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Xpert® Carba-R

Do diagnostyki in vitro.

1 Nazwa zastrzezona
Xpert® Carba-R

2 Nazwa powszechna
Test Xpert Carba-R

3 Przeznaczenie

Xpert Carba-R firmy Cepheid, wykonywany na aparatach GeneXpert®, to test diagnostyczny in vitro do analizy jakoSciowej,
umozliwiajacy szybkie wykrywanie i rozréznianie sekwencji genéw blaypc, blaypy, blayinv, blagxa-ag 1 blapp., zwiazanych
z niewrazliwoscig na karbapenemy u bakterii Gram-ujemnych w probkach wymazow z odbytnicy pobieranych od pacjentow, u
ktorych wystepuje ryzyko kolonizacji jelit przez bakterie niewrazliwe na karbapenemy. Test wykorzystuje zautomatyzowana
reakcje tancuchowa polimerazy w czasie rzeczywistym (PCR). Test Xpert Carba-R jest przeznaczony jako pomoc w
wykrywaniu bakterii niewrazliwych na karbapenemy, ktore kolonizuja pacjentow w srodowiskach opieki zdrowotnej. Test Xpert
Carba-R nie jest przeznaczony do prowadzenia lub monitorowania leczenia zakazen bakteriami niewrazliwymi na karbapenemy.
Jednoczesne hodowle sa konieczne do wzrostu drobnoustrojow w celu typowania epidemiologicznego, badania wrazliwo$ci
drobnoustrojow oraz dalszej identyfikacji potwierdzajacej bakterii niewrazliwych na karbapenemy.

4 Podsumowanie i objasnienie

Globalne rozprzestrzenianie si¢ gatunkow Enterobacteriaceae, Pseudomonas aeruginosa i Acinetobacter wytwarzajacych
karbapenemazy (tj. drobnoustrojow niewrazliwych na karbapenemy, CNSO) jest krytycznym problemem w zakresie medycyny
i zdrowia publicznego.l’2 Te bakterie sa czesto oporne na wszystkie srodki beta-laktamowe i czgsto rownoczesnie oporne na
wiele klas innych srodkoéw przeciwbakteryjnych, co pozostawia bardzo niewiele opcji leczenia.> Monitorowanie
rozprzestrzeniania si¢ drobnoustrojoéw CNSO jest utrudnione przez réznorodno$é pojawiajacych si¢ enzyméw hydrolizujacych
karbapenemy oraz mozliwos$¢ rozprzestrzeniania si¢ genéow w roznych gatunkach bakterii. Niektore geny opornosci, takie jak u
Klebsiella pneumoniae, warunkujace produkcj¢ karbapenemaz typu KPC, sa powiazane z rozpowszechnionymi liniami
klonalnymi bakterii (np. K. pneumoniae ST258),4 majacymi selektywna przewage w srodowiskach szpitalnych, w ktérych
stosowanie srodkow przeciwbakteryjnych jest czeste. Mozliwosci przenoszenia drobnoustrojow sa zwykle czeste, wraz z
dalszym rozprzestrzenianiem si¢ gendow opornosci za posrednictwem przekazywalnych plazmidow i integronow. K. pneumoniae
szczep ST258 odpowiada za wiele epidemii na §wiecie, szczegdlnie w Stanach Zjednoczonychl i Izraelu.® Podobnie
drobnoustroje zawierajace gen kodujacy metalo-beta-laktamaze New Delhi (NDM) zostaty przeniesione do Europy przez osoby,
ktore w wielu przypadkach odwiedzaly Indie lub Pakistan.® Trzeci mechanizm opornosci na karbapenemy, zwigzany z metalo-
beta-laktamazg kodowang przez integron Verona (VIM), od kilku lat stanowi problem w Europie. Inne metalo-beta-laktamazy,
np. klasy IMP (imipenemazy), byty od wielu lat rozpoznawane w Japonii i innych krajach Azji, a teraz rozprzestrzeniaja si¢
globalnie,3 podczas gdy oksacylinaza klasy D, OXA-48, ktora czesto koduje niskopoziomowa oporno$é¢ na karbapenemy, ale nie
opornos¢ na beta-laktamazy o rozszerzonym spektrum, szybko rozprzestrzenia si¢ teraz w Europie.7’8 Obecnie standardowa
metoda wykrywania pacjentow, ktorzy zostali skolonizowani przez drobnoustroje niewrazliwe na karbapenemy, jest hodowla
probek wymazéw z odbytnicy lub wymazow okotoodbytniczych na ptytkach z agarem nieselektywnym, takim jak agar
MacConkey’a, a nastgpnie wykonywanie badan wrazliwosci drobnoustrojow kolonii fermentujacych laktozg, albo zastosowanie
podtoza z agarem selektywnym.9 Pierwsza metoda jest pracochtonna i uzyskanie koncowych wynikow moze trwac kilka dni,
podczas gdy druga metoda cechuje si¢ duza zmiennoscig w zakresie czutosci i swoistosci, zaleznie od uzytego podtoza
selektywnego. Szybka i doktadna metoda badan przesiewowych pacjentow pod katem kolonizacji przez drobnoustroje CNSO
sprawi, ze programy kontroli zakazen beda mogly tatwiej ogranicza¢ rozprzestrzenianie si¢ zakazen drobnoustrojami CNSO w
szpitalach i innych placéwkach opieki zdrowotnej. W Stanach Zjednoczonych wykonywanie badan przesiewowych pacjentow
pod katem kolonizacji przez drobnoustroje CNSO jest zalecane przez agencj¢ Centers for Disease Control and Prevention
(CDC) za kazdym razem, kiedy w szpitalu zostanie rozpoznany szczep bakterii Enterobacteriaceae oporny na karbapenemy.10 w
wielu krajach europejskich, w tym w Wielkiej Brytanii, Francji i Holandii, rowniez obowiazujg krajowe wytyczne zalecajace
wykonywanie badan przesiewowych pacjentéw pod katem kolonizacji przez drobnoustroje CNSO przy przyjmowaniu do
szpitala, szczeg6lnie jesli ci pacjenci byli wezesniej hospitalizowani w innych krajach.9
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Zasada procedury

Aparaty GeneXpert (GX) automatyzujg i integruja przygotowanie probki, ekstrakcje i amplifikowanie kwasu nukleinowego oraz
wykrywanie sekwencji docelowej w probkach prostych lub ztozonych przy pomocy testow real-time PCR. Systemy sktadaja si¢
z aparatu, komputera oraz wstgpnie zainstalowanego oprogramowania umozliwiajacych wykonywanie badan i wyswietlanie
wynikow. Systemy wymagaja stosowania jednorazowych kartridzy, ktore zawieraja odczynniki do reakcji PCR oraz w ktorych
odbywa si¢ reakcja PCR. Poniewaz kartridze sg samowystarczalne, ryzyko zanieczyszczenia krzyzowego mi¢dzy probkami jest
zminimalizowane. Pelny opis systemow mozna znalez¢ w instrukcji obstugi systemu GeneXpert Dx lub instrukcji obstugi
systemu GeneXpert Infinity.

Test Xpert Carba-R zawiera odczynniki umozliwiajace wykrywanie sekwencji genow blagpc, blaypm, blayiv, blagxa-ag 1
blapp.1, a takze kontrolg przetwarzania probki (SPC), ktora stuzy do kontrolowania prawidlowosci przetwarzania badanych
bakterii oraz do monitorowania obecnosci substancji powodujacych zahamowanie reakcji PCR. Kontrola SPC umozliwia takze
upewnienie si¢, ze warunki reakcji PCR (temperatura i czas) sa odpowiednie dla reakcji amplifikacji oraz ze odczynniki do
reakcji PCR dzialaja poprawnie. Dodatkowa kontrola wewngtrzna, kontrola sondy (PCC), weryfikuje nawadnianie odczynnikow,
napehienie probowki do PCR w kartridzu, integralno$¢ sondy i stabilno$¢ barwnika.

Startery i sondy testu Xpert Carba-R wykrywaja wlasnosciowe sekwencje genow blagpc (KPC), blaypy (NDM), blayvy
(VIM), blagxa.4g (OXA-48) 1 blapp.; (IMP-1) zwigzane z niewrazliwoscia na karbapenemy u bakterii Gram-ujemnych.
Odczynniki i aparaty

Materialy dostarczone

Zestaw testu Xpert Carba-R zawiera odczynniki w ilosci wystarczajacej do przetworzenia 10 probek. Zestaw testu Xpert
Carba-R zawiera odczynniki w iloSci wystarczajacej do przetworzenia 120 probek. Zestawy zawierajg nastgpujace elementy:

Kartridze testu Xpert Carba-R ze zintegrowanymi komorami

reakcyjnymi 10 na zestaw 120 na zestaw

» Kulka 1, kulka 2 i kulka 3 (liofilizowane) Po 1 na kartridz Po 1 na kartridz
* Odczynnik 1 3,0 ml na kartridz 3,0 ml na kartridz
» Odczynnik 2 (chlorek guanidyny) 2,5 ml na kartridz 2,5 ml na kartridz
Fiolki z odczynnikiem do probek testu Xpert Carba-R 10 na zestaw 120 na zestaw

* Odczynnik do probek 5,0 ml na fiolke 5,0 ml na fiolke
Jednorazowe pipety transferowe (1,7 ml) 10 na zestaw 120 na zestaw
Plyta CD 1 na zestaw 1 na zestaw

+ Pliki definicji testu (ADF)

* Instrukcja importowania pliku ADF do oprogramowania

+ Ulotka informacyjna

Uwaga

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

www.cepheidinternational.com na karcie WSPARCIE (SUPPORT).

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

Przechowywanie i obstuga

. Kartridze i odczynniki testu Xpert Carba-R nalezy przechowywac¢ w temperaturze 2-28 °C.

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

. Nie uzywac odczynnikow lub kartridzy po uptywie daty waznosci.

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

. Kartridza nalezy uzy¢ w ciaggu 30 minut od momentu otwarcia wieczka kartridza.

. Nie uzywac nieszczelnego kartridza, ktory przecieka.

