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Xpert® Norovirus

Csak in vitro diagnosztikai haszndlatra.

1 Védett név

Xpert® Norovirus

2 Szokasos vagy kozhasznalatu név

Xpert Norovirus

3 Rendeltetésszeri hasznalat

A Cepheid Xpert® Norovirus teszt, melyet a GeneXpert® Instrument Systems miiszerrendszeren végeznek, mindségi In vitro
diagnosztikai teszt a norovirus 1. és II. genocsoport RNS-ének akut gasztroenteritis tiineteket mutat6 egyénektdl szarmazo
nyers vagy nem tartositott, formalatlan székletmintaibdl térténd azonositasara és megkiilonbdztetésére szolgal. A teszt
automatizalt valos idejli reverz transzkriptaz-polimeraz lancreakciot (reverse transcriptase polymerase chain reaction, RT-
PCR) alkalmaz a norovirus RNS kimutatasara. Az Xpert Norovirus teszt célja a norovirusfertézések diagnosztizalasanak
elésegitése a klinikai értékeléssel, laboratériumi leletekkel és epidemioldgiai informaciokkal egyiitt. A teszt a norovirus
fert6zés kimutatasaban és azonositasaban is segit jarvany esetén.

4 Osszegzés és magyarazat

A norovirus egyszali RNS-t tartalmazo fehérjeburok nélkiili virus a Norovirus nemzetségbe és a Calici virusok csaladjaba
tartozik, mely akut gastroenteritist okoz emberekben és mas emlésdkben. A norovirus prototipusat elészor 1968-ban
azonositottak a gasztroenteritis gyulladasanak okaként az ohidi Norwalkban.! Becslések szerint a norovirus lehet a korokozo
az Egyesiilt Allamokban évente tobb mint 23 millié gyomor-bél-gyulladas esetén, ami az akut gasztroenteritis-esetek
koriilbeliil 60%-at teszi ki.2 A norovirusok 6t kiilonbzé genocsoportba sorolhatok, amelyek koziil az I-es genocsoport (GI)
¢és a II-es genocsoport (GII) okozza az emberekben a fertézések tulnyomo részét.

A norovirusok a gastroenteritis legfobb okozoéi vilagszerte. Minden korosztalyt érintenek, és gyakran okoznak jarvanyt
kozosségi létesitményekben, példaul idSsek otthonaban, korhazakban, bélcsédékben, bortondkben és sétahajokon.3-6 A
norovirusfert6z¢s tiinetei altalaban hasmenés, hanyas, gyomorgores, hanyinger és laz. A betegség altalaban 6nkorlatozo,
¢s a tiinetek tobb napig is fennallhatnak. Fiatal, id6s és immunhidnyos betegek esetén a betegség ¢letveszélyes is

lehet a kiszaradas miatt. A norovirus okozta gastroenteritishez kapcsolodo kozonséges nevek a téli hanyasbetegség, a
gyomorinfluenza, az akut nem bakterialis gasztroenteritis és a virusos gasztroenteritis. A norovirust csak nagyon specialis
sejttenyésztési rendszerekben lehet tenyészteni.” Elektronmikroszkoppal kozvetleniil vizualizalhatjuk a norovirust a
székletmintdkban, de az érzékenysége gyenge.8

Kereskedelemi forgalomban kaphat6 enzim immunoassay-k (EIA) hasznosnak bizonyultak norovirus jarvany esetén. Az
vizsgalat alacsony érzékenysége miatt azonban a kereskedelemben kaphat6 EIA csak akkor hasznos, ha a norovirusfert6zés
gyakorisaga magas. Ezenkiviil a jelenlegi CDC iranyelvek azt javasoljak, hogy az dsszes negativ EIA eredményt
molekularis modszerekkel erdsitsék meg.8 A jelenleg rendelkezésre all6 EIA tesztekrdl ismert, hogy az RT-PCR
modszerekhez képest alacsony érzékenységilick (36—-80%), a tesztelési kornyezettdl fliggden pedig alacsony és jo kozotti
(47-100%) specifitassal rendelkeznek.9-15 Eurdpaban és Japanban, ahol 1éteznek kereskedelemben kaphato molekularis
tesztek, a tesztek elvégzéséhez magasan képzett molekularis technologusokra van sziikség, és a tervezésbdl adédoan
tombdsitve kell elvégezni a teszteket, mely az késedelmet eredményez. A CDC jelenlegi iranyelvei szerint az egészségligyi
szolgaltatoknak ajanlott mérlegelniiik a létesitményi iranyelvek kidolgozasat és elfogadasat a tiineti norovirusfertézés
feltételezett eseteinek klinikai és virologiai megerdsitése érdekében, mikdzben azonnali kontrollintézkedéseket kell
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végrehajtaniuk a potencialis norovirus jarvany mértékének csdkkentése érdekében.!6 Az Xpert Norovirus Assay igény
szerinti, gyors, pontos molekularis tesztelést biztosit a megerdsités megkonnyitése és azonnali, norovirus kontrollalasara tett
intézkedések megkezdése érdekében, a prevalencia mértékétdl fiiggetleniil.

