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Do badan diagnostycznych in vitro.

1 Nazwa zastrzezona

Xpert® C. difficile

2 Nazwa powszechna lub zwyczajowa

Test Xpert C. difficile

3 Przeznaczenie

Test Xpert C. difficile, wykonywany na aparatach GeneXpert® Instrument Systems firmy Cepheid, to test diagnostyczny

in vitro do analizy jakosciowej umozliwiajacy szybkie wykrywanie i rozréznianie toksyny B i toksyny binarnej w
odpowiednich probkach katu pobranych od pacjentdow z podejrzeniem zakazenia bakteria Clostridium difficile (CDI). Test
wykorzystuje zautomatyzowana reakcj¢ fancuchowa polimerazy w czasie rzeczywistym (PCR) do wykrywania szczepu
bakterii C. difficile wytwarzajacego toksyng, ktory jest powiazany z zakazeniem Clostridium difficile (CDI). Test Xpert C.
difficile ma shuzy¢ jako pomoc w diagnozowaniu CDI. Jednoczesne badanie jest konieczne tylko wtedy, gdy jest wymagane
dalsze typowanie.

4 Podsumowanie i objasnienie

Clostridium difficile (C. difficile) to Gram-dodatnia, przetrwalnikujaca, beztlenowa pateczka, ktora po raz pierwszy zostala
powigzana z chorobg w 1978 roku.! Zakazenie bakterig Clostridium difficile (CDI) ma posta¢ od biegunki do ciezkiego,
zagrazajgcego zyciu rzekomobtoniastego zapalenia okreznicy.2 Dojrzata flora bakteryjna okreznicy u zdrowej osoby
dorostej jest zazwyczaj oporna na kolonizacje przez bakteri¢ C. difficile. 3 W przypadku gdy normalna flora bakteryjna
okreznicy ulegnie zmianie, oporno$¢ na kolonizacj¢ zostanie utracona. Najczgstszym czynnikiem ryzyka jest ekspozycja na
antybiotyki.# Pierwotnymi czynnikami wirulencji bakterii C. difficile sa enterotoksyna A i cytotoksyna B.5 Geny kodujace
toksyng A (tcdA) i toksyng B (tcdB) sa czgscia locus patogennosei (PaLoc).%7 Wigkszo$¢ patogennych szczepow to szczepy
dodatnie pod katem toksyny A i toksyny B (A+B+), jednak izolaty wariantéw ujemnych pod katem toksyny A i dodatnich
pod katem toksyny B (A-B+) zostaly rowniez rozpoznane jako patogenne.8 Niektore szczepy bakterii C. difficile rowniez
wytwarzaja swoistg dla aktyny ADP-rybozylotransferaze zwang CDT lub toksyng binarng. Locus toksyny binarnej zawiera
dwa geny (cdtA i cdtB) i jest zlokalizowany poza PaLoc.%-11 W ciggu ostatnich kilku lat wystepowaty epidemie zakazen
Clostridium difficile (CDI) powodowane przez szczepy ,,hiperwirulentne” i oporne na fluorochinoling nalezace do rybotypu
PCR 027, typ NAP1 zgodnie ze wzorcem PFGE oraz typ B1 zgodnie z testem REA.8:12 Te szczepy wykazujg zwigkszone
wytwarzanie toksyn, co jest przypisywane delecjom w genie regulujacym tcdC.13.14

Europejskie Centrum ds. Zapobiegania i Kontroli Choréb (European Centre for Disease Prevention and Control, ECDC)
zidentyfikowato pilng potrzebe opracowania szybkich testow diagnostycznych z wigksza skutecznosciag w poréwnaniu z
obecnie dostepnymi testami stuzgcymi do wykrywania zakazenia bakterig C. difficile!? Diagnostyka zakazenia bakterig C.
difficilejest najczgsciej oparta na wykrywaniu toksyny A lub B. Pracochtonny test cytotoksyczno$ci komorkowej jest weiaz
uwazany za ,,ztoty standard” z uwagi na wysokg swoisto$¢.13:16 Opracowano kilka szybkich testow immunoenzymatycznych
do wykrywania toksyn A i B, jednak te testy majg mniejszg czuto$¢ i swoistos¢ w poréwnaniu z testem cytotoksycznosci
komorkowej. Niedawno opracowano metody PCR do wykrywania toksyny A i/lub toksyny B, ktore wykazuja wysoka
czuto$¢ 1 swoisto$§¢ w pordwnaniu z testami cytotoksycznosci komorkowej i testami immunologicznymi. Jednak obecnie nie
sa dostepne zadne standaryzowane testy PCR do wykrywania toksyny A i B.17

Xpert® C. difficile 3
300-9291-PL, Wersja h
Marzec 2023



Xpert® C. difficile

5 Zasada procedury

Analizatory GeneXpert Instrument Systems automatyzuja i integruja przygotowanie probki, ekstrakcje i amplifikacje
kwasu nukleinowego oraz wykrywanie sekwencji docelowych w probkach prostych lub ztozonych za pomoca testow
real-time PCR 1 RT-PCR. Systemy sktadaja si¢ z aparatu, komputera oraz wstgpnie zainstalowanego oprogramowania
umozliwiajacych wykonywanie badan pobranych probek i wyswietlanie wynikow. Systemy wymagaja stosowania
jednorazowych kartridzy GeneXpert, ktore zawieraja odczynniki do reakcji PCR oraz w ktérych odbywaja si¢ procesy
ekstrakcji DNA i reakcja PCR. Poniewaz kartridze sg samowystarczalne, ryzyko zanieczyszczenia krzyzowego migedzy
probkami jest zminimalizowane. Pelny opis systemu znajduje si¢ w odpowiedniej czgsci GeneXpert Dx System Operator
Manual i/lub GeneXpert Infinity System Operator Manual.

Test Xpert C. difficile zawiera odczynniki umozliwiajace wykrywanie odpowiednio szczepu bakterii C. difficile
wytwarzajacego toksyne oraz szczepu bakterii C. difficile przypuszczalnie 027/NAP1/BI wytwarzajacego toksyng, a
takze kontrol¢ przetwarzania probki (SPC). Kontrola SPC shuzy do kontrolowania prawidtowosci procesu amplifikacji
oraz do monitorowania obecnosci substancji hamujacych reakcje PCR. Kontrola sondy (PCC) weryfikuje nawadnianie
odczynnikéw, napetnienie probowki do PCR w kartridzu oraz obecno$¢ i dziatanie wszystkich sktadnikow reakcji w
kartridzu, w tym sond i barwnikow.