Xpert® Carba-R
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6.3 Materialy wymagane, ale niedostarczone

@\l

A.

Aparat GeneXpert Dx lub system GeneXpert Infinity (numer katalogowy zalezy od konfiguracji): aparat GeneXpert,
komputer, skaner kodow kreskowych, instrukcja obstugi.

. W przypadku systemu GeneXpert Dx: oprogramowanie GeneXpert Dx w wersji 4.3 lub nowszej
System do pobierania probek: numer katalogowy firmy Cepheid 900-0370

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

Wytrzasarka typu vortex

Ostrzezenia i Srodki ostroznosci

Wszystkie probki biologiczne, w tym uzyte kartridze, nalezy traktowac jako mogace przenosi¢ czynniki zakazne. Poniewaz
czesto niemozliwe jest okreslenie, ktora z probek biologicznych moze by¢ zakazna, wszystkie nalezy obstugiwac z
zachowaniem standardowych $rodkow ostroznosci. Wytyczne dotyczace obstugi probek mozna uzyska¢ w amerykanskiej
agencji Centers for Disease Control and Prevention'! oraz w instytucie Clinical and Laboratory Standards Institute (dawniej
National Committee for Clinical Laboratory S'[andards).12

Przestrzegaé procedur bezpieczenstwa obowiazujacych w placowce w zakresie pracy z substancjami chemicznymi i obstugi
probek biologicznych.

Nalezy si¢ skonsultowac z osoba odpowiedzialng za kwestie odpadow srodowiskowych w placéwce, aby uzyskac
informacje dotyczace odpowiedniego usuwania uzytych kartridzy i nieuzytych odczynnikow. Nalezy si¢ zapoznaé z
przepisami regionalnymi i lokalnymi, poniewaz moga si¢ one r6zni¢ od przepiséw krajowych dotyczacych usuwania
odpadow. Produkt moze mie¢ cechy odpadow niebezpiecznych, a jego utylizacja wymagacé specyficznych warunkow.
Nalezy si¢ zapoznaé z przepisami krajowymi dotyczgcymi usuwania odpadow niebezpiecznych.

W celu uniknigcia zanieczyszczenia probek lub odczynnikéw zalecane jest przestrzeganie dobrych praktyk laboratoryjnych,
w tym zmienianie rekawiczek miedzy czynno$ciami obstugi probek pobranych od réznych pacjentow.

Nie wolno zastgpowaé odczynnika do probek testu Xpert Carba-R innymi odczynnikami.

Nie otwiera¢ wieczka kartridza testu Xpert Carba-R, dopoki uzytkownik nie b¢dzie gotowy do dodania probki eluowane;j

Z Wymazu.

Nie uzywac kartridza, ktory upadt po wyjeciu z opakowania.

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.

Kazdy jednorazowy kartridz testu Xpert Carba-R stuzy do wykonania jednego badania. Nie uzywac ponownie zuzytych
kartridzy.

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

Stosowac¢ czyste fartuchy laboratoryjne i regkawiczki. Zmienia¢ rgkawiczki migdzy przetwarzaniem kazdej probki.

W przypadku zanieczyszczenia obszaru roboczego lub sprzetu probkami lub kontrolami zanieczyszczony obszar nalezy
doktadnie wyczys$ci¢ przy pomocy roztworu wybielacza chlorowego w stosunku 1:10, a naste¢pnie przy pomocy roztworu
70% etanolu lub 70% izopropanolu. Przed kontynuowaniem pracy powierzchnie robocze nalezy wytrze¢ catkowicie do
sucha.

Odczynnik 2 zawiera chlorek guanidyny (H302, Dziata szkodliwie po potknigciu; H315, Dziata draznigco na skore; i H319,
Dziata draznigco na oczy).

8 Pobieranie, transportowanie i przechowywanie probek

L.

Pobra¢ par¢ wymazow z odbytnicy, ostroznie wkladajac koncowki obu wymazowek na glebokos¢ okoto 1 cm poza zwieracz
odbytu i delikatnie nimi obracajac.

Umiesci¢ par¢ wymazowek z powrotem w oryginalnej probowce transportowe;.

Wymazoéwki w probowce transportowej mozna przechowywaé w temperaturze 15-28 °C przez maksymalnie sze$¢ godzin, a
nastepnie w temperaturze 228 °C przez siedem dni.

Wymazy z odbytnicy umieszczone w odczynniku do probek w dniu pobrania mozna przechowywaé w temperaturze 2-28 °C
przez maksymalnie cztery dni.

Xpert® Carba-R
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Wazne

28
24 ¢

Uwaga

28
24 ¢

Procedura
Przygotowywanie kartridza

Umiesci¢ kartridz w aparacie GeneXpert w ciaggu 30 minut od momentu dodania proébki do kartridza.

Aby doda¢ probke wymazu do kartridza:
1. Wyja¢ kartridz i fiolk¢ z odczynnikiem do probek z zestawu.
2. Otworzy¢ jedna z dostarczonych fiolek z odczynnikiem do probek i umiesci¢ jedng wymazowke w fiolce.

3. Umiesci¢ nieuzyta wymazowke w probowce transportowej i przechowywaé w temperaturze 2—28 °C. Patrz Punkt 8.

Owing¢ sterylng gaze wokét trzonu wymazéwki i krawedzi probowki, aby ograniczy¢ ryzyko zanieczyszczenia.

4.  Trzymajac wymazowke za trzon blisko krawedzi fiolki, unies¢ wymazowke na wysokosé kilku milimetrow od dna fiolki i
zagia¢ trzon na krawedzi fiolki w celu jego ztamania w oznaczonym miejscu; pozostala czes¢ wymazowki powinna by¢
wystarczajaco krotka, aby si¢ zmiesci¢ w fiolce i umozliwic szczelne zamknigcie zatyczki.

5. Zamkna¢ zatyczke fiolki z odczynnikiem do probek i miesza¢ na wytrzasarce typu vortex przy wysokiej predkosci przez
10 sekund.

6.  Otworzy¢ wieczko kartridza. Przy pomocy dostarczonej pipety transferowej zaaspirowac¢ odczynnik do probek do linii na
pipecie (ktora oznacza okoto 1,7 ml; patrz Ilustracja 1), a nastgpnie przenie$¢ materiat do komory na probke kartridza testu
Xpert Carba-R. Patrz Ilustracja 2. Probke pozostata w fiolce z odczynnikiem do probek mozna przechowywaé w
temperaturze 2-28 °C przez maksymalnie cztery dni od dnia pobrania na wypadek konieczno$ci powtorzenia badania.

Linia

| <@—— napetnienia

llustracja 1. Pipeta transferowa umozliwiajaca przeniesienie probki do kartridza

7. Zamkna¢ wieczko kartridza i umiesci¢ kartridz w aparacie GeneXpert w ciagu 30 minut.

Komora na probke
(duzy otwor)

llustracja 2. Kartridz testu Xpert Carba-R (widok z gory)

Xpert® Carba-R
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9.2 Rozpoczynanie badania

Przed rozpoczeciem badania nalezy sie upewni¢, ze plik definicji testu (ADF) Xpert Carba-R zostat
zaimportowany do oprogramowania. Niniejszy punkt zawiera opis podstawowych krokéw umozliwiajagcych
wykonanie badania. Szczegé6towe instrukcje mozna znalez¢ w instrukcji obstugi systemu GeneXpert Dx lub
instrukcji obstugi systemu GeneXpert Infinity.

Wazne

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

1. Wilaczy¢ aparat GeneXpert:

. W przypadku uzywania aparatu GeneXpert Dx najpierw wlaczy¢ aparat, a nastgpnie wiaczy¢ komputer.
Oprogramowanie GeneXpert zostanie uruchomione automatycznie lub moze wymagac¢ dwukrotnego kliknigcia ikony
skrétu oprogramowania GeneXpert Dx na pulpicie systemu Windows®.

lub

. W przypadku uzywania aparatu GeneXpert Infinity, wlaczy¢ aparat. Oprogramowanie Xpertise zostanie uruchomione
automatycznie lub moze wymaga¢ dwukrotnego kliknigcia ikony skrotu oprogramowania Xpertise na pulpicie
systemu Windows.

2. Zalogowac si¢ do oprogramowania aparatu GeneXpert, podajac nazwe uzytkownika i hasto.

W oknie systemu GeneXpert klikng¢ Nowe badanie (Create Test) (GeneXpert Dx) lub klikng¢ Zlecenia (Orders) i Zle¢
badanie (Order Test) (Infinity).

4.  Zeskanowac Identyfikator pacjenta (Patient ID) (opcjonalnie). W przypadku wpisywania Identyfikatora pacjenta
(Patient ID) upewnic¢ sie, ze Identyfikator pacjenta (Patient ID) jest wpisany poprawnie. Identyfikator pacjenta (Patient ID)
jest powigzany z wynikami badania i wyswietlany w oknie Wyswietlanie wynikow (View Results).

5. Zeskanowac lub wpisa¢ Identyfikator probki (Sample ID). W przypadku wpisywania Identyfikatora probki (Sample ID)
upewnic si¢, ze Identyfikator probki (Sample ID) jest wpisany poprawnie. Identyfikator probki (Sample ID) jest powigzany
z wynikami badania i wy$wietlany w oknie Wyswietlanie wynikow (View Results).

6.  Zeskanowac¢ kod kreskowy na kartridzu testu Xpert Carba-R. Na podstawie informacji zawartych w kodzie kreskowym
oprogramowanie automatycznie wypetni nastgpujace pola: Wybor testu (Select Assay), Identyfikator serii odczynnikoéw
(Reagent Lot ID), Numer seryjny kartridza (Cartridge SN) i Data waznos$ci (Expiration Date).

Jesli nie mozna zeskanowac kodu kreskowego na kartridzu testu Xpert Carba-R, wéwczas nalezy przygotowac¢ nowe badanie z

Uwaga uzyciem procedury powtdrzenia badania, ktérej opis zawiera Punkt 13.

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

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

lub
W przypadku aparatu GeneXpert Dx:
A.  Otworzy¢ drzwiczki modutu aparatu z migajaca zielong kontrolka i zatadowac¢ kartridz.

