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DISPOSICION NNe

Ministerio de Salud
Secretaria de Politicas, Regulacion
e fnsiiftos
ANMAT

BUENOS AIRESO 8 FEB 2017

VISTO, el expediente n° 1-47-3110-4016/16-4 del Registro de la

Administracién Nacionai de Medicamentos, Alimentos y Tecnologia Médica v,

CONSIDERANDO:

Que por las presentes actuaciones la firma BECKMAN COULTER
ARGENTINA S.A. solicita autorizacion para la venta a laboratorios de andlisis
clinicos de! Producto para diagnostico de uso “in Vitro” denominado MicroScan
Neg Combo Panel Type 66 / Para determinar la sensibilidad a|agentes
antimicrobianas y/o identidicar el nivel de especies de bacilos gram nlegatlvos
aerobios y anaerobios facultativos. i

Que a fs. 84 consta el informe técnico producido por el Servicio de
Productos para Diagnostico que establece que el producto redne las conldiciones
de aptitud requeridas para su autorizacion. - t

Que la Direccion Nacional de Productos Médicos ha tomado la
intervencidén de su competencia.

Que se ha dado cumplimiento a los términos que establecen la Ley
16.463, Resolucion Ministerial N© 145/98 y Disposiciéon AN M A T N° 2674/99,

Que se actlia en virtud de las facultades conferidas por el Decreto NO

1490/92 y por el Decreto N° 101 de fecha 16 de diciembre de 2015.
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Por etlo; ) }

EL ADMINISTRADOR NACIONAL DE LA ADMINISTRACION NACIONAL DE
MEDICAMENTOS, ALIMENTOS Y TECNOLOGIA MEDICA
DISPONE: [
ARTICULOQO 1°.- Autorizase la venta a laboratorios de analisis clinicos del 'Ii"roducto
para diagndstico de uso “in Vitro” denominado MicroScan Neg Comb?o Panel
Type 66 / Para determinar la sensibilidad a agentes antimicrobia‘nas y/0
identidicar el nivel de especies de bacilos gram negativos aerobios y anaerobios
facultativos que sera elaborade por Beckman Coulter Inc., 2040 Enterprise Bivd,
West Sacramento - CA 95691 (USA), para Beckman Coulter Inc,, 250 S. }i(raerner
Blvd., Brea - CA 92821 (USA) e importado BECKMAN COULTER ARGENTI:NA S.A,
a expenderse en envase conteniendo 20 paneles;cuya composicidén se dletalla a
fojas 19 y 20 con un periodo de vida util de 12 (DOCE) meses, desde la f:eché de

. !
elaboracion conservado entre 2 y 25 °C, I

ARTICULO 2°.- Acéptense los rdtulos y manual de instrucciones obrantesra fojas
16 a 57, desgiosandose las fojas 44_a 57 debiendo constar en los mismos que la
fecha de vencimiento es la declarada por el elaborador impreso en los rotulos de
cada partida.

ARTICULC 39.- Extiéndase el Certificado correspondiente,

ARTICULO 4°.- LA ADMINISTRACION NACIONAL DE MEDICAMENTOS,

ALIMENTOS Y TECNOLOGIA MEDICA, se reserva el derecho de reexaminiar tos
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métodos de control, estabilidad y elaboracidon cuando las circunstanci;l';:\s asi lo
determinen.

ARTICULO 5°.- Registrese; girese a Direccién de Gestidn de Informacion Técnica
a sus efectos, por el Departamento de Mesa de Entradas notifiguese al
interesado y hagasele entrega de |a copia autenticada de la presente Dis?poslcién

junto con la copia de los proyectos de rétulos, manual de instrucciones y el

Certificado correspondiente. Cumplido, archivese.-

Expediente n9: 1-47-3110-4016/16-4,

DISPOSICION N°:

3% 0

pr. ROBERTO LU

Subadministrador Naciosal
ANMOACT.
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CERTIFICADO DE AUTORIZACION DF VENTA
DE PRODUCTOS PARA DIAGNOSTICO DE USO IN VITRO
Expediente n®:1-47-3110-4016/16-4
Se autoriza a la firma BECKMAN COULTER ARGENTINA S.A. a importar y
comercializar el Producto para Diagndstico de uso “in vitro” denominado
MicroScan Neg Combo Panel Type 66 / Para determinar la sensibilidad a
agentes antimicrebianas y/o identidicar el nivel de especies de bacilos gram
negativos aerobios y anaerobios facultativos, en envases conteniendo 20
paneles.Se le asigna la categoria: Venta a laboratorios de Analisis clinicos por
hallarse comprendido en las condicicnes establecidas en la Ley 16.463, vy
Resolucidon M.S. y A.S. N° 145/98, Lugar de elaboracién: Beckman Coulter Inc.,
2040 Enterprise Blvd, West Sécramento - CA 95691 (USA), para Beckman
Coulter Inc., 250 S. Kraemer Blvd., Brea - CA 92821 (USA). Periodo de vida dtil:
12 (DOCE) meses, desde la fecha de elaboracién conservado entre 2 y 25 ©C.En
las etiquetas de los envases, anuncios y Manual de instrucciones deberd constar
PRODUCTO PARA DIAGNOSTICO DE USO “IN VITRO” USO PROFESIONAL
EXCLUSiVO AUTORIZADO POR LA ADMINISTRACION NACIONAL DE

MEDICAMENTOS, ALIMENTOS YfCXLOGIA MEDICA.

