5 cartuse. Fiecare cartus este sigilat
individual, Tmpreuna cu o tabletd de agent deshidratant, intr-un pachet cu blistere transparent, acoperit cu folie.
Piperacillin/Tazobactam AST Discs pot fi distribuite folosind un distribuitor de discuri Oxoid (vandut separat). Fiecare disc in parte
trebuie folosit o singura data.

Utilizare prevazuta

Piperacillin/Tazobactam Antimicrobial Susceptibility Test Discs sunt utilizate pentru testarea semi-cantitativa a sensibilitatii in
vitro prin procedura testului de difuziune in agar. Utilizate in fluxul de lucru de diagnosticare pentru a ajuta clinicienii in
determinarea posibilelor optiuni de tratament pentru pacientii suspectati de a fi afectati de o infectie microbiana, aceste discuri
sunt menite a determina sensibilitatea la microorganisme pentru care piperacilina si tazobactamul s-au demonstrat a fi active atat
clinic, cat si in vitro. A se utiliza cu o cultura pura dezvoltaté pe agar.

Dispozitivul nu este automatizat, este exclusiv de uz profesional si nu constituie un diagnostic complementar.
Testul ofera informatii pentru categorizarea organismelor ca rezistent, intermediar sau sensibil la agentul antimicrobian.

Cerintele suplimentare legate de colectarea specimenelor, manipularea si depozitarea esantioanelor pot fi gasite in procedurile
si orientarile locale. Nu exista populatii specificate pentru testarea cu aceste discuri.

Pentru interpretarea rezultatelor privind dimensiunile zonelor de inhibitie trebuie utilizate valorile critice clinice publicate in
versiunea actuald a FDA® CLSI M100,"® sau EUCAST2.

Speciile cu valori critice publicate conform literaturii actuale a FDA:

Gram-negative
. Enterobacteriaceae
. Pseudomonas aeruginosa
. Acinetobacter spp.
. Haemophilus influenzae si parainfluenzae

Gram-pozitive
. N/A

Speciile cu valori critice publicate conform literaturii actuale EUCAST (toate asociate cu 36 pg):

Gram-negative
. Enterobacterales
. Pseudomonas spp.
. Haemophilus influenzae
e Achromobacter xylosoxidans

Gram-pozitive
. N/A

Speciile cu valori critice publicate conform literaturii actuale CLSI (toate asociate cu 110 pg):

Gram-negative
. Enterobacterales
. Pseudomonas aeruginosa
. Acinetobacter spp.
e Haemophilus influenzae si parainfluenzae
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Gram-pozitive
e NA

Fiecare disc este de unica folosinta. Pachetul contine suficiente dispozitive de testare pentru mai multe teste de unica folosinta.

Principiul metodei

Piperacillin/Tazobactam AST Discs pot fi utilizate pentru testarea semi-cantitativa a sensibilitatii in vitro prin procedura testului
de difuziune in agar. Un agent terapeutic adecvat pentru utilizarea in vivo poate fi determinat folosind discuri de hartie de filtru
impregnate cu concentratii specifice de agenti antimicrobieni plasate pe suprafata unui mediu de testare adecvat. Culturile pure
ale izolatilor clinici sunt inoculate pe mediul de testare si discul AST se plaseaza pe suprafata. Antibioticul continut in disc
difuzeaza agarul pentru a forma un gradient. Dupa incubatie, zonele de inhibitie din jurul discurilor sunt masurate si comparate
cu intervalele diametrelor zonelor recunoscute pentru combinatia specifica de agenti antimicrobieni/organisme care este testata.

Pentru instructiunile integrale legate de generarea si interpretarea rezultatelor in conformitate cu metodologia CLSI"™/EUCAST?e®,
consultati standardele relevante actuale. Tabelele care prezintd compusii/concentratiile din CLSI'™™/EUCAST? se regasesc in
documentatia corespunzatoare din sectiunea Referinte de mai jos.

Trasabilitatea metrologica a calibratorului si controlul valorilor materiale

Trasabilitatea metrologica a valorilor alocate calibratoarelor si materialele de control care se intentioneaza a stabili sau confirma
valabilitatea unei metode pentru Piperacillin/Tazobactam AST Discs se bazeaza pe proceduri si standarde recunoscute la nivel
international.

Pentru concentratiile recomandate, limitele zonelor sunt conforme cu standardele actuale de performanta pentru testarea
sensibilitatii la antimicrobiene cu discuri, asa cum sunt acestea detaliate in CLSI'™ si/sau EUCAST.2

Materiale furnizate

Piperacillin/Tazobactam AST Discs sunt discuri de hartie cu diametrul de 6 mm impregnate cu o cantitate specifica de agent
antimicrobian. Discurile sunt marcate pe ambele parti, pentru a indica agentul si cantitatea. Piperacillin/Tazobactam AST Discs
sunt furnizate in cartuse de 50 de discuri. Fiecare pachet contine cate 5 cartuse. Cartusele sunt ambalate individual intr-un pachet
cu blistere sigilat cu folie, care contine agent deshidratant.

Consultati Tabelul 1 de mai jos pentru o descriere a componentelor asociate cu dispozitivul. Pentru o descriere a reactivilor activi
care influenteaza rezultatul dispozitivului, consultati Tabelul 2.

Tabelul 1. Materiale furnizate cu CT1616B si CT0725B Tabelul 2. Descrierea reactivilor Piperacillin/Tazobactam

Descrierea componentelor | Descrierea materialelor AST Disc

Cartus cu arc, capac si Componente ansamblu si cartus Reactiv Descrierea functiei

piston (5 buc.) din material plastic, care contine Pulbere alba pana la alb murdar.
50 de discuri AST. Piperacilina este un antibiotic

Tableta agent deshidratant | Tablete mici de culoare bej deschis Piperacilina penicilina care isi exercita

(5 buc.) pana la maro, in forma de romb. mecanismul de actiune prin
Cate 1 furnizata impreuna cu inhibarea sintezei peretelui
fiecare cartus. celular si a septului bacterian.

Folie Folie care etanseaza individual Pulbere alba pana la alb murdar.
fiecare cartus, impreuna cu Tazobactam este un agent
agentul deshidratant. Tazobactam antimicrobian inhibitor de beta-

Discuri pentru testarea Discuri individuale din hartie lactamaza. Tazobactam fsi exercita

sensibilitatii (250 buc.) absorbants 6 mm. 50 in fiecare mecanismul de actiune prin
cartus. inhibarea enzimelor bacteriene
5 carfu$e per pachet. beta-lactamaze, prevenind

descompunerea piperacilinei
de catre enzimele mentionate.

Concentratia de antibiotic de pe discurile AST este analizata pentru fiecare lot si este controlata folosind specificatii interne
si externe (de exemplu, FDA?®). Concentratia propriu-zisa este specificata in Certificatul de analiza.

Piperacillin/Tazobactam AST Discs pot fi distribuite folosind un distribuitor de discuri Oxoid, care nu este furnizat impreuna cu
dispozitivul.

Valabilitate si conditii de depozitare
Cartusele nedesfacute care contin Piperacillin/Tazobactam AST Discs au o valabilitate de 3 ani daca sunt depozitate in conditiile
recomandate. Cartusele nedesfacute trebuie depozitate la o temperatura intre -20 °C si 8 °C pana la utilizare.

Dupa deschidere, cartusele trebuie sa fie depozitate in interiorul distribuitorului, in containerul furnizat impreuna cu un agent
deshidratant nesaturat (portocaliu) sau intr-un alt recipient opac adecvat, etans, impreuna cu un agent deshidratant, pentru
a proteja discurile de umezeala. Distribuitoarele trebuie sa fie depozitate in interiorul recipientului la o temperatura de 2 pana
la 8 °C si trebuie sa li se permita sa revina la temperatura camerei inainte de deschidere, pentru a se preveni formarea
condensului. Dupa deschiderea ambalajului care contine agentul deshidratant, discurile trebuie sa fie utilizate in cel mult 7 zile,
cu conditia sa fie depozitate conform descrierii din aceste Instructiuni de utilizare.

Oxoid Limited, Wade Road, Basingstoke,
Hampshire, RG24 8PW, UK



Caracteristici analitice de performanta

Tabelul 3. Date brute despre dimensiunilor zonelor de inhibitie, in conformitate cu metodologia EUCAST, extrase din

cele mai recente 3 loturi de Piperacillin/Tazobactam (36 pg) AST Discs.

Metodologia EUCAST

Lot Microorganism | Numar Medii Limita Limita Valoarea Citire proba Diferenta dintre
produs ATCC® de inferioara | superioara | medie de (mm) media valorilor
testare referinta experimentale si
calculata a valorilor medii
de referinta (mm)
+ SD (coeficientul
de variatie) (%)
1 2 3
Escherichia coli 35218 MHA 21 27 24 22 | 22 | 22 2+ 0 (CV=0)
Escherichia coli 25922 MHA 21 27 24 23 | 23 | 23 -1+0 (CV=0)
3278315
Pseudomonas | 57853 | MHA 23 29 26 26 | 26 | 25 | 033%058
aeruginosa (Cv=-17)
Klebsiella 700603 | MHA 14 20 17 17 | 17 | 17 | 0£0(cv=0)
pneumoniae
Numar Medii Limita Limita Valoarea Citire proba Diferenta dintre
Lot Microorganism | ATCC® de inferioara | superioara | medie de (mm) medii (mm) + SD
produs testare referinta (CoV) (%)
calculata 1 2 3
Escherichia coli 35218 MHA 21 27 24 23 | 23 | 23 | -1+£0(CV=0)
Escherichia coli 25922 MHA 21 27 24 23 | 23 | 23 | -1+£0(CV=0)
3230873
Pseudomonas | 97853 | MHA 23 29 2 25 | 25 | 25 | -1+0(Cv=0)
aeruginosa
Klebsiella 700603 | MHA 14 20 17 17 | 17 | 17 | 0+0 (cv=0)
pneumoniae
Numar Medii Limita Limita Valoarea Citire proba Diferenta dintre
Lot Microorganism | ATCC® de inferioara | superioara | medie de (mm) medii (mm) + SD
produs testare referinta (CoV) (%)
calculata 1 2 3
Escherichia coli 35218 MHA 21 27 24 22 | 22 | 22 | -22+0(CV=0)
Escherichia coli 25922 MHA 21 27 24 23 | 23 | 23 | -1+£0(CV=0)
3207306
Pseudomonas _
aeruginosa 27853 MHA 23 29 26 25 | 25 | 25 | -1+£0(CV=0)
Klebsiella 700603 | MHA 14 20 17 17 | 17 | 17 | 0+ 0 (cv=0)
pneumoniae

Oxoid Limited, Wade Road, Basingstoke,
Hampshire, RG24 8PW, UK




Tabelul 4. Date brute despre dimensiunilor zonelor de inhibitie, in conformitate cu metodologia CLSI, extrase din cele
mai recente 3 loturi de Piperacillin/Tazobactam (110 pg) AST Discs.

