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Destinatia utilizarii

Studiul sensibilitatii la agenti antimicrobieni.

Agarul Mueller Hinton E este un mediu pentru testarea difuzimetrica a sensibilitatii la antimicrobiene si determinarea
Concentratiei Minime Inhibitorii (CMI) prin utilizarea metodei ETEST®.

Mediul a fost dezvoltat in conformitate cu recomandarile EUCAST (Comitetul European pentru Testarea Sensibilitatii la
agenti Antimicrobieni) si CLSI (Clinical Laboratory and Standards Institute, Inc.).’.2.3:4.5.6

Explicatie si principiu

Compozitia acestui mediu permite cresterea bacteriilor nepretentioase (Enterobacterales, bacili Gram-negativi
nefermentativi, staphylococci si enterococci) intélniti in conditii patologice, Tn timp ce garanteaza o interferenta minima
de la constituentii formulei in rezultatul testului sensibilitatii la agenti antimicrobieni.-2

Concentratia ionilor bivalenti din agar asigura o determinare optima a sensibilitatii pentru antibioticele care au o activitate
cation-dependenta. Concentratia scazutd de timina-timidina (inhibitori ai sulfonamidelor) restrictioneaza cresterea in jurul
discurilor, permitand masurarea cu mai mare precizie a zonelor de inhibitie.”

Compozitia mediului

Formula teoretica

Este posibil ca acest mediu sa fi fost ajustat si/sau suplimentat in functie de criteriile de performanta urmarite:

Peptona din cazeina (bovina)@) 20,59
Amestec de peptone (bovine, vegetal)@ 2,35¢g
Extract de carne (bovind, porcina)@) 0,3g
Sare ionica 0,36 g
Compus A@) 0,14 g
Amidon din cartofi (vegetal) 05g
Factor de crestere 2,03¢g
Compus B(@) 0,07 g
Agar (vegetal)@) 15,59
Apa purificata 11
pH 7,3

(@ Materie prima critica

Atentionari si masuri de precautie

» Destinat numai diagnosticarii in vitro.

* A se utiliza numai de catre personal calificat.

+ Kitul contine produse de origine animala. Cunoasterea certificata a originii si/sau a starii sanitare a animalelor nu
garanteaza in totalitate absenta agentilor patogeni transmisibili. De aceea, se recomanda ca aceste produse sa fie
tratate ca fiind potential infectioase si manipulate respectand masurile de precautie obisnuite (a nu se ingera; a nu se
inhala).

+ Toate specimenele, culturile microbiene si produsele inoculate trebuie sa fie considerate infectioase si manipulate in
mod corespunzator. Pe tot parcursul acestei proceduri trebuie respectate tehnicile aseptice si masurile de precautie
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obisnuite pentru manipularea grupului de bacterii studiat. Consultati documentul ,CLSI M29-A, Protection of
Laboratory Workers from Occupationally Acquired Infections (Protejarea personalului de laborator impotriva
infectiilor contactate la locul de munca); Norme aprobate - Revizia curentad”. Pentru masuri de precautie suplimentare
privind manipularea, consultati ,Biosafety in Microbiological and Biomedical Laboratories (Biosecuritatea in
laboratoarele de microbiologie si biomedicina) - CDC/NIH - Cea mai recenta editie” sau reglementarile aflate in
vigoare in fiecare tara.

» Mediile nu trebuie utilizate ca materiale sau componente de productie.

* Nu folositi reactivii dupa data expirarii.

* Nu utilizati reactivii daca ambalajul este deteriorat.

* Nu utilizati placile care sunt contaminate, umede sau au un mediu retractat.

+ Utilizarea mediului in conformitate cu alte standarde in afara de cele EUCAST sau CLSI trebuie validata de catre
utilizator.

* Interpretarea rezultatelor testului trebuie efectuata luand in considerare speciile bacteriene in cauza (rezistenta
naturald), contextul epidemiologic si, in cazul in care este necesar, rezultatele oricaror altor teste efectuate.

+ Discurile impregnate cu antibiotic folosite cu acest mediu trebuie validate de catre utilizator.

Reactivi si materiale necesare, dar nefurnizate

Reactivi:
+ Discuri impregnate cu antibiotice.
+ Benzi ETEST®

Materiale:

» Echipament general de laborator de microbiologie.
* Incubator pentru bacteriologie.

