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Xpert® MRSA/SA SSTI

Tikai in vitro diagnostikai.

1 Patentétais nosaukums

Xpert® MRSA/SA SSTI

2 Visparpienemtais jeb parastais nosaukums

Xpert MRSA/SA SSTI

3 Paredzeta lietoSana

Cepheid Xpert® MRSA/SA adas un miksto audu infekciju tests (Xpert MRSA/SA SSTI tests), kas tiek veikts sistema
GeneXpert® Dx, ir kvalitativs in vitro diagnostikas tests, kas paredzets Staphylococcus aureus (SA) un meticilinrezistenta
Staphylococcus aureus (MRSA) noteikianai, izmantojot adas un miksto audu infekciju iztriepes. Saja testa tiek izmantota
automatizeta reallaika polimerazes k&des reakcija (PCR), lai noteiktu MRSA/SA DNS. Xpert MRSA/SA SSTI tests ir
indicgts lietoSanai kopa ar citiem laboratorijas testiem, piemé&ram, mikrobiologijas kultiiru testiem, un arstam pieejamajiem
kliniskajiem datiem ka paliglidzeklis MRSA/SA noteikSanai no adas un miksto audu infekcijam. Xpert MRSA/SA SSTI
testu nav paredzets izmantot MRSA/SA infekciju arst€Sanas uzraudzibai. Lai mikroorganismus atgfitu uznémibas testéSanai
vai epidemiologiskajai tipizé$anai, lidztekus SA un MRSA jaizmanto papildu kultiiras.

4 Kopsavilkums un skaidrojums

Staphylococcus aureus (SA) ir plasi dokumentgts oportinistisks cilvéka patogéns un izplatits hospitalais patogéns, kas
izraisa dazadas slimibas. Dazas no §Tm slimibam ietver adas un miksto audu infekcijas, tostarp karbunkulus un furunkulus,
ka arT pecoperacijas bricu infekcijas dazadas vietas. Ka hospitals patogéns S. aureus ir bijis izplatits saslimstibas un
mirstibas c€lonis. S. aureus infekcijas biezi ir akiitas un strutainas, un nearstgjot tas var izplatities apkart eso$ajos audos
vai bakterémijas cela nonakt metastatiskas vietas (tostarp citos organos). Dazas no S. aureus izraisitajam nopietnakajam
infekcijam ir bakterémija, pneimonija, osteomielits, akiits endokardits, toksiska Soka sindroms, saindéSanas ar partiku,
miokardits, perikardits, cerebrits, meningits, horioamnionits, applaucétas adas sindroms un sastrutojumi muskulos,
urogenitalaja sistéma, centralaja nervu sistéma un dazados védera dobuma organos.!

20. gs. 50. gados béta-laktamazi radoSo plazmidu ieguve un izplatiSanas kavéja penicilina efektivitati, arst&jot

S. aureus infekcijas. 1959. gada tika ieviests sint€tiskais penicilins meticilins. Tacu lidz 1960. gadam tika identific&ti
meticilinrezistenti S. aureus celmi. Tika noteikts, ka tie radusies, S. aureus iegiistot génu mecA. Miisdienas ASV aptuveni
25% no hospitalajam infekcijam izraisa MRSA, un pieaug zinojumi par arpus slimnicam iegitam MRSA infekcijam, ka
rezultata ieveérojami pieaug saslimstiba un mirstiba. Zinots par attiecigi 33% un 16% mirstibas gadijumiem, ko izraisijusas
MRSA un meticilinrezistenta S. aureus (SA) bakterémijas. Pieaug arf bazas par MRSA infekciju arstéSanas izmaksam.
Meginot apturét $o infekciju izplatiSanos, veselibas apripes iestadgs ir izstradatas un ieviestas kontroles stratégijas un
politikas. Vairuma slimnicas infekciju kontroles programmas galvena uzmaniba ir pievérsta MRSA kontrolé$anai. Paslaik
MRSA un SA noteikSanas standarta metode ir kultiira, kas ir loti darbietilpiga un var prasit vairakas dienas noteikta rezultata
iegiliSanai.2.3:4.5.6.7
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Piezime

Piezime

5 Proceduras princips

Sistemas GeneXpert automatiz€ un integré paraugu attirisanu, nukleinskabju pastiprinasanu un mérka sekvences
noteikSanu vienkarSos vai kompleksos paraugos, izmantojot reallaika PCR analizes. Sisteémas ietver iekartu, personalo
datoru un ieprieks instalétu programmatiiru testu izpildei un rezultatu skatiSanai. Sisttmam ir nepiecieSams izmantot
vienreizlietojamus kartridzus, kas satur PCR reagentus un vada PCR procesus. Ta ka kartridzi ir autonomi, ir 1idz
minimumam samazinats krusteniska piesarnojuma risks starp paraugiem. Pilnu aprakstu par sisttmam skatiet attiecigaja
GeneXpert Dx sistemas operatora rokasgramata vai GeneXpert Infinity sistémas operatora rokasgramata.

Xpert MRSA/SA SSTI tests ietver reagentus MRSA un SA noteikSanai, ka ari parauga apstrades kontroli (SPC), lai
nodro$inatu pareizu mérka bakteriju apstrades kontroli un uzraudzitu inhibitora(-u) klatbtitni PCR reakcija. SPC parbauda
ari, vai PCR reakcijas apstakli (temperatura un laiks) ir atbilsto$i pastiprinasanas reakcijai un vai PCR reagenti ir
funkcionali. Zondes parbaudes kontrole (PCC) parbauda reagenta rehidraciju, PCR mégenes uzpildi kartridza, zondes
integritati un krasvielas stabilitati.

Xpert MRSA/SA SSTI testa praimeri un zondes nosaka stafilokoku A proteina (SpA4) sekvences, meticilinresistences genu
(mecA) un stafilokoku kasetes hromosomu (SCCmec), kas ievietota SA hromosomalaja a#tB vieta.

6 Reagenti un instrumenti

6.1 Nodrosinatie materiali

Xpert MRSA/SA SSTI komplekta ir ieklauts pietiekams reagentu skaits, lai varétu apstradat 10 paraugus vai kvalitates
kontroles paraugus. Komplekta ir ieklauts talak noraditais:

Xpert MRSA/SA SSTI kartridzi ar integrétam reakciju

mégeném 10

e 1.lodite, 2. lodite un 3. lodite (liofilizétas) 1 katra kartridza

e 1.reagents 3,0 ml katra kartridza

e 2. reagents (natrija hidroksids) 3,0 ml katra kartridza
Xpert MRSA/SA SSTI eluésanas reagenta maisins 10 x 2,0 ml katra maisina
e FEluésanas reagents (guanidinija tiocianats)

kompaktdisks 1 komplekta

e Analizes definicijas fails (ADF)
e Noradijumi ADF importéSanai GX programmatira

e |ietoSanas paméaciba (pakas ieliktnis)

DroSibas datu lapas (SDS) ir pieejamas www.cepheid.com vai www.cepheidinternational.com cilné ATBALSTS
(SUPPORT).

81 produkta lodités esosais liellopu seruma albumins (BSA) tika raZots tikai no Amerikas Savienotajas Valstis iegiitas
liellopu plazmas. Dzivnieki netika baroti ar atgremotaju vai citu dzivnieku proteinu; dzivniekiem tika veikta pirmsnaves
un pécnaves testéSana. Apstrades laika materials netika sajaukts ar citu dzivnieku materialiem.

6.2 Uzglabasana un lietoSana

Uzglabajiet Xpert MRSA/SA SSTI kartridzus un reagentus 2—8 °C temperatiira.
Nelietojiet reagentus vai kartridzus, kuriem beidzies deriguma termins.
Neatveriet kartridzu, lidz neesat gatavs veikt testu.

Nelietojiet reagentus, kas kluvusi dulkaini vai mainijusi nokrasu.

Xpert® MRSA/SA SSTI
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7 NepiecieSamie materiali, kas nav nodrosSinati

GeneXpert iekartas sistema (kataloga numurs atskiras atkariba no konfiguracijas): GeneXpert iekarta, dators, kura ir
ar paSumtiesibam aizsargata GeneXpert programmatiiras versija 4.3 vai jaunaka versija, svitrkoda zizla lasitajs un
operatora rokasgramata

Printeris: ja ir nepiecieSams printeris, sazinieties ar Cepheid tehniska atbalsta biroju, lai noorganiz&tu ieteikta printera
iegadi.

Cepheid parauga panemsanas ierice (900-0370) vai Copan ekvivalents

Vorteksa maisitajs

Vienreizlietojamas parnesanas pipetes

Sterila marle

8 Pieejamie materiali, kas nav nodrosinati

Microbiologics KWIK-STIK™ ierices ar kataloga Nr. 0158MRSA un kataloga Nr. 0360SA ka argjas pozitivas kontroles un
Nr. 0371MSSE (meticilinjutigs Staphylococcus epidermidis) ka argja negativa kontrole.