Startery i sondy testu Xpert C. difficile wykrywaja sekwencje genow pod katem toksyny B (zcdB), toksyny binarnej (cdf) i
delecj¢ tcdC nt 117 (tcdCA117).

6 Materialy dostarczone

Zestaw testu Xpert C. difficile zawiera odczynniki w iloéci wystarczajacej do przetworzenia 10 probek lub probek kontroli
jakosci.

Zestaw zawiera nastgpujace elementy:

Kartridze testu Xpert C. difficile ze zintegrowanymi komorami reakcyjnymi 10

e Kulki typu 1, kulki typu 2 i kulki typu 3 (liofilizowane) e Po 1 na kartridz
e Odczynnik 1 e 3,0 ml na kartridz
e Odczynnik 2 (wodorotlenek sodu) e 3,0 ml na kartridz
Woreczki z odczynnikami testu Xpert C. difficile 10

e 10x20mlna

e Odczynnik do probek (tiocyjanian guanidyny) woreczek

Plyta CD 1 na zestaw

o Pliki definicji testu (ADF)
e Instrukcja importowania pliku ADF do oprogramowania GeneXpert
e Instrukcja uzycia (ulotka informacyjna)

Karty charakterystyki substancji niebezpiecznej (SDS) sg dostepne na stronie internetowej www.cepheid.com lub

Uwaga ||\ cepheidinternational.com w karcie WSPARCIE (SUPPORT).

Albumina surowicy bydlecej (BSA) zawarta w kulkach w tym produkcie zostata uzyskana i wytworzona wytgcznie z
osocza wotowego pochodzacego z USA. Zwierzat nie karmiono biatkiem pochodzacym od przezuwaczy ani innym
biatkiem zwierzecym; zwierzeta przebadano zaréwno przed ubojem, jak i po nim. Podczas przetwarzania nie nastgpito
wymieszanie materiatu z innymi materiatami pochodzenia zwierzecego.

Uwaga

7 Przechowywanie i obstuga

o Zestaw Xpert C. difficile nalezy przechowywaé¢ w temperaturze 2—28°C do uptywu terminu wazno$ci podanego na
etykiecie.
e Nie uzywac odczynnika do probek lub kartridzy po uptywie daty waznoSci.
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Wieczko kartridza mozna otworzy¢ dopiero wtedy, gdy uzytkownik bedzie gotowy do wykonania badania.

Nie uzywac¢ mokrego lub nieszczelnego kartridza.

Odczynnik do probek to przezroczysty, bezbarwny ptyn. Nie uzywa¢ odczynnika do probek, ktory ulegt zmgtnieniu lub
przebarwieniu.

Materialy wymagane, ale nie dostarczone

System GeneXpert Dx System lub GeneXpert Infinity System (numer katalogowy zalezy od konfiguracji): aparat
GeneXpert, komputer z oprogramowaniem wiasnosciowym GeneXpert, skaner kodow kreskowych i instrukcja obstugi.

Do diagnostyki GeneXpert Dx System: Oprogramowanie w wersji 4.3 lub nowszej.

Drukarka: jesli wymagana jest drukarka, informacji o zakupie zalecanej drukarki udzieli Centrum wsparcia klienta firmy
Cepheid.

Wytrzasarka typu vortex

Sterylne jednorazowe pipety transferowe

Sucha wymazdéwka do przenoszenia probki katu, system do pobierania probek firmy Cepheid o numerze katalogowym
900-0370 (Copan Venturi Transystem® Culture, 139CFA) lub jednorazowa wymazéwka firmy Cepheid o numerze
katalogowym SDPS-120 (Copan 138CS01.PH).

Ostrzezenia i srodki ostroznosci

Wszystkie probki biologiczne, w tym uzyte kartridze i odczynniki, nalezy traktowac jako mogace przenosi¢ czynniki
zakazne. Poniewaz czesto niemozliwe jest okreslenie, ktory z preparatow biologicznych moze by¢ zakazny, ze
wszystkimi nalezy pracowac, zachowujac standardowe $rodki ostroznosci. Wytyczne dotyczace obstugi probek mozna
uzyska¢ w amerykanskiej agencji Centers for Disease Control and Prevention oraz w instytucie Clinical and Laboratory
Standards Institute!8:19.

Przestrzega¢ procedur bezpieczenstwa obowigzujacych w placéwce w zakresie pracy z substancjami chemicznymi i
obstugi probek biologicznych.

Uzycie testu Xpert C. difficile poza zalecanymi zakresami czasu i temperatury przechowywania moze prowadzi¢ do
uzyskania btgdnych lub niewaznych wynikow.

Nie wolno potrzasa¢ kartridzem. Potrzasanie kartridzem lub jego upuszczenie po otwarciu wieczka kartridza moze
prowadzi¢ do uzyskania niewaznych wynikow

Nie umieszczaé etykiety z identyfikatorem probki na wieczku kartridza ani na etykiecie z kodem kreskowym. Nie
uzywacé kartridza z uszkodzong etykietg z kodem kreskowym.

Test Xpert C. difficile nie zapewnia wynikow pod katem wrazliwo$ci drobnoustrojow. Wykonanie hodowli bakteryjne;j i
przeprowadzenie badania wrazliwo$ci wymaga dodatkowego czasu.

Nie wolno zastgpowac odczynnikow testu Xpert C. difficile innymi odczynnikami.

Nie wolno otwiera¢ wieczka kartridza testu Xpert C. difficile w celu innym niz dodanie probki i odczynnikow lub
powtorzenie badania.

Nie uzywac kartridza, ktory upadt po wyjeciu z opakowania.

Nie wolno uzywac kartridza, jesli jego komora reakcyjna jest uszkodzona.

Kazdy jednorazowy kartridz testu Xpert C. difficile stuzy do wykonania jednego badania. Nie uzywaé¢ ponownie
przetworzonych kartridzy.

Stosowac czyste fartuchy laboratoryjne i rekawiczki. Zmieniaé¢ rekawiczki migdzy obstuga kazdej probki.