Metodologia CLSI

Microorganism Numar Medii Limita Limita Valoarea Citire proba Diferenta dintre
ATCC® de inferioara |superioara | medie de (mm) media valorilor
Lot testare referinta experimentale si
produs calculata a valorilor medii
de referinta (mm)
1 2 3 + SD (coeficientul
de variatie) (%)
Staphylococeus | r5023 | MHA 27 36 315 | 29| 29| 29 | -25%0(CV=0)
aureus
Escherichia coli 25922 MHA 24 30 27 24 | 24 | 24 -3+ 0 (CV=0)
3078316 | CSUIOMONaS | o7a5s | MHA 25 33 29 20| 20| 20| 00(CV=0)
aeruginosa
Haemophilus 49247 | HTM 33 38 36 34 | 34| 34| -2:0(CV=0)
influenzae
Escherichia coli 35218 MHA 24 30 27 24 | 24 | 24 -3+ 0 (CV=0)
Microorganism | Numar Medii Limita Limita Valoarea Citire proba Diferenta dintre
ATCC® de inferioara |superioara | medie de (mm) medii (mm) + SD
Lot testare referinta (CoV) (%)
produs calculatd | 4 2 3
Staphylococcus _
25923 MHA 27 36 31,5 33 | 33| 33 1,50 (CV=0)
aureus
Escherichia coli 25922 MHA 24 30 27 27 | 27 | 27 0 £ 0 (CV=0)
Pseudomonas 0,33+0,58
3245370 | aeruginosa 27853 MHA 25 33 29 29 | 29 | 30 (CV=17)
Haemophilus _
. 49247 HTM 33 38 36 37 | 37| 37 1+0(CV=0)
influenzae
L : -1,67 +0,58
Escherichia coli 35218 MHA 24 30 27 25| 25| 26 (CV=-0,35)
Microorganism Numar Medii Limita Limita Valoarea Citire proba Diferenta dintre
ATCC® de inferioara |superioara | medie de (mm) medii (mm) + SD
testare referinta (CoV) (%)
Lot calcula,té
produs 1 2 3
Staphylococcus 3,16+1,15
aureus 25923 MHA 27 36 31,5 34 | 34| 36 (CV=0,36)
Escherichia coli 25922 MHA 24 30 27 27 | 271 | 27 0 £ 0 (CV=0)
3206130 | Fseudomonas | ozge5 | A 25 33 29 28 | 29 | 29 0,33+0,58
aeruginosa (Cv=-1,7)
Haemophilus 0,83+1,15
influenzae 49247 HTM 33 38 36 35 | 37| 37 (CV=139)
Escherichia coli 35218 MHA 24 30 27 26 | 26 | 26 -1+0 (CV=0)

Caracteristici ale performantelor clinice

Scopul acestui studiu a fost de a determina agentii patogeni cauzali si modelul de sensibilitate la antimicrobiene a acestora la
pacientii cu sepsis neonatal.® Studiul a fost realizat la Tripoli Medical Centre din Libia din 1997 pana in 2001. Culturile izolate au
fost identificate folosind tehnici biochimice de rutind si s-au efectuat teste de sensibilitate la antimicrobiene folosind metoda
difuziunii discurilor. Au fost testate o varietate de antibiotice, inclusiv Oxoid Piperacillin/Tazobactam AST Discs, in conformitate
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cu orientarile National Committee for Clinical Laboratory Standards (Comitetul National pentru Standarde de Laborator Clinic, in
prezent CLSI). Izolatele au fost clasificate ca rezistente sau sensibile.

n cadrul studiului au fost colectate in total 1.431 de hemoculturi, dintre care 801 au fost pozitive pentru cresterea bacteriilor.
Rezultatele testelor de sensibilitate au demonstrat 43%, 44%, 26% si 9% dintre culturile izolate de Serratia marcescens, Serratia
liquefaciens, Klebsiella pneumoniae si Enterobacter aglomerans erau rezistente la piperacilind/tazobactam, respectiv toate
culturile izolate de E. cloacae s-au dovedit a fi sensibile la piperacilind/tazobactam. Aceasta rata de sensibilitate ridicata la
piperacilind/tazobactam a fost mult mai mare decat majoritatea celorlalte antibiotice studiate (Figura 1).3

Studiul a constatat ca piperacilina/tazobactamul este eficace impotriva izolatelor Gram-negative care provoaca septicemie neonatala,
n special in rAndul culturilor izolate de Enterobacter cloacae si E. aglomerans. Ratele de sensibilitate la piperacilina/tazobactam au
fost mult mai mari decat la majoritatea celorlalte antibiotice studiate. Acest studiu nu a raportat niciun rezultat inconsecvent sau in
afara specificatiilor. Prin urmare, acest studiu a demonstrat ca Oxoid Piperacillin/Tazobactam AST Discs sunt eficace pentru analiza
in vitro si potentialul tratament clinic al organismelor gram-negative care provoaca sepsisul neonatal.

Un alt studiu s-a efectuat pentru a evalua trei combinatii de antimicrobiene impotriva bacteriilor gram-negative producatoare de
beta-lactamaze cu spectru extins (ESBL).*

Acest studiu retrospectiv a colectat o varietate de probe clinice de la pacienti spitalizati in New Delhi, din septembrie 2003 pana
in august 2004. Au fost identificate culturi izolate gram-negative si a fost determinata starea lor ESBL. Testarea sensibilitatii
culturilor izolate s-a efectuat folosind o varietate de antibiotice, inclusiv Oxoid Piperacillin/Tazobactam (110 pg) TZP110 AST
Discs). Testarea sensibilitatii a fost efectuata in conformitate cu orientarile NCCLS (in prezent, CLSI) si culturile izolate au fost
clasificate ca rezistente, intermediare sau sensibile. Urmétoarele tulpini de referintd au fost folosite pentru controlul calitatii:
P. aeruginosa ATCC-27853, E. coli ATCC-25922 si K. pneumoniae ATCC-700603.

in cadrul studiului au fost colectate in total 80.116 probe clinice, dintre care 13.091 au fost gram-negative si 9.004 au fost pozitive
pentru ESBL. Testarea sensibilitatii a demonstrat ca piperacilina/tazobactamul a fost cel mai activ antimicrobian pentru aceste
culturi izolate, un total de 81,37% dintre izolate fiind sensibile (Figura 2).* Prin comparatie, cefoperazona/sulbactamul (C/S) si
ticarcilina/acidul clavulanic (T/C) au demonstrat o rata de sensibilitate de 76,06% si, respectiv, 45,48%. Sensibilitatea la
piperacilind/tazobactam in randul culturilor izolate de Pseudomonas spp., E. coli si Klebsiella spp s-a dovedit a fi semnificativ mai
mare in comparatie cu C/S.

Acest studiu a aratat ca combinatia de antibiotice piperacilina/tazobactam are o activitate in vitro mai mare fata de bacteriile
gram-negative producatoare de ESBL comparativ cu alte antibiotice combinate. Acest studiu nu a raportat niciun rezultat in afara
specificatiilor sau inconsecvent. Prin urmare, acest studiu a aratat ca Oxoid Piperacillin/Tazobactam (110 ug) TZP110 AST Discs
reprezinta o metoda eficienta si consecventa pentru analiza in vitro a agentilor patogeni gram-negativi pozitivi ESBL.

Incidente grave
Orice incident grav survenit in legatura cu dispozitivul va fi raportat producatorului si autoritatii de reglementare relevante
a Statului Membru in care utilizatorul si/sau pacientul isi are resedinta.

Referinte
1. Clinical & Laboratory Standards Institute (CLSI). Consult latest edition:
a. MO02, Performance Standards for Antimicrobial Disk Susceptibility Tests
b.  M100, Performance Standards for Antimicrobial Susceptibility Testing
c. M45, Methods for Antimicrobial Dilution and Disk Susceptibility Testing of Infrequently Isolated or
Fastidious Bacteria.
2. European Committee on Antimicrobial Susceptibility Testing (EUCAST). Consult latest version:
a. Disk Diffusion Method Reading guide, EUCAST disk diffusion method for antimicrobial susceptibility
testing
b. Food and Drug Administration (FDA). CFR Title 21, Volume 5, Part 460 (2005).
3. M. S. Ellabib, et al. (2004). Changing Pattern of Neonatal Bacteremia Saudi Medical Journal 25(12):1957-1956.
4. S. Mohanty, et al. (2005). The Indian Journal of Medical Research 122 (5): 425-428.

© 2023 Thermo Fisher Scientific Inc. Toate drepturile rezervate. ATCC® este o marci comerciala a ATCC. Toate celelalte
marci comerciale apartin Thermo Fisher Scientific Inc. si subsidiarelor acesteia. Aceste informatii nu sunt menite a incuraja
utilizarea acestor produse in niciun mod care ar putea incalca drepturile de proprietate intelectuala a altora.
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Disky pre piperacilin/tazobaktam 36 ug/110 ug
(TZP36/TZP110) Oxoid™
CT1616B/CT0725B

Disky na testovanie antimikrobialnej citlivosti

POZNAMKA: Tento navod na pouZitie by ste si mali precitat spolu so véeobecnymi pokynmi na pouZitie
AST dodanymi s produktom a dostupnymi online.

Disky na testovanie antimikrobialnej citlivosti (AST) voci piperacilinu/tazobaktamu s 6 mm papierové disky, ktoré obsahuju
Specifikované mnozstvo antimikrobialnych latok piperacilinu/tazobaktamu. Disky su na oboch stranach oznac¢ené podrobnostami
o antimikrobialnej latke (TZP) a pritomnom mnozstve (ug): TZP36 (36 pg) alebo TZP110 (110 pg).