5 Az eljaras elve

A teszt automatizalt, és valos idejli reverz transzkripcids polimeraz lancreakcio (RT-PCR) segitségével mutatja ki a
norovirus I-es és II-es genocsoportjahoz tarsult specifikus virus génszekvencidkat. A székletmintakat akut gastroenteritis
tiineteit mutatd egyénektdl gytjtik, és tiszta edényben szallitjak a laboratériumba. Egy palcikat a székletmintaba helyeznek,
majd a csébe, mely a mintareagenst tartalmazza. Rovid razatast kovetden az elualt mintat az eldobhato fluidikus kazetta

(a GeneXpert kazetta) mintatartdjaba helyezik. A GeneXpert kazettat ezutan a GeneXpert Instrument System miiszer
platformjara helyezik, mely platform automatizalt mintafeldolgozast és valos idejii RT-PCR-t hajt végre a norovirus I. és 1.
genocsoportjanak azonositasara és differencialasara.

A GeneXpert miiszerrendszerek automatizaljak és integraljak a minta-el6készitést, a nukleinsav-extrakciot és -amplifikaciot,
valamint a célszekvencia kimutatasat egyszerli vagy komplex mintdkon reverz transzkripciés PCR (RT-PCR) és valos idejti
PCR teszt segitségével. A rendszerek egy miiszerbdl, egy szamitogépbdl és egy, a tesztek futtatdsara és az eredmények
megtekintésére szolgald, elére betdltott szoftverbdl allnak. A rendszerhez egyszer hasznélatos, eldobhatdo GeneXpert
kazettakra van sziikség, amelyek az RT-PCR és PCR reagenseket tartalmazzak, és amelyekben elvégezheté az RT-PCR ¢és
PCR folyamat. Mivel a kazettdk dnmagukban zartak, a mintak kozotti keresztkontaminacié minimalis. A rendszerek teljes
leirasaért tekintse at a megfelelé GeneXpert Dx kezeldi kézikonyvet vagy a GeneXpert Infinity System kezeli kézikonyvet.

Az Xpert Norovirus teszt reagenseket tartalmaz az norovirus I-es és II-es genocsoportjanak nukleinsavszekvenciajanak
kimutatasara az akut gasztroenteritis tiineteit mutat6 egyénektdl szarmazd nyers vagy nem tartositott, formalatlan
székletmintakbol. A kazettaban minta-feldolgozasi kontroll (SPC) és probaellendrzési kontroll (PCC) is talalhato. Az
SPC a célvirusok megfeleld feldolgozasanak ellendrzésére, valamint az inhibitorok PCR reakcidban valo jelenlétének

crer

integritasat és a festék stabilitasat.

6 Reagensek és miiszerek

6.1 Biztositott anyagok

Az Xpert Norovirus tesztkészlet (katalogusszam: GXNOV-CE-10) 10 minta vagy mindség-ellendrzé minta feldolgozasahoz
elegend6 reagenst tartalmaz. A készlet a kovetkezdket tartalmazza:

Xpert Norovirus kazettak integralt reakciocsovekkel 10

e Gydngy 1, Gyongy 2 és Gydngy 3 (fagyasztéssal széritva) 1 mindegyikbdl

e Elucids reagens kazettanként

o Oblitéreagens kazettanként 1,5 ml
e Kotéreagens (guanidinium-tiocianat) kazettanként 1,0 ml

kazettanként 2,7 mi
Mintareagens (guanidinium-tiocianat) 10 x 2,0 ml liivegenként
CD Készletenként 1 darab
o Tesztdefinicids fajl (ADF)

e Utasitasok az ADF szoftverbe val6 importalasahoz
e Hasznalati utasitas (a csomagban mellékelve)

A biztonsagi adatlapok (SDS) a www.cepheid.com vagy a www.cepheidinternational.com weboldalon, a TAMOGATAS

Megjegyzés q\,ppoRT) fillén taldihatsk meg.