9 Bridinajumi un piesardzibas pasakumi.

Rikojieties ar visiem biologiskajiem paraugiem, tostarp izlietotajiem kartridziem un reagentiem, ka tadiem, kas spgj
parnest infekciozas vielas. Ta ka biezi nav iesp&jams zinat, kuri no biologiskajiem paraugiem ir infekciozi, ar tiem
visiem ir jarikojas, ieverojot standarta piesardzibas pasakumus. Vadlinijas attieciba uz rikoSanos ar paraugiem sniedz
ASV Slimibu kontroles un novérsanas centrs® un Klinisko un laboratorijas standartu institats.?

Jaukta kulttira, kas satur MRSA/SA un citus mikroorganismus (piem., Gram negativus bacilus, raugus), rezultati var bt
kltidaini negativi vai mainigi atkariba no esosas MRSA/SA koncentracijas, it 1pasi, ja MRSA/SA koncentracija ir tuvu
testa LoD.

Iev@rojiet savas iestades dro$ibas procediras, stradajot ar kimiskajam vielam un rikojoties ar biologiskajiem paraugiem.
Ar Xpert MRSA/SA SSTI testu var noteikt MRSA un/vai SA DNS no dzivotnespéjigiem mikroorganismiem. Sada
iesp&jamiba palielinas, ja pacients lieto antibiotikas.

Xpert MRSA/SA SSTI tests nenodro§ina antimikrobialas uznémibas test€Sanas rezultatus. Lai kultur€tu un veiktu
uznemibas testeSanu, ir nepiecieSams papildu laiks.

Neaizstajiet Xpert MRSA/SA SSTI testa reagentu ar citiem reagentiem.

Xpert MRSA/SA SSTI testa kartridza vaku drikst atvert tikai tad, kad pievieno paraugu un reagentu vai veic atkartotu
testeSanu.

Nelietojiet kartridzu, kas ir ticis nomests vai sakratits péc parauga un reagenta pievieno$anas.

Neizmantojiet kartridzu, kam ir bojata reakciju mégene.

Katrs vienreizlietojamais Xpert MRSA/SA SSTI testa kartridzs tiek izmantots viena testa apstradei. Neizmantojiet
atkartoti izlietotus kartridzus.

Biologiskie paraugi, parnesanas ierices un izlietotie kartridzi ir uzskatami par tadiem, kas var parnest infekciozas vielas,
tade] uz tiem attiecas standarta piesardzibas pasakumi. Ievérojiet iestades atkritumu aizvaksanas procediras, lai pareizi
likvidétu izlietotos kartridzus un neizmantotos reagentus. Siem materialiem var piemist kimiski bistamu atkritumu
pasibas, kam nepiecie$ama specifiska valsts vai regionala likvidéSanas procediira. Ja valsts vai regionalajos noteikumos
nav skaidru norazu par pareizu likvidésanu, biologiskie paraugi un izlietotie kartridzi ir jalikvidé saskana ar PVO
(Pasaules Veselibas organizacijas) medicinisko atkritumu apstrades vadlinijam.

Neatveriet kartridza vaku, lidz neesat gatavs veikt testu.

10 Kimiski apdraudéjumil7.18

ANO GHS bistamibas piktogramma:@
Signalvards: BRIDINAJUMS
ANO GHS bistamibas apziméjumi
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e Kaitigs, ja norij
e Kairina adu
e [zraisa nopietnu acu kairinajumu
e ANO GHS piesardzibas apziméjumi

e NovérSana

e Pg&c izmantoSanas kartigi nomazgat.

e Lietojot So produktu, negdiet, nedzeriet un nesmekgjiet.

e [zvairities no izplatiSanas apkartgja vide.

e [zmantot aizsargcimdus/aizsargdrébes/acu aizsargus/sejas aizsargus.
e Reakcija

SASKARE AR ADU: Mazgat ar lielu daudzumu ziepgm un tdeni.
Novilkt piesarnoto apgérbu un pirms atkartotas lietoSanas izmazgat.
Specifiska riciba, skatit papildinformaciju par pirmo palidzibu.

Ja rodas adas iekaisums: lidziet palidzibu medikiem.

IEKLUSTOT ACIS: Uzmanigi skalot ar ideni vairakas miniites. Iznemiet kontaktl&cas, ja tadas ir un to var
viegli izdarTt. Turpiniet skaloSanu.

Ja acu iekaisums nepariet: ltidziet palidzibu medikiem.

NORISANAS GADITUMA: nekavgjoties sazinieties ar SAINDESANAS CENTRU vai arstu, ja jums ir slikta
passajiita.

e izskalot muti.
o Uzglabasana/likvidésana

e Atbrivojieties no satura un/vai tvertnes atbilstosi vietgjiem, regionalajiem, nacionalajiem un/vai starptautiskajiem
noteikumiem.

11 Parauga panemsana, transportésSana un uzglabasana

Adas un miksto audu infekciju iztriepju paraugus var panemt ar Cepheid parauga panemsanas ierici, ievérojot lietotaja
iestades standarta procedtiru. Paraugu iztriepes ir jaievieto atpakal plastmasas transport€Sanas stobrina (ieteicama Stuart
skidra vide, Cepheid parauga panemsanas ierice vai Copan), jauzglaba istabas temperattira un janosiita uz GeneXpert
test€Sanas zonu apstrades veikS$anai nakamaja diena. Atlikusas netestétas mikrobiologijas iztriepes ir jaievieto atbilstosas
transportesanas sistémas un jakulturg 4 dienu laika. Ja paraugs netiek nosttits lidz nakamajai dienai, tas jatransporte uz
ledus. Iztriepes var arT uzglabat 2—8 °C temperatiira test€Sanai maksimali 5 dienu perioda.

12 Mikrobiologijas kultiira

Izmantojot SSTI kulturéSanas metodes, ievérojiet pasreiz speka esosas laboratorijas standarta darba procediiras. Lai veiktu
kulturésanu, atlikusie netestétie iztriepju paraugi ir jaievieto atbilstosas transportéSanas sistémas un jakulturé 4 dienu laika.

13 Procedura

13.1 Kartridza sagatavosana

Svarigi Saciet testu 15 mintiSu laika péc reagentu pievieno$anas kartridzam.

Lai pievienotu paraugu un elué$anas reagentu testa kartridza:

1. Izpemiet kartridzu un eluéSanas reagentu no iepakojuma.

2. Iznemiet tamponu no transport€sanas tvertnes.

Piezime Rikojoties ar tamponu, izmantojiet sterilu marli, lai samazinatu piesarnosanas risku.

3. Ievietojiet tamponu megeng, kas satur elué$anas reagentu, un nolauziet tamponu.

4. Aizveriet eluéSanas flakona vaku un maisiet to vorteksa liela atruma 10 sekundes.

6 Xpert® MRSA/SA SSTI
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5. Atveriet kartridza vaku. Izmantojot tiru parneSanas pipeti, parnesiet visu eluéSanas reagenta flakona saturu uz Xpert
MRSA/SA SSTI kartridza parauga nodalijumu.

6. Aizveriet kartridza vaku.

Paraugu kamera
(liela atvérsana)

Attéls 1. Xpert MRSA/SA SSTI kartridzs (skats no augsas)

13.2 Testa sakSana

Svarigi Pirms sakat testu, parliecinieties, vai programmatiira ir importéts Xpert MRSA/SA SSTI analizes definicijas fails.

Saja sadala ir uzskaititas GeneXpert iekartas sistémas lieto§anas noklus&juma darbibas. Detalizétus noradijumus skatiet
GeneXpert Dx sistemas operatora rokasgramata vai GeneXpert Infinity sistémas operatora rokasgramata.

1. Iesledziet GeneXpert iekartas sistému:

Piezime Veicamas darbibas var atskirties, ja sistémas administrators ir mainijis sistémas nokluséjuma darbplasmu.

e Jaizmantojat GeneXpert Dx iekartu, vispirms ieslédziet iekartu un péc tam ieslédziet datoru. GeneXpert
programmatiira tiks startéta automatiski vai ari biis nepiecieams Windows® darbvirsma veikt dubultklikski uz
GeneXpert Dx programmatiiras saisnes ikonas.

vai
e Jaizmantojat GeneXpert Infinity iekartu, ieslédziet So iekartu. GeneXpert programmatira tiks start€ta automatiski
vai ar1 biis nepiecieSsams Windows® darbvirsma veikt dubultklik$ki uz Xpertise programmatiiras salsnes ikonas.

2. Piesakieties GeneXpert iekartas sistémas programmatiira, izmantojot savu lietotajvardu un paroli.

3. Sistémas GeneXpert loga noklikskiniet uz (GeneXpert Dx) vai (Infinity). Tiks atveérts logs Izveidot testu (Create
Test)

4. Skengjiet Pacienta ID (Patient ID) (neobligati). Ja ievadat Pacienta ID (Patient ID), parliecinieties, vai Pacienta ID
(Patient ID) ir ievadits pareizi. Lauks Pacienta ID (Patient ID) ir saistits ar testa rezultatiem un tiek paradits loga Skatit
rezultatus (View Results).

5. Skengjiet vai ievadiet Parauga ID (Sample ID). Ja ievadat Parauga ID (Sample ID), parliecinieties, vai Parauga ID
(Sample ID) ir ievadits pareizi. Lauks Parauga ID (Sample ID) ir saistits ar testa rezultatiem un tiek paradits loga Skatit
rezultatus (View Results).