Disky sa dodavaju v zasobnikoch po 50 diskoch. V kazdom baleni je 5 zasobnikov. Kazdy zasobnik je uzavrety jednotlivo
s vysuSacou tabletou v priehlfadnom blistrovom baleni s féliovym krytim. Disky AST pre piperacilin/tazobaktam je mozné
davkovat pomocou davkovaca diskov Oxoid (predava sa samostatne). Kazdy jednotlivy disk pouzite len jedenkrat.

Urcéené pouzitie

Disky na testovanie antimikrobialnej citlivosti voci piperacilinu/tazobaktamu sa pouzivaju v testovacej metéde semikvantitativnou
difuziou agarom na testovanie citlivosti in vitro. Tieto disky, ktoré sa pouzivaju v diagnostickom pracovnom postupe ako pomécka
lekarom pri ur€ovani potencialnych moznosti lie€by pre pacientov s podozrenim na mikrobialnu infekciu, su uréené na stanovenie
citlivosti voc¢i mikroorganizmom, u ktorych sa preukazala ucinnost piperacilinu a tazobaktamu klinicky aj in vitro. Ur€eny na
pouzitie v Cistej kultdre rastucej na agare.

Pomdcka nie je automatizovana, je ur€ena len na profesionalne pouzitie a nie je sprievodnou diagnostikou.
Test poskytuje informacie na kategorizaciu organizmov ako rezistentnych, stredne citlivych alebo citlivych voci antimikrobialnej latke.

Dalsie poZiadavky na odber vzoriek, manipulaciu a skladovanie vzoriek najdete v miestnych postupoch a usmerneniach.
V pripade tychto diskov nie je Specifikovana Ziadna testovacia populacia.

Na interpretaciu vysledkov velkosti zony sa musia pouzit zverejnené klinické limitné body v aktualnej verzii tabuliek limitnych
bodov FDA (Sprava potravin a liegiv)?, CLSI M100'® (Ustav klinickych a laboratérnych noriem) alebo EUCAST? (Eurépsky vybor
pre testovanie antimikrobialne;j citlivosti).

Druhy so zverejnenymi limitnymi bodmi podla aktualnych zdrojov FDA (Sprava potravin a lieciv):
Gram-negativne

. Enterobacteriaceae

e  Pseudomonas aeruginosa

e Acinetobacter spp.

. Haemophilus influenzae a parainfluenzae

Gram-pozitivne
. Neuplatiuje sa

Druhy so zverejnenymi limitnymi bodmi podla aktualnych zdrojov EUCAST (Eurdpsky vybor pre testovanie antimikrobialnej
citlivosti) (vSetky spojené s 36 pg):
Gram-negativne

. Enterobacterales

e  Pseudomonas spp.

. Haemophilus influenzae

e Achromobacter xylosoxidans

Gram-pozitivne
. Neuplatiuje sa

Druhy so zverejnenymi limitnymi bodmi podla aktualnych zdrojov CLSI (Ustav klinickych a laboratérnych noriem) (véetky
spojené s 110 ug):
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Gram-negativne
. Enterobacterales
. Pseudomonas aeruginosa
e Acinetobacter spp.
. Haemophilus influenzae a parainfluenzae

Gram-pozitivne
. Neuplatiuje sa

Kazdy disk je ur€eny len na jednorazové pouzitie. Balenie obsahuje dostato€né mnozstvo testovacich pomécok na
viacnasobné testy na jednorazové pouZitie.

Princip metédy

Disky AST pre piperacilin/tazobaktdam sa mézu pouzit v testovacej metdde semikvantitativnou difziou agarom na testovanie
citlivosti in vitro. Vhodna terapeuticka latka na pouzitie in vivo sa méze uréit pomocou diskov filtraéného papiera impregnovanych
$pecifickymi koncentraciami antimikrobidlnych latok umiestnenych na povrch vhodného testovacieho média. Cisté kulttry
klinickych izolatov sa naoc¢kuju na testovacie médium a disk AST sa umiestni na povrch. Antibiotikum v disku difunduje cez agar
a vytvara tak gradient. Po inkubacii sa zmeraju zény inhibicie okolo diskov a porovnaju sa s uznavanymi rozsahmi priemerov zén
pre $pecificku testovanu kombinaciu antimikrobialnej latky (latok)/organizmu (organizmov).

UplIné pokyny tykajlce sa vytvorenia a interpretacie vysledkov v stlade s metodolégiou CLSI™® (Ustav klinickych a laboratérnych
noriem)/EUCAST?%® (Eurdpsky vybor pre testovanie antimikrobialnej citlivosti) najdete v prislugnych aktualnych normach. Tabulky
zobrazujlce zlozku/koncentracie CLSI™ (Ustav klinickych a laboratérnych noriem)/EUCAST? (Eurdpsky vybor pre testovanie
antimikrobialnej citlivosti) najdete v dokumentacii tychto institdcii, ktoré najdete nizSie v €asti Referencie.

Metrologicka nadvaznost’ hodnét kalibraénych a kontrolnych materialov
Metrologicka nadvaznost hodnét priradenych kalibratorom a kontrolnym materidlom uréenym na stanovenie alebo overenie
pravdivosti metddy pre disky AST pre piperacilin/tazobaktam je zalozena na medzinarodne uznavanych postupoch a normach.

V pripade odporucanych koncentracii su limity zén v sulade s aktualnymi vykonnostnymi normami pre testy citlivosti pomocou
antimikrobialnych diskov, ako je podrobne uvedené v dokumentoch CLSI™ (Ustav klinickych a laboratérnych noriem) a/alebo
EUCAST (Eurdpsky vybor pre testovanie antimikrobialnej citlivosti).2

Dodavané materialy

Disky AST pre piperacilin/tazobaktam sa skladaju z papierovych diskov s priemerom 6 mm impregnovanych Specifickym
mnozstvom antimikrobialnej latky. Disky su ozna¢ené na oboch stranach s uvedenim latky a mnozstva. Disky AST pre
piperacilin/tazobaktdam sa dodavaju v zasobnikoch po 50 diskoch. V kazdom baleni je 5 zasobnikov. Zasobniky su balené
jednotlivo v blistrovom baleni s féliovym tesnenim a vystu$acim prostriedkom.

V tabulke 1 nizSie najdete popis komponentov suvisiacich s pomdckou. Popis aktivnych ¢&inidiel ovplyvnujucich vysledok
pomodcky najdete v tabulke 2.

Tabul'ka 1. Materialy dodavané s pomockami CT1616B Tabulka 2. Popis ¢inidiel diskov AST pre
a CT0725B piperacilin/tazobaktam

Popis komponentu Popis materialu Cinidlo Popis funkcie

Zasobnik s pruzinou,
uzaverom a piestom (x 5)

Vysusacia tableta (x 5)
Folia

Disky testu citlivosti
(x 250)

Montazne komponenty a plastovy
zasobnik obsahujuci 50 x diskov
AST.

Bledobézové az hnedé malé
tablety v tvare pastilky.

1 dodana s kazdym zasobnikom.
Folia, ktora jednotlivo uzatvara
kazdy zasobnik s vysusacim
prostriedkom.

Jednotlivé disky savého papiera.
6 mm. 50 v kazdom zasobniku.
5 zasobnikov v baleni.

Biely az sivobiely prasok. Piperacilin
je penicilinové antibiotikum, ktoré
uplatriuje svoj mechanizmus ucinku
prostrednictvom inhibicie syntézy
bakterialnej bunkovej steny a septa.
Biely az sivobiely prasok.
Tazobaktam je antimikrobialny
inhibitor beta-laktamazy.
Tazobaktédm uplatriuje svoj
mechanizmus u¢inku
prostrednictvom inhibicie
bakterialnych beta-laktamazovych
enzymov, ¢im brani rozkladu
piperacilinu tymito enzymami.

Koncentracia antibiotika na disku AST sa analyzuje u kazdej Sarze a kontroluje sa pomocou internych a externych Specifikacii
(napr. FDA3 (Sprava potravin a lie€iv)). Skutoéna koncentracia je podrobne uvedena v certifikate analyzy.

Disky AST pre piperacilin/tazobaktam mozete rozdelovat pomocou davkovaca diskov Oxoid, ktory nie je si¢astou pomocky.

Zivotnost’ a podmienky skladovania
Neotvorené zasobniky diskov AST pre piperacilin/tazobaktdm maju Zivotnost 3 roky, ak sa skladuju za odporu¢anych podmienok.
Neotvorené zasobniky sa musia skladovat pri teplote -20 °C az 8 °C, kym sa nepouziju.

Po otvoreni by sa zasobniky mali skladovat v davkovadi v poskytnutej nadobe s nenasytenym (oranZzovym) vysuSacim
prostriedkom alebo inej vhodnej nepriehladnej vzduchotesnej nadobe s vysuSacim prostriedkom na ochranu diskov pred
vlhkostou. Davkovace by sa mali skladovat’ v nadobe pri teplote 2 °C az 8 °C a pred otvorenim by sa mali ponechat, aby sa
zohriali na izbovu teplotu, &im sa zabrani tvorbe kondenzacie. Po otvoreni obalu obsahujuceho vysus$aci prostriedok by sa mali
disky pouzit do 7 dni, a to len v pripade, Ze su skladované podla popisu v tomto navode na pouZitie.

Oxoid Limited, Wade Road, Basingstoke,
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Analytické charakteristiky vykonu

Tabul'ka 3. Nespracované udaje o velkostiach zén, v sulade s metodolégiou EUCAST (Eurépsky vybor pre testovanie

antimikrobialnej citlivosti), prevzaté z 3 najnovSich Sarzi diskov AST pre piperacilin/tazobaktam (36 jg).