W przypadku zanieczyszczenia obszaru roboczego lub sprzgtu probkami lub kontrolami zanieczyszczony obszar nalezy
doktadnie wyczysci¢ przy pomocy roztworu w stosunku 1:10 wybielacza chlorowego, a nastgpnie nalezy ponownie
wyczysci¢ obszar roboczy przy pomocy denaturowanego etanolu 70%. Przed kontynuowaniem pracy powierzchnie
robocze nalezy wytrze¢ i poczekac, az catkowicie wyschna.

Preparaty biologiczne, produkty stuzace do przenoszenia materiatu i zuzyte kartridze nalezy traktowac jako

materialy potencjalnie zakazne i wymagajace zachowania standardowych srodkéw ostroznosci. Nalezy przestrzegaé
obowiazujacych w instytucji procedur dotyczacych odpadéw srodowiskowych w zakresie odpowiedniego usuwania
zuzytych kartridzy i niewykorzystanych odczynnikow. Te materialy moga stanowi¢ niebezpieczne materiaty chemiczne,
ktérych usuwanie musi si¢ odbywac zgodnie ze swoistymi krajowymi lub regionalnymi przepisami dotyczacymi
usuwania. Jesli krajowe lub regionalne przepisy nie reguluja kwestii dotyczacych odpowiedniego usuwania odpadow,
wowczas probki biologiczne i zuzyte kartridze nalezy usuwac zgodnie z wytycznymi Swiatowej Organizacji Zdrowia
(WHO, World Health Organization) dotyczacymi obstugi i usuwania odpadéw medycznych.

Wieczko kartridza mozna otworzy¢ dopiero wtedy, gdy uzytkownik bedzie gotowy do wykonania badania.

Xpert® C. difficile
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10 Zagrozenia chemiczne?20.21

Piktogramy GHS ONZ okreslajace rodzaj zagroZenia:@
Hasto ostrzegawcze: OSTRZEZENIE
Zwroty GHS ONZ wskazujace rodzaj zagrozenia

e Drziata szkodliwie po poltknigciu
e Dziata drazniaco na skorg
e Powoduje powazne podraznienia oczu
o Zwroty GHS ONZ wskazujace Srodki ostroznosci

e Zapobieganie

e Dokladnie umy¢ po uzyciu.

e Nie jes¢, nie pi¢ ani nie pali¢ podczas uzywania produktu.

e Unika¢ uwolnienia do srodowiska.

e Stosowac rekawice ochronne/odziez ochronna/ochrong oczu/ochrong twarzy
e Reagowanie

W PRZYPADKU KONTAKTU ZE SKORA: Umy¢ duzg iloscig wody z mydtem.

Zanieczyszczong odziez zdja¢ i wypraé przed ponownym uzyciem.

Zastosowac okreslone leczenie (patrz informacje uzupeiajace dotyczace pierwszej pomocy).

W przypadku wystapienia podraznienia skory: Zasiegna¢ porady/zgtosi¢ si¢ pod opieke lekarza

W PRZYPADKU DOSTANIA SIE DO OCZU: Ostroznie ptuka¢ woda przez kilka minut. Wyja¢ soczewki
kontaktowe, jezeli sa i mozna je tatwo usunaé. Kontynuowac ptukanie.

W przypadku utrzymywania si¢ dziatania draznigcego na oczy: Zasiegnaé¢ porady/zgtosi¢ si¢ pod opieke lekarza
W PRZYPADKU POLKNIECIA: W przypadku zlego samopoczucia natychmiast skontaktowac si¢ z
OSRODKIEM ZATRUC lub lekarzem.

e Wyplukac usta.
e Przechowywanie/usuwanie

e Zawarto$¢ i/lub pojemnik usuwac¢ zgodnie z miejscowymi/regionalnymi/krajowymi/migdzynarodowymi
przepisami.

11 Pobieranie, transportowanie i przechowywanie prébek

1. Pobra¢ nieuformowany kat do czystego pojemnika. Przestrzega¢ wytycznych obowiazujacych w placowce dotyczacych
pobierania probek w celu wykonania badan pod katem bakterii C. difficile.

2. Oznaczy¢ identyfikatorem pacjenta i przesta¢ do laboratorium w celu wykonania badan.

3. Probke przechowywaé w temperaturze 2—-8°C. Probka zachowuje stabilno$¢ przez maksymalnie 5 dni w przypadku
przechowywania w temperaturze 2—8°C. Ewentualnie probki mozna przechowywac¢ w temperaturze pokojowej (20—
30°C) przez maksymalnie 24 godziny.

12 Procedura

12.1 Przygotowywanie kartridza

Wazne Rozpoczaé badanie w ciggu 30 minut od momentu dodania prébki do kartridza.

Aby doda¢ probke do kartridza:
1. Wyjaé kartridz i odczynnik do probek z opakowania.
2. Na krotko zanurzy¢ wymazowke w probcee nieuformowanego kalu. Wymazowka nie musi by¢ catkowicie zanurzona.

3. Wiozy¢ wymazowke do probowki zawierajacej odczynnik do probek.

Uwaga Uzy¢ sterylnej gazy w celu zminimalizowania ryzyka zanieczyszczenia.
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. Trzymajac wymazoéwke za trzon blisko krawedzi probowki, unies¢ wymazowke na wysokos¢ kilku milimetrow od dna

probowki, a nastepnie przycisnaé trzon do krawedzi probowki w celu jego ztamania. Upewni¢ sig, ze wymazowka jest
wystarczajgco krotka i umozliwia szczelne zamknigcie zatyczki.

Zamkna¢ zatyczke i mieszaé w wytrzasarce przy wysokiej predkosci przez 10 sekund.

6. Otworzy¢ wieczko kartridza. Przy pomocy czystej pipety transferowej przenies¢ catg zawarto§¢ odczynnika do probek

do komory na probke kartridza.

Zamknij wieczko kartridza.

Sample Chamber
(Large Opening)

llustracja 1. Kartridz (widok z gory)

12.2 Rozpoczynanie badania

W przypadku uzywania systemu GeneXpert Dx, przed rozpoczeciem badania nalezy si¢ upewnic¢, ze w systemie
Wazne jest uruchomione oprogramowanie GeneXpert Dx w wersji 4.7b lub nowszej oraz ze do oprogramowania
zaimportowano odpowiedni plik definicji testu.