A termék gyongyeiben talalhaté marha szérum albumint (BSA) kizarolag egyesiilt allamokbeli szarvasmarhaplazmabol
Megjegyzés készitették és gyartottak. Az allatokat nem etették kérédzok fehérjéivel vagy mas allati fehérjével; az allatok ante- és
post-mortem tesztelésen is megfeleltek. Feldolgozas soran nem keverték az anyagot mas allati anyagokkal.
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7

9

Tarolas és kezelés

Tarolja az Xpert Norovirus tesztkazettakat és reagenseket 2—8°C kozotti hdmérsékleten.
Ne hasznaljon olyan reagenst vagy kazettat, amelynek eltarthatosagi ideje lejart.

Ne nyissa ki a kazetta fedelét, ameddig készen nem all a teszt elvégzésére.

A kazettat hasznalja fel 30 percen beliil a kazettafedél felnyitasa utan.

Sziukséges, de nem biztositott anyagok

GeneXpert Dx System vagy GeneXpert Infinity System (a katalogusszam konfiguracionként eltérd): GeneXpert miiszer,
szamitogép a sajat GeneXpert Software 4.3 vagy Gjabb verzidjaval, kézi vonalkdd-leolvaso és kezelési kézikonyv.

Nyomtato: Forduljon a Cepheid értékesitési képviseldjéhez egy ajanlott nyomtatd beszerzéséhez.
Vortex keverd
Eldobhat6 transzferpipettak

Egyszer hasznalatos eldobhat6 szaraz miiselyem végii palcika (SDPS-120) vagy ezzel egyenértékli miiselyem végii
pélcika a székletminta athelyezéséhez a mintatarolobol a reagens livegbe

Tiszta tartositoszer-mentes mintatartd

Elérhetd, de nem biztositott anyagok

ZeptoMetrix NATtrol™ Rotavirus Stock (katalogusszam: NATROTA-6MC) mint kiilsd negativ kontroll.

ZeptoMetrix NATtrol™ Norovirus GI Stock és NATtrol™ Norovirus GII Stock (katalogusszam: NATNOVI-6MC és
NATNOVII-6MC) mint kiils6é pozitiv kontroll.

10 Figyelmeztetések és ovintézkedések

10.1 Altalanos

Csak in vitro diagnosztikai hasznalatra.

Minden bioldgiai mintat, beleértve a hasznalt kazettakat és reagenseket, fert6z6 dgensek atvitelére alkalmasként
kezeljen. Mivel gyakran lehetetlen tudni, hogy melyik lehet fert6z6, ezért minden biologiai mintat az altalanos
ovintézkedések betartasaval kell kezelni. A mintak kezelésére vonatkoz6 iranyelvek az Amerikai Jarvanyligyi és
Betegségmegel6zési Kozpontbol!? és a Klinikai és Laboratoriumi Mindsit6 Intézetbdl allnak rendelkezésre.20

A biologiai mintakat, szallitdeszkozoket és a hasznalt kazettakat fert6z6 dgensek atvitelére és standard ovintézkedéseket
igénylének kell tekinteni. A hasznalt kazettédk és fel nem hasznalt reagensek megfeleld artalmatlanitasaval kapcsolatban
kovesse intézménye hulladékokra vonatkozé kornyezetvédelmi eljardsait. Ezek az anyagok kémiailag veszélyes
hulladékok tulajdonsagaival rendelkezhetnek, ezért specifikus nemzeti vagy regionalis artalmatlanitési eljarasokat
igényelhetnek. Ha a nemzeti vagy regionalis eldirdsok nem nyujtanak vildgos utasitast a megfeleld artalmatlanitassal
kapcsolatban, akkor a bioldgiai mintakat és a hasznalt kazettdkat a WHO (World Health Organization, Egészségiigyi
Vilagszervezet) egészségiigyi hulladékkezelésre és -artalmatlanitasra vonatkoz6 iranyelveit kdvetve kell artalmatlanitani.
A hasznalt kazettak és fel nem hasznalt reagensek megfelel$ artalmatlanitasaval kapcsolatban konzultaljon
intézményében a hulladékkezelésért felelds személlyel.