B.  Zamkng¢ drzwiczki. Badanie zostanie rozpoczgte, a zielona kontrolka przestanie migac. Po zakonczeniu badania
kontrolka przestanie §wieci¢.

C.  Poczekad, az system zwolni blokade drzwiczek, a nast¢pnie otworzy¢ drzwiczki modutu. Wyjaé kartridz.

D.  Wyrzuci¢ uzyte kartridze do odpowiedniego pojemnika na odpady, zgodnie ze standardowg praktyka obowigzujaca w
placowce.
9.3 Wyswietlanie i drukowanie wynikow
Niniejszy punkt zawiera opis podstawowych krokéw umozliwiajacych wyswietlanie i drukowanie wynikow. Szczegotowe
instrukcje dotyczace wyswietlania i drukowania wynikdw mozna znalez¢ w instrukcji obstugi systemu GeneXpert Dx lub
instrukcji obstugi systemu GeneXpert Infinity.
1. Klikng¢ ikong WysSwietl wyniki (View Results), aby wyswietli¢ wyniki.

2. Po zakonczeniu badania klikna¢ przycisk Raport (Report) w oknie Wys$wietlanie wynikow (View Results), aby wyswietli¢
i/lub utworzy¢ plik PDF z raportem.
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Kontrola jakosci

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

Kontrola przetwarzania prébki (SPC) — pozwala si¢ upewnic, ze probke przetworzono prawidtowo. SPC zawiera
przetrwalniki bakterii Bacillus globigii w postaci suchej kulki, ktora jest umieszczona w kazdym kartridzu i umozliwia
weryfikacj¢ prawidtowosci przetwarzania badanej probki. Kontrola SPC weryfikuje, czy w przypadku obecnosci
drobnoustrojow nastapita liza bakterii oraz czy przetwarzanie probki jest prawidtowe. Ponadto ta kontrola wykrywa
hamowanie reakcji real-time PCR zwigzane z probka, a takze umozliwia upewnienie si¢, ze warunki reakcji PCR
(temperatura i czas) sa odpowiednie dla reakcji amplifikacji oraz ze odczynniki do reakcji PCR dziataja poprawnie. Wynik
kontroli SPC powinien by¢ dodatni w probee ujemnej i moze by¢ ujemny lub dodatni w probee dodatniej. Kontrola SPC
zakonczy si¢ powodzeniem, jesli spelni zatwierdzone kryteria akceptacji.

Kontrola sondy (PCC) — przed rozpoczeciem reakcji PCR system GeneXpert mierzy sygnat fluorescencji z sond w celu
monitorowania nawadniania kulek, napetnienia komory reakcyjnej, integralnosci sondy i stabilno$ci barwnika. Kontrola

sondy sprawdza, czy sa spetnione przypisane kryteria akceptacji.

Kontrole zewnetrzne
Kontroli zewngtrznych mozna uzywac zgodnie ze stosownymi wymaganiami lokalnych, regionalnych i krajowych organizacji

akredytacyjnych.
1"

Interpretacja wynikow

Wyniki sg interpretowane przez system GeneXpert na podstawie zmierzonych sygnatow fluorescencji i wbudowanych
algorytméw obliczeniowych, a nastgpnie wyswietlane w oknie Wyswietlanie wynikow (View Results). Nie przedstawiono
zrzutéw ekranu ani interpretacji dla wszystkich mozliwych kombinacji wynikéw pod katem pigciu sekwencji docelowych z
uzyciem testu Xpert Carba-R, a jedynie wskazano przyktady wynikéw, ktére mozna uzyskac.

Uwaga

Ponizsza tabela i ilustracje przedstawiajg tylko przyktady rodzajow wynikéw, ktére mozna uzyskac z uzyciem testu Xpert Carba-R.
Nie przedstawiono wszystkich mozliwych kombinacji wynikow pod katem pieciu sekwencji docelowych.

Tabela 1. Przyktadowe wyniki testu Xpert Carba-R i ich interpretacja

Wynik

Interpretacja

WYKRYTO IMP1
(IMP1 DETECTED);

NIE WYKRYTO VIM
(VIM NOT DETECTED);
NIE WYKRYTO NDM
(NDM NOT DETECTED);
NIE WYKRYTO KPC
(KPC NOT DETECTED);
NIE WYKRYTO OXA48
(OXA48 NOT
DETECTED)

Patrz llustracja 3.

Zostata wykryta sekwencja docelowa DNA genu IMP-1; nie zostaty wykryte sekwencje
docelowe DNA gendéw VIM, NDM, KPC i OXA-48.

Wartos¢ Ct amplifikacji PCR sekwencji docelowej DNA genu IMP-1 miesci sie w
prawidtowym zakresie, a punkt korncowy fluorescencji znajduje sie powyzej ustawienia progu;
sekwencje docelowe DNA gendéw VIM, NDM, KPC i OXA-48 nie wystepujg lub wystepujg w
ilosci ponizej granicy wykrywalnosci testu.

SPC: Nie dotyczy. Kontrola SPC jest ignorowana, poniewaz amplifikacja sekwencji docelowej
DNA genu IMP-1 moze konkurowa¢ z tg kontrolg.

PCC: POWODZENIE (PASS): wszystkie wyniki kontroli sondy sg poprawne.

NIE WYKRYTO IMP1
(IMP1 NOT DETECTED);
WYKRYTO VIM

(VIM DETECTED);

NIE WYKRYTO NDM
(NDM NOT DETECTED);
NIE WYKRYTO KPC
(KPC NOT DETECTED);
NIE WYKRYTO OXA48
(OXA48 NOT
DETECTED)

Patrz llustracja 4.

Zostata wykryta sekwencja docelowa DNA genu VIM; nie zostaty wykryte sekwencje docelowe
DNA genéw IMP-1, NDM, KPC i OXA-48.

Wartos¢ Ct amplifikacji PCR sekwencji docelowej DNA genu VIM miesci sie w prawidtowym
zakresie, a punkt koncowy fluorescencji znajduje sie powyzej ustawienia progu; sekwencje
docelowe DNA gendéw IMP-1, NDM, KPC i OXA-48 nie wystepujg lub wystepujg w ilosci
ponizej granicy wykrywalnosci testu.

SPC: Nie dotyczy. Kontrola SPC jest ignorowana, poniewaz amplifikacja sekwencji docelowej
DNA genu VIM moze konkurowac z tg kontrolg.

PCC: POWODZENIE (PASS): wszystkie wyniki kontroli sondy sg poprawne.

6
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Tabela 1.

Przyktadowe wyniki testu Xpert Carba-R i ich interpretacja (ciag dalszy)

Wynik

Interpretacja

NIE WYKRYTO IMP1
(IMP1 NOT DETECTED);
WYKRYTO VIM

(VIM DETECTED);
WYKRYTO NDM

(NDM DETECTED);

NIE WYKRYTO KPC
(KPC NOT DETECTED);
NIE WYKRYTO OXA48
(OXA48 NOT
DETECTED)

Patrz llustracja 5.

Zostaty wykryte sekwencje docelowe DNA genéw VIM i NDM; nie zostaty wykryte sekwencje
docelowe DNA genéw IMP-1, KPC i OXA-48.

* Wartosci Ct amplifikacji PCR sekwencji docelowych DNA gendéw VIM i NDM mieszczg sie w
prawidtowym zakresie, a punkty koncowe fluorescencji znajdujg sie powyzej ustawien progu;
sekwencje docelowe DNA gendéw IMP-1, KPC i OXA-48 nie wystepujg lub wystepujg w ilosci
ponizej granicy wykrywalnosci testu.

» SPC: Nie dotyczy. Kontrola SPC jest ignorowana, poniewaz amplifikacja sekwenc;ji
docelowych DNA genéw VIM i NDM moze konkurowac z tg kontrolg.

*+ PCC: POWODZENIE (PASS): wszystkie wyniki kontroli sondy sg poprawne.

WYKRYTO IMP1
(IMP1 DETECTED);

NIE WYKRYTO VIM
(VIM NOT DETECTED);
WYKRYTO NDM

(NDM DETECTED);

NIE WYKRYTO KPC
(KPC NOT DETECTED);
NIE WYKRYTO OXA48
(OXA48 NOT
DETECTED)

Patrz llustracja 6.

Zostaty wykryte sekwencje docelowe DNA gendéw IMP-1 i NDM; nie zostaty wykryte sekwencje
docelowe DNA genéw VIM, KPC i OXA-48.

» Wartosci Ct amplifikacji PCR sekwencji docelowych DNA genéw IMP-1 i NDM mieszczg sie
w prawidtowym zakresie, a punkty koncowe fluorescencji znajdujg sie powyzej ustawien
progu; sekwencje docelowe DNA gendéw VIM, KPC i OXA-48 nie wystepujg lub wystepujg w
ilosci ponizej granicy wykrywalnosci testu.

» SPC: Nie dotyczy. Kontrola SPC jest ignorowana, poniewaz amplifikacja sekwencji
docelowych DNA genéw IMP-1 i NDM moze konkurowac¢ z tg kontrolg.

* PCC: POWODZENIE (PASS): wszystkie wyniki kontroli sondy sg poprawne.

WYKRYTO IMP1

(IMP1 DETECTED);
WYKRYTO VIM

(VIM DETECTED);

NIE WYKRYTO NDM
(NDM NOT DETECTED);
NIE WYKRYTO KPC
(KPC NOT DETECTED);
WYKRYTO OXA48
(OXA48 DETECTED)

Patrz llustracja 7.

Zostaty wykryte sekwencje docelowe DNA gendw IMP-1, VIM i OXA-48; nie zostaly wykryte

sekwencje docelowe DNA gendéw NDM i KPC.

» Wartosci Ct amplifikacji PCR sekwencji docelowych DNA genow IMP-1, VIM i OXA-48
mieszczg sie w prawidtowym zakresie, a punkty koncowe fluorescencji znajdujg sie powyzej
ustawien progu; sekwencje docelowe DNA genéw KPC i NDM nie wystepujg lub wystepujg
w ilosci ponizej granicy wykrywalnosci testu.