W przypadku uzywania systemu GeneXpert Infinity przed rozpoczeciem badania nalezy sie upewni¢, ze w
Wazne systemie jest uruchomione oprogramowanie Xpertise w wersji 6.4b lub nowszej oraz do oprogramowania
zaimportowano odpowiedni plik definicji testu.

Niniejszy punkt zawiera opis podstawowych krokow umozliwiajacych wykonanie badania. Szczegdtowe instrukcje mozna
znalez¢ w instrukcji obstugi systemu GeneXpert Dx lub instrukcji obstugi systemu GeneXpert Infinity, w zaleznosci od
uzywanego modelu.

Uwaga Wykonywane czynnosci moga by¢ inne, jesli administrator systemu zmienit domysiny cykl pracy.

1.

2.
3.

Wilaczy¢ aparat GeneXpert:

e W przypadku uzywania aparatu GeneXpert Dx, najpierw wlaczy¢ aparat GeneXpert Dx, a nastgpnie wlaczy¢
komputer. Oprogramowanie GeneXpert zostanie uruchomione automatycznie. W przeciwnym razie nalezy

dwukrotnie klikna¢ ikone skrotu oprogramowania GeneXpert Dx na pulpicie systemu Windows®.

lub

e W przypadku uzywania aparatu GeneXpert Infinity, wlaczy¢ aparat. Oprogramowanie Xpertise zostanie
uruchomione automatycznie. W przeciwnym razie nalezy dwukrotnie klikna¢ ikong skrotu oprogramowania Xpertise
na pulpicie systemu Windows®.

Zalogowac sie do oprogramowania aparatu GeneXpert, podajac nazwe uzytkownika i hasto.

W oknie systemu GeneXpert klikna¢ polecenic Nowe badanie (Create Test) (GeneXpert Dx) lub przycisk
Zlecenia (Orders) i Zle¢ badanie (Order Test) (Infinity). Zostanie wy$wietlone okno Nowe badanie (Create
Test). Pojawi si¢ okno dialogowe Skanowanie kodu kreskowego identyfikatora pacjenta (Scan Patient ID
Barcode).

. Zeskanowa¢ lub wpisa¢ Identyfikator pacjenta (Patient ID). W wypadku wpisywania Identyfikatora pacjenta (Patient

ID) nalezy upewnic¢ si¢, ze Identyfikator pacjenta (Patient ID) jest wpisany poprawnie. Identyfikator pacjenta (Patient
ID) jest powiazany z wynikami badania i wy$wietlany w oknic WySwietlanie wynikéw (View Results) oraz we
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Uwaga

wszystkich raportach. Pojawi si¢ okno dialogowe Skanowanie kodu kreskowego identyfikatora prébki (Scan
Sample ID barcode).

5. Zeskanowac lub wpisa¢ Identyfikator probki (Sample ID). W wypadku wpisywania Identyfikatora probki (Sample
ID) upewnic¢ sig, ze Identyfikator probki (Sample ID) jest wpisany poprawnie. Identyfikator probki (Sample ID) jest
powiazany z wynikami badania i wy$wietlany w oknic WySwietlanie wynikéw (View Results) oraz we wszystkich
raportach. Pojawi si¢ okno dialogowe Skanowanie kodu kreskowego kartridza (Scan Cartridge Barcode).

6. Zeskanowac¢ kod kreskowy na kartridzu testu. Na podstawie informacji zawartych w kodzie kreskowym,

oprogramowanie automatycznie wypetni nastgpujace pola: Wybierz test (Select Assay), Identyfikator serii odczynnikow
(Reagent Lot ID), Numer seryjny kartridza (Cartridge SN) i Data wazno$ci (Expiration Date).

Jesli nie mozna zeskanowac¢ kodu kreskowego na kartridzu testu, wéwczas nalezy powtorzy¢ badanie z uzyciem
nowego kartridza. Jesli kod kreskowy kartridza zostat zeskanowany w oprogramowaniu, a plik definicji testu nie jest
dostepny, pojawi sie ekran wskazujgcy, ze plik definicji testu nie zostat wczytany do systemu. Jesli pojawi sie ten ekran,
nalezy skontaktowac sie z centrum wsparcia klienta firmy Cepheid.

7. Klikna¢ Rozpocznij badanie (Start Test) (GeneXpert Dx) lub Przeslij (Submit) (Infinity). W razie potrzeby
wpisa¢ hasto w wyswietlonym oknie dialogowym.

8. W przypadku systemu GeneXpert Infinity umiesci¢ kartridz na ta§mie transportowej. Kartridz zostanie zatadowany
automatycznie, rozpocznie si¢ badanie, a zuzyty kartridz zostanie umieszczony w pojemniku na odpady.

Iub

W przypadku aparatu GeneXpert Dx:

a) Otworzy¢ drzwiczki modulu aparatu z migajaca zielong lampka i zatadowac¢ kartridz.

b) Zamknaé drzwiczki. Badanie zostanie rozpoczgte, a zielona lampka przestanie miga¢. Po zakonczeniu badania
lampka przestanie §wiecic.

¢) Poczekaé, az system zwolni blokade drzwiczek, a nastgpnie otworzy¢ drzwiczki modutu. Wyjac¢ kartridz.

d) Wyrzuci¢ zuzyte kartridze do odpowiedniego pojemnika na odpady, zgodnie ze standardowg praktyka obowiazujaca
w placdwee.

13 Wyswietlanie i drukowanie wynikéw

W niniejszym punkcie opisano podstawowe kroki umozliwiajace wyswietlanie i drukowanie wynikow. Szczegétowe
instrukcje dotyczace wys$wietlania i drukowania wynikow mozna znalez¢é w instrukcji obstugi systemu GeneXpert Dx lub
instrukcji obstugi systemu GeneXpert Infinity, w zalezno$ci od uzywanego modelu.

1. Klikna¢ ikong Wyswietl wyniki (View Results), aby wyswietli¢ wyniki.

2. Po zakonczeniu badania klikna¢ przycisk Raport (Report) w oknie Wyswietlanie wynikéw (View Results), aby
wyswietli¢ i/lub utworzy¢ plik PDF z raportem.