10.2 Minta

A minta szallitdsa soran megfeleld tarolasi koriilményeket kell fenntartani a minta integritasanak biztositasahoz (1asd:
Rész 12. A minta levétele, szallitasa és tarolasa). A minta stabilitasat nem értékelték az ajanlottaktol eltérd szallitasi
koriilmények kozott.

A minta megfeleld levétele, tarolasa és szallitasa alapvetd fontossagu a helyes eredmények biztositdsahoz.

10.3 Teszt/reagens

Ne helyettesitse az Xpert Norovirus teszt reagenseit mas reagensekkel.
Ne nyissa ki az Xpert Norovirus teszt kazetta fedelét, ameddig készen nem 4ll a minta behelyezésére.

Xpert® Norovirus
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e Ne haszndljon olyan kazettat, amelyet a készletbdl valo eltavolitas utan leejtettek, vagy amelyet a kazetta fedelének
felnyitasa utan megraztak. A fedél felnyitasat kdvetden a kazetta razasa vagy leejtése hibas vagy meghatarozatlan
eredményeket okozhat.

Ne helyezze a minta azonositocimkéjét a kazettafedélre vagy a vonalkédcimkére.

Ne hasznaljon olyan kazettat, amely nedvesnek latszik, vagy amely fedelének lezarasa lathatoan sériilt.

A minta reagens tiszta, szintelen folyadék. Ne hasznélja a minta reagenst, ha az zavaros vagy elszinez6dott.
Ne hasznaljon olyan kazettat, amelynek sériilt a reakcidcsove.

Minden egyszer hasznalatos Xpert Norovirus tesztkazettaval egy mintat lehet feldolgozni. Ne hasznélja ujra az elhasznalt

kazettakat.

e A helyes laboratoriumi eljarast be kell tartani, és az egyes betegmintak kezelése kozott kesztytit kell cserélni, hogy
elkertiljék a mintak vagy reagensek szennyezdodését. Rendszeresen tisztitsa meg a munkafeliiletet/teriileteket 10%-os
hipdval, majd torolje le a feliiletet 70%-os etanollal vagy izopropil-alkohollal az Xpert Norovirus mintak feldolgozasa
elott és utan.

e A mintdk magasabb szintii organizmusokat is tartalmazhatnak. Ugyeljen arra, hogy a mintatartok ne érintkezzenek

egymassal. Cseréljen kesztylit, ha az kdzvetleniil érintkezett a mintaval és az egyes mintak feldolgozasa utan, hogy

elkeriilje a tobbi minta szennyezését.

11 Kémiai veszélyek19:20

ENSZ GHS veszélyt jelz6 piktogram @
Figyelmeztetés: FIGYELEM

Az Egyesiilt Nemzetek vegyi anyagok besorolasanak és cimkézésének egyetemes harmonizalt rendszere (ENSZ
GHYS) figyelmezteté mondatai:

e [enyelve artalmas.
e Enyhe bdrirritaciot okoz.
e Szemirritaciot okoz.
e ENSZ GHS Ovintézkedésre vonatkozo mondatok:

o Megeldzés

e A hasznalatot kdvetden alaposan meg kell mosni.
e Teenddk

Rosszullét esetén forduljon TOXIKOLOGIAT KOZPONTHOZ vagy orvoshoz.
Borirritacié esetén: Forduljon orvoshoz.

SZEMBE KERULES ESETEN: Ovatosan 6blitise vizzel tobb percen keresztiil. Tavolitsa el a kontaktlencsét, ha
van ¢és ezt konnyli megtenni. Folytassa az 6blitést.

e Ha a szemirritacié nem mulik el: Forduljon orvoshoz.
e A tartalom/edény elhelyezése hulladékként

e A tartalom/edény elhelyezése hulladékként: a helyi/teriileti/ orszagos/nemzetkozi eléirasoknak megfelelen.