» SPC: Nie dotyczy. Kontrola SPC jest ignorowana, poniewaz amplifikacja sekwenc;ji
docelowych DNA genéw IMP-1, VIM i OXA-48 moze konkurowac¢ z tg kontrola.

+ PCC: POWODZENIE (PASS): wszystkie wyniki kontroli sondy sg poprawne.

WYKRYTO IMP1

(IMP1 DETECTED);
WYKRYTO VIM

(VIM DETECTED);
WYKRYTO NDM

(NDM DETECTED);

NIE WYKRYTO KPC
(KPC NOT DETECTED);
WYKRYTO OXA48
(OXA48 DETECTED)

Patrz llustracja 8.

Zostaly wykryte sekwencje docelowe DNA gendéw IMP-1, VIM, NDM i OXA-48; nie zostata

wykryta sekwencja docelowa DNA genu KPC.

» Wartosci Ct amplifikacji PCR sekwencji docelowych DNA genéw IMP-1, VIM, NDM i OXA-48
mieszczg sie w prawidtowym zakresie, a punkty koncowe fluorescencji znajduja sie powyzej
ustawien progu; sekwencja docelowa DNA genu KPC nie wystepuje lub wystepuje w ilosci
ponizej granicy wykrywalnosci testu.

» SPC: Nie dotyczy. Kontrola SPC jest ignorowana, poniewaz amplifikacja sekwencji
docelowych DNA genéw IMP-1, VIM, NDM i OXA-48 moze konkurowa¢ z tg kontrola.

* PCC: POWODZENIE (PASS): wszystkie wyniki kontroli sondy sg poprawne.
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Tabela 1.

Przyktadowe wyniki testu Xpert Carba-R i ich interpretacja (ciag dalszy)

Wynik

Interpretacja

WYKRYTO IMP1
(IMP1 DETECTED);
WYKRYTO VIM

(VIM DETECTED);
WYKRYTO NDM
(NDM DETECTED);
WYKRYTO KPC
(KPC DETECTED);
WYKRYTO OXA48
(OXA48 DETECTED)

Patrz llustracja 9.

Zostaty wykryte sekwencje docelowe DNA gendéw IMP-1, VIM, NDM, KPC i OXA-48.

* Wartosci Ct amplifikacji PCR sekwencji docelowych DNA genéw IMP-1, VIM, NDM, KPC i
OXA-48 mieszczg sie w prawidtowym zakresie, a punkty koncowe fluorescencji znajdujg sie
powyzej ustawien progu.

» SPC: Nie dotyczy. Kontrola SPC jest ignorowana, poniewaz amplifikacja sekwenc;ji
docelowych DNA genow IMP-1, VIM, NDM, KPC i OXA-48 moze konkurowac z tg kontrolg.

* PCC: POWODZENIE (PASS): wszystkie wyniki kontroli sondy sg poprawne.

NIE WYKRYTO IMP1
(IMP1 NOT DETECTED);
NIE WYKRYTO VIM
(VIM NOT DETECTED);
NIE WYKRYTO NDM
(NDM NOT DETECTED);
NIE WYKRYTO KPC
(KPC NOT DETECTED);
NIE WYKRYTO OXA48
(OXA48 NOT
DETECTED)

Patrz llustracja 10.

Nie zostaty wykryte sekwencje docelowe DNA gendéw IMP-1, VIM, NDM, KPC i OXA-48.

» Sekwencje docelowe DNA gendéw IMP-1, VIM, NDM, KPC i OXA-48 nie wystepujg lub
wystepujg w ilosci ponizej granicy wykrywalnosci testu.

+ SPC: POWODZENIE (PASS): warto$¢ Ct amplifikacji PCR sekwencji docelowej DNA kontroli
SPC miesci sie w prawidtowym zakresie, a punkt koncowy fluorescencji znajduje sie powyzej
ustawienia progu.

« PCC: POWODZENIE (PASS): wszystkie wyniki kontroli sondy sg poprawne.

NIEWAZNY (INVALID)

Patrz llustracja 11.

Nie mozna okresli¢ obecnosci ani nieobecnosci sekwencji docelowych DNA genéw IMP-1, VIM,
NDM, KPC i OXA-48. Nalezy powtorzyé badanie zgodnie z instrukcjami, ktére zawiera Punkt 13
.Procedura powtoérzenia badania”.

« SPC: NIEPOWODZENIE (FAIL): brak amplifikacji PCR sekwencji docelowej DNA kontroli
SPC lub wartos¢ Ct amplifikacji PCR sekwencji docelowej DNA kontroli SPC nie miesci sie w
prawidlowym zakresie, a punkt koncowy fluorescencji znajduje sie ponizej ustawienia progu.

* PCC: POWODZENIE (PASS): wszystkie wyniki kontroli sondy sg poprawne.

BLAD (ERROR)

Nie mozna okresli¢ obecnosci ani nieobecnosci sekwencji docelowych DNA gendéw IMP-1, VIM,
NDM, KPC i OXA-48. Nalezy powtorzy¢ badanie zgodnie z instrukcjami, ktore zawiera Punkt 13
.Procedura powtoérzenia badania”.

* SPC: BRAK WYNIKU (NO RESULT)

* PCC: NIEPOWODZENIE (FAIL)*: co najmniej jeden wynik kontroli sondy byt niezaliczony.
Kontrola PCC prawdopodobnie sie nie powiodta z powodu niewtasciwego napetnienia
komory reakcyjnej lub wykrycia btedu dotyczacego integralnosci sondy.

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

BRAK WYNIKU
(NO RESULT)

Nie mozna okresli¢ obecnosci ani nieobecnosci sekwencji docelowych DNA genéw IMP-1, VIM,
NDM, KPC i OXA-48. Nalezy powtorzy¢ badanie zgodnie z instrukcjami, ktore zawiera Punkt 13
,Procedura powtorzenia badania”. Nie mozna uzyska¢ wyniku badania z powodu zgromadzenia
niewystarczajgcych danych (taka sytuacja moze wystapi¢ na przykitad wtedy, gdy operator
zatrzymat badanie bedace w toku lub gdy nastgpita awaria zasilania).

* SPC: BRAK WYNIKU (NO RESULT)
* PCC: Nie dotyczy
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IMP1 DETECTED;

VIM NOT DETECTED;
NDM NOT DETECTED;
KPC NOT DETECTED;
OXA48 NOT DETECTED

RNRINNN
INNNNNN

llustracja 3. Test Carba-R — wykryto IMP-1

IMP1 NOT DETECTED;
\VIM DETECTED;

NDM NOT DETECTED;
KPC NOT DETECTED;
OXA48 NOT DETECTED

N

RNRINNN
INNNNNN

llustracja 4. Test Carba-R — wykryto VIM

Uwaga Nie przedstawiono przyktadéw wynikow dodatnich pod katem genu NDM, KPC ani OXA.
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IMP1 NOT DETECTED;
\VIM DETECTED;

NDM DETECTED;

KPC NOT DETECTED;
OXA48 NOT DETECTED

RNRINNN
INNNNNN

llustracja 5. Test Carba-R — wykryto VIM i NDM

IMP1 DETECTED;

VIM NOT DETECTED;
NDM DETECTED;

KPC NOT DETECTED;
OXA48 NOT DETECTED

UGN

|
Z
|
|
D s
2]

llustracja 6. Test Carba-R — wykryto IMP-1 i NDM
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IMP1 DETECTED;
\VIM DETECTED;

NDM NOT DETECTED;
KPC NOT DETECTED;
IOXA48 DETECTED

RNRINNN
INNNNNN

llustracja 7. Test Carba-R — wykryto IMP-1, VIM i OXA-48

IMP1 DETECTED;
\VIM DETECTED;
NDM DETECTED;
KPC NOT DETECTED;
OXA48 DETECTED

N

RNRINNN
INNNNNN

llustracja 8. Test Carba-R — wykryto IMP-1, VIM, NDM i OXA-48
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IMP1 DETECTED;
\VIM DETECTED;
NDM DETECTED;
KPC DETECTED;
IOXA48 DETECTED

RNRINNN
INNNNNN

llustracja 9. Test Carba-R — wykryto IMP-1, VIM, NDM, KPC i OXA-48

IMP1 NOT DETECTED;
VIM NOT DETECTED;
NDM NOT DETECTED;
KPC NOT DETECTED;
OXA48 NOT DETECTED

UGN

|
Z
|
|
D s
2]

llustracja 10. Test Carba-R — nie wykryto IMP-1, VIM, NDM, KPC ani OXA-48
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/| TestResult | Analyte Result | Detail | Errors | History | Support | Messages |
: Assay Name Xpert CARBA-R Version 1
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llustracja 11. Test Carba-R — niewazny

12 Sytuacje, w ktérych nalezy powtérzyé badanie

Badanie nalezy powtorzy¢ z uzyciem nowego kartridza (nie nalezy ponownie uzywac tego samego kartridza) i nowej fiolki z
odczynnikiem do prébek w celu rozcienczania.

. Wynik NIEWAZNY (INVALID) oznacza, ze kontrola SPC si¢ nie powiodla. Probka nie zostata poprawnie przetworzona,
nastgpito zahamowanie reakcji PCR lub obj¢tos¢ dodanej probki byta nicodpowiednia.

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

. BRAK WYNIKU (NO RESULT) oznacza, ze zgromadzono niewystarczajace dane. Taka sytuacja moze wystapi¢ na przyktad
wtedy, gdy operator zatrzymat badanie bedace w toku lub gdy nastgpita awaria zasilania.

. Jesli wynik zewngtrznej kontroli jakosci bedzie inny niz oczekiwany, wowczas nalezy powtorzy¢ badanie kontroli
zewngtrznej i/lub skontaktowac si¢ z firmg Cepheid w celu uzyskania pomocy.