14 Kontrola jakosci

Kazdy test zawiera kontrole przetwarzania probki (SPC) oraz kontrole sondy (PCC).

e Kontrola przetwarzania probki (SPC) — pozwala si¢ upewnié, ze probke przetworzono prawidtowo. SPC zawiera
przetrwalniki bakterii Bacillus globigii w postaci suchej masy przetrwalnikowej, ktora jest umieszczona w kazdym
kartridzu 1 umozliwia weryfikacj¢ prawidtowosci przetwarzania probki bakterii. Kontrola SPC weryfikuje, czy w
przypadku obecno$ci drobnoustrojow nastagpita liza bakterii C. difficile i przetrwalnika oraz czy przetwarzanie probki
jest prawidlowe. Ponadto ta kontrola wykrywa hamowanie reakcji zwigzane z probka w tescie real-time PCR. Wynik
kontroli SPC powinien by¢ dodatni w probee ujemnej i moze by¢ ujemny lub dodatni w probece dodatniej. Kontrola SPC
zakonczy si¢ powodzeniem, jesli spetni zatwierdzone kryteria akceptacji.

e Kontrola sondy (PCC) — przed rozpoczeciem reakcji PCR system GeneXpert mierzy sygnal fluorescencji z sond w
celu monitorowania nawadniania kulek, napetnienia komory reakcyjnej, integralnosci sondy i stabilnosci barwnika.
Kontrola sondy sprawdza, czy sa spelnione przypisane kryteria akceptacji.
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15 Interpretacja wynikéw

Wyniki sg interpolowane przez aparat GeneXpert na podstawie zmierzonych sygnatow fluorescencji i wbudowanych
algorytmoéw obliczeniowych, a nastgpnie wyswietlane w oknie Wyswietlanie wynikéw (View Results). Mozliwe
wyniki sa nastepujace:

Tabela 1. Wyniki testuXpert C. difficile i ich interpretacja

Wynik

Interpretacja

Wynik DODATNI pod
katem toksykogennego
szczepu bakterii C. diff
(Toxigenic C. diff
POSITIVE), Wynik
UJEMNY pod katem
PRZYPUSZCZALNEGO
rybotypu 027 (027
PRESUMPTIVE NEG)

Patrz llustracja 2

Zostaty wykryte sekwencje docelowe DNA szczepu bakterii C. difficile wytwarzajgcego
toksyne.

e Szczep bakterii C. difficile wytwarzajgcy toksyne — wartos¢ Ct sekwencji docelowych
szczepu bakterii C. difficile wytwarzajgcego toksyne (toksyna B lub toksyna B z albo
toksyng binarng, albo delecjg nukleotydu 117 genu tcdC) miesci sie w prawidtowym
zakresie, a punkt koncowy znajduje sie powyzej ustawienia minimalnego.

e SPC — NIE DOTYCZY (NA): kontrola SPC jest ignorowana, poniewaz amplifikacja
sekwencji docelowej bakterii C. difficile moze konkurowac z tg kontrolg

e Kontrola sondy — POWODZENIE (PASS): wszystkie wyniki kontroli sondy sg poprawne.

Wynik DODATNI pod
katem toksykogennego
szczepu bakterii C. diff
(Toxigenic C. diff
POSITIVE), Wynik
DODATNI pod katem
PRZYPUSZCZALNEGO
rybotypu 027 (027
PRESUMPTIVE POS)

Patrz llustracja 3

Zostaty wykryte sekwencje docelowe DNA szczepu bakterii C. difficile przypuszczalnie 027/
NAP1/Bl wytwarzajgcego toksyne.

e Szczep bakterii C. difficile przypuszczalnie 027/NAP1/Bl wytwarzajgcy toksyne —
wartos¢ Ct wszystkich sekwencji docelowych szczepu bakterii C. difficile przypuszczalnie
027/NAP1/BI wytwarzajgcego toksyne (toksyna B, toksyna binarna i delecja nukleotydu
117 genu tcdC) miesci sie w prawidtowym zakresie, a punkt korncowy znajduje sie
powyzej ustawienia minimalnego.

e SPC — NIE DOTYCZY (NA): kontrola SPC jest ignorowana, poniewaz amplifikacja
sekwencji docelowej bakterii C. difficile moze konkurowac z tg kontrolg.

e Kontrola sondy — POWODZENIE (PASS): wszystkie wyniki kontroli sondy sg poprawne.

Wynik UJEMNY pod
katem toksykogennego
szczepu bakterii C. diff
(Toxigenic C. diff
NEGATIVE), Wynik
UJEMNY pod katem
PRZYPUSZCZALNEGO
rybotypu 027 (027
PRESUMPTIVE NEG)

Patrz llustracja 4

Nie zostaty wykryte sekwencje docelowe DNA bakterii C. difficile (toksyna B).

UJEMNY (NEGATIVE) — Nie zostaty wykryte sekwencje docelowe DNA szczepu bakterii

C. difficile wytwarzajgcego toksyne (toksyna B); nie zostaty wykryte inne sekwencje
docelowe DNA toksykogennego szczepu bakterii C. diff (toksyna binarna i delecja nukleotydu
117 genu tcdC). Kontrola SPC spetnia kryteria akceptaciji.

o UJEMNY (NEGATIVE) — Nie zostata wykryta sekwencja docelowa DNA bakterii
C. difficile.

e SPC — POWODZENIE (PASS): wartos¢ Ct kontroli SPC miesci sie w prawidtowym
zakresie, a punkt koricowy znajduje sie powyzej ustawienia minimalnego punktu
koncowego.

e Kontrola sondy — POWODZENIE (PASS): wszystkie wyniki kontroli sondy sg poprawne.

WYNIK NIEWAZNY
(INVALID)

Patrz llustracja 5

Nie mozna okresli¢ obecnosci ani nieobecnosci sekwencji docelowej DNA bakterii C. difficile;
nalezy powtdrzy¢ badanie zgodnie z instrukcjami, ktére zawiera sekcja ,,Procedura
powtoérzenia badania” ponizej. Kontrola SPC nie spenita kryteriow akceptaciji, probka nie
zostata poprawnie przetworzona lub nastgpito zahamowanie reakcji PCR.

e NIEWAZNY (INVALID) — Nie mozna okresli¢ obecnosci ani nieobecnosci sekwengii
docelowej DNA bakterii C. difficile.

e SPC — NIEPOWODZENIE (FAIL): wynik kontroli SPC jest ujemny, wartos¢ Ct kontroli
SPC nie miesci sie w prawidtowym zakresie, a punkt koncowy znajduje sie ponizej
ustawienia minimalnego.

e Kontrola sondy — POWODZENIE (PASS): wszystkie wyniki kontroli sondy sg poprawne.
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Wynik

Interpretacja

BLAD (ERROR)

Nie mozna okresli¢ obecnosci ani nieobecnosci sekwencji docelowej DNA bakterii

C. difficile; nalezy powtdrzy¢ badanie zgodnie z instrukcjami, ktére zawiera sekcja
,Procedura powtoérzenia badania” ponizej. Kontrola sondy zakonczyta sie niepowodzeniem,
prawdopodobnie z powodu niewtasciwego napetnienia komory reakcyjnej, wykrycia

btedu dotyczgcego integralnoéci sondy lub przekroczenia warto$ci granicznej cisnienia
maksymalnego.