12 A minta levétele, szallitasa és tarolasa

1. A nyers vagy nem tartositott, formalatlan székletmintakat tiszta, tartositdszer-mentes mintatartoba gytiijtse. Kovesse az
intézményi eldirasokat a norovirus teszthez térténd mintagyijtéshez.

2. Cimkézze fel a székletminta-tartot a paciens nevével és a minta azonositdjaval, majd kiildje a laborba.
3. A mintékat 2—-8 °C kozott tarolja. A minta 2—8 °C kdzotti hdmérsékleten tarolva akar 2 napig is stabil.

13 Eljaras

13.1 A kazetta elokészitése

Megjegyzés A tesztet a mintareagens kazettaba helyezését kovetd 30 percen belll kezdje el.

6 Xpert® Norovirus
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A minta kazettaba helyezéséhez:

1. Vegye ki a kazettat és a mintareagens-iiveget a készletbdl.

2. Martson bele egy palcikat a nyers vagy nem tartositott formalatlan székletmintiba. A Abra 1-n lathato a megfeleld
mennyiségli minta az Xpert Norovirus teszthez.

A szennyez&dés kockazatanak minimalizalasa érdekében tekerjen steril gézt a palcika szarara és az Uveg szajara
Megjegyzés egyarant. Ne boritsa be a teljes palcikahegyet széklettel. Lasd Abra 1. A tul nagy mennyiség(i székletminta hibahoz
vagy érvénytelen eredményhez vezethet.

Tul kevés minta Megfelel6 mennyiségii minta Tul sok minta

) "‘k

. abra1l. Minta felvitele a palcikara

3. Miutén levette a mintareagens-iiveg kupakjat, helyezze a székletmintaval ellatott palcikat a mintareagenst tartalmazo
ivegbe.

4. Tartsa a palcikat a szaranal az {iveg pereme kozelében. Emelje fel a palcikat néhany milliméterrel az iiveg aljatol, és
hajlitsa meg a szarat az {iveg szélén, hogy letorje tigy, hogy a palcika elég rovid legyen ahhoz, hogy beférjen az iivegbe,
¢és a kupak szorosan becsukodjon.

5. Tegye ra a mintareagens-iivegre a kupakot és razassa nagy sebességen tiz masodpercig.

6. Nyissa ki a kazetta fedelét. Tiszta transzferpipetta (nem biztositott) segitségével helyezze at a mintareagens-iiveg teljes
tartalmat az Xpert Norovirus tesztkazettajanak mintatartojaba. Lasd Abra 2.

7. Csukja be a kazetta fedelét és inditsa el a tesztet 30 percen beliil.

Minta kamra
(nagy nyilas)

. abra2. Xpert Norovirus Kazetta (Feliilnézet)

13.2 A teszt megkezdése

A teszt megkezdése el6tt gy6z6djon meg rola, hogy az Xpert Norovirus tesztdefiniciés fajl importalva lett
a szoftverbe. Ez a rész felsorolja a teszt futtatasanak alapveto6 Iépéseit. Részletes utasitasokért nézze meg a

Megjegyzes GeneXpert Dx rendszer kezel6i kézikonyvét vagy a GeneXpert Infinity rendszer kezeldbi kezelbi kézikényvét ,
attél fiiggbéen, hogy melyik miiszertipust hasznalja.
Xpert® Norovirus 7
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Megjegyzés

Megjegyzés

A kovetendd lépések az itt leirtaktol kiildnbdzhetnek, ha a rendszergazda moédositotta a rendszer alapértelmezett
munkamenetét.

1. Kapcsolja be a GeneXpert miiszert:

a) Ha a GeneXpert Dx miiszert hasznalja, el6szor kapcsolja be a miiszert, majd kapcsolja be a szamitogépet. A
GeneXpert szoftver automatikusan elindul, vagy lehet, hogy a GeneXpert Dx szoftver parancsikonjara kell kétszer
kattintani a Windows® asztalon.

vagy
b) Ha a GeneXpert Infinity miiszert hasznalja, kapcsolja be a miiszert. A GeneXpert szoftver automatikusan elindul,
vagy lehet, hogy kétszer az Xpertise szoftver parancsikonjara kell kattintani a Windows® asztalon.