6. Skengjiet Xpert MRSA/SA SSTI kartridza svitrkodu. Izmantojot svitrkoda informaciju, programmatiira automatiski
aizpilda lodzinus $ados laukos: Atlasit analizi (Select Assay), Reagenta partijas ID (Reagent Lot ID), Kartridza SN
(Cartridge SN) un Deriguma termin$ (Expiration Date).

Piezime Ja svitrkods uz Xpert MRSA /SA SSTI kartridZa netiek noskenéts, atkartojiet testu, izmantojot jaunu kartridzu.

7. Noklikskinietuz (GeneXpert Dx) vai Iesniegt (Submit) (Infinity). Paraditaja dialoglodzina ievadiet paroli.
8. Sistéma GeneXpert Infinity: novietojiet kartridzu uz konveijera lentes. Kartridzs tiks automatiski ievietots, tiks izpildits
tests un izlietotais kartridzs tiks ievietots atkritumu tvertng.

vai

GeneXpert Dx iekarta:

Xpert® MRSA/SA SSTI 7
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Atveriet iekartas modula durtinas, uz kuram mirgo zala lampina, un ievietojiet kartridzu.
. Aizveriet durtinas. Tiek sakts tests, un zala lampina partrauc mirgot. Kad tests ir pabeigts, lampina izslédzas.
Pirms atverat modula durtinas un iznemat kartridzu, uzgaidiet, kamer sistéma atbrivo durtinu blok&taju.

a0 T

. Izlietotie kartridzi ir jaizmet atbilstoSaja paraugu atkritumu .

14 Rezultatu skatiSana un drukasana

Detalizétakus noradijumus par rezultatu skatisanu un drukasanu skatiet GeneXpert Dx sistémas operatora rokasgramatda vai
GeneXpert Infinity sistémas operatora rokasgramata.

1. Noklikskiniet uz ikonas, lai skatitu rezultatus.

2. P&c testa pabeigSanas loga Skatit rezultatus (View Results) noklikskiniet uz pogas Parskats (Report), lai skatitu un/vai
generétu parskata PDF failu.

15 Kvalitates kontrole

15.1 Integrétas kvalitates kontroles

Katra testa ir ieklauta parauga apstrades kontrole (SPC vai BG3 rezultatu skatiSanas ekrana administrativa limena lietotajam)
un zondes parbaudes kontrole (PCC).

e Parauga apstrades kontrole (SPC) — palidz nodro$inat pareizu parauga apstradi. SPC satur Bacillus globigii sporas
sausu sporu gabala forma, kas tiek ietverts katra kartridza, lai apstiprinatu pareizu Xpert MRSA/SA SSTI testa parauga
apstradi. SPC apstiprina, ka ir notikusi Staphylococcus aureus lize, ja mikroorganismi atrodas parauga, ka arT apstiprina
pareizu parauga apstradi. Turklat §T kontrole nosaka reallaika PCR analizes ar paraugu saistitu inhibiciju, parbauda PCR
reakcijas apstaklu (temperattras un laika) atbilstibu pastiprinasanas reakcijai un PCR reagentu funkcionalitati. SPC jabut
pozitivai negativa parauga, un ta var biit negativa vai pozitiva pozitiva parauga. SPC kontrole tiek izturéta, ja ta atbilst
validétiem pienemsSanas kriterijiem.

e Zondes parbaudes kontrole (PCC) — pirms PCR reakcijas sakSanas GeneXpert sistéma meéra fluorescences signalu no
zondém, lai uzraudzitu lodiSu rehidraciju, reakciju mégenes uzpildiSanu, zonzu integritati un krasvielu stabilitati. Zondes
parbaude tiek izturgta, ja ta atbilst pieskirtajiem pienemsanas krit€rijiem.

15.2 Aréjas kontroles:

KWIK-STIK (Microbiologics, kataloga Nr. 0158MRSA [SCCmec 1I tips] un kataloga Nr. 0360SA ka pozitivas kontroles un
Nr. 0371MSSE ka negativa kontrole) var izmantot apmacibai, prasmju parbaudei un sisttmas GeneXpert ar&jai kvalitates
kontrolei. MRSA celmus, kas atbilst citiem SCCmec tipiem, ja tie ir pieejami, var izmantot ka papildu argjas pozitivas
kontroles, lai uzraudzitu analizes praimerus un zondes, kas nav tie$a veida kontrol&ti analizé. Ar&jas kontroles jaizmanto
atbilstosi akreditacijas iestazu un valsts noteikumiem, ka piemérojams. Izpildiet talak aprakstito Microbiologics argjo
kontrolu procediiru.

1. Atplésiet maisinu aiz ierobes un iznemiet KWIK-STIK.
. Saspiediet uzgala dala esosas ampulas apaksgjo dalu, lai atbrivotu mitrinoso $kidrumu.
. Turiet vertikali un piesitiet, lai veicinatu $kidruma pltismu cauri korpusam uz apaksgjo dalu, kura atrodas lodite.
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. Atvienojiet KWIK-STIK dalas, lai piekliitu tamponam un to ievietotu m&geng, kas satur elu€Sanas reagentu (skrivéjams

vacins).

KWIK-STIK iztriepe tagad ir gatava Xpert MRSA/SA SSTI testésanai.

7. Ja argja kvalitates kontrole nedarbojas, ka paredzets, atkartojiet ar¢jas kontroles testu un/vai sazinieties ar Cepheid, lai
sanemtu palidzibu.

a

Xpert MRSA/SA SSTI testa rezultatu pieméri ir paraditi Attels 2—Attels 5.
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16 Rezultatu interpretacija

Rezultati tiek interpol@ti sistema GeneXpert no izméritajiem fluorescentajiem signaliem un integrétajiem aprékinu
algoritmiem, un tie tiek paraditi loga Skatit rezultatus (View Results).  Iesp&jamie rezultati ir $adi:

Xpert® MRSA/SA SSTI 9
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Tabula 1. MRSA/SA SSTI rezultati un interpretacija

Rezultats

Interpretacija

MRSA POZITIVS/
SA POZITIVS (MRSA
POSITIVE/SA POSITIVE)

Attéls 2

Ar Xpert MRSA/SA SSTI testu var noteikt MRSA un/vai SA DNS no
dzivotnespéjigiem mikroorganismiem.

Ir noteiktas MRSA mérka DNS sekvences/ir noteikta SA mérka DNS
sekvence.

e MRSA POZITIVS (MRSA POSITIVE) — visu MRSA mérku (SpA,
mecA un SCCmec) cikla slieksnis (Ct) atrodas derigaja diapazona un
galapunkta vértiba ir virs minimala iestatijuma.

e SPC — NA (nav attiecinams); SPC tiek ignoréta, jo MRSA
pastiprinaSana var konkurét ar $o kontroli.

e Zondes parbaude — IZTURETS (PASS); visi zondes parbaudes
rezultati ir izturéti.

MRSA NEGATIVS/
SA POZITIVS (MRSA
NEGATIVE/SA POSITIVE)

Attéls 3

Ar Xpert MRSA/SA SSTI testu var noteikt MRSA un/vai SA DNS no
dzivotnespéjigiem mikroorganismiem.

e Nav noteiktas MRSA mérka DNS sekvences!/ir noteikta SA mérka DNS
sekvence.

e SA POZITIVS (SA POSITIVE) — SA mérka (SpA) Ct atrodas derigaja
diapazona un galapunkta vértiba ir virs minimala iestatijuma. SCCmec
mérka DNS nav noteikta, mecA mérka DNS, iesp&jams, ir vai nav
noteikta vai art SCCmec mérka DNS ir noteikta un mecA mérka DNS
nav noteikta (“tuksa kasete”).

e SPC — NA (nav attiecinams); SPC tiek ignoréta, jo SA pastiprinaSana
var konkurét ar So kontroli.

e Zondes parbaude — IZTURETS (PASS); visi zondes parbaudes
rezultati ir izturéti.

Pozitivs testa rezultats ne vienmeér norada uz dzivotspéjigu mikroorganismu
klatbatni. Tacu tas liecina par MRSA vai SA klatbatni.

MRSA NEGATIVS/SA
NEGATIVS (MRSA
NEGATIVE/SA NEGATIVE)

Attels 4

Staphylococcus aureus mérka DNS sekvence nav noteikta. SPC atbilst
pienem3anas kritérijiem.

e NEGATIVS (NEGATIVE) — Staphylococcus aureus mérka (SpA) DNS
nav noteikta. mecA mérka DNS, iespé&jams, ir vai nav noteikta vai arT
SCCmec mérka DNS, iespé&jams, ir vai nav noteikta.

e SPC — IZTURETS (PASS); SPC Ct atrodas derigaja diapazona un
galapunkta vértiba ir virs galapunkta minimala iestatijuma.

e Zondes parbaude — IZTURETS (PASS); visi zondes parbaudes
rezultati ir izturéti.