Toksyna B (tcdB) — BRAK WYNIKU (NO RESULT)
Toksyna binarna (cdt) — BRAK WYNIKU (NO RESULT)
tcdCA117 — BRAK WYNIKU (NO RESULT)

*SPC — BRAK WYNIKU (NO RESULT)

Kontrola sondy — NIEPOWODZENIE (FAIL)?; wszystkie lub jeden wynik kontroli sondy jest
nieprawidtowy.

BRAK WYNIKU (NO
RESULT)

Nie mozna okresli¢ obecnosci ani nieobecnosci sekwencji docelowej DNA bakterii C. difficile;
nalezy powtorzy¢ badanie zgodnie z instrukcjami, ktére zawiera sekcja ,Procedura
powtdrzenia badania” ponizej. Nie mozna uzyskac¢ wyniku badania z powodu zgromadzenia
niewystarczajgcych danych (taka sytuacja moze wystapi¢ na przyktad wtedy, gdy operator
zatrzymat badanie bedgce w toku).

Toksyna B (tcdB) — BRAK WYNIKU (NO RESULT)
Toksyna binarna (cdt) — BRAK WYNIKU (NO RESULT)
tcdCA117 — BRAK WYNIKU (NO RESULT)

SPC — BRAK WYNIKU (NO RESULT)

Kontrola sondy — NIE DOTYCZY (NA)

a Jesli kontrola sondy zakonczyta sie powodzeniem, btad zostat spowodowany awarig elementu systemu.

[ TestResult

Test Result

Assay Name Xpert C.difficile G3 Version 3
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llustracja 2. Przyktad wyniku dodatniego testu Xpert C. difficile
i wyniku ujemnego pod katem przypuszczalnego rybotypu 027
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Toxigenic C.diff POSITIVE;
027-NAP1-Bl PRESUMPTIVE POS

llustracja 3. Przyktad wyniku dodatniego testu Xpert C. difficile
i wyniku dodatniego pod katem przypuszczalnego rybotypu 027

Toxigenic C.diff NEGATIVE;
027-NAP1-Bl PRESUMPTIVE NEG

llustracja 4. Przykiad wyniku ujemnego pod katem bakterii C. difficile
i wyniku ujemnego pod katem przypuszczalnego rybotypu 027
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llustracja 5. Przyktad wyniku niewaznego

16 Sytuacje, w ktorych nalezy powtorzy¢ test

16.1 Sytuacje, w ktérych nalezy powtérzy¢ badanie

W przypadku wystapienia ktoregokolwiek z ponizszych wynikéw badan nalezy powtdrzy¢ badanie jeden raz zgodnie z
instrukcjami, ktore zawiera Sekcja 16.2.

Wynik NIEWAZNY (INVALID) oznacza, ze kontrola SPC si¢ nie powiodta. Probka nie zostata poprawnie przetworzona
lub nastapito zahamowanie reakcji PCR.

Wynik BLAD (ERROR) oznacza niepowodzenie kontroli sondy i przerwanie badania prawdopodobnie spowodowane
niewlasciwym napetieniem komory reakcyjnej, wykryciem btedu dotyczacego integralnosci sondy odczynnika,
przekroczeniem wartosci granicznej cisnienia maksymalnego lub wykryciem btedu pozycjonowania zaworu.

Komunikat BRAK WYNIKU (NO RESULT) oznacza, ze zgromadzono niewystarczajace dane. Taka sytuacja moze
wystapi¢ na przyklad wtedy, gdy operator zatrzymat badanie bedace w toku.

16.2 Procedura powtdrzenia badania

Aby powtdrzy¢ badanie przed uptywem 3 godzin od uzyskania wyniku nieokreslonego, nalezy uzy¢ nowego kartridza (nie
nalezy ponownie uzywacé tego samego kartridza) i nowych odczynnikow.

1.
2.

4.

Wyja¢ nowy kartridz z zestawu.

Przy pomocy jednorazowej pipety transferowej przenies¢ cala pozostala zawarto$¢ komory na probke do nowej fiolki z
odczynnikiem do probek.

Worteksowac¢ i doda¢ cata zawarto$¢ odczynnika do probek do komory na probke nowego kartridza testu Xpert C.
difficile.

Zamkna¢ wieczko i rozpoczaé nowe badanie.

Aby powtoérzy¢ badanie po uptywie 3 godzin od uzyskania wyniku nieokre$§lonego, nalezy powtorzy¢ badanie z uzyciem
nowej probki wymazu pobranej z pierwotnej probki pacjenta.

12

Xpert® C. difficile
300-9291-PL, Wersja h
Marzec 2023



Xpert® C. difficile

17 Ograniczenia

Izolaty inne niz rybotypu 027/NAP1/BI reprezentujace toksynotyp XIV beda zgtaszane z wynikiem Wynik DODATNI pod
katem toksykogennego szczepu bakterii C. diff (Toxigenic C. diff POSITIVE); Wynik DODATNI pod katem
PRZYPUSZCZALNEGO rybotypu 027 (027 PRESUMPTIVE POSITIVE) przez test Xpert C. difficile.

Niekiedy izolaty inne niz rybotypu 027/NAP1/BI reprezentujace toksynotypy IV, V i X beda zgtaszane z wynikiem Wynik
DODATNI pod katem toksynogennego szczepu bakterii C. diff (Toxigenic C. diff POSITIVE); Wynik
DODATNI pod katem PRZYPUSZCZALNEGO rybotypu 027 (027 PRESUMPTIVE POSITIVE) przez test Xpert
C. difficile.