Metodolégia EUCAST (Eurépsky vybor pre testovanie antimikrobialnej citlivosti)

Sarza Organizmus Cislo Testovacie Spodny | Horny | Vypoditana Odcitanie Priemerny
produktu ATCC® média limit limit referenéna (mm) rozdiel medzi
stredova experimentalnymi
hodnota hodnotami
a referenénymi
stredovymi
hodnotami (mm)
+ SD (koeficient
1 2 3 variacie) (%)
Escherichia | 3551g | MHA (Mueller- 21 27 24 2|2 |2| 2:t0Kv=0)
coli Hintonovej agar)
Escherichia | 55qpp | MHA (Mueller- | = 5 27 24 23| 23| 23| -1:0(KV=0)
coli Hintonovej agar)
3278315
Pseudpmonas 27853 MHA (Mu_eller- 23 29 2 2% | 26 | 25 -0,33_1 0,58
aeruginosa Hintonovej agar) (KV =-1,7)
Klebsiella | 700603 | MHA (Mueller- 14 20 17 17 [ 17 | 17| 0:0(KV=0)
pneumoniae Hintonovej agar)
} Cislo Testovacie Spodny | Horny | Vypocéitana Odg¢itanie Priemerny
Sarza Organizmus | ATCC® média limit limit referenéna (mm) rozdiel (mm) +
produktu stredova SD (KV) (%)
hodnota 1 2 3
Escherichia | 3551 | MHA (Mueller- 21 27 24 23| 23 | 23 | -1£0(KV=0)
coli Hintonovej agar)
Escherichia | 5g5q55 | MHA (Mueller- 21 27 24 23| 23 | 23 | -1£0(KV=0)
coli Hintonovej agar)
3230873
Pseudomonas | - 57g55 | MHA (Mueller- 23 29 26 25 | 25 | 25 | -1£0(KV=0)
aeruginosa Hintonovej agar)
Kiebsiella 700603 | MHA (Mueller- 14 20 17 17 | 17 | 17 | 00KV =0)
pneumoniae Hintonovej agar)
} Cislo Testovacie Spodny | Horny | Vypocéitana Odg¢itanie Priemerny
Sarza Organizmus | ATCC® média limit limit referenéna (mm) rozdiel (mm) +
produktu stredova SD (KV) (%)
hodnota 11213
Escherichia | 3554 | MHA (Mueller- 21 27 24 2| 22| 22| -2:0Kv=0)
coli Hintonovej agar)
Escherichia | 55g5; | MHA (Mueller- 21 27 24 23| 23 | 23 | -1£0(KV=0)
coli Hintonovej agar)
3207306
Pseudomonas | 57655 | MHA (Mueller- 23 29 2% 25 | 25 | 25 | -1£0 (KV=0)
aeruginosa Hintonovej agar)
Klebsiella 700603 | (MHA (Mueller- 14 20 17 17 | 17 | 17 | 0x0 (kv =0)
pneumoniae Hintonovej agar)

Oxoid Limited, Wade Road, Basingstoke,
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Tabufka 4. Nespracované tdaje o velkostiach zén, v stilade s metodolégiou CLSI (Ustav klinickych a laboratérnych

noriem), prevzaté z 3 najnovsich Sarzi diskov AST pre piperacilin/tazobaktam (110 ug).

Metodolégia CLSI (Ustav klinickych a laboratérnych noriem)

Organizmus Cislo Testovacie | Spodn | Horny | Vypoditana Odg¢itanie Priemerny
ATCC® média y limit limit referen¢na (mm) rozdiel medzi
stredova experimentalnymi
Sarza hodnota hodnotami
produktu a referenénymi
stredovymi
hodnotami (mm)
1 2 3 + SD (koeficient
variacie) (%)
MHA
Staphylococeus | pgq5q | (Mueller- 27 36 315 29 | 29 | 29 | -25+0(KV=0)
aureus Hintonovej
agar)
MHA
Escherichia coli | 25922 | (Mueller- 24 30 27 24 | 24 | 24| -3:0(KV=0)
Hintonovej
agar)
MHA
3278316 | [seudomonas | oyg5q | (Mueller- 25 33 29 20 | 29| 29| 0x0(KV=0)
aeruginosa Hintonovej
agar)
HTM
Haemophilus 49247 | (Hemofilove 33 38 36 34 | 34| 34| 2:0(KV=0)
influenzae testovacie
médium)
MHA
Escherichia coli | 35218 | (Mueller- 24 30 27 24 | 24 | 24| -3:0(KV=0)
Hintonovej
agar)
Organizmus Cislo Testovacie | Spodny | Horny | Vypocitana Odgcitanie Priemerny rozdiel
ATCC® média limit limit referenéna (mm) (mm) + SD (KV)
Sarza stredova (%)
produktu hodnota 1 2 3
MHA
Staphylococcus | ppq5q | (Mueller- 27 36 31,5 33 | 33| 33| 15+0(KV=0)
aureus Hintonove;j
agar)
MHA
Escherichia coli | 25922 | (Mueller- 24 30 27 27 | 27| 27| o0x0(Kv=0)
Hintonove;j
agar)
MHA
3245370 | Fseudomonas | oygps | (Mueller- 25 33 29 29 | 29 | 30 0,33+0,58
aeruginosa Hintonovej (KV =1,7)
agar)
HTM
Haemophilus 49247 | (Hemofilove 33 38 36 37 | 37| 37| 1:0(KV=0)
influenzae testovacie
médium)
MHA
. . (Mueller- -1,67 £ 0,58
Escherichia coli 35218 Hintonovej 24 30 27 25 | 25 | 26 (KV = -0,35)
agar)

Oxoid Limited, Wade Road, Basingstoke,
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Organizmus Cislo Testovacie | Spodny | Horny | Vypocitana Odg¢itanie Priemerny rozdiel
ATCC® média limit limit referenéna (mm) (mm) + SD (KV)
Sarsa stredova (%)
produktu hodnota 1 2 3
MHA
Staphylococcus (Mueller- 3,16 £1,15
aureus 25923 Hintonovej 27 36 315 34|34 36 (KV = 0,36)
agar)
MHA
Escherichia coli | 25922 | (Mueller- 24 30 27 27 | 27| 27| 0x0(KV=0)
Hintonovej
agar)
MHA
3206130 | Fseudomonas | ,pe5, | (Mueller- 25 33 29 28 | 29 | 29 -0,33+058
aeruginosa Hintonovej (KV =-1,7)
agar)
HTM
Haemophilus (Hemofilové 0,83 +1,15
influenzae 49247 testovacie 3 38 36 35 | 37 37 (KV =1,39)
médium)
MHA
Escherichia coli | 35218 | (Mueller- 24 30 27 26| 26| 26| -1:+0(KV=0)
Hintonovej
agar)

Klinické charakteristiky vykonu

Ugelom tejto $tadie bolo urgit priginné patogény a vzorec ich antimikrobialnej citlivosti u novorodeneckych pacientov so sepsou.?
Stadia bola vykonana v Tripoli Medical Center v Libyi v rokoch 1997 aZ 2001. Izolaty boli identifikované pomocou beznych
biochemickych technik a testovanie antimikrobialnej citlivosti sa vykonalo pomocou diskovej difiznej metédy. Testovalo sa mnozstvo
antibiotik vratane diskov AST pre piperacilin/tazobaktam Oxoid podla Narodného vyboru pre klinické laboratérne Standardy (teraz
usmernenia CLSI (Ustav klinickych a laboratérnych noriem)). Izolaty boli kategorizované ako rezistentné alebo citlivé.

Studia zhromazdila celkovo 1 431 hemokultdr, z ktorych 801 bolo pozitivnych na rast baktérii. Vysledky testov citlivosti preukazali,
ze 43 %, 44 %, 26 % a 9 % izolatov Serratia marcescens, Serratia liquefaciens, Klebsiella pneumoniae, a Enterobacter
agglomerans bolo rezistentnych voéi piperacilinu/tazobaktamu v uvedenom poradi. VSetky izolaty E. cloacae boli stanovené ako
citlivé na piperacilin/tazobaktam. Tato vysoka miera citlivosti na piperacilin/tazobaktam bola ovela vy$Sia ako u vacsiny ostatnych
skumanych antibiotik (obrazok 1).3

Studia zistila, Ze piperacilin/tazobaktam je Gginny proti Gram-negativnym izolatom spdsobujlicim novorodeneckl septikémiu,
najma u izolatov Enterobacter cloacae a E. aglomerans. Miery citlivosti na piperacilin/tazobaktam boli ovela vyssie ako u vacsiny
ostatnych skumanych antibiotik. Tato Studia neuvadza Ziadne nekonzistentné vysledky alebo vysledky mimo Specifikacie. Tato
Studia preto preukazala, ze disky AST pre piperacilin/tazobaktam Oxoid su U¢inné na analyzu in vitro a potencialnu klinickud lie€bu
novorodeneckej sepsy spdsobenej Gram-negativnou infekciou.

Dal$ia $tudia bola vykonana na vyhodnotenie troch kombinovanych antimikrobialnych latok proti Gram-negativnym baktériam
produkujucim beta-laktamazu s rozsirenym spektrom (ESBL) v Indii.*

Tato retrospektivna Studia zhromazdila r6zne klinické vzorky od hospitalizovanych pacientov v Nai Dilli od septembra 2003 do
augusta 2004. Identifikovali sa Gram-negativne izolaty a stanovil sa ich stav ESBL. Antimikrobialna citlivost' izolatov bola
testovana pouzitim réznych antibiotik vratane diskov AST pre piperacilin/tazobaktam (110 pg) TZP110 Oxoid. Testovania citlivosti
sa vykonalo podla usmerneni NCCLS (Narodny vybor pre klinické laboratérne $tandardy) (teraz CLSI (Ustav klinickych
a laboratérnych noriem)) a izolaty boli kategorizované ako rezistentné, stredne citlivé a citlivé. Nasledujuce referenéné kmene
boli pouzité ako kontrola kvality: P. aeruginosa ATCC-27853, E. coli ATCC-25922 a K. pneumoniae ATCC-700603.

Sttdia zhromazdila celkovo 80 116 klinickych vzoriek, z ktorych 13 091 bolo Gram-negativnych a 9 004 z nich bolo ESBL pozitivnych.
Testovanie citlivosti ukazalo, Ze piperacilin/tazobaktam bol najaktivnejSou antimikrobialnou latkou voéi tymto izolatom, pricom
celkovo 81,37 % izolatov bolo citlivych (obrazok 2).* Cefoperazon/sulbaktam (C/S) a tikarcilin/kyselina klavulanova (T/C) preukazali
v porovnani mieru citlivosti 76,06 % a 45,48 %, v uvedenom poradi. Citlivost na piperacilin/tazobaktam u izolatov Pseudomonas
spp., E. coli a Klebsiella spp. bola stanovena ako vyrazne vys$Sia pri porovnani s C/S.