Conditii de pastrare

+ Pastrati placile in cutia lor, la temperaturi cuprinse intre +2 °C si +8 °C pana la data expirarii.

« Tn cazul in care nu pot fi pastrate in cutie, plécile pot fi pastrate timp de 2 s3ptdmani la +2 °C pané la +8 °C in
ambalaj.

+ Asigurati-va ca toate informatiile de identificare a dispozitivului de pe ambalaj sunt marcate pe recipientul de
depozitare: numar articol (01), numar lot (10) si data expirarii (17).

Specimene

Acest mediu nu este destinat pentru cultivarea directa a specimenelor biologice.
Acesta trebuie inoculat cu tulpini pure calibrate obtinute prin cultura pe o placa Petri.

Procedura

Scoateti reactivii din ambalaj chiar inainte de utilizare.
Lasati reactivii sa ajunga la temperatura camerei.

Testarea sensibilitatii la agenti antimicrobieni prin metoda difuzimetrica (cu discuri)

Pentru a efectua testul sensibilitatii la agentii antimicrobieni, consultati procedurile si standardele EUCAST sau CLSI.156

Determinarea CMI prin utilizarea metodei ETEST®

Consultati instructiunile de utilizare ETEST® curente.

Rezultatele si interpretarea

Testarea sensibilitatii la agenti antimicrobieni prin metoda difuzimetrica (cu discuri)
« Consultati recomandérile EUCAST sau CLSI.23:56 Consultati Ghidul EUCAST pentru masurarea diametrelor, in
special in cazul de regenerare sau zone duble.
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* Dupa incubare, masurati diametrul zonei de inhibitie a cresterii din jurul discului cu antibiotic. Sensibilitatea tulpinii la
fiecare dintre antibioticele testate poate fi definitd pe baza valorilor obtinute (S: Sensibil, I: Intermediar si R:
Rezistent).

Determinarea CMI prin utilizarea metodei ETEST®
Consultati instructiunile de utilizare ETEST® curente. Consultati recomandarile EUCAST sau CLSI.45

Observatie: Pentru interpretarea corecta a testului, trebuie obtinute colonii confluente.

Controlul de calitate

Protocol:
Performanta mediului poate fi testata folosind urmatoarele tulpini:

« Escherichia coli ATCC® 25922™
+ Pseudomonas aeruginosa ATCC® 27853™

Rezultatele asteptate in conformitate cu standardele EUCAST si CLSI:35

Antibiotic Zona de inhibitie (mm)
Escherichia coli Pseudomonas
ATCC® 25922™ aeruginosa ATCC®
27853™
Ampicilina 10 pg 16 — 22
Ciprofloxacina 5 pg 25-33
Gentamicina 10 pg 19-26
Imipenem 10 pg 20-28
Tobramicina 10 yg 20 -26
Observatie:

Controlul de calitate al testului sensibilitatii trebuie efectuat conform recomandarilor EUCAST sau CLSI.%8

Este responsabilitatea utilizatorului sa efectueze Controlul de Calitate luadnd in considerare destinatia de utilizare a
mediului, si in conformitate cu orice reglementéri locale aplicabile (frecventa, numarul de tulpini, temperatura de incubare
etc.).

Limitarile metodei

» Agarul Mueller Hinton E este un mediu cu o capacitate nutritiva scazuta, folosit pentru a standardiza zonele de
inhibitie obtinute. Din acest motiv, anumite tulpini pretentioase nu cresc pe acest mediu.

+ Cresterea microbiana depinde de cerintele fiecarui microorganism individual. Astfel, este posibil ca anumite tulpini
care necesita conditii specifice sa nu se dezvolte.

+ Diferiti factori, precum pH-ul si peptonele, pot influenta testele de sensibilitate. Zona de inhibare poate prezenta o
difuzie variabila Tn cazul unor combinatii organism-agent antimicrobian, ceea ce poate conduce la o interpretare
incorecta.

Performanta analitica

Fertilitate

Un panou de 30 de tulpini nepretentioase a fost testat pe mediul de agar Mueller Hinton E. Acesta include
5 Enterobacterales, 15 bacterii gram-pozitive nefermentative, 5 Staphylococcus aureus and 5 Enterococcus.