Certificado no°: U U :)

4

! .
ADMINISTRACION NACIONAL DE MEDICAMENTOS, ALIMENTOS Y TECNEJLOGIA

MEDICA.

F. ROBERTE LNLE
Subadministrador Nacioual
ANMAT

Firma y sello -

T

Buenos Aires, 0 9 FEB 2017




PROYECTO DE MANUAL DE INSTRUCCIONES

Nombre comercial
MicroScan Neg Combc Panel Type 66 03 FEB 2017‘

Finalidad de uso

Solo para uso en diagndéstico in vitro

Los paneles MicroScan® Neg Combo Panel Type 66 fueron disefiados para determinar la
sensibilidad a agentes antimicrobianos y/o identificar el nivel de especies de bacilos Gram
negativos aerobios y anaerobios facultativos.

Principio de accién ’

Las pruebas de sensibilidad antimicrobiana son miniaturizaciones de la prueba de
sensibilidad con dilucion en caldo deshidratado. Varios agentes antimicrobianos se diluyen
en caldo Mueller-Hinten suplementado con calcio y magnesio a concentraciones que se
encuentran dentro del intervalo de interés clinico. El caldo de trimetoprima vy
trimetoprima/sulfametoxazol contiene timidina fosforilasa para reducir los niveles de
timidina en el medio. Después de la inoculacién y la rehidratacién con una suspensién
estandarizada de organismos e incubaciéon a 35° C durante por lo menos 16 horas, fla
concentracion inhibitoria minima (MIC) para el organismo de la prueba se determina por
medio de la observacidon de la concentracion antimicrobiana mas baja que presenta
inhibicién del crecimiento,

Las pruebas convencionales y cromogénicas modificadas se utilizan para identificar
bacilos Gram negativos fermentadores y no fermentadores. La identificacion se basa en la
deteccion de cambios 2n el pH, la utilizacidn del sustrato y el crecimiento en presencia de
agentes antimicrobianos después de 16-42 horas de incubacién a 35° C.

Se pueden utilizar paneles que contienen ceftazidima, aztreonam, cefotaxima o
ceftriaxona a 1 ug/mL o cefpodoxima a 1 0 4 ug/mL (dependiendo del tipe de panel) para
detectar las cepas de Escherichia coli, Klebsiella oxytoca o K. pneumoniae sospechtiosas
de producir beta-lactamasas (ESBLs) de espectro extendido. Para las cepas de rProteus
mirabilis, solo se puede utilizar ceftazidima, cefotaxima, y cefpodoxima para fines de
deteccion de ESBL. Se pueden utilizar los paneles que contienen ceftazidima/acido
clavulanico y cefotaxima/acido clavulanico para confirmar la presencia de ESBL. La
prueba de confirmacion es una disminucién doble 2 3 de la dilucidn de MIC de organismos
sospechosos con cefinzidima o cefotaxima en presencia de una concentracién fija de
acido clavulanico, en comparacion con su MIC cuando se la ensaya 2n forma aislada.
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Composicion
Envase conteniendo 20 paneles
Contenido de cada panel:

Agentes antimicrobianos Abr. Mg/mL
1 |Amikacin Ak 16-32
2 | Amoxicillin/K Clavulanate Aug 8/4 -16/8
3 |Ampicillin Am 8-16
4 | Ampicillin/Sulbactam A/S 8/4 -16/8
5 [Aztreonam Azt 1,4-8
6 !Cefepime Cpe 1, 4-8
7 |Cefotaxime Cft 1-2, 8-16
8 |Cefotaxime/K Clavulanate Cft/CA 0.5/4, 4/4
9 |[Cefoxitin Cfx 8-16
10 | Ceftazidime Caz 1, 4-16
11 | Ceftazidime/K Clavulanate Caz/CA 0.25/4, 2/4
12 [Cefuroxime axetil crm 8-16
13 | Cephalothin ’ Cf 8-16
14 | Ciprofloxacin Cp 1-2
15 [Colistin Cl 2-4
16 |Ertapenem Etp 0.5-1
17 | Fosfomycin Fos 64 ;
18 | Gentamicin Gm 4-8 '
19 [Imipenem Imp 1-8
20 | Levofloxacin Lvx 2-4
21 | Meropenem Mer 1-8 ,
22 | Nalidixic Acid - NA 16 i
23 | Nitrofurantoin Fd 32-64
24 I Norfloxacin Nxn 4-8
25 {Piperacillin/Tazobactam P/T 16,64
26 |Tigecycline Tgc 1-2
27 [Tobramycin To 4-8
28 [Trimethoprim/Suifamethoxazole T/S 2/38
Sustratos de ] Abrev Sustratos de Identificacion Abrev
Identificacidén
1 Glucose GLY 18 | Voges Proskauer VP
2 Sucrose sSuUC 19 | Citrate CIT
3 Sorbitol SOR 20 | Malonate MAL
4 Raffinose RAF 21 | O-Nitrophenyl-B-D- ON/PG
Galactopyranoside X
, 5 Rhamnose RHA 22 | Tartrate TAR
( 6 Arabinose ARA 23| Acetamide ACE
. 7 | Inositol INO | 24| Cetrimide CET 1
8 | Adonitol ADO | 25| OF Glucose _TOFG

s
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9 | Melbiose | MEQ | 26| OF Base