Oxoid Limited, Wade Road, Basingstoke,
Hampshire, RG24 8PW, UK




Tato Studia ukazala, Zze kombinované antibiotikum piperacilin/tazobaktdam ma v porovnani s inymi kombinovanymi antibiotikami
in vitro vysSSiu aktivitu vo¢i Gram-negativnym baktériam produkujucim ESBL. Tato $tudia neuvadza ziadne vysledky mimo
Specifikacie alebo nekonzistentné vysledky. Tato Studia preto ukazala, Ze disky AST pre piperacilin/tazobaktdam (110 pg) TZP110
Oxoid su ucinnou a konzistentnou metédou na in vitro analyzu ESBL pozitivnych Gram-negativnych patogénov.

Zavazné udalosti
Akakolvek zavazna udalost, ktora sa vyskytla v suvislosti s pomdckou, sa musi oznamit' vyrobcovi a prislusnému regulaénému
organu, ku ktorému patri sidlo pouzivatela a/alebo pacienta.
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1. Clinical & Laboratory Standards Institute (CLSI). Consult latest edition:
a. MO02, Performance Standards for Antimicrobial Disk Susceptibility Tests
b.  M100, Performance Standards for Antimicrobial Susceptibility Testing
c. M45, Methods for Antimicrobial Dilution and Disk Susceptibility Testing of Infrequently Isolated or
Fastidious Bacteria.
2. European Committee on Antimicrobial Susceptibility Testing (EUCAST). Consult latest version:
a. Disk Diffusion Method Reading guide, EUCAST disk diffusion method for antimicrobial susceptibility
testing
b.  Food and Drug Administration (FDA). CFR Title 21, Volume 5, Part 460 (2005).
3. M. S. Ellabib, et al. (2004). Changing Pattern of Neonatal Bacteremia Saudi Medical Journal 25(12):1957-1956.
4.  S. Mohanty, et al. (2005). The Indian Journal of Medical Research 122 (5): 425-428.

© 2023 Thermo Fisher Scientific Inc. V3etky prava vyhradené. ATCC® je ochranna znamka spolo¢nosti ATCC. Vsetky ostatné
ochranné znamky su vlastnictvom spoloénosti Thermo Fisher Scientific Inc. a jej pridruzenych spolo¢nosti. Tieto informacie nie
su uréené na podporenie pouzivania tychto produktov akymkolvek sp6sobom, ktory by mohol poruSovat prava duSevného
vlastnictva inych.
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Discos de piperacilina/tazobactam 36 pug/110 ug
(TZP36/TZP110) Oxoid™
CT1616B / CT0725B

Discos de prueba de susceptibilidad antimicrobiana

NOTA: Estas instrucciones de uso se deben leer junto con las instrucciones genéricas de uso de AST suministradas
con el producto y disponibles en linea.

Los discos de prueba de susceptibilidad antimicrobiana (AST) a ampicilina/sulbactam son discos de papel de 6 mm que
contienen cantidades especificas de los agentes antimicrobianos piperacilina/tazobactam. Los discos estan etiquetados por
ambas caras con datos del antimicrobiano (TZP) y la cantidad presente (ug): TZP36 (36 ug) o TZP110 (110 pg).

Los discos se suministran en cartuchos de 50 discos. Hay 5 cartuchos por paquete. Cada cartucho esta sellado individualmente
junto con una tableta desecante en un blister transparente recubierto de aluminio. Los discos de AST con piperacilina/tazobactam
se pueden dispensar con un dispensador de discos Oxoid (se vende por separado). Cada disco individual es de un solo uso
exclusivamente.

Uso previsto

Los discos de prueba de susceptibilidad antimicrobiana a piperacilina/tazobactam se utilizan en el método de prueba
semicuantitativo de difusién en agar para pruebas de susceptibilidad in vitro. Estos discos se utilizan en un flujo de trabajo
de diagndstico para ayudar a los médicos a determinar posibles opciones de tratamiento de pacientes que se sospecha que
tienen una infeccién microbiana y estan destinados a determinar la susceptibilidad frente a los microorganismos para los que
se ha demostrado que tanto piperacilina como tazobactam son activos tanto clinicamente como in vitro. Para ser utilizados con
un cultivo de agar puro.

El dispositivo no esta automatizado, es exclusivamente para uso profesional y no es un diagnéstico complementario.

La prueba proporciona informacién para clasificar los organismos como resistentes, intermedios o susceptibles al agente
antimicrobiano.

Se pueden encontrar mas requisitos de recogida, manipulacién y almacenamiento de muestras en los procedimientos y las
directrices locales. No existe una poblacion de prueba especifica para estos discos.

Se deben utilizar los puntos de corte clinicos publicados en la versién actual de las tablas de la FDA3, CLSI M100'® o0 EUCAST?
para interpretar los resultados del tamafio de zona.

Especies con puntos de corte publicados en la documentacion actual de la FDA:

Gramnegativas
e  Enterobacteriaceae
. Pseudomonas aeruginosa
e Acinetobacter spp.
. Haemophilus influenzae y parainfluenzae

Grampositivas
. N/A

Especies con puntos de corte publicados segun la literatura de EUCAST actual (todos asociados con 36 ug):
Gramnegativas

. Enterobacterales

. Pseudomonas spp.

. Haemophilus influenzae

e Achromobacter xylosoxidans

Grampositivas
. N/A

Especies con puntos de corte publicados segun la literatura del CLSI actual (todos asociados con 110 pg):

Gramnegativas
. Enterobacterales
. Pseudomonas aeruginosa
. Acinetobacter spp.
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. Haemophilus influenzae y parainfluenzae

Grampositivas
. N/A

Cada disco es de un solo uso exclusivamente. El envase contiene dispositivos de prueba suficientes para varias pruebas
de un solo uso.

Principio del método

Los discos de AST con piperacilina/tazobactam se pueden utilizar en el método de prueba semicuantitativo de difusién en agar
para pruebas de susceptibilidad in vitro. Es posible determinar un agente terapéutico apto para el uso en vivo utilizando discos
de papel de filtro impregnados con concentraciones especificas de agentes antimicrobianos colocados en la superficie de
un medio de prueba adecuado. Se inoculan cultivos puros de aislados clinicos en el medio de prueba y se coloca el disco AST
en la superficie. El antibiético que hay dentro del disco se difunde a través del agar para formar un gradiente. Después de
la incubacion, se miden las zonas de inhibicion alrededor de los discos y se comparan con los rangos de diametros de zona
reconocidos para las combinaciones de agentes/organismos antimicrobianos especificos objeto de la prueba.

Consulte las normas pertinentes actuales para obtener las instrucciones completas relativas a la generacion e interpretacion
delos resultados segun la metodologia del CLSI"™/EUCAST?®. Puede consultar tablas que muestran
los compuestos/concentraciones segun el CLSI"™/EUCAST? en documentacion referenciada en la seccion Referencias.

Trazabilidad metrolégica de los valores de los materiales de control y los calibradores

La trazabilidad metroldgica de los valores asignados a los calibradores y los materiales de control destinados a establecer
o verificar la veracidad de un método con los discos de AST para piperacilina/tazobactam se basa en procedimientos
y estandares reconocidos internacionalmente.

Para las concentraciones recomendadas, los limites de zona estan de acuerdo con los estandares de rendimiento actuales para
pruebas de susceptibilidad de discos antimicrobianos segun lo detallado por CLSI™ o EUCAST?.

Materiales suministrados

Los discos de AST para piperacilina/tazobactam consisten en discos de papel de 6 mm de diametro impregnados con una
cantidad especifica del agente antimicrobiano. Los discos estan marcados por ambas caras para indicar el agente y la cantidad.
Los discos de AST para piperacilina/tazobactam se suministran en cartuchos de 50 discos. Hay 5 cartuchos en cada paquete.
Los cartuchos estan envasados individualmente en un blister sellado con lamina de aluminio con un desecante.

Consulte la descripcién de los componentes asociados al dispositivo en la Tabla 1 a continuacion. Para obtener una descripcion
de los reactivos activos que influyen en el resultado del dispositivo, consulte la Tabla 2.

Tabla 1. Materiales suministrados con CT1616B y CT0725B Tabla 2. Descripcion de los reactivos de los discos de
Descripcion del Descripcion del material AST con piperacilina/tazobactam
componente Reactivo Descripcion de la funcién
Cartucho con resorte, Componentes de ensamblaje Polvo de blanco a blanquecino.
tapa y émbolo (x5) y cartucho de plastico que La piperacilina es un antibiético de

contiene 50 discos de AST. Piperacilina tipo penicilina que actiua mediante
Tableta desecante (x5) Comprimidos pequefios en forma la inhibicién de la sintesis de

de rombo de color de beige la pared y el septo celular

palido a marron. bacteriano.

Se suministra una con Polvo de blanco a blanquecino.

cada cartucho. Tazobactam es un antimicrobiano
Lamina Sirve para sellar individualmente Tazobactam inhibidor de las betalactamasas.

cada cartucho con su desecante. Tazobactam actia mediante
Discos de prueba de Discos individuales de la inhibicién de las enzimas
susceptibilidad (x250) papel absorbente. 6 mm. betalactamasas bacterianas,

50 en cada cartucho. cosa que evita la degradacion

5 cartuchos por paquete. de la piperacilina por parte

de dichas enzimas.

La concentracién de antibiotico en el disco de AST se analiza para cada lote y se controla mediante especificaciones internas
y externas (p. ej., FDA?®). La concentracion real se detalla en el Certificado de analisis.

Los discos de AST con piperacilina/tazobactam se pueden dispensar utilizando un dispensador de discos Oxoid, que no se
incluye con el dispositivo.

Validez y condiciones de almacenamiento
Los cartuchos de discos de AST con piperacilina/tazobactam sin abrir tienen una vida util de 3 afios si se almacenan en las
condiciones recomendadas. Los cartuchos sin abrir se deben almacenar a entre -20 °C y 8 °C hasta que se necesiten.