Kladaini negativu rezultatu MRSA (rezultatu MRSA NEGATIVS/SA
POZITIVS (MRSA NEGATIVE/SA POSITIVE) rezultata MRSA POZITIVS/
SA POZITIVS (MRSA POSITIVE/SA POSITIVE) vieta) var iegit, ja parauga
MRSA un SA ir MRSA:SA attieciba 1:1x106 vai lielaka.

Klniskajos pétijumos no 246 MRSA pozitivajam kultdram 5 kultdras bija
jauktas MRSA un SA infekcijas. Ar Xpert MRSA/SA SSTI no 5 jauktajam
infekcijam 3 tika identificétas k& MRSA pozitivas, savukart 2 tika
identificétas ka SA pozitivas/MRSA negativas.

10 Xpert® MRSA/SA SSTI
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Rezultats

Interpretacija

NEDERIGS (INVALID)
Attéls 5

MRSA/SA mérka DNS sekvencu klatbatni vai neesamibu nevar noteikt,
atkartojiet testu, ievérojot talak esoSaja sadala sniegtos noradijumus. SPC
neatbilst pienemsanas kritérijiem, paraugs netika pareizi apstradats vai art
tika inhibéta PCR.

e NEDERIGS (INVALID) — Staphylococcus aureus DNS klatbatni vai
neesamibu nevar noteikt.

e SPC NEIZTURETS (FAIL) — SPC mérka rezultats ir negativs, SPC Ct
neatrodas derigaja diapazona un galapunkta vértiba ir zem minimala
iestatjuma.

e Zondes parbaude — IZTURETS (PASS); visi zondes parbaudes
rezultati ir izturéti.

KLUDA (ERROR)

MRSA/SA mérka DNS sekvencu klatbatni vai neesamibu nevar noteikt,
atkartojiet testu, ievérojot talak eso$aja sadala sniegtos noradijumus.
Zondes parbaudes kontrole neizdevas, iesp&jams, nepareizi piepilditas
reakciju mégenes, zondes integritates problémas vai parsniegtu maksimala
spiediena robezu dél.

MRSA — NAV REZULTATA (NO RESULT)
SA — NAV REZULTATA (NO RESULT)
SPC — NAV REZULTATA (NO RESULT)

Zondes parbaude — KLUME (FAIL)*; viens vai vairaki no zondes
parbaudes rezultatiem ir klamigi.

* Ja zondes parbaude ir izturéta, klGdu izraisa sistémas komponenta klime.

NAV REZULTATA (NO
RESULT)

MRSA/SA mérka DNS sekvencu klatbatni vai neesamibu nevar noteikt,
atkartojiet testu, ievérojot talak eso8aja sadala sniegtos noradijumus. Tika
apkopots nepietiekams datu daudzums, lai iegUtu testa rezultatu. Tas var,
pieméram, notikt ja operators aptur notiekosu testu.

MRSA — NAV REZULTATA (NO RESULT)
SA — NAV REZULTATA (NO RESULT)

SPC — NAV REZULTATA (NO RESULT)
Zondes parbaude — NA (nav attiecinams)

Xpert® MRSA/SA SSTI
301-0190-LV, Red. H

Maijs 2023
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Attéls 2. MRSA pozitiva/SA pozitiva rezultata piemeérs
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Attels 3. MRSA negativa/SA pozitiva rezultata piemérs

12 Xpert® MRSA/SA SSTI
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Attels 4. MRSA negativa/SA negativa rezultata piemérs

Xpert® MRSA/SA SSTI

Attels 5. Nederiga rezultata piemérs
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17 lemesli analizes atkartosanai

17.1 lemesli testa atkartosanai

Atkartojiet testu, izmantojot jaunu kartridzu (nelietojiet kartridzu atkartoti) un jaunus reagentus. Veiciet atkartotas testéSanas
procediiru 3 stundu laika p&c nenoteikta rezultata ieglisanas.

Rezultats NEDERIGS (INVALID) norada, ka ir bijusi neveiksmiga SPC kontrole. Paraugs netika pareizi apstradats vai
ari tika inhib&ta PCR.

Rezultats KLUDA (ERROR) norada, ka zondes parbaudes kontrole neizdevas un analize tika partraukta, iespgjams,
nepareizi piepilditas reakciju mégenes, reagenta zondes integritates problémas vai parsniegtu maksimala spiediena
robezu d&l.

Rezultats NAV REZULTATA (NO RESULT) norada, ka tika apkopots nepietickams datu daudzums. Pieméram,
operators apturgja testu, kameér notika ta izpilde.

Ja argja kvalitates kontrole nedarbojas, ka paredzets, atkartojiet ar€jas kontroles testu un/vai sazinieties ar Cepheid, lai
sanemtu palidzibu.

17.2 Atkartotas testéSanas procediira

Atkartojiet testu, izmantojot jaunu kartridzu (nelietojiet kartridzu atkartoti) un jaunu eluéSanas reagenta flakonu.

Lai veiktu atkartotu test€Sanu 3 stundu laika p&c nenoteikta rezultata iegliSanas*:

1.

3.

Parnesiet atlikuSo parauga nodalijuma saturu uz jaunu elué$anas reagenta flakonu, izmantojot vienreizlietojamu
parnesanas pipeti.

Maisiet vorteksa un pievienojiet visu eluéSanas reagenta flakona saturu jauna MRSA/SA SSTI testa kartridZza parauga
nodalijuma.

Noslédziet ar vacinu un saciet jaunu testu.

* Ja atkartotu testéSanu nevar veikt 3 stundu laika, izmantojiet jaunu paraugu.

18 lerobezojumi

Xpert MRSA/SA SSTI testa veiktspéja tika apstiprinata, izmantojot procediiras, kas sniegtas tikai 3aja pakas ieliktnT. So
procediiru izmainas var mainit testa veiktsp&ju. Xpert MRSA/SA SSTI testa rezultati ir jainterprete kopa ar citiem arstam
pieejamajiem laboratoriskajiem un kliskajiem datiem.

Ar Xpert MRSA/SA SSTI testu var noteikt MRSA un/vai SA DNS no dzivotnespégjigiem mikroorganismiem. Sada
iesp&jamiba palielinas, ja pacients lieto antibiotikas. Centrala kliniska p&tjjuma kliidaini pozitivo rezultatu dala (attieciba
pret kultiiru), nosakot SA pacientiem, kas lieto antibiotikas, 3 ned&las pirms test€Sanas ar Xpert MRSA/SA bija 13,8%.
Kludaini pozitivo rezultatu dala (attieciba pret kultiiru), nosakot MRSA pacientiem, kas lieto antibiotikas, 3 ned€las
pirms testéSanas ar Xpert MRSA/SA bija 9,5%.

Pozitivs testa rezultats ne vienmér norada uz dzivotspgjigu mikroorganismu klatbitni. Tacu tas liecina par MRSA vai SA
klatbiitni.

Testesana ar Xpert MRSA/SA SSTI testu ir jaizmanto ka papildinajums citam pieejamajam metodem.

Kltudainus testa rezultatus var radit nepareiza parauga panemsana, parauga panemsanas, apstrades un uzglabasanas
procediiru ieteikumu neieverosana, tehniska kliida, parauga sajauksana vai parak mazs mikroorganismu skaits parauga,
lai tos varetu noteikt ar testu. Lai izvairitos no kliidainiem rezultatiem, ripigi jaievero $aja ieliktni noraditas instrukcijas.
Ta ka MRSA un SA noteiksana ir atkariga no mikroorganismu skaita parauga, uzticami rezultati ir atkarigi no pareizas
parauga panemsanas, apstrades un uzglabasanas.

Mutacijas vai polimorfismi praimera vai zondes saisti§anas regionos var ietekmét jaunu vai nezinamu MRSA variantu
noteikSanu, radot kltidaini negativu rezultatu.

Paraugos, kas satur gan MRSA, gan SA, Xpert MRSA/SA SSTI tests var nenoteikt meticilinrezistentus SA
mikroorganismus. (Centrala kliniskaja petijuma Xpert MRSA/SA SSTI tests nenoteica 2 no 5 MRSA kultiiras
pozitivajiem paraugiem situacijas, kuras bija dokumentetas MRSA/SA jauktas infekcijas.)

Jaukta kulttira MRSA analitiska LoD ir mainiga gadijumos, kad SA ir klatesoss loti augstas koncentracijas. SA
konkurence tika novérota MRSA:SA attieciba 1:1x10°. Kliniskajos p&tijumos no 246 MRSA pozitivajam kultaram

5 kultiiras bija jauktas MRSA un SA infekcijas. Ar Xpert MRSA/SA SSTI no 5 jauktajam infekcijam 3 tika identific€tas
ka MRSA pozitivas, savukart 2 tika identificétas ka SA pozitivas/MRSA negativas.
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e MRSA/SA SSTI testa inhibicija ir novérota ar $adam vielam: Stafilokoku antiseptisks Itdzeklis (5% sv./tilp.),
hidrokortizons (5% sv./tilp.) un antibakterials roku dezinfekcijas lidzeklis (5% sv./tilp.).
Paraugus, kas satur Mercurochrome, nedrikst izmantot ta fluorescentas Ipasibas dgl.
Xpert MRSA/SA SSTI tests generés kludaini pozitivu MRSA rezultatu, testgjot jauktas infekcijas SSTI paraugu,
kas satur gan meticilinrezistentu, koagulazes negativu Staphylococcus (MRCNS) un tuksas kasetes meticilinjutigu
Staphylococcus aureus (SA).

e Ar atkartotas test€Sanas procediiru saistita atSkaidijuma koeficienta d¢l ir iesp&jams, ka MRSA vai SA pozitivie paraugi,
kas ir loti tuvu Xpert MRSA/SA SSTI testa noteikSanas robezai (LoD) vai uz pasas noteiksanas robezas, var radit
kladaini negativu rezultatu, veicot atkartotu test€Sanu.