10 | Urea ' URE 27 | Decarboxylase Base

11 | Hydrogen Sulfide H2S 28 | Nitrate

12 | Indole IND 29 | kanamycin

13 | Lysine LYS 30 | Colistina

14 | Arginina ARG 31 | Penicilin

15 | Ornithine ORN 32 | Nitrophurantoin Fde4
16 | Tryptophan desaminase | TDA 33 | Cephaletin cfa
17 | Esculin ESC 34 | Tobramycin To4

Materiales necesarios y no provistos
Estandar de turbidez McFarland de 0,5
N, N-Dimetil-alfa-naftilamina al 0,5%
Acido Sulfanilico al 0,8%
Solucién salina al 0,85% esterilizada en autoclave
Pipeteador de 100 uL con puntas descartables estériles
Cloruro de hierro al 10%,
Hidroxido de potasio al 40%
Alfa Naftol al 5%
Equipamiento general de laboratorio
Conjunto inocutador
Agua para inoculo
Reactivo de Kovac
Visualizador de microditucién
Aceite mineral
Reactivo de oxidasa
Sistema de inoculacién
Organismos de contro! de calidad
Kit dosificador de reactivo
Rehidratador/inoculador o equivalente :
Tiras para sellar
Turhidimeiro
Agitador vortex
Papel para etiquetas de cédigo de bamras
Tapas para cubetas

Almacenamiento
Los paneles Gram negativo deshidratados se deben almacenar a una temperatura de 2
-25°C.

La exposicion prolongada a condiciones de almacenamiento diferentes de las
recomendadas puede resultar en pérdida de potencia de los agentes antimicrobianos o
hidrolisis de los susfratos de identificacion. No utilizar después de la fech
vencimiento.

DGARGDO
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Precauciones

1. Solo para uso en diagnostico in vitro,

<. Respete las medidas de asepsia y las precauciones estandar contra los riesgos
microbiolégicos en todos los procedimientos, prestando especial atencién a que los
paneles inoculados contengan organismos potencialmente patogénicos.

3. Este material contiene agentes infecciosos y debe ser eliminado respetando las
normas establecidas para residuos que presentan riesgo biolégico.

4. Se deben interpretar siempre los resultados de esta prueba conjuntamente con la
historia clinica del paciente, el cuadro clinico y otros datos de interés.

Toma y preparacion de las muestras
Las muestras se deben recolectar, transportar y colocar en medios de aistamiento primario
respetando los procedimientos recomendados en el Manuai de Microbiologia Clinica

Descripcion del procedimiento
A. Preparacion del parel
1. Retirar los paneles a utilizar del lugar de almacenamiento. No los utilice si el
embalaje esta dafado (no sellado, perforado o rasgado}. .
2. Abrir la bolsa y retirar el panei. Si se encuentra almacenado en el refrigeradori
retirar inmediatamente de la bolsa de aluminio. "
3. No utilizar los paneles si se presenta cualquiera de las siguientes circunstancias:
a. Sino esta el desecante presente ¢ esta roto.
b. Pozos del paniel decolorados (por ¢j., DCB, diversos antimicrobianos).
4. Permitir que los panelés lleguen a temperatura ambiente antes de la rehidratacion.
Los paneles se pueden apilar con un cobertor limpio encima. Todos los paneles
abiertos se deben utilizar dentro del mismo dia o desechado. '

B. Preparacion del inéculo

CLSI recomienda examinar periddicamente las densidades del indculo mediante el
recuento de colonias. Consultar el documento M07-A8 de CLSI para las recomendaciones
de recuento de colonias. Los resultados esperados para E. coli ATCC 25922 deben
aproximarse a 5 x 10° CFU/mL para las concentraciones finales de la prueba. El usuario
deberia prestar atencidn a la preparacién del indculo, especialmente con métodos
manuales que dependean de la técnica como el sistema Prompt o el indculo preparado sin
la ayuda de un dispositivo fotomeétrico.

Nota: Las técnicas de fase logaritmica y estacionaria no son compatibles con los
productos MicroScan.

1. Técnica estandar de turbidez-Método de inoculacién primaria
Se recomienda la técnica estandar de turbidez para la inoculacion directa de todos lgs
bacilos Gram negativos aerobios.
a. Utilizando una varifla aplicadora, asa o hisopo, toque 1a superficie de 4-5 colonias
grandes o 5 a 10 colonias pequefias bien aisladas y morfolégicamente similares,
contenidas en una placa de agar sin inhibidores, incubada durante 18- oras.

A
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b. Emuisionar en 3 mL de agua para indculo (agua desionizada esterilizad
autoclave).

¢. Colocar una tapa bien ajustada y agitar la suspensién con agitador vortex
durante 2 a 3 segundos. La turbidez final dabe ser equivalente a un estandar de
turbidez McFarland de 0,5. Se puede lograr na turbidez equivalente utilizando
un medidor de turbidez MicroScan® con un rango de 0,08 + 0,02.

d. Pipetear 0,1 mL (100 pL) de la suspension estandarizada en 25 mL de agua para
indculo con PLURONIC. Colocar la tapa y ajustar bien. Invertir de 8 a 10 veces
para mezclar.