13 Procedura powtdrzenia badania
1. Wyja¢ nowy kartridz i nowa fiolke z odczynnikiem do probek z zestawu.

2. Do nowe;j fiolki z odczynnikiem do probek przenie$¢ pozostala zawartos¢ pierwotnej fiolki z odczynnikiem do probek,
zawierajacym wymieszang probk¢ wymazu z odbytnicy (przechowywang w temperaturze 2-28 °C; patrz Punkt 9.1).

Zamkna¢ fiolke z odczynnikiem do probek i mieszaé na wytrzasarce typu vortex przy wysokiej predkosci przez 10 sekund.

4.  Kontynuowa¢ wykonywanie kolejnych krokéw badania, zaczynajac od wykonania Krok 6 w Punkt 9.1, Przygotowywanie
kartridza.

Xpert® Carba-R 13
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Ograniczenia
. Do diagnostyki in vitro.

. W celu uniknigcia zanieczyszczenia probek lub odczynnikow zalecane jest przestrzeganie dobrych praktyk laboratoryjnych,
w tym zmienianie rgkawiczek migdzy czynno$ciami obstugi probek pobranych od réznych pacjentow.

. Bledne wyniki badania moga by¢ spowodowane niewlasciwym pobraniem probki, nieprzestrzeganiem zalecanych procedur
pobierania, obstugi i przechowywania probki, bledem technicznym, pomieszaniem probek badz zbyt mala liczba
drobnoustrojow w probece uniemozliwiajacg ich wykrycie przez test. Uwazne przestrzeganie instrukcji zawartych w
niniejszej ulotce informacyjnej pozwoli uniknaé¢ uzyskania blednych wynikow.

. Poniewaz wykrycie sekwencji genow blaypc, blaypm, blayiv, blagxa-ag 1 blapp. zalezy od liczby drobnoustrojow w
probee, wiarygodne wyniki zalezg od odpowiedniego pobierania probki, postgpowania z nig i jej przechowywania.

. Wynik dodatni badania niekoniecznie oznacza obecno$¢ zywych drobnoustrojow.
. Testy Xpert Carba-R nalezy wykonywa¢ dodatkowo do innych dostepnych metod.

. Mutacje lub polimorfizmy w regionach wigzania starteréw lub sond mogg wptywaé na wykrywanie nowych lub nieznanych
wariantow genow blaypc, blapy, blayv, blagxa.ag 1 blapp.1, co moze prowadzi¢ do uzyskania wyniku falszywie
ujemnego.

. W przypadku hodowli mieszanej zawierajacej drobnoustroje, ktore maja wigcej niz jedng z pigciu sekwencji docelowych
gendw granica wykrywalnosci testu moze by¢ rozna, szczegolnie jesli stezenie co najmniej jednej z pigciu sekwencji
docelowych genow jest bardzo wysokie.

. Podobnie jak w przypadku wszystkich testow diagnostycznych in vitro wykorzystujacych reakcje PCR bardzo niskie
poziomy sekwencji docelowych ponizej granicy wykrywalnosci testu moga zostaé wykryte, ale wyniki moga nie by¢
odtwarzalne.

. Wyniki testu Xpert Carba-R moga czasami mie¢ wartoéé NIEWAZNY (INVALID) z powodu niepowodzenia kontroli SPC,
badz wartos¢ BLAD (ERROR) lub BRAK WYNIKU (NO RESULT), co wiaze sie z konieczno$cig powtorzenia badania

mogacego opozni¢ uzyskanie koncowych wynikow.
Charakterystyka testu

Charakterystyke testu Xpert Carba-R okreslono w wieloosrodkowym badaniu prospektywnym w dwoch instytucjach w Stanach
Zjednoczonych i dwoch instytucjach w Europie (UE). Z powodu niskiej prewalencji drobnoustrojow zawierajacych geny
opornosci na karbapenemy w przypadku braku epidemii, a takze trudno$ci zwigzanych z uzyskaniem §wiezych probek
zawierajacych drobnoustroje niewrazliwe na karbapenemy, probki prospektywne pobrane do tego badania uzupetniono probkami
stworzonymi na potrzeby testu (dobrze scharakteryzowanymi izolatami dodanymi do ujemnej matrycy wymazow z odbytnicy).

Badania obejmowaty osoby, ktore w ramach rutynowej opieki zdrowotnej byty kierowane na badanie wymazu z odbytnicy w
pod katem wystepowania drobnoustrojow opornych na karbapenemy, a takze osoby, ktore wyrazity zgode na uczestnictwo w
badaniu. Do pobierania probek z odbytnicy od zakwalifikowanych uczestnikow uzywano zestawow dwoch wymazowek.
Pierwsza wymazowka z zestawu byla uzywana do hodowli referencyjnej i badan wrazliwosci; druga wymazdéwka byta uzywana
do testow Xpert Carba-R. DNA wszystkich izolatow niewrazliwych na karbapenemy wyekstrahowano i przestano do
niezaleznego laboratorium w celu identyfikacji sekwencji DNA. Opieke nad pacjentami kontynuowano w o$rodkach zgodnie ze
standardowa praktyka.

Badanie wrazliwosci przeprowadzono zgodnie z wytycznymi M2-A11, M7-A9 i M100-S23 organizacji CLSL!31415 po

wykrywania opornosci na karbapenemy przy pomocy badania metoda dyfuzji krazkowej uzyto krazkéw z meropenemem.

Wyniki testu Xpert Carba-R poréwnano z wynikami hodowli referencyjnej i sekwencjonowania potwierdzonych w hodowli
izolatow niewrazliwych na karbapenemy.

Lacznie 633 probki badano przy pomocy testu Xpert Carba-R sekwencji docelowych gendw opornosci na karbapenemy (blagpc,
blanpms blayiv, blagxa-ag 1 blapyp.1) oraz przy pomocy metody referencyjnej. W odniesieniu do metody referencyjnej test
Xpert Carba-R wykazal ogdlng czuto$¢ i swoisto$¢ na poziomie odpowiednio 96,6% (95% CI: 92,2-98,9) i 98,6% (95% CI:
97,1-99,4) (Tabela 2) w przypadku potaczonego zestawu probek stworzonych na potrzeby testu i prospektywnych. Wyniki testu
Xpert Carba-R byly okreslone jako dodatnie, jesli zostala wykryta co najmniej jedna z pigciu sekwencji docelowych, a jako
ujemne, jesli nie zostata wykryta zadna z sekwencji docelowych.
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Tabela 2. Ogélna skutecznosé testu Xpert Carba-R w poréwnaniu z hodowla referencyjng i

sekwencjonowaniem

Hodowla i sekwencjonowanie

Dodatnie Ujemne tacznie
Dodatnie 142 7 149
Xpert Carba-R
Ujemne 5 479 484
tacznie 147 486 633

Czutosé: 96,6% (95% Cl: 92,2-98,9)
Swoistosc¢: 98,6% (95% Cl: 97,1-99,4)

Tabela 3 przedstawia szacunki dotyczace dodatniej wartosci predykcyjnej (PPV), ujemnej wartosci predykcyjnej (NPV) i
doktadnosci testu Xpert Carba-R na podstawie prewalencji.

Tabela 3. Ogodlne szacunki dotyczace wartosci PPV, wartosci NPV i doktadnosci testu
Xpert Carba-R na podstawie prewalencji

Doktadno
Prewalencja PPV NPV sé

0,00% 0,00% 100,00% 98,56%
10,00% 88,17% 99,62% 98,36%
20,00% 94,37% 99,14% 98,17%
30,00% 96,64% 98,54% 97,97%
40,00% 97,81% 97,75% 97,78%
50,00% 98,53% 96,66% 97,58%
60,00% 99,02% 95,08% 97,38%
70,00% 99,37% 92,55% 97,19%
80,00% 99,63% 87,87% 96,99%
90,00% 99,83% 76,30% 96,79%
100,00% 100,00% 0,00% 96,60%

Tabela 4 przedstawia podziat tabelaryczny wynikow testu Xpert Carba-R wedhlug poszczegolnych sekwencji docelowych dla
wszystkich probek. Badano tacznie 633 probki; dla kazdej z nich uzyskano wyniki pod katem pigciu poszczegolnych sekwencji
docelowych, co tacznie dato 3165 wynikow.

Tabela 4. Tabela wszystkich wynikow testu Xpert Carba-R wedtug poszczegélnych sekwencji docelowych

Hodowla i sekwencjonowanie
IMP-1+ VIM+ NDM+ KPC+ | OXA-48+ | Ujemny | Lacznie

IMP-1+ 26 0 0 0 0 0 26
VIM+ 0 29 0 0 0 1 30
Xpert NDM+ 0 26 0 0 1 27
Carba-R KPC+ 0 29 0 4 33
OXA-48+ 0 0 38 1 39

Ujemny 1 2 0 1 2 30042 3010

tacznie 27 31 26 30 40 3011 3165

a. Pary ujemne (tgcznie 3004) miaty nastgpujgce wyniki: 606 oba testy IMP-1 i Ujemny; 601 oba testy VIM i Ujemny;
606 oba testy NDM i Ujemny; 599 oba testy KPC i Ujemny; 592 oba testy OXA-48 i Ujemny.
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W odniesieniu do metody referencyjnej test Xpert Carba-R wykazat czutos¢ i swoistos¢ pod katem sekwencji docelowej genu
IMP-1 na poziomie odpowiednio 96,3% i 100%. Patrz Tabela 5.

Tabela 5. Skutecznos$¢ testu Xpert Carba-R — IMP-1

Hodowla i sekwencjonowanie

Dodatnie Ujemne tacznie
Xpert Dodatnie 26 0 26
Carba-R | Ujemne 1 606 607
tacznie 27 606 633

Czutosé: 96,3% (95% CI: 81,0-99,9)
Swoistos¢: 100% (95% Cl: 99,4-100)

W odniesieniu do metody referencyjnej test Xpert Carba-R wykazal czulos¢ i swoistos¢ pod katem sekwencji docelowej genu
VIM na poziomie odpowiednio 93,5% i 99,8%. Patrz Tabela 6.