19 Traucéjosas vielas

Xpert MRSA/SA SSTI testa izmekl&Sanas petijuma tika noverots, ka no 848 paraugiem 428 paraugi satur asinis, savukart
404 paraugi satur citas nespecifiskas vielas, kas var€tu traucét analizes procesam (nemiet vera, ka dazi paraugi saturgja
vairak neka viena veida iesp&jamo piesarnotaju). FiSera eksaktie testi, kas tika veikti no datiem, kuri tika generéti no
iztriepem ar §Tm iesp&jami trauc€josajam vielam un bez tam, liecina, ka $adu vielu klatbiitne neietekmgéja testa veiktspgju.

Nekliniska pétijuma tika izvertets, ka kliniskos adas un miksto audu infekciju paraugos esoSas iesp&jami traucgjosas vielas
var€tu tiesa veida ietekmet Xpert MRSA/SA SSTI testa veiktsp&ju. lesp&jami traucgjosas vielas, kas var atrasties adas un
miksto audu infekcijas, ir $adas (bet ne tikai): asinis, strutas, plazma, lokali lietotas ziedes (antibiotiskas/antiseptiskas/sapes
remdgjosas), bracu apstrades lidzekli un tinktiiras. STs vielas ar aktivajam sastavdalam un testéto koncentraciju ir noraditas
Tabula 2 un Tabula 3. MRSA/SA SSTI testa inhibicija ir noverota ar §adam vielam: Stafilokoku antiseptisks Iidzeklis (5%
sv./tilp.), hidrokortizons (5% sv./tilp.) un antibakterials roku dezinfekcijas Iidzeklis (5% sv./tilp.).

Paraugus, kas satur Mercurochrome, nedrikst izmantot ta fluorescentas Ipasibas dgl.

Tabula 2. Testétas iespéjami traucéjosas SSTI vielas

Viela Aktiva sastavdala Testétie (%)

TET buferis Kontrole Kontrole

LeikocTttu un trombocTtu

centrifugata slanis (bracu BAS (1,5 e9/ml) 50% (tilp./tilp.)
surogats)

Pilnasinis (bez MRSA/SA) N/A 50% (tilp./tilp.)
Plazma N/A 50% (tilp./tilp.)
Neosporins 400 vienibu bacitracina 1% un 5% (sv.ftilp.)

5000 vientbu polimiksina B

3,5 mg neomicina

Stafilokoku antiseptisks I1dzeklis 0,2% benzetonija hlorids, 2,5% 1% un 5% (sv./tilp.)

lidokains HCI
Hidrokortizons 1% hidrokortizons 1% un 5% (sv./tilp.)
Boil-Ease 20% benzokains 1% un 5% (sv./tilp.)
Joda tinktara 2% jods 50% (tilp./tilp.)

Tabula 3. Testétas iespéjami trauceéjosas SSTI vielas

Viela Aktiva sastavdala Testétie (%)
TET buferis (kontrole) Kontrole Kontrole
0,2% benzetonija hlorids, 2,5% .
Mupirocins IidokoaTns HCI J ° 5% (sv./tilp.)
Pilnasinis (bez MRSA/SA) N/A 50% (tilp./tilp.)
Xpert® MRSA/SA SSTI 15
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Viela Aktiva sastavdala Testétie (%)

Salu skidums 0,65% natrija hlorids 50% (tilp./tilp.)
Ai\ntlba!derlals roku dezinfekcijas 62% etilspirts 1% un 5% (sv./tip.)
[Tdzeklis

70% izopropilspirts 70% izopropilspirts 50% (tilp./tilp.)

20 Paredzamas vertibas

Xpert MRSA/SA SSTI klmiskaja petijuma tika ieklauti kopuma 848 SSTI paraugi no ¢etram lielam Amerikas Savienoto
Valstu slimnicam. Pozitivo gadijumu skaits un procentualais daudzums, kas noteikti ar atsauces kultiiras metodi un
aprekinati pa vecuma grupam, ir paraditi Tabula 4.

Tabula 4. Novérota MRSA un SA izplatiba péc kulturas

MRSA péc kultaras SA péc kultiras
Vecuma grupa | Kopéjais N | positivo skaits Novérota Pozitivo skaits Novérota
izplatiba izplatiba
<3 gadu 34 11 32,4% 21 61,8%
vecuma grupa
3-18 gadu 100 25 25,0% 55 55,0%
vecuma grupa
19-65 gadu 614 188 30,6% 300 48,9%
vecuma grupa
> 66 gadu 100 22 22,0% 35 35,0%
vecuma grupa

21 Veiktspéjas raksturojums

21.1 Kliniska veiktspéja

Xpert MRSA/SA SSTI testa veiktsp&jas raksturojums tika noteikts vairaku vietu prospektiva izmekleSanas p&tijuma Cetras
ASYV iestadgs, salidzinot Xpert MRSA/SA SSTI testu ar atsauces kultiiru. Personas ietvéra pacientus, kuru standarta apriipe
bija ieklauta iztriepes parauga panemsana no pacienta adas un miksto audu infekcijas kultiiras testeSanai.

No katras personas tika panemtas divas iztriepes. Viena iztriepe tika testéta ar Xpert MRSA/SA SSTI testu registrétaja
petijuma centra, savukart otra iztriepe tika testeta ar vietas standarta metodi; pargjie paraugi tika nosiititi uz centralo
laboratoriju atsauces kultiiras test€Sanai.

Centraliz&taja laboratorija paraugs pa nakti tika bagatinats triptazes sojas buljona ar 6,5% NaCl. P&c tam triptazes sojas
buljons tika uzklats uz platém ar cefoksitinu (MRSA) un bez cefoksitina (SA). Ja SA un MRSA plates vai viena no tam
uzradija S. aureus varbiit€jas kolonijas, $1s kolonijas tika subkultur€tas uz asins agara plates. Varbiitju pozitivu koloniju
apstiprinasana tika veikta, izmantojot katalazi, mégenes koagulazi un Gram iekrasosanu. Rezistence pret oksacilinu, ko
nosaka MecA gens, tika testeta ar disku diftizijas testu, izmantojot 30 pg cefoksitina disku un 21/22 mm robezu. Ja tika
noteikts, ka gan SA, gan MRSA plasu kultiiras ir negativas, arhivetais triptazes sojas buljons ar 6,5% NaCl tika subkultur&ts
uz asins agara, un pec taja tika meklets SA/MRSA, ka aprakstits ieprieks.

Xpert MRSA/SA SSTI testa veiktspé&ja tika aprékinata attieciba pret atsauces kultiiras rezultatiem.

21.2 Kopéjie rezultati
Kopuma tika testeti 848 paraugi, lai noteiktu MRSA un SA, izmantojot Xpert MRSA/SA SSTI testu un kulttru.
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No 848 gadijumiem pieme&roto datu kopa antibiotiku lieto$ana 3 ned€lu perioda pirms paraugu panemsanas tika zinota

par 207 personam, antibiotiku nelietoSana tika apstiprinata par 441 personu, savukart antibiotiku lietoSanas statuss nebija
zinams 200 gadijumos. Antibiotiku lietoSanas gadijumos tika noverots statistiski nozimigs SA pozitivo rezultatu raditaja
samazindjums attieciba pret kultiiras rezultatiem (p = 0.007). ST paradiba ir aprakstita arf zinatniskaja literatiira. 10, 11, 12. 13,
14 Samazinajas ar kultiras MRSA pozitivo rezultatu raditajs, tatu mazaka apméra (p = 0.022). Izmantojot Xpert MRSA/
SA SSTI testu, antibiotiku lietoSanas gadijumos netika noverots pozitivo rezultatu samazinajums, ka arT lokali lietotu
antibiotiku klatblitn€ analize netika novérota nekada inhibicija (skatiet 20. sadalu Traucg€josas vielas). Samazinatie kulttiras
pozitivo rezultatu raditaji MRSA un SA antibiotiku klatbiitnes gadijumos izraisija lielakus pozitivo rezultatu raditajus, neka
paredzgts, izmantojot Xpert MRSA/SA SSTI testu.

Piecas no 246 MRSA pozitivajam kultiram bija jauktas MRSA un SA infekcijas. Ar Xpert MRSA/SA SSTI no 5 jauktajam
infekcijam 3 tika identific€tas ka MRSA pozitivas, savukart 2 tika identificgtas ka SA pozitivas/MRSA negativas.

Xpert MRSA/SA SSTI testa veiktspgjas dati ir apkopoti Tabula 5-Tabula 7.