2. Sistema Prompt -
Se puede usar el sistema Prompt para inocular los bacilos Gram negativos.
Consulte el Manual de procedimiento de inoculacidn Prompt sobre el uso adecuado
del sistema Prompt. !

!

C. Prueba de oxidasa
Realizar una prueba de oxidasa antes de inocular los paneles. Registre los resultados!

D. Panel de rehidratacién/inoculacién

La rehidratacion y 'a inoculacion se realizan utilizando ¢l sistema RENOK® con
inoculadores-D. Consulte el Manual de operacién de RENOK® para el uso. Si utlllza
un sistema alternativo, rehidrate con 115 pL + 10 pL de agua para moculo'
(PLURONIC). Se dibe lograr una concentracién final de 3-7x10° CFU/mL en el pozo.
Para garantizar |a viabitidad y pureza del organismo examinado, se debe preparar una;
placa de pureza trazando una estria de indculo sobre la bandeja de agar adecuada e
incubando bajo condiciones adecuadas. Si hay presencia de dos o mas tipos de
colonias en |a bandeja d? pureza, vuelva a aislar las colonias y a realizar la prueba.

E. Cobertura con bioguimicos
1. Usando un frasco dosificador, cubrir los pozos GLU, URE, H2S, LYS, ARG, ORN y
DCB con 3 gotas de aceite mineral. (Estos pozos se encuentran delineados en el
panel).
2. Los medios en los pozos deben estar compietamente cubiertos con aceite mineral,
pero el aceite no debe desbordar los pozos. ,
NOTA: los instrumentos WalkAway® agregan automaticamente aceite a los pozos
correspondientes. i

F. Tiras selladoras
Solo para organismos positivos para oxidasa, cologue una tira para sellar sobre los pozos
CIT, MAL, ONPG, TAR, ACE, CET, OF/G, OF/B y DCB. El orificio localizador de cuarto de
pulgada en la cinta dehe estar alineado sobre el pozo DCB. Para los sistemas WalkAway@
se utiliza una tapa en lugar de una tira selladora.

L/j | mzéem@é&“ﬁﬁm
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Incubacion
1.

Se puede incubar paneles en el sistema WalkAway® o fuera de linea completan

fos siguienteé pasos ' '

a Para asegurar una distribucion térmica uniforme durante la incubacién, apile los
paneles en grupos de 3a 5.

b Coloque una cobertura (Cover Tray) limpia sobre cada grupo de paneles para
prevenir la evaporacién. Las coberturas se pueden volver a utifizar. No
descontamine coberturas con alcohol. Se pueden limpiar con jabon y agua.
Enjuague bien y deje secar al aire.

¢ Incubar los paneles durante un minimo de 16 horas a 35° C en una incubadora
sin CO2.

H. Lectura de paneles

Se pueden leer los paneles manualmente utilizando el visualizador de microdilucion
MicroScan® o con la instrumentacién MicroScan® (Sistemas autoSCAN®-4 vy
WalkAway®). Consulte la Guia para el operador de LabPro para leer panales con la
instrumentacién MicroScan®. 1

1.

4.

5.

Una vez transcurridas 16-20 horas de incubacion, retire los paneles de la
incubadora. -
Limpiar el fondo del panel con un pafio sin pelusa para remover los restos de
condensacion o particulas.
Lea los paneles solo si el pozo de crecimiento muestra turbidez. No leer Ios
antimicrobianos si el poze de control presenta turbidez o si no hay crecimiento en el
pozo de control. El crecimiento en los pozos de antimicrobianes se manifiesta como
turbidez, que puede tomar la forma de una niebla blanca en todo el pozo, de
mancha circular blanca en el centro del pozo o de crecimiento granulado fino en
todo el pozo. El crecimiento inadecuado o la falta de crecimiento se define cuando
se encuentra una formacién blancuzca en el pozo o cuando el medio de cultivo esta
limpio ;
b
Si se leen los resultados manualmente, registrar los resultados en la planilla
apropiada. ’
Lectura de las susceptibilidades antimicrobianas
a. Lea todos los antimicrobianos y CET contra un fondo negro {con iluminacion
indirecta).
b. Registre los resultados MIC de |a siguiente manera:

1) Después de 16-20 horas de incubacion, registrar la MIC como la menor
concentracidn antimicrobiana que muestra inhibicidn del crecimiento.

Z2) Cuando se registra crecimiento en todas las concentraciones de un
antimicrobiano, se registra el MIC como mayor que (>) la concentracién mas
alta.

3) Cuando no se registra crecimiento en ninguna de las concentracil/hw,de
antimicrobianos, se registra el MIC como inferior a o | (=) la
concentracién mas baja.

e
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4) Un pozo limpio en una serie de pozos de crecimiento, por ej., crecimiento a 1,
2y 8 pg/milL, perono a 4 pg!mL se denomina pozo “salteado” y debe ser
ignorado.