Una vez abiertos, los cartuchos se deben almacenar dentro del dispensador en el recipiente suministrado (con un desecante
insaturado (naranja)) u otro recipiente hermético opaco adecuado con un desecante para proteger los discos de la humedad.
Los dispensadores se deben almacenar dentro del recipiente a 2 °C - 8 °C y es necesario permitir que alcancen la temperatura
ambiente antes de abrirlos para evitar que se forme condensacion. Después de abrir el envase con desecante, los discos se
deben utilizar dentro del plazo de 7 dias y solo si se almacenan como se describe en estas instrucciones de uso.
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Caracteristicas de rendimiento analitico

Tabla 3. Datos sin procesar de los tamafos de zona, segun la metodologia del EUCAST, extraidos de los 3 lotes mas
recientes de discos de prueba de susceptibilidad antimicrobiana con piperacilina/tazobactam (36 pg).

Metodologia del EUCAST

Lote de | Microorganismo | Niumero | Medios | Limite | Limite Valor del Lectura (mm) Diferencia media entre
productos ATCC® |de prueba | inferior | superior | punto medio los valores
de referencia experimentales y los
calculado valores del punto
medio de referencia
(mm) + DE (coeficiente
de varianza) (%)
1 2 3
Escherichia coli 35218 MHA 21 27 24 22 | 22| 22 2+0(CV=0)
Escherichia coli 25922 MHA 21 27 24 23 | 23| 23 -1+£0(CV=0)
3278315
Pseudomonas | 97853 | MHA 23 29 26 26 | 26| 25 "0,33£058
aeruginosa (Cv=-17)
Klebsiella 700603 | MHA 14 20 17 17 [ 17| 17 0+0(CV=0)
pneumoniae
Nimero | Medios | Limite | Limite Valor del Lectura (mm) Diferencia media (mm)
Lote de | Microorganismo | ATCC® | de prueba | inferior | superior [ punto medio + DE (CoV) (%)
productos de referencia
calculado 1 2 3
Escherichia coli 35218 MHA 21 27 24 23 | 23| 23 [-1+0(CV=0)
Escherichia coli 25922 MHA 21 27 24 23 | 23| 23 |-1x0(CV=0)
3230873
Pseudomonas 27853 | MHA 23 29 26 25 | 25| 25 |-1x0(CV=0)
aeruginosa
Klebsiella _
pneumoniae 700603 MHA 14 20 17 17 | 17 | 17 |0+0(CV=0)
Nimero | Medios | Limite | Limite Valor del Lectura (mm) Diferencia media (mm)
Lote de | Microorganismo | ATCC® |de prueba | inferior | superior | punto medio + DE (CoV) (%)
productos de referencia
calculado 1 2 3
Escherichia coli 35218 MHA 21 27 24 22 | 22| 22 |-2x0(CV=0)
Escherichia coli 25922 MHA 21 27 24 23 | 23| 23 |-1x0(CV=0)
3207306
Pseudomonas 27853 | MHA 23 29 26 25 | 25| 25 [-1x0(CV=0)
aeruginosa
Klebsiella 700603 | MHA 14 20 17 17 | 17| 17 |ozo(cv=0)
pneumoniae
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Tabla 4. Datos sin procesar de los tamaiios de zona, segun la metodologia del CLSI, extraidos de los 3 lotes mas
recientes de discos de prueba de susceptibilidad antimicrobiana con piperacilina/tazobactam (110 pg).

Metodologia del CLSI

Microorganismo | Numero| Medios | Limite Limite Valor del Lectura (mm) Diferencia media
ATCC® | de prueba | inferior | superior | punto medio entre los valores
de referencia experimentales
Lote de calculado y los valores del
productos punto medio de
referencia (mm) +
1 2 3 | DE(coeficiente de
varianza) (%)
Staphylococeus | 55q53 | MHA 27 36 31,5 29| 29| 29| -25:0(CV=0)
aureus
Escherichia coli 25922 MHA 24 30 27 24 | 24 | 24 -3+x0(CV=0)
3278316 | Seudomonas 27853 | MHA 25 33 29 29 | 29 | 29 0+0(CV=0)
aeruginosa
Haemophilus _
: 49247 HTM 33 38 36 34 | 34| 34 -2+0(CV=0)
influenzae
Escherichia coli 35218 MHA 24 30 27 24 | 24 | 24 -3+x0(CV=0)
Microorganismo | Nomero| Medios Limite Limite Valor del Lectura (mm) Diferencia media
ATCC® | de prueba | inferior | superior | punto medio (mm) + DE (CoV)
Lote de de referencia (%)
productos calculado 3
Staphylococeus | 55903 | MHA 27 36 31,5 33| 33| 33| 15:0(CV=0)
aureus
Escherichia coli 25922 MHA 24 30 27 27 | 27 | 27 0+0(CV=0)
Pseudomonas 0,33 £0,58
3245370 | aeruginosa 27853 MHA 25 33 29 29 | 29 | 30 (CV=17)
Haemophilus _
: 49247 HTM 33 38 36 37 | 37| 37 1+0(CV=0)
influenzae
Escherichia coli 35218 MHA 24 30 27 25 | 25 | 26 1,67+ (()) ’558)(0\/ -
Microorganismo | Nimero| Medios | Limite Limite Valor del Lectura (mm) Diferencia media
ATCC® | de prueba | inferior | superior | punto medio (mm) + DE (CoV)
Lote de de referencia (%)
1 2 3
productos calculado
Staphylococcus 3,16 £1,15
aureus 25923 MHA 27 36 31,5 34 | 34| 36 (CV = 0,36)
Escherichia coli 25922 MHA 24 30 27 27 | 27 | 27 0+0(CV=0)
3206130 | Seudomonas 27853 | MHA 25 33 29 28 | 29 | 29 | 033£058(CV=-
aeruginosa 1,7)
Haemophilus 0,83+1,15
influenzae 49247 HTM 33 38 36 35| 37 | 37 (CV = 1,39)
Escherichia coli 35218 MHA 24 30 27 26 | 26 | 26 -1+£0(CV=0)

Caracteristicas de rendimiento clinico
El propésito de este estudio fue determinar los patégenos causales y su patron de susceptibilidad antimicrobiana en pacientes
con sepsis neonatal®. El estudio se llevo a cabo en el Centro Médico de Tripoli en Libia entre 1997 y 2001. Se identificaron
aislados mediante técnicas bioquimicas de rutina y se realizaron pruebas de susceptibilidad antimicrobiana mediante el método
de difusion en disco. Se probaron distintos antibiéticos, incluidos los discos de AST con piperacilina/tazobactam Oxoid, segun
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con el National Committee for Clinical Laboratory Standards (ahora las directrices CLSI). Los aislados se clasificaron como
resistentes o susceptibles.

En el estudio se recogieron 1431 hemocultivos en total, de los cuales 801 fueron positivos para el crecimiento bacteriano. Los
resultados de las pruebas de susceptibilidad demostraron que un 43 %, 44 %, 26 % y 9 % de aislados de Serratia marcescens,
Serratia liquefaciens, Klebsiella pneumoniae y Enterobacter agglomerans eran resistentes a piperacilina/tazobactam,
respectivamente. Todos los aislados de E. cloacae resultaron ser susceptibles a piperacilina/tazobactam. Esta alta tasa
de susceptibilidad a piperacilina/tazobactam fue mucho mayor que frente a la mayoria de los otros antibiéticos estudiados
(Figura 1)3.

El estudio encontré que la piperacilina/tazobactam es eficaz contra los aislados gramnegativos que causan septicemia neonatal,
especialmente entre los aislados de Enterobacter cloacae y E.agglomerans. Las tasas de susceptibilidad
a piperacilina/tazobactam fueron mucho mayores que frente a la mayoria de los demas antibiéticos estudiados. Este estudio
no notificd ningun resultado incoherente ni fuera de especificacion. En consecuencia, este estudio ha demostrado que los discos
de AST con piperacilina/tazobactam Oxoid son eficaces para el analisis in vitro y el tratamiento clinico potencial
de microorganismos gramnegativos que causan la sepsis neonatal.

Se realiz6 otro estudio para evaluar tres combinaciones de antimicrobianos frente a bacterias gramnegativas productoras
de betalactamasas de espectro extendido (ESBL) en la India*.

En este estudio retrospectivo se recogieron distintas muestras clinicas de pacientes hospitalizados en Nueva Delhi entre
septiembre de 2003 y agosto de 2004. Se identificaron aislados gramnegativos y se determiné su estatus como ESBL. Se analizé
la susceptibilidad antimicrobiana de los aislados frente a distintos antibidticos, incluidos los discos de AST con
piperacilina/tazobactam (110 ug) TZP110 Oxoid. Las pruebas de susceptibilidad se realizaron segun las directrices del NCCLS
(ahora las directrices del CLSI) y se clasificaron los aislados como resistentes, con susceptibilidad intermedia y susceptibles. Se
utilizaron las cepas de referencia siguientes como control de calidad: P. aeruginosa ATCC-27853, E. coli ATCC-25922
y K. pneumoniae ATCC-700603.

El estudio recogié 80.116 muestras clinicas en total, de las cuales 13.091 fueron gramnegativas y 9.004 dieron positivo por
ESBL. Las pruebas de susceptibilidad demostraron que piperacilina/tazobactam era el antimicrobiano mas activo frente a estos
aislados, con un total del 81,37 % de aislados susceptibles (Figura 2)*. En comparacion, cefoperazona/sulbactam (C/S)
y ticarcilina/acido clavulanico (T/C) demostraron una tasa de susceptibilidad del 76,06 % y 45,48 %, respectivamente.
La sensibilidad a piperacilina/tazobactam entre los aislados de Pseudomonas spp., E. coliy Klebsiella spp. era significativamente
mayor que frente a C/S.

Este estudio ha demostrado que la combinacion de antibioticos piperacilina/tazobactam tiene una mayor actividad in vitro frente
a bacterias gramnegativas productoras de ESBL en comparacién con otras combinaciones de antibiéticos. Este estudio
no notificé ningun resultado incoherente ni fuera de especificacion. En consecuencia, este estudio ha demostrado que los discos
de AST con piperacilina/tazobactam Oxoid (110 pg) TZP110 son un método eficaz de forma uniforme para el analisis in vitro
de patégenos gramnegativos positivos para ESBL.

Incidentes graves
Cualquier incidente grave que se produzca en relacién con el producto se debe natificar al fabricante y a la autoridad reguladora
pertinente donde esté establecido el usuario o el paciente.