Skutecznos¢ testu Xpert C. difficile weryfikowano wylacznie za pomoca procedur opisanych w niniejszej ulotce

informacyjnej. Modyfikacja tych procedur moze wptynaé na skuteczno$¢ testu. Wyniki testu Xpert C. difficile nalezy
interpretowa¢ z uwzglednieniem innych danych laboratoryjnych i klinicznych dostepnych dla klinicysty.

Bledne wyniki badania mogg by¢ spowodowane niewtasciwym pobraniem probki, nieprzestrzeganiem zalecanych
procedur pobierania, obstugi i przechowywania probki, bledem technicznym, pomieszaniem probek badz zbyt mata
liczba drobnoustrojéw w probce uniemozliwiajaca ich wykrycie przez test. Uwazne przestrzeganie instrukcji zawartych w
niniejszej ulotce informacyjnej pozwoli unikna¢ uzyskania blednych wynikow.

Poniewaz wykrycie bakterii C. difficile zalezy od st¢zenia drobnoustrojow w probee, wiarygodne wyniki zalezg od
odpowiedniego pobierania, obslugiwania i przechowywania probek.

Z uwagi na wspotczynnik rozcienczenia zwigzany z procedura powtorzenia badania istnieje mozliwo$¢, ze probki z
wynikiem dodatnim pod katem bakterii C. difficile, b¢dace bardzo blisko lub na granicy wykrywalnos$ci (LoD) testu Xpert
C. difficile, mogg po powtdrzeniu badania mie¢ wynik fatszywie ujemny.

Powtorzenie testu Xpert C. difficile w przypadku uzyskania wynikow NIEWAZNY (INVALID), BLAD (ERROR) lub
BRAK WYNIKU (NO RESULT) powinno zaleze¢ od praktyk i zasad obowigzujacych w danej placowce. Powinny by¢
dostepne alternatywne procedury. W celu wykonania hodowli pozostale probki wymazow nalezy umiesci¢ w odpowiednim
systemie do przenoszenia i podda¢ hodowli w ciagu 4 dni.

Wynik dodatni badania niekoniecznie oznacza obecnos¢ zywych drobnoustrojow. Zaklada si¢ jednak obecno$é bakterii
C. difficile.

Epidemie zakazen Clostridium difficile (CDI) moga by¢ powodowane przez szczepy inne niz 027/NAP1/BI.

Wykrycie kwasu nukleinowego bakterii C. difficile w kale potwierdza obecno$¢ drobnoustrojéw u pacjentow z biegunka, ale
moze nie oznaczaé, ze bakteria C. difficile stanowi czynnik etiologiczny biegunki.

Charakterystyke robocza tego testu okreslono wylacznie pod katem rodzajow probek wymienionych w punkcie
~Przeznaczenie”. Nie oceniono wydajnosci tego testu z innymi rodzajami probek.

Wyniki fatszywie ujemne mogg by¢ zglaszane, jesli drobnoustrdj powodujacy zakazenie ma mutacje genomowe, insercje,
delecje lub rearanzacje, badz jesli badanie jest wykonywane na bardzo wczesnym etapie choroby.

18 Substancje interferujace

Do badanych potencjalnie interferujacych substancji nalezg krew, nadmiar katu i §luz. Substancje badano w trzech
powtodrzeniach z dodatkiem szczepu 027/NAP1/BI bakterii C. difficile w stezeniu zblizonym do analitycznej granicy
wykrywalnosci (~ 3 x LoD) i wyzszym (~ 50 x LoD). Nadmiar katu oceniono z uzyciem rzeczywistych probek klinicznych
w wieloosrodkowym badaniu klinicznym. Dziatanie hamujace mozna czasami zaobserwowaé w obecno$ci nadmiaru katu na
wymazie. Nie zaobserwowano zadnego istotnego dziatania hamujacego w obecnosci krwi lub $luzu.

19 Charakterystyka robocza

Charakterystyke robocza testu Xpert C. difficile okreslono w prospektywnym badaniu klinicznym w dwoch osrodkach w
Europie, poréwnujac wyniki testu Xpert C. difficile w systemie GeneXpert (testu Xpert C. difficile) z wynikami hodowli
toksykogennej, a nastgpnie wykonujac rybotypowanie PCR probek dodatnich hodowli. Aby zostaé zarejestrowane w
badaniu, probki musiaty pochodzi¢ od osob, w przypadku ktorych hodowla byta wskazana i/lub zostata zlecona, zgodnie z
praktykami obowigzujacymi w danej placowce.
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19.1 Wyniki ogélne

Lacznie 285 probek przebadano pod katem bakterii C. difficile przy pomocy testu Xpert C. difficile i porownano z metoda
hodowli bezposredniej (patrz ponizsza tabela).

Tabela 2. Charakterystyka robocza testu Xpert C. difficile w poréwnaniu do hodowli bezposredniej

Hodowla toksykogenna

Wynik
dodatni
pod katem
szczepu
027/
NAP1/BI

Wynik

C. difficile ujemny

Toksyna B+ 34 0 16
027/NAP1/BI 0 0 1

Wynik
ujemny

100%
93%

Czutosé

Xpert C.
difficile

Swoistos¢

0 0 234

20 Charakterystyka robocza pod katem szczepu 027/NAP1/
Bl

W celu okreslenia charakterystyki roboczej pod katem szczepu 027/NAP1/BI probki kliniczne oceniono wewngtrznie przy
pomocy testu Xpert C. difficile, a nastgpnie wykonano hodowle i rybotypowanie PCR. Dane pochodzace z badania zawiera
ponizsza tabela. Wynik ujemny w tym przypadku oznacza toksykogenne szczepy bakterii C. difficile inne niz 027/NAP1/BL

Tabela 3. Charakterystyka robocza testu Xpert C. difficile w poréwnaniu do rybotypowania PCR

Hodowla toksykogenna
i rybotypowanie PCR
Dodatnia pod Ujemna pod
katem szczepu | katem szczepu
027/NAP1/BI 027/NAP1/BI
Dodatnia pod
katem szczepu 14 1 Czutosé 100%
Xpert C. 027/NAP1/BI
difficile Ujemna pOd
katem szczepu 0 10 Swoistos¢ 91%
027/NAP1/BI