2. Jelentkezzen be GeneXpert Instrument Systems miiszerrendszer értékeli a szoftverbe a felhasznaloi nevével és
jelszavaval.

3. A GeneXpert Rendszer ablakaban kattintson a Teszt létrehozasa lehetdségre (GeneXpert Dx) vagy a Rendelések
¢és Teszt rendelése lehetéségre (GeneXpert Infinity). Megnyilik a Teszt 1étrehozasa ablak.

4. Szkennelje (vagy gépelje be) a Betegazonositot (Patient ID, opcionalis). Ha begépeli a Betegazonositot, gy6z6djon meg
réla, hogy a Betegazonositot helyesen gépeli be. A Betegazonosito a teszteredményhez kapcsolodik, és az Eredmények
megtekintése ablak bal oldalan lathato.

5. Szkennelje (vagy gépelje be) a Mintaazonositot (Sample ID). Ha begépeli a Mintaazonositdt, gy6z6djon meg rola,
hogy a Mintaazonositot helyesen gépeli be. A Mintaazonosito a teszteredményhez kapcsolddik, és az Eredmények
megtekintése (View Results) ablak bal oldalan lathat6.

6. Szkennelje a Xpert Norovirus tesztkazettan talalhato vonalkodot. A vonalkéd-informacio segitségével a szoftver
automatikusan kitolti a kovetkez6 mezdket: Teszt kivalasztasa (Select Assay), Reagens tételazonositoja (Reagent Lot
ID), Kazetta sorozatszama (Cartridge SN) és Lejarati datum (Expiration Date).

Ha az Xpert Norovirus tesztkazettan Iévd vonalkdd szkennelése nem sikerult, ismételje meg a tesztet egy Uj kazettaval
az Ujratesztelés fejezetben leirt eljaras szerint.

7. Kattintson a Teszt elkezdése (Start Test) lehetdségre (GeneXpert Dx) vagy a Kiildés (Submit) lehetdségre
(GeneXpert Infinity). frja be a jelszavat a megjelend parbeszédablakba.

8. A GeneXpert Infinity rendszer esetén helyezze a kazettat a futdszalagra. A kazetta automatikusan betdltédik, a teszt
lefut, és a hasznalt kazetta a hulladéktartalyba kertil.
vagy

A GeneXpert Dx miiszer esetén:

a) Nyissa ki a z6ld fénnyel villogé miiszermodul ajtajat, és toltse be a kazettat.

b) Zarja be az ajtot. A teszt elindul, és a z6ld fény folyamatosan vilagit. Ha a teszt befejezddétt, a fény kikapcsol.

¢) Varjon, amig a rendszer kioldja az ajtozarat, mieldtt kinyitna a modul ajtajat, és eltavolitana a kazettat.

d) Dobja ki a hasznalt kazettakat a megfelel6 minta hulladéktartalyba intézménye standard gyakorlatanak megfelelden.

14 Eredmények megtekintése és kinyomtatasa

Ez a rész felsorolja az eredmények megtekintésének és kinyomtatasanak alapveto 1épéseit. Az eredmények megtekintésével
¢és nyomtatasaval kapcsolatos részletesebb utasitasokat lasd a GeneXpert Dx rendszer kezeldi kézikdnyvében vagy a
GeneXpert Infinity rendszer kezeldi kézikonyvében.

1. Az eredmények megtekintéséhez kattintson az Eredmények megtekintése (View Results) ikonra.

2. A teszt befejezésekor kattintson az Eredmények megtekintése (View Results) ablak Jelentés (Report) gombjara a PDF
jelentésfajl megtekintéséhez és/vagy generalasahoz.

15 Min6ség-ellenérzés

15.1 Beépitett minéség-ellenérzés

Mindegyik teszt tartalmaz egy mintafeldolgozasi kontrollt (Sample Processing Control, SPC) és egy probaellendrzé kontrollt
(Probe Check Control, PCC).
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e Mintafeldolgozasi kontroll (SPC): Ellendrzi, hogy a minta helyesen lett-e feldolgozva. Az SPC tartalmaz egy Armored
RNA® kontrollt, amelyet minden kazetta tartalmaz, hogy a minta megfelel6 feldolgozasat igazolja. Az SPC igazolja,
hogy az RNS kibocsatasa a virusbol megtortént, ha az organizmus jelen van, és igazolja, hogy a minta feldolgozasa
megfeleld. Ezenkiviil ez a kontroll kimutatja az RT-PCR és a PCR reakcidok mintdhoz kapcsolodo gatlasat. Az SPC
negativ mintadban pozitiv eredményt kell, hogy adjon, pozitiv mintaban pedig akar negativ, akar pozitiv eredményt adhat.
Az SPC sikeres, ha megfelel a validalt elfogadasi kritériumoknak.