5} Un punto de crecimiento en pozos aisiados indica contaminacion. Se debe
repetir la prueba,

6} Se puede observar un “efecto de arrastramiento” en algunas combinaciones
de drogas/organismos como Proteus con Cefuroxime (Crm) e Imipenem (Imp),
Serratia con antibidticos beta- lactdmicos (por ej., Imipenem (Imp) y
Piperacillin/Tazobactam (P/T) y B. cepacia y B. pseudomaillei con Ceftazidima
(Caz) y Piperacillina (Pi). También se puede observar el arrastramiento con
Trimetoprim/Sulfametoxazol (T/S), y Trimetoprim (T) con el uso del sistema de
rehidratacion/inoculacién RENOK® debido a la concentracion del indculo. El
punto final se debe leer como la menor concentracién que, cuando se la
compara con el pozo de crecimiento muestra: y
a} Una recduccion de aproximadamente 80% del crecimiento (T/S, T) ',
b} Una marcha circular blanca con un didmetro inferior a 2mm, o '
¢} Una mancha.circular semitranslicida.

6. Lectura de los sustratos de identificacion

7. Leer todos los sustratos de identificacién con un fondo blanco, excepto para CET y
los antimicrobianos usados para identificacion (Cl4, Cf8, P4, K4, Fd64, To4d) que
deben leerse contra un fondo negro {con iluminacién indirecta).

8. Fermentadores de glucosa - Después de 16-24 horas de incubacion, si GLU
presenta un color amarilio fuerte, el organismo es un fermentador de glucosa y se
deben leer las 24 pruebas de fermentadores de glucosa. Si la reaccidn a la glucosa
es naranja o rojo, el organismo es no fermentador de glucosa. Algunas especies no
fermentadoras pueden producir un color dorado que se debe considerar negativo:.
Algunas especies de Pasteurella no creceran en el pozo de glucosa si esta cubiertd
con aceite mineral, pero fermentaran sacarosa y/o sorbitol. Si el pozo de GLU no
muestra crecimiento y SUC o SOR dan positivo, tratar como fermentador de
glucosa. - 1

@\QAD

Dr. EDGARGDO ZALEZ
AT L TR 8
BECKEIAN LODLYER ARG, 5.4




s

a. No fermentadores de glucosa - Los no fermentadores de glucosa se puederNés]
luego de 16-24 horas de incubacién, si alguna de las siguientes combinacioks-;
de prueba son positivas: (1) ARG y OF/G ¢ ARG y CET, (2) LYS, o (3) ORN. Si
todas estas reacciones son negativas y hay crecimiento en el pozo de
crecimiento, registre el MIC, CET y los antimicrobianos utilizados para
identificacion y para volver a incubar 24 horas adicionales antes de realizar ia
lectura y la identificacion final.

b. Si, luego de volver a incubar, el organismo sigue pareciendo no reactivo,
verifique para garantizar que el organismo tiene crecimiento en los carbehidratos
rojo de fenol (particularmente si hay poco crecimiento 0 no hay crecimiento en el
control de crecimiento Mueller-Hinton). Si no se observa crecimiento en los
carbohidratos rojo de fenol, se deberia sospechar de un organismo fastidioso
como un Vibrio halofilico ¢ una especie de Yersinia que crece mejor a 25° C o un
miembro del grupo Pasteurella/Actinobacillus. Se debe repetir una prueba de
reaccion a la coloracién gram para confirmar que es gram negativo. En caso de
sospecha de una enfermedad clinicamente significativa debido a Vibrio halofilico
se deberia repstir la prueba mediante la emulsificacién de varias colonias en 3,0
mL de solucidén salina esterilizada al 0,85% y también realizar pruebas
adicionales incluyendo el crecimiento en sal, siguiendo la recomendacion del
software. La turbidez final debe ser equivalente al estandar de turbidez
McFarland de 0,5. Rehidrate el panel con 25 mL de agua de inoculacién no
innoculada con PLURONIC usando un RENOK®. Usando una pipeta de
transferencia esterilizada, agregue una gota (45-50 pL) de la suspension de
solucién salina pozo de identificacion, incluyendo los pozos de crecimiento, Cl4, y
Cf8. Incube ics paneles a 35° C durante 16-24 horas.

t. Antes de la lectura, agregue los reactivos como se indica a continuacién:

1) Agregue 1 gota de hidréxido de potasio al 40% y 1 gota de alfa naftol al 5% al
pozo VP. Espere al menos 20 minutos para que se desarrolle la reaccion VP..

2) Agreguel gota de cloruro de hierro al 10% al pozo TDA. El color se
desarrollara de inmediato.

3) Agregue 3 gotas de reactivo de Kovac* MicroScan® al pozo IND. El color se
desarrollara de inmediato.

4) Para todos los QC y no fermentadores clinicos, agregue 1 gota de acido
sulfanilico al 0,8% luego 1 gota de N, N-Dimetil-alfa-naftilamina al 0,5% al
pozo NIT. Espere al menos 5 minutos antes de la lectura para que se
desarrolie 4 reaccion NIT.

d. Consulte la seccion RESULTADOS para asistencia en la interpretacion
bioguimica.