Pentru fiecare tulpina, prepararea unui inocul calibrat care a fost inoculat cu un tampon steril pe intreaga suprafata a
agarului, in conformitate cu instructiunile de utilizare.

Toate tulpinile au prezentat o crestere buna, cu colonii confluente.
Veridicitate
Performanta a fost evaluata cu ajutorul tulpinilor de control al calitatii definite de EUCAST si CLSI.32

Testarea sensibilitatii la agenti antimicrobieni prin metoda difuzimetrica (cu discuri)
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Tulpini pentru Controlul de Calitate

Conform recomandaérilor EUCAST:

Cele patru tulpini de control al calitatii au fost testate in conformitate cu combinatiile recomandate (E. coli ATCC® 25922™
(39 de medicamente), S. aureus ATCC® 29213™ (26 de medicamente), P. aeruginosa ATCC® 27853™ (15 medicamente),
E. faecalis ATCC® 29212™ (11 medicamente)).3

98% dintre cele 91 de combinatii testate au indicat un rezultat acceptabil.

Conform recomandarilor CLSI:

Cele patru tulpini de control al calitatii au fost testate in conformitate cu combinatiile recomandate pentru urmatoarele
antibiotice (E. coli ATCC® 25922™ (46 de medicamente), S. aureus ATCC® 25923™ (47 de medicamente), P. aeruginosa
ATCC® 27853™ (25 de medicamente), E. coli ATCC® 35218™ (7 medicamente)):

Amikacina Imipenem

Amoxicilina + Acid clavulanic Kanamicina

Ampicilina Levofloxacina

Ampicilina + Sulbactam Linezolid

Azitromicina Mecilinam

Aztreonam Meropenem
Benzilpenicilina Minociclina

Cefadroxil Moxifloxacina

Cefalexin Mupirocina

Cefepima Acid nalidixic

Cefixima Netilmicina

Cefotaxima Nitrofurantoina

Cefoxitina Norfloxacina

Cefpodoxima Ofloxacina

Ceftazidima Penicilina

Ceftibutena Piperacilina

Ceftriaxona Piperacilind + Tazobactama
Cefuroxima Polimixina B

Cefalotina Quinupristina/Dalfopristina
Cloramfenicol Rifampicina
Ciprofloxacina Teicoplanina
Claritromicina Telitromicina

Clindamicina Tetraciclina

Colistina Ticarcilina

Doripenem Ticarcilina + Acid clavulanic
Doxiciclina Tigeciclina

Ertapenem Tobramicina

Eritromicina Trimetroprim

Fosfomicina Trimetoprim + Sulfametoxazol
Acid fusidic Vancomicina

Gentamicina

98% dintre cele 125 de combinatii testate au indicat un rezultat acceptabil.
Determinarea CMI prin utilizarea metodei ETEST®

Tulpini pentru Controlul de Calitate

Cele sase tulpini de control al calitatii au fost testate in conformitate cu combinatiile recomandate pentru urmatoarele
antibiotice (E. coli ATCC® 25922™ (58 de medicamente), S. aureus ATCC® 29213™ (58 de medicamente), P. aeruginosa
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ATCC® 27853™ (34 de medicamente), E. faecalis ATCC®29212™ (33 de medicamente), E. coli ATCC® 35218™
(8 medicamente), K. pneumoniae ATCC® 700603™ (5 medicamente)):

Amikacina ESBL Cefotaxima
Amoxicilina ESBL Ceftazidima
Amoxicilind + Acid clavulanic Fosfomicina

Ampicilina Acid fusidic

Ampicilina + Sulbactam Gatifloxacina

Azitromicina Gentamicina 1024
Aztreonam Gentamicina 256
Bacitracina Imipenem

Benzilpenicilina 256 Kanamicina
Benzilpenicilina 32 Levofloxacina

Cefaclor Linezolid

Cefepima MBL Imipenem

Cefixima MBL Meropenem
Cefoperazona + Sulbactam Mecilinam

Cefotaxima 256 Meropenem

Cefotaxima 32 Minociclina

Cefotetan Moxifloxacina

Cefoxitina Mupirocina

Cefpirom Acid nalidixic
Cefpodoxima Netilmicina

Ceftarolina Nitrofurantoina
Ceftazidima Norfloxacina

Ceftizoxima Ofloxacina

Ceftriaxona 256 Piperacilina

Ceftriaxona 32 Piperacilina + Tazobactama
Cefuroxima Polimixina B

Cefalotina Quinupristina/Dalfopristina
Cloramfenicol Rifampicina
Ciprofloxacina Spectinomicina
Claritromicina Streptomicina
Clindamicina Sulfametoxazol