e Probaellendrzési kontroll (PCC): A PCR reakcio elkezdése el6tt a GeneXpert Dx System vagy a GeneXpert Infinity
System megméri a fluoreszcens jelet a probakbol (SPC, QC1, és QC2, a két reagensgyongy mindegyikéhez egyet egyet)
a gyongyok rehidratalasanak, a reakciocs6 megtoltésének, a proba integritdsanak és a festék stabilitasanak kovetése
érdekében. A probaellendrzés sikeres, ha megfelel a hozzarendelt elfogadasi kritériumoknak.

15.2 Kiils6 kontrollok

e Kiils6 kontrollok: ZeptoMetrix NATtrol Rotavirus Stock (catalog # NATROTA-6MC) mint kiils6 negativ kontroll,
¢és ZeptoMetrix NATtrol Norovirus GI Stock és NATtrol Norovirus GII Stock (catalog # NATNOVI-6MC and
NATNOVII-6MC) mint kiilsé pozitiv kontroll hasznalhato a helyi, allami és szovetségi akkreditalo szervezetekkel
Osszhangban alkalmazando.

16 Az eredmények értelmezése

Az eredményeket a GeneXpert Instrument Systems miiszerrendszer értékelia mért fluoreszcens jel és a beépitett szamitasi
algoritmusok alapjan és az eredményeket a Eredmények (View Results) ablak mutatja. A lehetséges eredményeket az
Tablazat 1 mutatja.

Tablazat 1. Xpert Norovirus eredmények és értelmezésiik

Eredmény Ertelmezés

NORO GI KIMUTATVA | Norovirus I-es genocsoport (Gl) RNS szekvencia kimutatva.
(NORO GI DETECTED),

NORO GII NINCS e Norovirus |-es genocsoport (Gl) cél RNS szekvencia Ct értéke az érvényes

KIMUTATVA (NORO GlI tartomanyban van és a vegpcfnt a megado.tt kuszober,te_lf folott.van.

NOT DETECTED) e SPC — NA (nem alkalmazhatd); az SPC-t figyelmen kivil hagyja a rendszer,
o mert a norovirus cél amplifikacioja kompetitiven zavarhatja ezt a kontrollt.

Lasd Abra 3. e PCC - SIKERES (PASS); minden probaellenérzés eredménye sikeres.

NORO GI NINCS Norovirus ll-es genocsoport (Gll) RNS szekvencia kimutatva.

KIMUTATVA (NORO , . _— .
GI NOT DETECTED), e Norovirus ll-es genocsoport (Gll) RNS szekvencia Ct értéke az érvényes

NORO GlI KIMUTATVA tartomanyban van és a végpont a megadott kiiszébérték fol6tt van.

(NORO Gl DETECTED) | *® SPC — NA (nem alkalmazhatd); az SPC-t figyelmen kiviil hagyja a rendszer,
. mert a norovirus cél amplifikacidja kompetitiven zavarhatja ezt a kontrollt.
Lasd Abra 4. e PCC - SIKERES (PASS); minden prébaellenérzés eredménye sikeres.

NORO GI KIMUTATVA | Norovirus I-es genocsoport (Gl) RNS szekvencia kimutatva és Norovirus ll-es
(NORO GI DETECTED), | genocsoport (Gll) RNS szekvencia kimutatva.
NORO GIl KIMUTATVA

(NORO Gll DETECTED) e Norovirus I-es genocsoport (Gl) cél RNS szekvencia Ct értéke az érvényes

tartomanyban van és a végpont a megadott kiiszobérték folott van.