Control de calidad.
Se deben controlar la aceptabilidad de los medios de identificacion y los agentes
antimicrobianos evaluando organismos de prueba con reacciones .conocidas os

MIC.
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resultados aceptables en los puntos finales

Resultados

A. Resultados bioquimicos

1. Interpretacion Lioquimica

1310

Consuite la Tabla de referencia QC internacional para organismos de control de calid

Pozo Reactivo Positivo Negativo
GLU ' Amarillo fuerte Naranja a rojo
SUC, SOR Amarillo a Amarillo
RAF, RHA, anaranjado Naranja a rojo
ARA, INO
ADO, MEL
URE Magenta a rosa Amarillo, naranja o
rosa palido
H2S Precipitado o botdn
negro
IND Rosa a rojo Amarillo palido a
naranja
LYS . Fermentadores
ARG Purpura a gris amarillo
ORN No Fermentadores
) Plrpura Incoloro a gris
TDA Agregar 1 gota de | Cualguier sombra Amarillo a naranja
10% Cloruro férrico. marron
ESC Marrén claro a negro Beige o incoloro
VP Agregar 1 gota de Rojo Incoloro
40% KOH v 1 gota
de 5% Alfa Naftol
ONPG Amarillo incoloro
CIT, MAL Azul a azul verdoso Gris a amarillo
TAR, ACE '
CET Crece No crece
OF/G Nota: Comparar con
OF base control
Si OF base es verde: Amarillo Verde azulado
Si OF base es azul o Amarillo verdoso Azul
azul verdosos
NIT Agregar 1 gota de Rojo Incoloro a rosa
: 0.8% Ac, sulfanilico palido
iuego 1 gota de 0.5%
de N, N Dimetil —alfa-
, naftilamina
P4, K4, Cl4, Crece (resistente) No crece
Fd64, T04, {susceptible)
Cf8

2. Identificacién del Organismo
£l programa en el administrador de informacion LabPro se utiliza para la identificacion del

organismo desconocido. El programa lista el organismo y las probabilidades rel

APQDERADO
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B. Interpretacién d2 Resultados de CIM
La susceptibilidad se determina por comparacion de la CIM de un organismo en sangl
en orina al nivel del antimicrobiano. La siguiente tabla muestra los criterios de
. interpretacién como se indica en el documento CLSI y de ANVISA
Interpretacién del Punto de corte
: ANVISAY ! CLSI
Agenies aimIGToBiancs Abr. 5 i RIS i R
Amikacin Ak .
Enterobacteriaceae - - - 1 %16 32 =284
Non-Enterobacteriaceae and F. aeruginosa - - - | <16 32 264
+ AmoxiclliK_ Clavulanate - Enterodacteriaceae Aug = - - | =8/4 16/8 23777
Ampicillin Am !

Enterobacteriaceae - - - 8 16 =232

V. choferae® (CLSIM45-A2) - - - 1 =8 16 =232
Ampicillin/Sulbactam , AS - -

Enterobacteriaceae - - - | =8/4 16/8 232/

Acinefobacterspp. ) - - - | $8/4 16/8 2321
Aztreonamd Azt I

Enterobacteriaceae €1 24 = - - -

Non-Enterobacteriaceas and P. asruginosa - - - | =8 18 =232
Celepime Cpe

nterobacleriaceae 51 24 = - - -
Non-Enterobacteriaceae and 2 aeruginosa - - - 8 16 =232
- Cefolaximed Cit

Enterobacleriaceae - - - |1 2 =4

Non-Enterobacteriaceae other than P. aerugmosa - - - <8 16- =64
Cefotaxime/K_Clavulanates. CRICA - - - - -

Cefoxifin - Enterobacteriaceae Cix - - - 5 16 232‘
Ceftazidimed Caz

Enterobacteriaceae 51 24 = - - -

Non-Enterobacteriaceae and P. aeruginosa - - - | =8 16 =232

B. pseudomaliel (CLSIMAS-A2) - - - | =8 16 =232
(eftazidime/K Clavulanates - CazlC - - - - - =

" Cefuroxime axelll {oral) - Enierabacteriaceae Grm - - - | =4 B-16 =32
Celuroxime sodium [parenferall - Enferobacleriacéae ™ Cim - - - =8 16 =232
Cephalathin® - Enferchacteriaceae _ Cf - - - =8 16 =32
Ciprofloxacin Cp

Enterobacteniaceae (CLSI M100-521) - - - =1 2 =24

Non-Enterobacteniaceae and A, aeruginosa (CLSI - - - =1 2 =24

Y. pesfis {CLSIM#00-517) ) ) R - -
Colisfin™ Cl

Enterobacteriaceae ’ 52 - z - - -

P, aeruginoss o - .- - 1 22 4 =28
Ertapéiiem - Enterobacleriaceas Efp 05 71 2 - - -
Fostomycin/_- Enterobaclenaceae " Fos = - = - - -
Gentamicin Gm

Enterobacteriaceae . - - <4 8 216

Nor-Enterobacteriaceae and P. aeruginosa - - - =4 8§ 216

Y. pestis (CLSIMA5S-AZY . .- - - | =4 8 =216
Imipenem fmp

Enterobacteriaceae 1 2 z - - -

Non-Enterobacteriaceae other than P aeruginosa - - - <4 8 =216

B. pseudomaliei (CLSIM45-A2) - - - 1= 8 218

P. zeruginosa ) = - =122 4 28
Levofloxacin Lvx

Enterobacteriaceae - - - | %2 4 =28

Non-Enterobacteriacese and P aeruginosa - - - =2 4 =8
Meropenem Mer

nterobacteriaceae 1 2

Non-Enterobacteriaceae ther than P, aeruginosa - -

. P geruginosa L - -
Nalidikc "AcidY - Entercbacleriacese NA - -
Niffofuranfoin® - Enfercbacleriaceas Fd - -