Tabula 5. MRSA/SA veiktspéja, testéjot paraugus no antibiotikas nelietojusam personam
(3 nedélu perioda pirms paraugu panemsanas) salidzinajuma ar atsauces kultiiru

Kultara
MRSA+ SA+/MRSA- Neg./bez attistibas Kopa
MRSA+ 1372 2 6 145
SA+/MRSA- 3P 79 16 98
SA- 6 4 188 198
Kopa 146 85 210 441

a 1 no 137 bija jaukta MRSA un SA infekcija.

b 2 no 3 bija jauktas MRSA un SA infekcijas.

Pozitiva procentuala atbilstiba (MRSA+) = 93,8; 95% ticamibas intervals = 88,6-97,1

Negativa procentuala atbilstiba (MRSA+) = 97,3; 95% ticamibas intervals = 94,7-98,8

Pozitiva procentuala atbilstiba (SA+/MRSA+) = 95,7; 95% ticamibas intervals = 92,2-97,9

Negativa procentuala atbilstiba (SA+/MRSA+) = 89,5; 95% ticamibas intervals = 84,6-93,3

No paraugiem, kas tika iegiiti no personam, kuras 3 nedglu laika pirms paraugu panemsanas nelietoja antibiotikas, Xpert
MRSA/SA SSTI tests 93,8% identificgja ka MRSA pozitivus, bet 97,3% — MRSA negativus attieciba pret atsauces kulttiras

metodi, savukart 95,7% no paraugiem tas identificgja ka SA pozitivus, bet 89,5% — SA negativus attieciba pret atsauces
kultiiras metodi.

No Siem paraugiem, kas tika iegiiti no antibiotikas nelietojusam personam, 96,8% (427/441) analize bija veiksmiga jau
pirmaja méginajuma, izmantojot Xpert MRSA/SA SSTI testu. Pargjiem 14 paraugiem pirmaja méginajuma tika iegits
nenoteikts rezultdts (6, 7 un 1). NEDERIGS (INVALID) KLUDA (ERROR) NAV REZULTATA (NO RESULT)No
pirmaja mé&ginajuma iegiitajiem 14 nenoteiktajiem rezultatiem visi uzradija rezultatu otraja m&ginajuma.

Tabula 6. MRSA/SA veiktspéja, testéjot paraugus no personam ar nezinamu antibiotikas lietoSanas
statusu (3 nedé]u perioda pirms paraugu panemsanas) salidzinajuma ar atsauces kultiiru

Kultara
MRSA+ SA+/MRSA- Neg./bez Kopa
attistibas
MRSA+ 47° 0 4 51
Xpert SA+/MRSA- 2 45 8 55
SA- 1 2 91 94
Xpert® MRSA/SA SSTI 17
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Kultara
MRSA+ SA+/MRSA- Neg./bez Kopa
attistibas
Kopa 50 47 103 200

a 2 no 47 bija jauktas MRSA un SA infekcijas

Pozitiva procentuala atbilstiba (MRSA+) = 94,0; 95% ticamibas intervals = 83,5-98,7
Negativa procentuala atbilstiba (MRSA+) = 97,3; 95% ticamibas intervals = 93,3-99,3
Pozitiva procentuala atbilstiba (SA+/MRSA+) = 96,9; 95% ticamibas intervals = 91,2-99 .4
Negativa procentuala atbilstiba (SA+/MRSA+) = 88,3; 95% ticamibas intervals = 80,5-93,8

Gadijumos, kad nebija zinams, vai personas 3 nedelu laika pirms paraugu panemsanas lietoja antibiotikas, Xpert MRSA/SA
SSTI tests 94,0% paraugu identificgja ka MRSA pozitivus, bet 97,3% — MRSA negativus attieciba pret atsauces kultiiras
metodi, savukart 96,9% no paraugiem tas identificgja ka SA pozitivus, bet 88,3% — SA negativus attieciba pret atsauces
kultiiras metodi.

No Siem paraugiem, kas tika iegiiti no personam ar nezinamu antibiotiku lietoSanas statusu, 97,0% (194/200) analize bija
veiksmiga jau pirmaja méginajuma, izmantojot Xpert MRSA/SA SSTI testu. Par&jiem 6 paraugiem pirmaja méginajuma tika
iegiits nenoteikts rezultats (2 NEDERIGS (INVALID), 3). KLUDA (ERROR) NAV REZULTATA (NO RESULT)No
pirmaja mégindjuma iegiitajiem 6 nenoteiktajiem rezultatiem visi uzradija rezultatu otraja mégindjuma.

Tabula 7. MRSA/SA veiktspéja, testéjot paraugus no antibiotikas lietojusam personam
(3 nedélu perioda pirms paraugu panemsanas) salidzinajuma ar atsauces kultiru

Kultara
MRSA+ SA+/MRSA- Neg./bez Kopa
attistibas
MRSA+ 44 2 10 56
SA+/MRSA- 3 31 19 53
Xpert

SA- 3 1 94 98
Kopa 50 34 123 207

Pozitiva procentuala atbilstiba (MRSA+) = 88,0; 95% ticamibas intervals = 75,7-95,5
Negativa procentuala atbilstiba (MRSA+) = 92,4; 95% ticamibas intervals = 87,0-96,0
Pozitiva procentuala atbilstiba (SA+/MRSA+) = 95,2; 95% ticamibas intervals = 88,3-98,7
Negativa procentuala atbilstiba (SA+/MRSA+) = 76,4; 95% ticamibas intervals = 67,9-83,6

No paraugiem, kas tika iegliti no personam, kuras 3 ned€lu laika pirms paraugu panemsanas lietoja antibiotikas, Xpert
MRSA/SA SSTI tests 88,0% identificgja ka MRSA pozitivus, bet 92,4% — MRSA negativus attieciba pret atsauces kultiiras
metodi, savukart 95,2% no paraugiem tas identific€ja ka SA pozitivus, bet 76,4% — SA negativus attieciba pret atsauces
kulttiras metodi.

No Siem piemérotajiem paraugiem, kas tika iegfiti no antibiotikas lietojusam personam, 96,1% (199/207) analize bija
veiksmiga jau pirmaja méginajuma, izmantojot Xpert MRSA/SA SSTI testu. Pargjiem 8 paraugiem pirmaja méginajuma
tika iegfits nenoteikts rezultats (5 NEDERIGS (INVALID) un 3 ). KLUDA (ERROR)No pirmaja méginajuma iegiitajiem
8 nenoteiktajiem rezultatiem visi uzradija rezultatu otraja meégindjuma.

21.3 TukSas kasetes varianti

Lai izolatu varetu identificét ka MRSA pozitivu ar Xpert MRSA/SA SSTI testu, SpA testam, ka arT mecA un SCCmec
testam jabit pozitiviem. Izolats, kas ir pozitivs attieciba uz Sp4 un SCCmec, bet ne uz mecA, tiek zinots ka SA, jo tas ir
meticilinjutigs. ST situacija var rasties, ja tiek izgriezta dala no SCCmec elementa, kura ir mecA, tacu §1 mobila elementa
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gali paliek vietd, izraisot pozitivu SCCmec signalu. Sie izolati dazkart tick déveti par “tukias kasetes variantiem”, un tie nav
neierasti kliniskaja vide. Sie izolati ir nozimigi, jo tie analizei var maldino$i uzradit MRSA, kas nenosaka génu mecA tiesa
veida. Xpert MRSA/SA SSTI tests tika izstradats ta, lai Sie varianti tiktu pareizi identificeti ka SA.

No piemérotajiem paraugiem, kas ieklauti $aja parskata sniegtajas datu analizes, tuksas kasetes profilam kopuma

atbilst 16 izolati, radot pozitivus SpA4 un SCCmec testa rezultatus, tacu nenosakot mecA (Ct = 0), ka paradits Tabula 8.
Piecpadsmit (15) no 16 tika apstiprinati ka MRSA patiesi negativi izolati attieciba pret kulttiru, savukart 14 no 16 tika
apstiprinati ka patiesi pozitivi SA izolati attieciba pret kultiiru. Viens izolats tika identificéts ka MRSA péc kultiiras, savukart
2 izolati bija gan MRSA, gan SA negativi p&c kulttras.

Tabula 8. MRSA/SA SSTI veiktspéja salidzinajuma ar atsauces kultiiru — tuksas kasetes varianti

XPert salidzinajuma
Pe’;‘:_“as re’:ﬂﬁgts SpA (Ct) | mecA (CY) SC(%ltr))ec Kultara ar kultiru

MRSA SA
1 SA 23,6 0 26,0 SA N P
2 SA 14,7 0 16,5 SA ™ P
3 SA 20,5 0 34,0 SA ™ P
4 SA 18,4 0 21,0 SA N TP
5 SA 15,6 0 284 MRSA FN TP
6 SA 17,2 0 316 SA N TP
7 SA 341 0 35,6 Neg. ™ FP
8 SA 29,1 0 33,0 SA ™ P
9 SA 12,7 0 235 SA ™ P
10 SA 18,2 0 27,6 SA N TP
11 SA 18,4 0 22,0 SA N TP
12 SA 255 0 27,7 SA N TP
13 SA 20,0 0 221 Neg. ™ FP
14 SA 26,0 0 28,3 SA ™ P
15 SA 23,9 0 25,7 SA ™ P
16 SA 19,9 0 34,0 SA N TP

22 Analitiska veiktspéja

22.1 Analitiska specifiskuma krusteniskas reagétspéjas pétijjums

Izmantojot Xpert MRSA/SA SSTI testu, tika panemti, kvantificéti un testeti simtu pieci (105) celmi. 98 kulttiras no
organizacijas American Type Culture Collection (ATCC) un 7 celmi no organizacijas The Network on Antimicrobial
Resistance in Staphylococcus aureus (NARSA) ietver sugas, kas ir filogenétiski saistitas ar Staphylococcus aureus, vai
sugas, kas var biit sastopamas slimnicas vidg.

stafilokoki (9). Testetie mikroorganismi tika identificéti ka Gram pozitivi (74), Gram negativi (28) vai raugi (3).
Mikroorganismi tika klasificéti ka aerobi (95) vai anaerobi (10).