21 Swoistos¢ analityczna

W badaniu reakeji krzyzowych badano hodowle z kolekcji Amerykanskiej Kolekcji Hodowli Komérkowych (American
Type Culture Collection, ATCC) i Kolekcji Hodowli Uniwersytetu w Goéteborgu (Culture Collection University of Goteborg,
CCUQG) reprezentujace drobnoustroje blisko spokrewnione z bakteria C. difficile, a takze normalna i patogenna florg

odbytu. Dwa szczepy bakterii C. difficile niewytwarzajacej toksyny badano przy pomocy testu Xpert C. difficile. Badane
drobnoustroje obejmowaly 24 gatunki tlenowe, 14 gatunkoéw beztlenowych i dwa mikroaerofile. Trzy powtorzenia kazdego
izolatu badano w stezeniu wynoszacym co najmniej 10° CFU na reakcje. W warunkach badania wszystkie izolaty miaty
wynik ujemny pod katem toksykogennego szczepu bakterii C. difficile; zaden z izolatow nie zostal wykryty przez test Xpert
C. difficile. W badaniu uwzglgdniono kontrole dodatnie i ujemne. Swoisto$¢ analityczna wyniosta 100%.
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22 Czulos¢ analityczna

Przeprowadzono dodatkowe badania w celu okreslenia 95% przedziatu ufnosci dla analitycznej granicy wykrywalnosci
(LoD) tego testu. Granica wykrywalnosci jest zdefiniowana jako najmniejsza liczba jednostek tworzacych kolonie (CFU) na
probke, ktora w sposob odtwarzalny moze by¢ odrdzniona od probek ujemnych z ufnoscia na poziomie 95%. Oceniono 20
powtorzen w szesciu stezeniach (100, 300, 600, 1200, 2400 1 4800 CFU/probke).

W warunkach badania i z uzyciem maksymalnego prawidlowego ustawienia wartoséci Ct, wynoszacego 37 dla tcdB i cdt
oraz 40 dla zcdC, wyniki wskazuja, ze szacunkowa warto§¢ punktu granicy wykrywalnosci dla toksykogennego szczepu
bakterii C. difficile wynosi 1657 CFU/wymaz przy 95% przedziale ufhoséci w zakresie od 1157 CFU/wymaz do 3561 CFU/
wymaz, a dla toksykogennego szczepu 027/NAP1/BI bakterii C. difficile — 2058 CFU/probke przy 95% przedziale uthosci
w zakresie od 1581 CFU/wymaz do 3441 CFU/wymaz.
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24 Lokalizacja siedziby gtéwnej firmy Cepheid

Siedziba gtéwna firmy

Cepheid

904 Caribbean Drive
Sunnyvale, CA 94089
USA

Telefon: + 1 408 541 4191
Faks: + 1 408 541 4192
www.cepheid.com

Siedziba gtéwna w Europie

Cepheid Europe SAS
Vira Solelh

81470 Maurens-Scopont
France

Telefon: + 33 563 825 300
Faks: + 33 563 825 301
www.cepheidinternational.com

25 Wsparcie techniczne

Przed skontaktowaniem sie z firmg Cepheid
Przed skontaktowaniem si¢ z Centrum wsparcia klienta firmy Cepheid, nalezy przygotowac¢ nastgpujace informacje:

Nazwa produktu

Numer serii

Numer seryjny aparatu

Komunikaty o btedach (jesli wystepuja)

Wersja oprogramowania i numer znacznika serwisowego komputera (w odpowiednim przypadku)

USA

Telefon: + 1 888 838 3222
E-mail: techsupport@cepheid.com

Francja

Telefon: + 33 563 825 319
E-mail: support@cepheideurope.com

Dane kontaktowe wszystkich oddzialow Centrum wsparcia klienta firmy Cepheid s3 dostepne na naszej stronie internetowe;:
www.cepheid.com/en/support/contact-us
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26 Tabela symboli

Symbol Znaczenie
Numer katalogow
REF o
IVD Wyréb medyczny przeznaczony do diagnostyki in vitro

&

Nie uzywac¢ ponownie

—
O
-

Kod partii

Zapoznac sie z instrukcjg uzycia

Przestroga

Producent

Kraj produkcji

Zawiera ilos$¢ wystarczajgcg do przeprowadzenia n testow

CONTROL

Kontrola

Data waznosci

Oznaczenie CE — zgodnos$é z normami europejskimi

-\?ng@@g>i}

Ograniczenie temperatury

?iﬁ

Zagrozenia biologiczne

(e}
T

REP

Upowazniony przedstawiciel w Szwaijcarii

&

Importer

Xpert® C. difficile
300-9291-PL, Wersja h
Marzec 2023
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Cepheid AB
Rontgenvigen 5
SE-171 54 Solna,
Sweden

Tel.: +46 8 6843 7000

Faks:
+46 8 6843 7010

CH |REP

Cepheid Switzerland GmbH

Ziircherstrasse 66
Postfach 124, Thalwil
CH-8800

Switzerland

®

Cepheid Switzerland GmbH

Zircherstrasse 66
Postfach 124, Thalwil
CH-8800

Switzerland

wvb|C €

27 Historia zmian

Opis zmian: 300-9291 wer. G na wer. H

Przeznaczenie: Zapewnienie zgodno$ci z wymogami rozporzadzenia (UE) 2017/746

Punkt

Opis zmiany

Os$wiadczenia

Zaktualizowano informacje prawne do biezgcych standardow prawnych spofki

o znakach Cepheid.
towarowych,
patentach i
prawach autorskich
12 Zaktualizowano tres¢ sekcji ,Procedura” pod katem spéjnosci pomiedzy instrukcjami
uzycia firmy Cepheid.
15 Uporzadkowano kolejnos¢ ilustracji, aby dopasowac do kolejnosci wynikéw w tabeli
1.
16.2 Zaktualizowano tre$¢ sekcji ,Procedura ponownego testowania” pod kgtem spéjnosci
pomiedzy instrukcjami uzycia firmy Cepheid.
26 Dodano symbole ,CH REP” i ,Importer” oraz ich definicje w tabeli symboli. Dodano
informacje ,CH REP” i ,Importer” oraz adres w Szwajcarii.
27 Zaktualizowano tabele historii zmian.
W catym Wystgpienia stowa ,0znaczenie” uzywane jako nazwa marki zmieniono na ,test”.
dokumencie
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