Tabela 6. Skutecznosé testu Xpert Carba-R — VIM

Hodowla i sekwencjonowanie

Dodatnie Ujemne tacznie
Xpert Dodatnie 29 1 30
Carba-R | Ujemne 2 601 603
tacznie 31 602 633

Czutos¢: 93,5% (95% Cl: 78,6-99,2)
Swoistos¢: 99,8% (95% Cl: 99,1-100)

W odniesieniu do metody referencyjnej test Xpert Carba-R wykazat czulos¢ i swoistos¢ pod katem sekwencji docelowej genu
NDM na poziomie odpowiednio 100% i 99,8%. Patrz Tabela 7.

Tabela 7. Skutecznos$¢ testu Xpert Carba-R — NDM

Hodowla i sekwencjonowanie

Dodatnie Ujemne tacznie
Xpert Dodatnie 26 1 27
Carba-R Ujemne 0 606 606
tacznie 26 607 633

Czuto$¢: 100% (95% CI: 86,8-100)
Swoistos¢: 99,8% (95% ClI: 99,1-100)

W odniesieniu do metody referencyjnej test Xpert Carba-R wykazat czutos¢ i swoisto$¢ pod katem sekwencji docelowej genu
KPC na poziomie odpowiednio 96,7% i 99,3%. Patrz Tabela 8.

Tabela 8. Skutecznos$¢ testu Xpert Carba-R — KPC

Hodowla i sekwencjonowanie

Dodatnie Ujemne tacznie
Xpert Dodatnie 29 4 33
Carba-R | Ujemne 1 599 600
tacznie 30 603 633

Czutos¢: 96,7% (95% Cl: 82,8-99,9)
Swoistosc¢: 99,3% (95% ClI: 98,3-99,8)
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W odniesieniu do metody referencyjnej test Xpert Carba-R wykazal czulos¢ i swoistos¢ pod katem sekwencji docelowej genu
OXA-48 na poziomie odpowiednio 95,0% i 99,8%. Patrz Tabela 9.

Tabela 9. Skutecznos$¢ testu Xpert Carba-R — OXA-48

Hodowla i sekwencjonowanie

Dodatnie Ujemne tacznie
Xpert Dodatnie 38 1 39
Carba-R | Ujemne 2 592 594
tacznie 40 593 633

Czutos¢: 95,0% (95% CI: 83,1-99,4)
Swoistos¢: 99,8% (95% Cl: 99,1-100)

16 Charakterystyka analityczna testu
16.1  Czulos$¢ analityczna (granica wykrywalnosci)
Przeprowadzono badania majace na celu okreslenie analitycznej granicy wykrywalnosci (LoD) testu Xpert Carba-R z uzyciem
drobnoustrojow wytwarzajacych karbapenemazy posianych do ujemnej naturalnej ludzkiej pulowanej matrycy wymazow z
odbytnicy. Granice wykrywalnosci okreslono dla dwoch szczepow bakterii wytwarzajacych karbapenemazy dla kazdej
sekwencji docelowej, tj. genow kodujacych KPC, NDM, VIM, OXA-48 i IMP-1. Bakterie mianowano poprzez zliczanie na
plytce i rozcienczono w ujemnej pulowanej matrycy wymazow z odbytnicy. Oceniono 20 powtdérzen w co najmniej szesciu
roéznych stezeniach i oszacowano granice wykrywalnosci przy pomocy analizy probitowej. W tym badaniu oszacowana granica
wykrywalnosci (LoD) jest zdefiniowana jako najnizsze st¢zenie komorek docelowych, ktore w sposdb odtwarzalny moze byé
odréznione od probek ujemnych z ufno$cia na poziomie 95%. Badanie wykonano z uzyciem dwoch réznych serii odczynnikow
testu Xpert Carba-R, a deklarowana granica wykrywalnosci to warto$¢ wyzsza z dwoch uzyskanych wynikow. Oszacowane
granice wykrywalno$ci zweryfikowano, przygotowujac i poddajac badaniom w 10 powtdrzeniach probki z dwoch niezaleznych
rozcienczen przy oszacowanych granicach wykrywalnosci dla kazdej z bakterii.
We wszystkich przypadkach gorny jednostronny 95% przedzial ufnosci proporcji z wynikiem dodatnim byt wigkszy niz 95%,
tj. > 19/20.
Deklarowane granice wykrywalnosci dla kazdej pary drobnoustrojow wytwarzajacych karbapenemazy przedstawia Tabela 10.
Tabela 10. Granice wykrywalnosci dla drobnoustrojow wytwarzajacych karbapenemazy
- Identyfikator LoD
Drobnoustroj szczepu (CFU/wymaz)
KPC Klebsiella pneumoniae NCTC 13438 348
KPC Enterobacter cloacae C8823 750
NDM Klebsiella pneumoniae ATCC BAA-2146 246
NDM Kilebsiella pneumoniae C8658 306
OXA-48 Escherichia coli OM22 213
OXA-48 Enterobacter cloacae 501 451
IMP-1 Acinetobacter baumannii 695 1165
IMP-1 Klebsiella pneumoniae IMPBMI 258
VIM Kilebsiella pneumoniae C8667 274
VIM Pseudomonas aeruginosa C10107 118
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16.2 Reaktywnos¢ analityczna (inkluzywnos¢)

Czutoé¢ analityczng testu Xpert Carba-R oceniono, badajac panel 60 probek obejmujacych 20 dobrze scharakteryzowanych
szczepow bakterii dla sekwencji docelowej blagxa_4g (ktora obejmuje warianty blagxa_1g1/232) 1 10 dobrze
scharakteryzowanych szczepow bakterii dla kazdej z czterech pozostatych sekwencji docelowych testu Carba-R. Patrz

Tabela 11. Drobnoustroje badano w trzech powtorzeniach w ujemnej pulowanej matrycy wymazdéw z odbytnicy. Wszystkie
drobnoustroje badano w st¢zeniu zblizonym do analitycznej granicy wykrywalnosci (LoD), a st¢zenia potwierdzono poprzez
naniesienie na nieselektywne podloze w trzech powtorzeniach i zliczenie Zywych drobnoustrojow. W warunkach tego badania
wszystkie z 60 szczepow bakterii zostaly wykryte przez test Xpert Carba-R. Inkluzywno$¢é wyniosta 100%.

Tabela 11. Lista drobnoustrojow wytwarzajacych karbapenemazy i stezen (CFU/ml)

badanych przy pomocy testu Xpert Carba-R

Drobnoustrd) dentyfiator | Potwierdzona | (Sl

(CFU/ml)
Klebsiella pneumoniae NCTC 13438 KPC-3 100
Klebsiella pneumoniae 31551 KPC-4 100
Klebsiella pneumoniae ATCC BAA-1705 KPC 100
Pseudomonas aeruginosa COL KPC-2 100
Enterobacter aerogenes KBM18 KPC-2 100
Klebsiella pneumoniae BM9 KPC-3 100
Pseudomonas aeruginosa PA3 KPC-2 100
Serratia marcescens CGNC KPC-2 100
Enterobacter cloacae CFVL KPC-2 100
Escherichia coli coL KPC-2 100
Escherichia coli NCTC 13476 IMP 100
Acinetobacter baumannii 695 IMP-1 450
Enterobacter cloacae 2340 IMP-1 100
Klebsiella pneumoniae IMPBMI IMP 100
Acinetobacter baumannii Yonsei_1 IMP 500
Acinetobacter baumannii Yonsei_2 IMP 500
Klebsiella pneumoniae 6852 IMP-1 100
Pseudomonas aeruginosa MKAM IMP-1 200
Pseudomonas aeruginosa 70450-1 IMP 100
Pseudomonas aeruginosa 3994 IMP-10 200
Pseudomonas aeruginosa NCTC 13437 VIM-10 400
Klebsiella pneumoniae NCTC 13439 VIM-1 100
Klebsiella pneumoniae NCTC 13440 VIM-1 100
Pseudomonas aeruginosa 758 VIM 400
Klebsiella pneumoniae PA_ 87 VIM 100
Pseudomonas aeruginosa B92A VIM 100
Pseudomonas aeruginosa Col1 VIM-2 400
Serratia marcescens BM19 VIM-2 100
Escherichia coli KOw7 VIM-4 100
Klebsiella pneumoniae DIH VIM-19 200
Klebsiella pneumoniae NCTC 13443 NDM-1 100
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Tabela 11. Lista drobnoustrojow wytwarzajacych karbapenemazy i stezen (CFU/ml)

badanych przy pomocy testu Xpert Carba-R (ciag dalszy)