Katra izolata divi (2) vai vairak replikatu tika testéti pie 1,7-3,2 McFarland vienibam. Saja pétijuma visi izolati tika zinoti
ka MRSA negativi un SA negativi; Xpert MRSA/SA SSTI tests nenoteica nevienu no izolatiem. Pétjjuma tika ieklautas
pozitivas un negativas kontroles. Analitiskais specifiskums bija 100%.
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22.2 BORSA celmu izvértesana

Tika testeti septini (7) labi izpétiti robezlinijas oksacilinrezistenti Staphylococcus aureus (BORSA) celmi, tostarp viens
actmredzami tuksas kasetes variants (skatiet ieprieks). Meticilinrezistentais Staphylococcus aureus ir rezistents pret visiem
beta-laktama grupas lidzekliem alternativa penicilinu saisto$a, mecA!5 kodgta protetna PBP2a d&l. BORSA celmi ir mecA
negativi, tacu to oksacilina minimala inhib&josa koncentracija (MIC) > 2 un < 8 pg/ml. It Tpasi noderigi ir izSkirt MRSA
un BORSA, lai nove@rstu nevajadzigu un neatbilstosu vankomicina lieto§anu un izolacijas piesardzibas pasakumus, kas nav
piemé&rojami pacientiem, kuri ir inficéti ar pret beta-laktama grupas Iidzekliem uzpémigu celmu!®.

Saja pétijuma, izmantojot Xpert MRSA/SA SSTI testu, visi 7 BORSA izolati (tostarp acimredzamais “tukias kasetes”
izolats) tika zinoti ka MRSA negativi/SA pozitivi gan augsta, gan zema $iinu koncentracija. Netika zinots neviens mecA
signals. Sie rezultati parada, ka BORSA celms, izmantojot Xpert MRSA/SA SSTI testu, tiks pareizi identificéts ka MRSA
negativs/SA pozitivs, un netiks zinots klidaini pozitivs MRSA testa rezultats.

22.3 Analitiskais jutigums
NoteikSanas robeZas pétijumi

Tika veikti petfjumi, lai noteiktu cilvéka izcelsmes surogata briicu matrica atSkaidttu Staphylococcus aureus (SA) Stinu
un meticilinrezistento Staphylococcus aureus (MRSA) §tinu analitiskas noteikSanas robezas (LoD) 95% ticamibas
intervalus. Surogata brii¢u matrica sastavéja no balto asins §iinu (BAS) koncentrata, kas pagatavots no pilnasinim, veicot
centrifugg$anu. Matrica satur&ja ari sarkanas asins §iinas (SAS) un plazmu, ka arf niecigu daudzumu antikoagulanta (CPD
vai CPDA-1). NoteikSanas robeza ir definéta ka zemakais kolonijveidotaju vienibu (CFU) skaits parauga, ko iesp&jams
reproducgjami atskirt no negativiem paraugiem ar 95% ticamibu, vai zemaka koncentracija, pie kuras 19 no 20 replikatiem ir
pozitivi.

MRSA stinam tika izvertéti 20 replikatu katra testétaja MRSA koncentracija (CFU/iztriepe) 6 atseviskiem izolatiem, kas
ietver SCCmec 1, 11, 111, IVa, V un VI tipus. P&tiSanai izmantojot pulsgjosa lauka gela elektroforézi (PFGE), tika uzradits
USA100, veselibas apriipes iestades visbiezak iegtais celms, un USA400, viens no sabiedriba visbiezak ieglitajiem
celmiem.

SA stnam tika izvertéti 20 replikatu katra SA koncentracija (CFU/iztriepe) 3 atseviskiem izolatiem. Tika uzraditi ASV tipi
USA900 un USA1200.

Aprekinu un ticamibas intervali tika noteikti, izmantojot logisko regresiju ar datiem (pozitivo rezultatu skaits uz replikatu
skaitu katra Imeni) testétaja CFU/iztriepe diapazona. Ticamibas intervali tika noteikti, izmantojot maksimalas iesp&jamibas
aprekinu logisko modelu parametriem, lietojot liela parauga novirzes-kovariacijas matricu. Katra SA un katra MRSA testéta
SCCmec tipa LoD punktu aprékini un 95% augsgjie un apaksgjie ticamibas intervali ir apkopoti Tabula 9 un Tabula 10.

Tabula 9. Analitiskas LoD 95% ticamibas intervali — SA

SA celma ID PFGE LoD (CFUliztriepe) | Apakséjais 95% Tl | Augséjais 95% TI
N7129 USA900 51 42 69
102-04 USA1200 87 76 109
29213 Nav zinams 123 97 188
Tabula 10. Analitiskas LoD 95% ticamibas intervali — MRSA
MRSA . LoD (CFU/ Apakséjais | AugsSéjais 95%
celmalp | SCCmectips PFGE iztriepe) 95% TI  |TI
64/4176 I USA500 221 195 271
N315 I USA100 122 106 152
11373 Il Nav zinams 124 115 155
MW2 IVa USA400 82 68 113
ST59-MRSA-V \% USA1000 242 208 305
HDE288 \i USA800 183 161 223
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S petfjuma rezultati norada, ka Xpert MRSA/SA SSTI tests uzradis pozitivu SA rezultatu 95% gadfjumu ar 95% ticamibu,
kad briices iztriep€ ir 150 CFU, un pozitivu MRSA rezultatu 95% gadijumu ar 95% ticamibu, kad briices iztriep€ ir
300 CFU.

Izmantojot Xpert MRSA/SA SSTI testu, tika testets papildu simts divdesmit viens (121) Staphylococcus aureus celms.
Diennakts kulttiras tika audzetas smadzenu un sirds infiizijas vidé (BHI) un pielagotas lidz 0,5 McFarland vienibam. Visi
celmi tika testeti triskarsi, izmantojot 100 pul kulttiru, kas talak atSkaiditas diapazona no simts tiikstoskartiga [idz viena
miljona atSkaidijumam.

MRSA (78) un SA (43) celmi tika atlasiti ta, lai tiktu plasi parstavéta stafilokoku suga Staphylococcus aureus atrodama
genétiska daudzveidiba atbilstosi filogenétiskajai struktiirai. Atlases ietver primaras linijas ar uzsvaru uz konkrétiem
klonalajiem kompleksiem, kuros galvenokart novérojama MRSA. Tika ieklautas Itnijas, kas satur MRSA un SA, ka ar1
Iinijas, kas satur tikai SA.

Xpert MRSA/SA SSTI tests pareizi identificgja 116 no 121 celma. 5 pretrunigie rezultati tika pétiti ar katalazi, mégenes
koagulazi un Gram iekrasoSanu. Rezistence pret oksacilinu, ko nosaka MecA gens, tika izverteta ar disku diftzijas metodi,
izmantojot 30 pg cefoksitina disku un 21/22 mm diametra robezu.

Izmantojot Xpert MRSA/SA SSTI testu, no 78 MRSA celmiem tris (3) tika zinoti ka MRSA negativi/SA pozitivi.
Turpmakie petijumi liecina, ka §ie celmi nav rezistenti un tika pareizi zinoti ka MRSA negativi/SA pozitivi.

Izmantojot Xpert MRSA/SA SSTI testu, no 43 SA celmiem divi (2) tika zinoti ka MRSA pozitivi/SA pozitivi. Turpmakie
petijumi liecina, ka Sie celmi ir rezistenti un tika pareizi zinoti ka MRSA pozitivi/SA pozitivi.

Katrs no 12 zinamajiem USA300 izolatiem tika pareizi zinots ka MRSA pozitivs un SA pozitivs, ka paredzets.

23 Tuksas kasetes variantu izvertesana

Izmantojot Xpert MRSA/SA SSTI testu, divdesmit divi (22) Staphylococcus aureus izolati tika identificéti ka “tuksas
kasetes varianti”. Diennakts kulttiras tika pielagotas 1idz 0,5 McFarland vienibam. Visi celmi tika test&ti no kultiram, kas
tika talak atSkaiditas simtkartigi (augsta koncentracija) un simts tikstoskartigi (zema koncentracija).