Colistina Teicoplanina

Daptomicina Tetraciclina

Doripenem Ticarcilina + Acid clavulanic
Doxiciclina Tigeciclina

Enrofloxacina Tobramicina

Ertapenem Trimetroprim

Eritromicina Trimetoprim + Sulfametoxazol
ESBL Cefepima Vancomicina

99,48% dintre cele 196 de combinatii testate au indicat un rezultat acceptabil.
Reproductibilitate-repetabilitate (precizie)

S-a utilizat un panou de sapte izolate bine caracterizate: Staphylococcus aureus (3), Pseudomonas aeruginosa (1),
Enterococcus faecalis (1), Escherichia coli (2). Precizia a fost determinata pentru agarul Mueller Hinton E (MHE) pentru
urmatoarele doua aplicatii:
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+ Testarea sensibilitatii la agenti antimicrobieni prin metoda difuzimetrica cu discuri (AST).
« Determinarea concentratiilor minime inhibitorii (CMI) utilizand metoda ETEST®.

Testarea repetabilitatii a fost efectuata cu un panou de tulpini bine caracterizate. Fiecare tulpina a fost testata de mai
multe ori pe un lot. O placa cu agar MHE a fost inoculata pentru fiecare tulpina in parte. Rezultatele obtinute dupa 24 de
ore de incubare sunt descrise mai jos:
* MHE ref. 413822 (90 mm): 4 teste pentru fiecare tulpina.
o Metoda difuzimetrica cu discuri: 7 tulpini testate, 95% rezultate repetabile.
o CMI definita utilizand metoda ETEST®: 6 tulpini testate, 96,41% rezultate repetabile.

* MHE ref. 413825 (120x120 mm): 5 teste pentru fiecare tulpina.
o Metoda difuzimetrica cu discuri: 6 tulpini testate, 94,58% rezultate repetabile.

Testarea reproductibilitatii a fost efectuatd cu un panou de tulpini bine caracterizate. Fiecare tulpina a fost testata o
singura data pe trei loturi. O placa cu agar MHE a fost inoculata pentru fiecare tulpina in parte. Rezultatele obtinute dupa
24 de ore de incubare sunt descrise mai jos:
* MHE ref. 413822 (90 mm):
o Metoda difuzimetrica cu discuri: 7 tulpini testate, 94,88% rezultate repetabile.
o CMI definita utilizand metoda ETEST®: 6 tulpini testate, 96,52% rezultate repetabile.

* MHE ref. 413825 (120%120 mm):
o Metoda difuzimetrica cu discuri: 5 tulpini testate, 100% rezultate repetabile.

> CMI definita utilizand metoda ETEST®: 6 tulpini testate, 98.36% rezultate repetabile.

Acuratete

Acuratetea rezulta din combinarea performantelor de precizie si de veridicitate. Avand in vedere ca veridicitatea este de
98% pentru metoda difuzimetrica cu discuri si de 99,48% pentru testarea ETEST®, iar precizia (reproductibilitatea si
repetabilitatea) este cuprinsa intre 94,58 si 100%, incluzand toate formatele si metodele ETEST® si difuzimetrice cu
discuri, atunci se demonstreaza acuratetea.

indepartarea deseurilor

Reactivii neutilizati pot fi considerati ca fiind deseuri nepericuloase si pot fi indepartati ca atare.

Eliminati reactivii utilizati, precum si orice alte materiale de unica folosinta contaminate respectand procedurile pentru
produse infectioase sau potential infectioase.