L/?(// E;WSQW
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& valor de MIC de ese antibiético probado solo. Mientras tan efotaxima vy

Norfloxacing Nxn

Entercbacteriaceae - - 1 =4 8
Non-Enterobacteriaceae and P aeruginosa - - - ., %4 8
Piperacillin/Tazobactam PT
Enterchacteriaceae - - | =16 32-
Non-Enterchacteriaceae and P aeruginosa - - - <16 32
Tigecyding - Enferobacleriaceas Tge £ Z 24
Tobramycin To
Enterobacteriaceae - - - 124 8
Non-Enterobacteriaceae and P aeruginosa - - - | =4 8
Trimethoprim/Sulfamethoxazole 173
Enterobacteriaceae - - - 8213 -
Non-Enterobacteriaceae other than P. - agruginosa - - - |s28 -
- B, pseudomatiel V. choleragd and Y. pestis - - - 223
1.  Para la interpretacion de la prueba de sensibilidad se usaron los criterios de ANVISA Ne
012010

2. Spbre la base de Interprefacion de los puntos de corfe como se indica en sf documen!o
documento. M45-A2 del CLSI. Los antimicrabianos incluidos en este panel no demostraron ser
seguros y eficaces en el tratamiento de infecciones clinicas para todos los orgamsmo's
ensayados.

3. No existen puntos de corlte para esfa prusba.
4. Las cepas clinicas de K. oxytoca, K. pneumoniae y E. coli con el aumento de las MICs (2 2
mg/mL) de ceftazigima (o ESBL-b}, aztreonam, cefotaxima, cefiriaxona, o MiCsz 2 o0 z 8ub

/mi {dependiendo del tipo de panei) de cefpodoxima (0ESBL-a} se debe sospechar de una
beta-lactamasa de amplio espectro. Para cepas de P. mirabilis solamenie ceffaz;d;ma
cefofaxima, cefpodoxima se puede utilizar para el screening de ESBL (Bacterias productoras

de betalactamasas de espectro extendido)

5. Aislados clinicos de K. oxytoca, K. pneumoniae, E. coli y P. mirabifis en un valor de MIC para
el antibidtico probado con acido clavulanico en comparacion af valor MIC de ese antibidtico
probado por si solo, se consideran ESBL phenotypic- confirmatcién positiva (CLSI).

Solo se reportaron en orina.

7. Basados en el European Committee on Antimicrobial Susceplibility Testing - EUCAST v3.1, la

guia para la interpretacién de resultados para Enterobacteriaceae S<32 y R>32. MICs <64
para Fosfomycin se reportaran como N/R ya que esta dilucion no diferencia entre Sy R.

il

D. Interpretaciones de Resultados ESBL
1. Ciertos miembros de Enterobacteriaceae, especiaimente Klebsiella spp., Escherichi?
coli, y Proteus mirabilis proveen nuevas enzimas heta-lactamase que son capaces de
hidrolizar las cefalosporinas de amplio espectro extendido (e. cefotaxime‘,
ceftriaxone, ceftizoxime y ceftazidime) y aztreonam.
Estas nuevas enzimas a menudo tienen patrones de susceptibilidad inusuales para
la clase de antibidticos beta-lactamicos. Aislados clinicos de Klebsiella oxytoca, K
pneumoniae y Escherichia coli con un aumento de MICs (22 pg/mL) de ceftazidima
aztreonam, cefotaxima, ceftriaxona o MICs de 22 028 pg/mlL (dependiendo del tipa
de panel) de cefpodoxime debe sospecharse de un beta-lactamasa de espectro
extendido.
Para cepas de P. mirabilis, solamente ceftazidime, cefotaxime y cefpodoxime
pueden ser usadas para propositos de screenig para ESBL.
Un aislado clinico se considera positivo por el ensayo de confirmacion de ESBL s
hay una caida de 23 doble dilucidon (es decir, una disminucién de 3 pocillos) en un
valor de MIC para el antibidtico probado con acido clavulanico en comparacid ne
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ceftazidima, con y sin acido clavulanico se debe: probar, un resultado posifva
decir, caida de diucién 23 dos veces en MIC) con cuaiquiera de las combinack

de antibidticos se considera confirmacion positive de fenotipo ESBL

Agente ESBL Secuencias de ESBL Secuencias de ESBL Secuencias de
Antimicrobiano dilucién - Positivas dilucién - Negativa dilucion — Sin
interpretacién
Caz Caz/CA | 4-»16 16->16 =1 <1,4-8 >16
<0.25/4 <0.25/4 - 2/4 $0.25/4 02-abr >2/4
Cft Cf/CA 8-»32 32-»32 52 <2,8-16 =32
<0.5/4 20.5/4 - 414 0.5/ 04-abr »414 [
{
Agente Ejempio 1: Ejempio 2: Ejemplo 3: Eiemplo 4: Posible
Antimicrobiano Caonfirmacion Confirmacion | Confirmacion | ESBL, incapaz de
Positiva Positiva Positiva interpretar el test.
£l Organismo tiene
una MIC's
>dilucién mas alta
. del panel :
Caz Caz/CA 8 16 4 >16 |
20.25/4 <0.25/4 02-abr >2/4 !
Cft Cf/CA 16 32 16 >32 |
04-abr 20.5/4 04-abr >4/4 !
i
|

2. El hallazgo de aislados positivos pero negativo en la confirmacidn puede ser debido
a la presencia de otras beta-lactamasas, tales como ampC. !
3 Para todas las cepas confimadas, la interpretacion de la prueba deben ser1
reportados como resistentes a todas las penicilinas, cefalosporinas, y aztreonam.