Referencias
1. Clinical & Laboratory Standards Institute (CLSI). Consult latest edition:
a. MO02, Performance Standards for Antimicrobial Disk Susceptibility Tests
b.  M100, Performance Standards for Antimicrobial Susceptibility Testing
c. M45, Methods for Antimicrobial Dilution and Disk Susceptibility Testing of Infrequently Isolated or
Fastidious Bacteria.
2. European Committee on Antimicrobial Susceptibility Testing (EUCAST). Consult latest version:
a. Disk Diffusion Method Reading guide, EUCAST disk diffusion method for antimicrobial susceptibility
testing
b.  Food and Drug Administration (FDA). CFR Title 21, Volume 5, Part 460 (2005).
3. M. S. Ellabib, et al. (2004). Changing Pattern of Neonatal Bacteremia Saudi Medical Journal 25(12):1957-1956.
4. S.Mohanty, et al. (2005). The Indian Journal of Medical Research 122 (5): 425-428.

© 2023 Thermo Fisher Scientific Inc. Todos los derechos reservados. ATCC® es una marca comercial de ATCC. Todas
las demas marcas comerciales son propiedad de Thermo Fisher Scientific Inc. y sus filiales. Esta informacion no pretende
fomentar el uso de estos productos de ninguna manera que pueda infringir los derechos de propiedad intelectual de otros.
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Oxoid™ Piperacillin/Tazobactam Discs 36 ug/110 pg
(TZP36/TZP110)
CT1616B/CT0725B

Antimikrobiella skivor for mottaglighetstester

OBS! Den har bruksanvisningen ska ldsas tillsammans med de allmdanna AST-anvisningar som foljer med produkten
och finns tillgdngliga online.

Piperacillin/Tazobactam Antimicrobial Susceptibility Test (AST) Discs ar pappersskivor med en diameter pa 6 mm som innehaller
specifika mangder av de antimikrobiella medlen piperacillin/tacobactam. Skivorna ar markta med information om det
antimikrobiella innehallet (TZP) och dess mangd (ug) pa bada sidor: TZP36 (36 pg) eller TZP110 (110 pg).

Skivorna levereras i kassetter som innehaller 50 skivor. Varje férpackning innehaller fem kassetter. Varje kassett ar individuellt
forseglad tillsammans med en tablett med torkmedel i en folietéckt, transparent blisterférpackning. Piperacillin/Tazobactam AST
Discs kan dispenseras med en Oxoid-dispenser (séljs separat). Varje skiva far endast anvandas en gang.

Avsedd anvidndning

Piperacillin/Tazobactam Antimicrobial Susceptibility Test Discs anvands i den semikvantitativa metoden med agardiffusionstest
for in vitro-testning av mottaglighet. Skivorna anvands i ett diagnostiskt arbetsflode for att hjalpa Iakare att faststalla potentiella
behandlingsalternativ fér patienter som misstanks ha en mikrobiell infektion och ar avsedda att faststdlla mottaglighet
for mikroorganismer for vilka piperacillin och tacobactam har visat sig vara aktivt, bade kliniskt och in vitro. Ska anvandas med
en ren agarodling.

Enheten ar inte automatiserad, ar endast avsedd for professionellt bruk och ar inte ett kompletterande diagnostikverktyg.

Testet ger information for att kunna kategorisera organismer som antingen resistenta, intermediara eller mottagliga for det
antimikrobiella medlet.

Ytterligare krav for provtagning, hantering och férvaring av prover finns i lokala rutiner och riktlinjer. Det finns ingen specificerad
testpopulation for de har skivorna.

Publicerade kliniska brytpunkter i den aktuella versionen av brytpunktstabellerna fran FDA,® CLSI M100"=° eller EUCAST? maste
anvandas for att tolka zonstorlekarna.

Arter med publicerade brytpunkter enligt aktuell FDA-litteratur:

Gramnegativa
. Enterobacteriaceae
. Pseudomonas aeruginosa
e Acinetobacter spp.
. Haemophilus influenzae och parainfluenzae

Grampositiva
e  Ejtillampligt

Arter med publicerade brytpunkter enligt aktuell EUCAST-litteratur (alla associerade med 36 ug):

Gramnegativa
. Enterobacterales
. Pseudomonas spp.
. Haemophilus influenzae
e Achromobacter xylosoxidans

Grampositiva
e  Ejtillampligt

Arter med publicerade brytpunkter enligt aktuell CLSI-litteratur (alla associerade med 110 pg):

Gramnegativa
. Enterobacterales
. Pseudomonas aeruginosa
e Acinetobacter spp.
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. Haemophilus influenzae och parainfluenzae

Grampositiva
e  Ejtillampligt

Varje skiva far endast anvandas en gang. Férpackningen innehaller tillrackligt manga testenheter for flera engangstester.

Metodprinciper

Piperacillin/Tazobactam AST Discs kan anvandas i den semikvantitativa metoden med agardiffusionstest for in vitro-testning av
mottaglighet. Ett 1ampligt terapeutiskt medel for anvandning in vivo kan bestdmmas med anvandning av filterpappersskivor
impregnerade med specificerade koncentrationer av antimikrobiella medel placerade pa ytan av ett I1ampligt testmedium. Rena
odlingar av kliniska isolat inokuleras pa testmediet och AST-skivan placeras pa ytan. Antibiotikumet i skivan sprids genom agaret
for att bilda en gradient. Efter inkubering mats hamningszonerna runt skivorna och jamférs med faststéllda zondiameterintervall
for det eller de specifika kombinationerna av de antimikrobiella medlen/organismerna som testas.

Fullstandiga instruktioner om generering och tolkning av resultaten i enlighet med CLSI"*-/EUCAST?%*-metoden finns i relevanta
aktuella standarder. Tabeller med sammanséttningar/koncentrationer enligt CLSI'™/EUCAST? finns i dokumentationen
i referensavsnittet nedan.

Metrologisk sparbarhet av kalibrator- och kontrollmaterialviarden

Den metrologiska sparbarheten av varden som har tilldelats till kalibratorer och kontrollmaterial avsedda att faststélla eller
verifiera riktigheten av en metod for Piperacillin/Tazobactam AST Discs ar baserade pa internationellt faststéllda procedurer och
standarder.

For rekommenderade koncentrationer har zongranserna faststéllts i enlighet med gallande prestandastandarder
for antimikrobiella mottaglighetstester enligt beskrivningen i CLSI™® och/eller EUCAST .2

Material som tillhandahalls

Piperacillin/Tazobactam AST Discs bestar av pappersskivor med en diameter pa 6 mm och som ar impregnerade med en specifik
mangd antimikrobiellt medel. Skivorna &r markta med medel och méangd pa bada sidor. Piperacillin/Tazobactam AST Discs
levereras i kassetter om 50 skivor. Det finns fem kassetter i varje férpackning. Kassetterna ar individuellt férpackade i en
folieférseglad blisterférpackning med ett torkmedel.

| tabell 1 nedan finns en beskrivning av komponenter som ar associerade med enheten. En beskrivning av aktiva reagens som
paverkar enhetens resultat finns i tabell 2.

Tabell 1. Material som tillhandahalls med CT1616B och Tabell 2. Beskrivning av reagens pa Piperacillin/
CT0725B Tazobactam AST Disc
Komponentbeskrivning Materialbeskrivning Reagens Beskrivning av funktion
Kassett med fjader, lock Monteringskomponenter Vitt till benvitt pulver. Piperacillin ar ett
och kolv (5 st) och plastkassett innehallande penicillinantibiotikum som utévar sin
50 st AST-skivor. Piperacillin verkningsmekanism genom att hAmma
Tablett med torkmedel Ljusbeige till bruna, sma syntesen av bakteriens cellvagg och septum.
(5 st) pastillformade tabletter. Vitt till benvitt pulver. Tazobaktam ar

En foljer med varje kassett.

en betalaktamasinhibitor. Tazobaktams

Folie Folie som forsluter varje Tazobaktam | verkningsmekanism hammar de bakteriella
kassett och dess torkmedel betalaktamasenzymerna, vilket férhindrar
individuellt. nedbrytningen av piperacillin av de namnda

Skivor for Enskilda skivor av absorberande enzymerna.

mottaglighetstester papper. 6 mm. 50 i varje kassett.

(250 st) Fem kassetter per férpackning.

Koncentrationen av antibiotika pa AST-skivan analyseras for varje batch och kontrolleras med interna och externa specifikationer
(t.ex. FDA?®). Den faktiska koncentrationen anges i analyscertifikatet.

Piperacillin/Tazobactam AST Discs kan dispenseras med en Oxoid-dispenser (medféljer inte enheten).

Hallbarhetstid och férvaringsvillkor
Ooppnade kassetter med Piperacillin/Tazobactam AST Discs har en hallbarhet pa 3 ar om de forvaras i rekommenderade
forhallanden. O6ppnade kassetter ska forvaras vid =20 °C till 8 °C tills de ska anvandas.

Nar kassetterna har dppnats ska de férvaras i dispensern i den medféljande behallaren med ett omattat (orange) torkmedel eller
en annan lamplig ogenomskinlig, lufttat behallare med torkmedel for att skydda skivorna fran fukt. Dispensrar ska forvaras
i behallaren vid 2-8 °C och uppna rumstemperatur innan de 6ppnas for att forhindra att kondens bildas. Nar skivornas férpackning
har 6ppnats ska de anvandas inom sju dagar och endast om de férvaras enligt beskrivningen i den har bruksanvisningen.

Oxoid Limited, Wade Road, Basingstoke,
Hampshire, RG24 8PW, UK



Analytiska prestandaegenskaper

Tabell 3. Radata for zonstorlekar i enlighet med EUCAST-metoden himtade fran de tre senaste batcherna

av Piperacillin/Tazobactam (36 ug) AST Discs.