Drobnoustroj Identyfikator Potwierdzona ?;zfz‘?vi:
szczepu charakterystyka (CFUImI)
Klebsiella pneumoniae ATCC BAA-2146 NDM-1 100
Klebsiella pneumoniae 34262 NDM 100
Acinetobacter baumannii AB-GEN NDM-1 100
Enterobacter cloacae 3047 NDM-1 100
Proteus mirabilis 7892 NDM-1 100
Salmonella spp. CAN NDM-1 100
Acinetobacter baumannii EGY NDM-2 100
Escherichia coli 15 NDM-4 100
Escherichia coli 405 NDM-5 100
Klebsiella pneumoniae NCTC 13442 OXA-48 100
Klebsiella pneumoniae OM11 OXA-48 100
Enterobacter cloacae 501 OXA-48 100
Klebsiella pneumoniae DUW OXA-48 100
Escherichia coli OM22 OXA-48 100
Enterobacter cloacae BOU OXA-48 100
Enterobacter cloacae TUR OXA-48 100
Escherichia coli 11670 OXA-48 100
Escherichia coli AME OXA-48 100
Klebsiella pneumoniae 11978 OXA-48 100
Klebsiella pneumoniae 166643 OXA-181 50
Klebsiella pneumoniae 42194 OXA-181 50
Klebsiella pneumoniae MSH2014-6 OXA-181 150
Klebsiella pneumoniae MSH2014-44 OXA-181 200
Klebsiella pneumoniae MSH2014-64 OXA-181 150
Escherichia coli MSH2014-72 OXA-181 100
Escherichia coli MSH2014-73 OXA-181 100
Klebsiella pneumoniae MSH2014-18 OXA-232 50
Klebsiella pneumoniae MSH2014-51 OXA-232 50
Klebsiella pneumoniae MSH2014-75 OXA-232 50
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16.3  Analityczna reaktywnos¢ krzyzowa (wytgcznosc)
Swoistos$¢ analityczng testu Xpert Carba-R oceniono, badajac panel 54 probek obejmujacych 22 dobrze scharakteryzowane
szczepy bakterii o zblizonych profilach opornosci (patrz Tabela 12), 28 dobrze scharakteryzowanych szczepdéw bakterii
reprezentujacych powszechne patogeny lub substancje inne niz patogeny potencjalnie wystgpujace w przewodzie pokarmowym
(patrz Tabela 13), trzy drobnoustroje wirusowe reprezentujace wirusy potencjalnie wystepujace w przewodzie pokarmowym
(patrz Tabela 13) i jedng lini¢ komérkowa raka pecherza reprezentujaca ludzkie DNA genomowe (patrz Tabela 14).
Wszystkie szczepy bakterii hodowano i mianowano. Szczepy badano w stezeniach > 10° CFU/ml. Adenowirusa i enterowirusa
badano w mianach > 10° TCIDs(/ml; norowirusa badano jako probke kliniczng dodatnig pod katem norowirusa w mianie
2,5 x 107 kopii RNA/ml. Lini¢ komoérkowa raka pecherza (ludzkie DNA genomowe) badano w stezeniu 1 x 10° komérek/ml.
Drobnoustroje rozcienczano w ujemnej pulowanej matrycy wymazéw z odbytnicy i badano w trzech powtérzeniach. Zaden z
badanych 54 drobnoustrojow potencjalnie powodujacych reakcje krzyzowe ani kwasow nukleinowych nie zostat wykryty przez
test Xpert Carba-R. W badaniu uwzglgdniono kontrole dodatnie i ujemne. Swoisto$¢ analityczna wyniosta 100%.
Tabela 12. Lista drobnoustrojéw o zblizonych profilach opornosci
Nazwa drobnoustroju Obecne beta-laktamaz Stezenie testowe
’ y (CFU/mI)
Escherichia coli CTX-M (15) 5,0 x 107
Klebsiella pneumoniae CTX-M (25) 7,5 x 107
Enterobacter cloacae Deficyt OmpC/OmpF 9,9 x 107
Citrobacter freundii TEM (WT + 164S) 7,3 x 107
Enterobacter cloacae AmpC (ACT/MIR) 4,9 x 107
Escherichia coli CTX-M (2); TEM; OXA-2 1,3 x 107
Enterobacter cloacae CTX-M (2); TEM 9,5 x 107
Serratia marcescens CTX-M (2); TEM 2,2 x 107
Morganella morganii CTX-M (2); TEM 9,3 x 107
Proteus mirabilis CTX-M (2); TEM 8,2 x 107
Salmonella spp. CTX-M (U) 7,8 x 107
Shigella flexnerii CTX-M (2); TEM 3,8 x 107
Klebsiella pneumoniae SHV 4,1 % 107
Klebsiella pneumoniae IMP-13; CTX-M; SHV-1; 8,8 x 107
Klebsiella pneumoniae CTX-M (15); SHV-11; TEM-1 3,8 x 107
Klebsiella pneumoniae CTX-M (15); SHV 5,3 x 107
Klebsiella pneumoniae SHV-27 8,3 x 107
Klebsiella pneumoniae SHV (-5, -55); TEM 5,8 x 107
Klebsiella pneumoniae CTX-M (15); SHV; TEM 6,4 x 107
Enterobacter aerogenes SHV (WT + 238S + 240K) 6,5 x 107
Enterobacter aerogenes SHV (WT + 238S + 240K) 9,0 x 107
Escherichia coli AmpC (CMY IlI); TEM 8,0 x 108
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Tabela 13. Lista drobnoustrojéw komensalnych i innych drobnoustrojéw jelitowych

Stezenie testowe

Nazwa drobnoustroju Zrédto (CFU/ml)
Escherichia coli ATCC 25922 6,1 x 107
Enterococcus faecalis ATCC 29212 2,0 x 107
Klebsiella pneumoniae ATCC 700603 6,0 x 107
Escherichia coli ATCC 35218 9,8 x 107
Staphylococcus aureus ATCC 25923 1,3 x 108
Pseudomonas aeruginosa ATCC 27853 2,9 x 107
Enterobacter cloacae ATCC 700621 5,2 x 107
Enterococcus faecium ATCC 9756 6,8 x 107
Klebsiella oxytoca ATCC 13182 8,0 x 107
Acinetobacter baumannii ATCC BAA-747 2,2 x 107
Citrobacter freundii ATCC 33128 9,4 x 107
Morganella morganii ATCC 49948 1,2 x 107
Stenotrophomonas maltophilia ATCC 51331 4,9 x 107
Citrobacter koseri ATCC 27028 >15x 108
Providencia stuartii ATCC 49809 5,3 x 107
Streptococcus agalactiae CCUG 29780 / ATCC 12401 3,1 x 107
Enterobacter aerogenes ATCC 51697 7,8 x 107
Proteus mirabilis ATCC 43071 3,4 x 107
Acinetobacter spp. CCUG 34787 1,6 x 107
Bifidobacterium adolescent CCUG 24604 2,3 x 107
Campylobacter jejuni CCUG 43594 / ATCC 33560 1,5 x 10°
Citrobacter freundii CCUG 418 >1,5x 108
Clostridium difficile (nietoksykogenny) ATCC 700057 4,5 x 107
Corynebacterium diphtheriae CCUG 33629 4,0 x 107
Helicobacter pylori CCUG 17874 1,3 x 107
Listeria monocytogenes CCUG 33548 >1,5x 108
Peptostreptococcus anaerobius CCUG 7835 5,0 x 10°
Providencia alcalifaciens CCUG 6325 7,8 x 107
Adenowirus B typu 7TA/NY MRVP/Zeptometrix 1,4 x 10° TCIDg/ml
Enterowirus typu 71/NY MRVP/Zeptometrix 4,4 x 10° TCID5o/ml

Norowirus GlI

Probka kliniczna —
Cepheid Solna

2,5 x 107 kopii RNA/m

Tabela 14. Linia komoérkowa reprezentujgca ludzkie DNA genomowe

Nazwa drobnoustroju

Zrédio Stezenie testowe (komérek/ml)

(hgDNA)

Linia komodrkowa raka pecherza

ATCC HTB-4

1,0 x 10°
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16.4 Potencjalnie interferujace substancje
W badaniu nieklinicznym 23 potencjalnie interferujace substancje mogace wystgpowac w probkach wymazéw z odbytnicy
oceniono przy pomocy testu Xpert Carba-R. Roztwory potencjalnie interferujgcych substancji przygotowano i badano w
stezeniach, ktore wymienia Tabela 15. Osiem powtorzen probek ujemnych badano dla kazdej substancji w celu okreslenia
wplywu na skuteczno$¢ kontroli przetwarzania probki (SPC).
Aby ustali¢, czy obecno$é potencjalnie interferujacych substancji spowodowata uzyskanie wynikow fatszywie ujemnych, badano
osiem powtorzen probek dodatnich dla kazdej substancji. Probki dodatnie obejmowaty mieszaning pigciu drobnoustrojow
wytwarzajacych karbapenemazy w stgzeniach 2—4 X analityczna granica wykrywalno$ci wezesniej okreslona dla kazdego
drobnoustroju. W celu wykonania badan substancje i drobnoustroje rozcienczono w odczynniku do probek.
Wplyw kazdej potencjalnie interferujacej substancji na powtdrzenia probek dodatnich i ujemnych oceniono, poréwnujac
wartosci cyklu progowego (Ct) sekwencji docelowych uzyskanych w obecnosci substancji z wartosciami Ct dla kontroli z
odczynnikiem do probek niezawierajacych substancji.
W obecnosci 23 potencjalnie interferujacych substancji nie zaobserwowano zadnych niewaznych wynikow spowodowanych
przez zahamowanie kontroli SPC w probkach ujemnych. Sposrod badanych 23 potencjalnie interferujacych substancji Pepto-
Bismol (zasadowy salicylan bizmutawy) 0,25% wag./obj. mial statystycznie istotne dziatanie hamujace na wykrywanie IMP-1
przez test Xpert Carba-R. Nie zaobserwowano zadnego innego statystycznie istotnego dziatania hamujacego.
Tabela 15. Badane potencjalnie interferujagce substancje
Substancjal/klasa Skiadnik aktywny Badane stezenie
Niesteroidowy lek przeciwzapalny Naproksen 0,25% wag./obj.
Zwigzek chemiczny do obrazowania Siarczan baru 0,25% wag./obj.

. Cefaleksyna 0,25% wag./obj.

Antybiotyk (doustny) -
Cyprofloksyna 0,25% wag./obj.