Izmantojot Xpert MRSA/SA SSTI testu, visi 22 izolati tika pareizi identificéti ka MRSA negativi un SA pozitivi. Abas
testetajas Stinu koncentracijas tika zinoti tikai SpA4 un SCCmec mérku Ct slieksni. Netika zinots neviens mecA Ct slieksnis.

24 Piesarnojuma parneses pétijums

Tika veikts pétijums, lai pieraditu, ka vienreizlietojamie, autonomie GeneXpert kartridzi novers$ piesarnojuma parnesi uz
negativiem paraugiem, ja tie analiz&ti taja pasa GeneXpert moduli péc izteikti pozitiviem paraugiem. P&tijjuma uzreiz péc
izteikti MRSA pozitiva parauga (aptuveni 107 CFU/tests) taja pasa GeneXpert modulf tika apstradats negativs paraugs.
Tas tika atkartots 20 reizu 2 GeneXpert modulos, kopuma veicot 42 izpildes. Nebija nekadu pieradijumu par jebkadu
piesarnojuma parnesi. Katrs 21 pozitivais paraugs tika pareizi zinots ka MRSA pozitivs/SA pozitivs. Katrs 21 negativais
paraugs tika pareizi zinots ka MRSA negativs/SA negativs.

25 Reproduceéejamiba

Katra no tris vietam 10 dazadas dienas divos eksemplaros tika testets 10 paraugu panelis ar dazadam SA, MRSA un
Staphylococcus epidermidis (negativa) koncentracijam (10 paraugu x 2 reizes/diena x 10 dienu x 3 vietas). Katra no

3 test€Sanas vietam tika izmantota viena Xpert MRSA/SA komplekta partija. Xpert MRSA/SA testi tika veikti saskana ar
Xpert MRSA/SA SSTI testa procediiru.

Tabula 11. Reproducéjamibas rezultatu kopsavilkums

Parauga ID

1. vieta

2. vieta

3. vieta

Kopéja atbilstiba

Neg. (MSSE)

100% (20/20

100% (20/20)

100% (20/20)

100% (60/60)

SA izteikti neg.

100% (20/20

100% (20/20)

90% (18/20)

96,7% (58/60)

SA vaiji poz.

100% (20/20

100% (20/20)

95% (19/20)

MRSA1 izteikti neg.

)
)
)
)

100% (20/20

90% (18/20)

100% (20/20)

(
98,3% (59/60)
96,6% (58/60)
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Parauga ID

1. vieta

2. vieta

3. vieta

Kopéja atbilstiba

MRSA1 vaji poz.

100% (20/20)

100% (20/20)

90% (18/20)

96,6% (58/60)

MRSA2 izteikti neg.

100% (20/20)

100% (20/20)

100% (20/20)

100% (60/60)

MRSAZ2 vaji poz.

100% (20/20)

95% (19/20)

95% (19/20)

96,6% (58/60)

Kopéja atbilstiba
(%) atkartba
no vietas

100% (140/140)

97,9% (137/140)

95,7% (134/140)

97,9% (411/420)

Tabula 12. Ct vértibu rezultatu kopsavilkums péc parauga limena un zondes

Limenis Videjais Standartnovirze CV (%)
SPC
MRSA1 izteikti neg. 34,52 0,82 2,36
MRSA2 izteikti neg. 34,46 0,85 2,46
Neg. (MSSE) 34,44 0,90 2,62
SA izteikti neg. 34,38 0,92 2,66
SpA
Limenis Vidéjais Standartnovirze CV (%)
MRSA1 vaji poz. 32,96 0,8 2,44
MRSA2 viji poz. 31,05 0,69 2,21
SA vaji poz. 33,91 0.8 2,35
mecA
Limenis Vidéejais Standartnovirze CV (%)
MRSA1 vaji poz. 33,25 0,80 2,40
MRSA2 vaji poz. 31,50 0,68 2,16
SCCmec
Limenis Videjais Standartnovirze CV (%)
MRSA1 vaji poz. 34,19 0,90 2,63
MRSA2 vaiji poz. 33,13 0,68 2,05

Otrais reproducgjamibas pétijums tika veikts, izmantojot 4 paraugu paneli (SA: 10X LoD, MRSA1: 10X LoD, MRSA2:
10X LoD un negativo kontroli: Staphylococcus epidermidis). Paneli tika testeti divos eksemplaros 10 dazadas dienas katra
no tris vietam (4 paraugi x 2 reizes/diena x 10 dienu x 3 vietas). Katra no 3 test€Sanas vietam tika izmantota viena Xpert
MRSA/SA SSTI testa partija. Xpert MRSA/SA SSTI testi tika veikti saskana ar Xpert MRSA/SA SSTI testa procediiru.
Pareizie rezultati tika iegtiti 239 no 240 testiem.

Tabula 13. Reproducéjamibas rezultatu kopsavilkums

Parauga ID

1. vieta

2. vieta

3. vieta

Kopéja atbilstiba

Neg. (MSSE)

100% (20/20)

100% (20/20)

100% (20/20)

100% (60/60)

SA vidéji poz. ®

100% (20/20)

100% (20/20)

100% (20/20)

100% (60/60)

MRSA1 vid&ji poz.”

100% (20/20)

100% (20/20)

100% (20/20)

100% (60/60)

MRSA2 vidéji poz.”

100% (20/20)

100% (20/20)

95% (19/20)

98,3% (59/60)
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Parauga ID 1. vieta 2. vieta 3. vieta Kopéja atbilstiba
Kopéja atbilstiba
(%) atkariba 100% (80/80) 100% (80/80) 98,8% (79/80) 99,6% (239/240)
no vietas
a 10X LoD

Tabula 14. Ct vértibu rezultatu kopsavilkums péc parauga limena un zondes

Limenis Videjais Standartnovirze CV (%)
SPC
MRSA1 vidéji poz. 35,72 1,87 5,24
MRSA2 vidgji poz. 36,29 2,66 7,34
SA vidéji poz. 34,55 1,19 3,44
NEG 34,45 1,06 3,09
SpA
Limenis Vidéjais Standartnovirze CV (%)
MRSA1 vidéji poz. 29,52 1,30 4,40
MRSA2 vidéji poz. 28,91 1,03 3,57
SA vidégji poz. 30,59 0,91 2,99
mecA
Limenis Vidéjais Standartnovirze CV (%)
MRSA1 vidéji poz. 29,78 1,28 4,29
MRSA2 vidéji poz. 29,32 1,24 4,22
SCCmec
Limenis Videjais Standartnovirze CV (%)
MRSA1 vid&ji poz. 31,49 1,26 3,99
MRSAZ2 vidéji poz. 31,05 1,12 3,59
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27 Cepheid galveno biroju atrasanas vietas

Uznémuma galvenais birojs

Cepheid

904 Caribbean Drive
Sunnyvale, CA 94089
USA

Talrunis: + 1 408 541 4191
Fakss: + 1 408 541 4192
www.cepheid.com

Eiropas galvenais birojs

Cepheid Europe SAS
Vira Solelh

81470 Maurens-Scopont
France

Talrunis: + 33 563 825 300
Fakss: +33 563 825 301

www.cepheidinternational.com

28 Tehniska palidziba

Pirms sazinaties ar Cepheid tehniska atbalsta biroju, apkopojiet $adu informaciju:

Produkta nosaukums
Partijas numurs

Iekartas s€rijas numurs
Kludu zinojumi (ja tadi ir)

Programmatiiras versija un, ja piemerojams, datora apkopes etiketes numurs

Amerikas Savienotas Valstis

Talrunis: + 1 888 838 3222

E-pasts: techsupport@cepheid.com

Francija

Talrunis: + 33 563 825 319

E-pasta adrese: support@cepheideurope.com

Visu Cepheid tehniska atbalsta biroju kontaktinformacija ir pieejama miisu timekla vietng: www.cepheid.com/en/support/

contact-us

29 Simbolu tabula

Simbols Nozime
Kataloga numurs
REF
In vitro diagnostikas mediciniska ierice
IVD ?
® Nelietot atkartoti
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Simbols

Nozime

LOT

Partijas kods

Skatit lietoSanas pamacibu

Uzmanibu!

Razotajs

RaZotaja valsts

Satur pietiekamu daudzumu n testiem

CONTROL

Kontrole

Deriguma terming

CE zZime — Eiropas atbilstiba

Temperatlras ierobeZojums

@*QWI@@L9M

Bridinajums

Biologiskie riski

REP

Pilnvarotais parstavis Sveicé

e

Importétajs
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il

Cepheid AB
Rontgenvigen 5
SE-171 54 Solna,
Sweden

CH |REP

Cepheid Switzerland GmbH
Zircherstrasse 66

Postfach 124, Thalwil
CH-8800

Switzerland

®

Cepheid Switzerland GmbH
Zircherstrasse 66

Postfach 124, Thalwil
CH-8800

Switzerland

wvD|C €

30 Parstradato izdevumu veésture

Sadala Izmainu apraksts
Simbolu tabula Simbolu tabula pievienoti CH REP un importétaja simboli un definicijas.
Pievienota CH REP un importétaja informéacija ar Sveices adresi.
Parstradato izdevumu Atjauninata tabula Parstradato izdevumu vésture.
vésture
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