EUCAST-metod

Produktbatch Organism ATCC®-| Test- Nedre | Ovre Beraknat Avléasning Medeldifferens mellan
nummer | medium | grdns | gréns referens- (mm) experimentviardena och
medelvérde referensmedelviardena
i mm + standardavvikelse
(variationskoefficient (CV)
i%
1 2 3
Escherichia coli | 35218 MHA 21 27 24 22 | 22| 22 2+0(CV=0)
Escherichia coli | 25922 MHA 21 27 24 23 | 23| 23 -1+0(CV=0)
3278315
Pseudomonas | 57653 | MHA | 23 29 26 26 | 26| 25 -0,33£0,58
aeruginosa (Cv=-17)
Klebsiella 700603 | MHA | 14 20 17 17 | 17| 17 0+0(CV=0)
pneumoniae
ATCC®-| Test- | Nedre | Ovre Beréknat Avlasning Medeldifferens i
Produktbatch Organism nummer | medium | grdns | gréns referens- (mm) mm + standardavvikelse
medelvéarde (variationskoefficient (CV)
1 2 3 i%
Escherichia coli | 35218 MHA 21 27 24 23 | 23| 23 [-1£0(CV=0)
Escherichia coli | 25922 MHA 21 27 24 23 | 23| 23 [-1x0(CV=0)
3230873
Pseudomonas | 57653 | MHA 23 29 26 25 | 25| 25 [-1+0(CV =0)
aeruginosa
Klebsiella 700603 | MHA 14 20 17 17 | 17 | 17 |0ozo(CV=0)
pneumoniae
ATCC®-| Test- Nedre | Ovre Beraknat Avlésning Medeldifferens i
Organism nummer | medium | grdns | gréns referens- (mm) mm + standardavvikelse
Produktbatch a o .
medelvéarde (variationskoefficient (CV)
1 2 3 i %
Escherichia coli | 35218 MHA 21 27 24 22 | 22| 22 |[-2+0(CV=0)
Escherichia coli | 25922 MHA 21 27 24 23 | 23| 23 [-1+0(CV=0)
3207306
Pseudomonas | 57653 | MHA 23 29 26 25 | 25| 25 |-1+0(CV =0)
aeruginosa
Klebsiella 700603 | MHA | 14 20 17 17 | 17 | 17 |oz0(cv=0)
pneumoniae

Oxoid Limited, Wade Road, Basingstoke,
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Tabell 4. Radata for zonstorlekar i enlighet med CLSI-metoden hiamtade fran de tre senaste batcherna av
Piperacillin/Tazobactam (110 pg) AST Discs.

CLSI-metod
Organism ATCC®- | Test- | Nedre | Ovre Beréknat Avléasning Medeldifferens mellan
nummer | medium | grans | gréns referens- (mm) experimentvardena och
medelvérde referensmedelvardena
Produktbatch i mm + standardavvikelse
(variationskoefficient (CV)
1| 2] 3 i%
Staphylococeus | - oparg | A | 27 36 31,5 29 | 29| 29 -2,5+0 (CV = 0)
aureus
Escherichia coli | 25922 MHA 24 30 27 24 | 24| 24 -3x0(CV=0)
3278316 | SeUdOmOnas | yzess | A | 25 33 29 29 | 29| 29 0+0(CV =0)
aeruginosa
Haemophilus _
. 49247 HTM 33 38 36 34| 34| 34 -2+0(CV=0)
influenzae
Escherichia coli | 35218 MHA 24 30 27 24 | 24| 24 -3x0(CVv=0)
Organism ATCC®-| Test- | Nedre | Ovre Berdknat Avlésning Medeldifferens
nummer | medium | grdns | grdns | referens- (mm) i mm + standardavvikelse
medelvéarde (variationskoefficient (CV)
Produktbatch i %
2 3 17
Staphylococcus | opooa | pHA | 27 36 315 33 | 33| 33 1540 (CV = 0)
aureus
Escherichia coli | 25922 MHA 24 30 27 27 | 27 | 27 0+0(CV=0)
3245370 | Fseudomonas | yze5a | A 25 33 29 20| 29| 30| 0,33+0,58 (CV=1,7)
aeruginosa
Haemophilus -
. 49247 HTM 33 38 36 37 | 37| 37 1+0(CV=0)
influenzae
Escherichia coli | 35218 MHA 24 30 27 25| 25| 26 -1,67 £0,58 (CV = -0,35)
Organism ATCC®- | Test- | Nedre | Ovre Beraknat Avlésning Medeldifferens
nummer | medium | grans | gréns referens- (mm) i mm + standardavvikelse
medelvéarde (variationskoefficient (CV)
Produktbatch i%
1 2 3
Staphylococeus | opooa | A | 27 36 315 34| 34| 36| 316+1,15(CV =0,36)
aureus
Escherichia coli | 25922 MHA 24 30 27 27 | 27| 27 0+0(CV=0)
3206130 | FSeudomonas | yess | A | 25 33 29 28 | 29| 29| -0,33+0,58(CV=-1,7)
aeruginosa
Haemophilus | yq047 | HTm 33 38 36 35| 37| 37| 083:1,15(CV = 1,39)
influenzae
Escherichia coli | 35218 MHA 24 30 27 26 | 26 | 26 -1+0(CV=0)
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Kliniska prestandaegenskaper

Studiens syfte var att faststdlla de orsakande patogenerna och deras antimikrobiella mottaglighetsménster hos neonatala
sepsispatienter.® Studien utférdes vid Tripoli Medical Center i Libyen fran 1997 till 2001. Isolat identifierades med hjalp av
rutinméssiga biokemiska tekniker och antimikrobiella mottaglighetstester utférdes med diskdiffusionsmetoden. En mangd olika
antibiotika testades, inklusive Oxoid Piperacillin/Tazobactam AST Discs, enligt National Committee for Clinical Laboratory
Standards (nu CLSI-riktlinjerna). Isolaten kategoriserades som resistenta eller mottagliga.

Studien samlade in totalt 1 431 blodkulturer varav 801 var positiva for bakterietillvaxt. Resultaten fran mottaglighetstesterna
visade att 43 %, 44 %, 26 % och 9 % av isolaten av Serratia marcescens, Serratia liquefaciens, Klebsiella pneumoniae, och
Enterobacter agglomerans var resistenta mot piperacillin/tazobactam, och alla E. cloacae-isolat visade sig vara mottagliga for
piperacillin/tazobactam. Den héga mottaglighetsgraden fér piperacillin/tazobactam var mycket hégre an de flesta andra antibiotika
som har studerats (bild 1).3

Studien fann att piperacillin/tazobactam &r effektivt mot gramnegativa isolat som orsakar neonatal septikemi, sarskilt for isolat av
Enterobacter cloacae och E. agglomerans. Mottaglighetsgraden for piperacillin/tazobactam var mycket hogre an de flesta andra
antibiotika som har studerats. Studien rapporterade inte nagra inkonsekventa resultat eller resultat utanfér specifikationerna.
Studien visade att Oxoid Piperacillin/Tazobactam AST Discs ar effektiva for vid vitro-analys och potentiell klinisk behandling av
gramnegativa bakterier som orsakar neonatal sepsis.

En annan studie utférdes for att utvardera tre kombinationer av antimikrobiella medel mot ESBL-producerande gramnegativa
bakterier i Indien.*

Den retrospektiva studien samlade in olika kliniska prover fran patienter som vardades pa sjukhus i New Delhi fran september
2003 till augusti 2004. Gramnegativa isolat identifierades och deras ESBL-status bestamdes. Isolatens antimikrobiella
mottaglighet testades med flera olika antibiotika, inklusive Oxoid Piperacillin/Tazobactam (110 pg) TZP110 AST Discs).
Mottaglighetstesterna utférdes enligt NCCLS (nu CLSI-riktlinjerna) och isolaten kategoriserades som resistenta, intermediara
eller sensitiva. Foljande referensstammar anvandes som kvalitetskontroll: P. aeruginosa ATCC-27853, E. coli ATCC-25922 och
K. pneumoniae ATCC-700603.

Studien samlade in totalt 80 116 kliniska prover varav 13 091 var gramnegativa och 9 004 av dessa var ESBL-positiva.
Mottaglighetstesten visade att piperacillin/tazobactam var det mest aktiva antimikrobiella medlet mot isolaten och totalt 81,37 %
av isolaten var mottagliga (bild 2).* Jamférelsevis visade cefoperazon/sulbaktam (C/S) och ticarcillin/klavulansyra (T/C) en
mottaglighetsgrad pa 76,06 % respektive 45,48 %. Mottaglighet for piperacillin/tazobactam for isolat av Pseudomonas spp.,
E. coli och Klebsiella spp. visade sig vara signifikant hogre jamfért med C/S.

Studien har visat att kombinationen av piperacillin och tazobactam har hogre in vitro-aktivitet mot ESBL-producerande
gramnegativa bakterier jamfért med andra kombinationer av antibiotika. Studien rapporterade inte nagra resultat utanfor
specifikationerna eller inkonsekventa resultat. Studien har visat att Oxoid Piperacillin/Tazobactam (110 ug) TZP110 AST Discs
ar en effektiv och konsekvent metod for in vitro-analys av ESBL-positiva gramnegativa patogener.

Allvarliga handelser
Alla allvarliga handelser som intraffar i samband med anvandning av produkten ska rapporteras till tillverkaren och relevant
tillsynsmyndighet i det omrade som anvandaren och/eller patienten ar etablerad i.

Referenser
1. Clinical & Laboratory Standards Institute (CLSI). Consult latest edition:
a. MO02, Performance Standards for Antimicrobial Disk Susceptibility Tests
b.  M100, Performance Standards for Antimicrobial Susceptibility Testing
c. M45, Methods for Antimicrobial Dilution and Disk Susceptibility Testing of Infrequently Isolated or
Fastidious Bacteria.
2. European Committee on Antimicrobial Susceptibility Testing (EUCAST). Consult latest version:
a. Disk Diffusion Method Reading guide, EUCAST disk diffusion method for antimicrobial susceptibility
testing
b.  Food and Drug Administration (FDA). CFR Title 21, Volume 5, Part 460 (2005).
3. M. S. Ellabib, et al. (2004). Changing Pattern of Neonatal Bacteremia Saudi Medical Journal 25(12):1957-1956.
4.  S.Mohanty, et al. (2005). The Indian Journal of Medical Research 122 (5): 425-428.

© 2023 Thermo Fisher Scientific Inc. Med ensamrétt. ATCC® &r ett varumarke som tillhér ATCC. Alla andra varumarken tillhor
Thermo Fisher Scientific Inc. och dess dotterbolag. Den har informationen &r inte avsedd att uppmuntra anvandning av dessa
produkter pa nagot satt som kan gora intrang i andra parters immateriella rattigheter.
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