Este responsabilitatea fiecarui laborator de a manipula deseurile si scurgerile produse conform tipului si gradului de
periculozitate al acestora si de a le trata si elimina (sau de a dispune tratarea si eliminarea acestora) in conformitate cu
orice reglementari aplicabile.
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Index al simbolurilor

Simbol
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Cod lot

A se consulta instructiunile de utilizare
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Continut suficient pentru <n> teste

QUALITY
CONTROL
CERTIFICATE

Certificat de control de calitate

A nu se refolosi

ER)

Data fabricatiei

Garantie limitata

bioMérieux garanteaza performanta produsului pentru destinatia de utilizare mentionata cu conditia ca toate procedurile
referitoare la utilizare, depozitare si manipulare, duratd de depozitare (daca este cazul) si masuri de precautie sa fie
urmate cu strictete, conform descrierii din Instructiunile de utilizare.

Cu exceptia celor expres mentionate mai sus, bioMérieux declina prin prezenta orice garantii, incluzand orice garantii
implicite de vandabilitate si compatibilitate pentru un anumit scop sau o anumita utilizare, si declina orice responsabilitate
directa, indirecta sau pe cale de consecinta, pentru orice utilizare a reactivului, aplicatiei software, a instrumentului si
consumabilelor (,Sistemul”) diferita de cea exprimata in Instructiunile de utilizare.

Ambalare

Medii gata de utilizare

De unica folosinta. A nu se refolosi.

Unitati/Pachet Dimensiunea placii Denumirea prescurtatév(imprimat pe fiecare
placa)

413822 2x10 placi 90 mm MHE

413824 10x10 placi 90 mm MHE

413825 4x5 placi 120 x 120 mm MHE

1 insert tehnic, care poate fi descarcat de pe www.biomerieux.com.

Istoricul reviziilor

Categoriile tipurilor de modificari

N/A

Neaplicabil (Prima publicare)
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Corectura

Modificare tehnica

Administrativa

Corectarea anomaliilor de documentare

Completari, revizuiri si/sau indepartarea de informatii legate de produs

Implementarea de schimbari non-tehnice importante pentru utilizator

Nota: Modificarile minore de tipar, gramaticale sau de format nu sunt incluse in istoricul reviziilor.

Data versiunii

Cod componenta

Tipul modificarii

Sumarul modificarilor

2018/03

20121E

Administrativa

Continutul kitului (ref. 413823 eliminata)

2019-09

043254-03

Administrativa

Modificari de formatare si text.

Sectiuni actualizate: Destinatia utilizarii / Explicatie si
principiu / Reactivi si materiale necesare, dar
nefurnizate / Atentionari si masuri de precautie /
Specimene / Procedura / Rezultatele si interpretarea /
Performanta / Ambalare

Modificare tehnica

Rezultatele si interpretarea / Limitarile metodei /
Bibliografie

2022-04

043254-04

Modificare tehnica

Explicatie si principiu / Procedura / Rezultatele si
interpretarea / Controlul de calitate / Index al
simbolurilor / Ambalare

2024-05

043254-05

Administrativa

Conditii de pastrare

Modificare tehnica

Compozitia mediului / Conditii de pastrare /
Procedura / Limitarile metodei / Performanta analitica /
Bibliografie

BIOMERIEUX, logo-ul BIOMERIEUX si ETEST sunt mérci comerciale utilizate, inregistrate si/sau in curs de inregistrare,
care apartin bioMérieux sau uneia dintre filialele sau companiile sale.

Marca si denumirea comerciala ATCC si orice numere de catalog ATCC sunt marci comerciale ale American Type
Culture Collection.

CLSI este o marca comerciala apartinand Clinical Laboratory and Standards Institute, Inc.

Oricare altd denumire sau marca comerciala apartine proprietarului respectiv.

Pentru utilizatorii din Uniunea Europeand (Regulamentul (UE) 2017/746) si din tarile cu cerinte similare: In cazul aparitiei
unui incident grav Tn timpul utilizarii acestui dispozitiv sau Th urma utilizarii acestuia, va rugam sa raportati acest incident
producatorului si/sau reprezentantului autorizat al acestuia, precum si autoritatii dvs. nationale.

“ bioMérieux SA

376 Chemin de I'Orme

673 620 399 RCS LYON
Tel. 33 (0)4 78 87 20 00
Fax 33 (0)4 78 87 20 90

www.biomerieux.com

69280 Marcy-I'Etoile - France
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