. - Polimiksyn B / neomycyna / o .
Antybiotyk (miejscowy) bacytracyna 0,25% wag./obj.
Kremy / masci / czopki Hydrokortyzon 0,25% wag./obj.
Srodek rozwalniajgcy Sennozydy 0,25% wag./obj.
Lewatywa Olej mineralny 0,25% wag./obj.

o Chlorowodorek loperamidu 0,25% wag./obj.
Lek przeciwbiegunkowy - - -
Zasadowy salicylan bizmutawy (2) 0,25% wag./obj.
o Glukonian chlorheksydyny i 0,25% wag./obj.
Krem do stosowania miejscowego hydroksybenzoesan metylu
Wazelina 0,25% wag./obj.
Weglan wapnia / wodorotlenek
glinu / wodorotlenek magnezu / 0,25% wag./obj.
Srodki zobojetniajace kwas symetykon
Cymetydyna 0,25% wag./obj.
Famotydyna 0,25% wag./obj.
Srodek zobojetniajgcy kwas Omeprazol 0,25% wag./obj.
Dopochwowe leki przeciwgrzybicze/ Nystatyna 0,25% wag./obj.
przeciw$wigdowe Benzokaina, rezorcyna 0,25% wag./obj.
Kremy/masci przeciwko hemoroidom Fenylefryna 0,25% wag./obj.
Lewatywa Sl fizjologiczna 0,25% wag./obj.
Prezell'waty\./va ze srodkiem Nonoksynol-9 1 prezerwatywa?®
plemnikobdjczym
Chusteczki nawilzane Chlorek benzalkoniowy, etanol 1 sztukaP
a. Jedna prezerwatywa dodana do 40 ml odczynnika do prébek.
b.  Jedna sztuka (5 cali x 7,5 cala) dodana do 40 ml odczynnika do prébek.
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16.5 Badanie przenoszenia zanieczyszczen
Przeprowadzono badanie majace na celu wykazanie, ze samowystarczalne jednorazowe kartridze GeneXpert zapobiegaja
przenoszeniu zanieczyszczen do probek ujemnych. Badanie obejmowato przetworzenie probki ujemnej w tym samym module
aparatu GeneXpert bezposrednio po probce bardzo wysoko dodatniej. Probka wysoko dodatnia obejmowata zdezaktywowane
komorki E. coli zawierajace plazmid z insercja sktadajaca si¢ z syntetycznego oligonukleotydu sekwencji amplikonu z pigciu
genow sekwencji docelowych testu Xpert Carba-R. Komorki dodatnie rozcieniczono w ujemnej pulowanej matrycy wymazow z
odbytnicy, aby uzyskaé stezenie 1 x 10® CFU/ml. Schemat badania powtoérzono 20 razy w dwoch modutach aparatu GeneXpert,
wykonujac tacznie 102 badania (25 probek wysoko dodatnich na modut i 26 probek ujemnych na modut). Dla wszystkich
50 probek dodatnich wszystkie sekwencje docelowe testu Xpert Carba-R zostaty poprawnie zgtoszone jako WYKRYTO
(DETECTED). Dla wszystkich 52 probek ujemnych wszystkie sekwencje docelowe testu Xpert Carba-R zostaty poprawnie
zgtoszone jako NIE WYKRYTO (NOT DETECTED).

16.6  Odtwarzalnos¢ testu
Odtwarzalnos¢ testu Xpert Carba-R oceniono w pigciodniowym, wieloosrodkowym badaniu, w ktérym dwodch operatorow w
kazdym z trzech o$rodkow wykonywato badania $lepe 11-elementowego panelu precyzji. Kazdy element panelu badano w
trzech powtdrzeniach, co tacznie dato 90 powtdrzen na element panelu. Ten panel obejmowat dobrze scharakteryzowane izolaty

dodane do ujemnej matrycy wymazow z odbytnicy. Dane podsumowano wedtug sekwencji docelowe;j testu. Patrz Tabela 16 oraz
Tabela 17.

Tabela 16. Podsumowanie wynikéw odtwarzalnosci — % zgodnos¢ wedtug osrodka badania / operatora

Osrodek 1 Osrodek 2 Osrodek 3 % taczna

Probka Operator | Operator | Operator | Operator | Operator | Operator zgodnosé

1 2 1 2 1 2 wg probki
KPC — nis. dod 80,00% 86,70% 80,00% 93,30% 86,70% 93,30% 86,7%
- dod. (215 | (315 | (215 | (4n5) | (1315) | (14/15) (78/90)
KPC — &r. dod 100% 100% 100% 100% 100% 100% 100%
- dod. (515 | (1515) | (15115) | (15/15) | (15/15) | (15/15) (90/90)
VIM — nis. dod 100% 100% 100% 100% 93,30% 86,70% 96,7%
- dod. (515 | (1515) | (15115) | (15/15) | (14115) | (13/15) (87/90)
VIM — $r. dod 100% 100% 100% 100% 100% 100% 100%
- dod. (15/15) | (15/15) | (15/15) | (15/15) | (15/15) | (15/15) (90/90)
NDM — nis. dod 100% 100% 73,30% 86,70% 100% 100% 93,3%
- dod. (15/15) | (15/15) | (11115) | (1315 | (1515) | (15/15) (84/90)
NDM — $r. dod 100% 100% 100% 100% 100% 100% 100%
- dod. (15/15) | (15/15) | (15/15) | (15/15) | (15/15) | (15/15) (90/90)
OXA-48 — nis. dod 100% 86,70% 80,00% 86,70% 93,30% 86,70% 88,9%
-dod- 4545y | (13115) | (12115) | (13115) | (14/15) | (13/15) (80/90)
. 100% 100% 100% 100% 100% 100% 100%
OXA-48 —sr.dod. | 515y | (15115) | (15115) | (15/15) | (15/15) | (15/15) (90/90)
IMP-1 — nis. dod 100% 100% 100% 86,70% 86,70% 100% 95,6%
- dod. (15/15) | (1515) | (1515) | (1315) | (1315) | (15/15) (86/90)
IMP-1 — &r. dod 100% 100% 100% 100% 100% 100% 100%
- dod. (15/15) | (15/15) | (15115) | (15/15) | (15/15) | (15/15) (90/90)
Uiemne 100% 100% 100% 100% 100% 100% 100%
) (15/15) | (1515) | (15115 | (15115) | (15/15) | (15/15) (90/90)
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Tabela 17. Podsumowanie danych odtwarzalnosci®

. Kanattestu b | Srednia os’l\:'lﬁl?(zaymi Znn;?::x op:\;nrlaetizr)a’mi V\:z:t'c‘»?l\t/;z tacznie

Probka (sekwencja N Ct oV ov ov ov ov
docelowa) SD° (%) SD (%) SD (%) SD %) SD %)

KPC — nis. dod. KPC 84 36,1 0,13 0,4 0 0 0,08 0,2 1,14 3,2 1,15 3,2
KPC — $r. dod. KPC 90 34,0 0 0 0,21 0,6 0,15 0,4 0,53 1,6 0,59 1,7
VIM — nis. dod. VIM 89 35,0 0,35 1 0 0 0,28 0,8 1,08 3,1 1,17 3.4
VIM — $r. dod. VIM 90 31,6 0,15 0,5 0 0 0,18 0,6 0,34 1.1 0,41 1,3
NDM — nis. dod. NDM 87 35,8 0,16 0,4 0,07 0,2 0,17 0,5 0,86 2,4 0,89 2,5
NDM — $r. dod. NDM 90 33,2 0 0 0,13 0,4 0 0 0,58 1,8 0,60 1,8
OXA-48 — nis. dod. OXA-48 87 36,6 0 0 0 0 0 0 0,99 2,7 0,99 2,7
OXA-48 — $r. dod. OXA-48 90 32,4 0,09 0,3 0 0 0 0 0,37 1.1 0,38 1,2
IMP-1 — nis. dod. IMP-1 89 36,1 0 0 0,13 0,4 0,29 0,8 0,89 2,5 0,95 2,6
IMP-1 — $r. dod. IMP-1 90 33,7 0,04 0,1 0,09 0,3 0,15 0,4 0,49 1,5 0,52 1,5
Ujemne SPC 90 33 0 0 0 0 0,27 0,8 0,63 1,9 0,69 2,1

a. Zmienno$¢ powodowana przez niektére czynniki moze byé numerycznie ujemna, co moze mieé miejsce, jesli zmienno$¢ powodowana przez
te czynniki jest bardzo mata. W takiej sytuacji zmienno$¢ mierzona wartosciami SD i CV jest ustawiona na 0.

b.  Wyniki o wartosci Ct innej niz zero sposréd 90.

c. SD = odchylenie standardowe.

d. CV = wspdiczynnik zmiennosci.
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18 Lokalizacja siedziby giéwnej firmy Cepheid

Siedziba gtéwna firmy Siedziba gtéwna w Europie
Cepheid Cepheid Europe SAS

904 Caribbean Drive Vira Solelh

Sunnyvale, CA 94089-1189 81470 Maurens-Scopont

USA Francja

Telefon: + 1 408 541 4191 Telefon: + 33 563 825 300
Faks: + 1 408 541 4192 Faks: + 33 563 825 301
www.cepheid.com www.cepheidinternational.com/

19 Pomoc techniczna

Przed skontaktowaniem si¢ z Centrum wsparcia klienta firmy Cepheid zbierz nastepujace informacje:

. Nazwa produktu
. Numer serii
. Numer seryjny aparatu

. Komunikaty o btgdach (jesli wystepuja)

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

Informacje kontaktowe

Stany Zjednoczone Francja
Telefon: + 1 888 838 3222 Telefon: + 33 563 825 319
Email: techsupport@cepheid.com Email: support@cepheideurope.com

Dane kontaktowe wszystkich Centréw wsparcia klienta firmy Cepheid sa dostepne na naszej stronie:
www.cepheid.com/en/CustomerSupport.
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20 Tabela symboli

Znaczenie

Numer katalogowy

Wyréb medyczny do diagnostyki in vitro

Nie uzywac ponownie

(7]
- <
®[3] &l 3

Kod serii

-
(o]
—

Zapoznac¢ sie z instrukcjg uzycia

Przestroga

Producent

Kraj produkcji

Zawiera ilos¢ wystarczajgcg do wykonania <n> badan

L Kontrola

(o]
(@)
4
|
X
(@)

I@@L&E

Data waznosci

N K]
m

Oznaczenie CE — zgodnos$¢ z wymogami UE

m
H

Upowazniony przedstawiciel we Wspdlnocie Europejskiej

Upowazniony przedstawiciel w Szwaijcarii

Importer

Zakres temperatury

Zagrozenie biologiczne

S SER

Ostrzezenie
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Cepheid

904 Caribbean Drive
Sunnyvale, CA 94089
USA

Telefon: + 1 408 541 4191
Faks: + 1 408 541 4192

CH |REP

Cepheid Switzerland GmbH
Zircherstrasse 66

Postfach 124, Thalwil
CH-8800

Switzerland

®

Cepheid Switzerland GmbH
Zurcherstrasse 66

Postfach 124, Thalwil
CH-8800

Switzerland

IVD

EC|REP

Cepheid Europe SAS
Vira Solelh

81470 Maurens-Scopont
Francja

Telefon: + 33 563 825 300
Faks: + 33 563 825 301
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