Caracteristicas de desempeno

Los paneles MicroScan® se evaluaron en varios laboratorios clinicos. Los
antimicrobianos fueron probados en un panel MicroScan® utilizando el métode de
turbidez del in6culo y se leyeron de forma manual. Estos resultados se compararon con
el sistema de referencia de microdilucién MIC.

Los estudios de reproducibilidad se completaron en mduitiples sitics clinicos para
confirmar un rendimierdo aceptable con los métodos recomendados que se describen en
el Manual de Procedimiznto.

C_Gj ‘\____ - /
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PROYECTO DE ROTULO EXTERNO

Nombre del Producto: MicroScan Neg Combo Panel Type 66

Nombre y direccidén del importador: Beckman Coulter Argentina, Gral. Martin M. Guemes.
4168 B1603EN Villa Martelli, Provincia de Buenos Aires

Nombre del Director Técnico: Farmaceutico Eduardo Miguez

Nombre y direcciéon del Elaborador: Legal: Beckman Coulter, Inc. 250 8. Kraemer Bivd.
Brea, CA 92821 USA. Sitio de fabricacion: Beckman Coulter Inc., 2040 Enterprise Blvd,
West Sacramento, CA 95691, USA

Autorizado por ANMAT- Cert N°
N° de Lote: xxxx
Fecha de Vencimiento: xxxxx

Constitucion del equipo: 20 pruebas

CONTENTS |AST] [ug/mL}

1. & 1832 8 CGA 054 41 5.0 2-4 22. Wi 16
2. Aug 54-16%8 o Cfx 816 6. tig 5.4 Za kg a2-6d
3 Am ik 10. Cez i 4-i6 7. Fos B4 24 ¥an 48
& AS 41508 14, CaxCh 025424  1B.Gm 45 25. B 16, 64
5 Azt 1, &8 12 Omm B-ig 19. Imp 1-8 pri N e 1-2
£ Cpe 1, 4B i3. €1 B-i8 % Lve 2-4 7T 4-8
7. G 12846 " 14.Cp 1-2 2. Mey 13 28 15 2738
CONTENTS D)

1. &Ly 7. BD 13, [¥8 13 47 5. BEE N P
2. SUC 8. 40 14, ARG 20, KAk 26. 888 22. Fdsa
3. SO0R & MEL 15, 0AN . ONEG ¥ DR e
4 RAF 1l HRE i TDA ?Z AR 2B, MY o Tog
5  HHEA 1%, HIS 17. E5G 72 ME . K

£, ARA 12 N 18, v M4 CET 0. Gl

"Diagnostico uso in-vitre”

Finalidad de uso: Los paneles MicroScan® fueron disefiados para determinar la
sensibilidad a agentes antimicrobianos y/o identificar el nivel de especies de bacilos gram
negativos aerobios y anaerobios facultativos

é Precauciones: "Ver Instrucciones de Uso"

Condiciones de almacenamiento y transparte: conservar entre 2°C a 25°C

O
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PROYECTO DE ROTULO INTERNO

Nombre del Producto: MicroScan Pos Combo Panel Type 66
N° de Lote: xxxx

Fecha de Vencimiento: xouxx

1 prueba
|CONTENTSIAST] tug/mL]
1. Ak 16-37 g CHICA 054,44 15 (] -4 22. KA 16
2. Aug A/A-16/3 8 (fx 8-16 16. Ep 5-1 23. Fd 32-64
3 Am 2-18 . Caz 1, §-16 17. Fos 64 24 Mxn 4-8
£ NS 84-16/8 11. Caz/Ca (02544244 18 Gm 4-8 25. T 6, G4
5 AF 1.4-8 12, &im 8-16 18 imp i-8 26, 1ge 1-2
6§ Cps 1. 4-8 13. &f 816 20 Lvx Z2-4 2716 -8
7. £H 1-2. B-1b 14, Cp 1-2 Z21. Mar 1B ZE. 18 g
CONTENTSIID]
1. GiY 7. NG id. 1¥S 19. CIT 25. OFG M. Py
2. BUc B ADD 4. ARG 20, MAL 26. OFB 32. Fdge
3 SOR 4. MEL 15 CRH 21. ONPL 27. BCB 33, Cig
4.  RAF 3. URE 18, TRA 22 TAR 28, NIT 34 Tos
5. RHHA it. HzS 7. ESG 23 AGE 28 #s
f.  ARA 12. IND 8. VF 24 487 3b. Ok

"Diagndstico uso in-vitro”

Conservar entre 2°C a 25°C

A
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