Lasd Abra 5. e Norovirus ll-es genocsoport (Gll) RNS szekvencia Ct értéke az érvényes
tartomanyban van és a végpont a megadott kiiszobérték fol6tt van.

e SPC — NA (nem alkalmazhaté); az SPC-t figyelmen kivil hagyja a rendszer,
mert a norovirus cél amplifikaciéja kompetitiven zavarhatja ezt a kontrolit.

e PCC - SIKERES (PASS); minden prébaellenérzés eredménye sikeres.

Xpert® Norovirus
. H atdolg.

301-2440-HU
Marcius 2023



Xpert® Norovirus

Eredmény Ertelmezés

NORO GI NINCS Norovirus cél RNS szekvencia nincs kimutatva.

gll'v,!l%T.rAE\é.Aré"é?ERg) e Norovirus cél RNS szekvencia nincs kimutatva.

NORO Gl NINCS ’ e SPC - SIKERES (PASS); az SPC Ct-értéke az érvényes tartomanyon belll
KIMUTATVA (NORO GlI van, és a végpont a megadott kiszdbérték fol6tt van.

NOT DETECTED) e PCC - SIKERES (PASS); minden probaellenérzés eredménye sikeres.
Lasd Abra 6.

ERVENYTELEN A norovirus cél RNS jelenléte vagy hianya nem hatarozhaté meg. Ismételje
(INVALID) meg a tesztet a Rész 17.2 utasitasai szerint.

Lasd Abra 7. e Norovirus Gl — ERVENYTELEN (INVALID)

Norovirus GIl — ERVENYTELEN (INVALID)

SPC- SIKERTELEN (FAIL); az SPC Ct-értéke nincs az érvényes
tartomanyon belll, és a végpont nincs a megadott kiiszébérték folott.

e PCC - SIKERES (PASS); minden probaellenérzés eredménye sikeres.

HIBA (ERROR) A norovirus cél RNS jelenléte vagy hianya nem hatarozhaté meg. Ismételje
meg a tesztet a Rész 17.2 utasitasai szerint.

e Norovirus Gl — HIBA (ERROR)

e Norovirus Gll — HIBA (ERROR)

e PCC - SIKERTELEN™* (FAIL); az 6sszes vagy az egyik probaellenérzés
eredménye sikertelen.

* A prébaellendrzés sikeres teljesitése esetén a hibat az okozza, hogy a
maximalis nyomaskorlat tullépte az elfogadhato tartomanyt.

NINCS EREDMENY (NO | A nhorovirus cél RNS jelenléte vagy hianya nem hatarozhaté meg. Ismételje
RESULT) meg a tesztet a Rész 17.2 utasitasai szerint. A NINCS EREDMENY (NO
RESULT) azt jelzi, hogy nem volt elégséges a begydijtott adat. Példaul a
kezel6 megallitott egy olyan tesztet, amely folyamatban volt vagy aramsziinet
keletkezett.

e Norovirus Gl — NINCS EREDMENY (NO RESULT)
e Norovirus Gll — NINCS EREDMENY (NO RESULT)
e PCC - NA (nem alkalmazhato).
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Test Result

Assay Name Xpert Norovirus Version 1

Test Resuit

IORO Gl DETECTED;
IORO Gll NOT DETECTED]

For In Vitro Diagnostic Use Only.
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. abra3. Norovirus Gl Kimutatva; Norovirus Gll Nincs Kimutatva

Test Result

Assay Name Xpert Norovirus Version 1

Legend

[ 64 T/] sPc; Primary

[vi /] GI; Primary
[vi || Gli; Primary
[v [/ QC-1; Primary
[vi[. | Qc-2; Primary

Test Result

IORO GI NOT DETECTED;,
IORO Gl DETECTED

For In Vitro Diagnostic Use Only.
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. abra4. Norovirus Gl Nincs Kimutatva; Norovirus Gll Kimutatva

_Legend
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[vi || QC-2; Primary
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. abra6. Norovirus Gl Nincs Kimutatva; Norovirus Gll Nincs Kimutatva

Test Result
Assay Name Xpert Norovirus Version 1
LCE G EHTI@INORO Gl DETECTED;
IORO Gll DETECTED)
For In Vitro Diagnostic Use Only.
Legend
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Assay Name Xpert Norovirus Version 1
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| TestResult | Analyte Result | Detail | Errors | History | Messages | Support |

Assay Name Xpert Norovirus Version 1

TestResult |;nvaLID
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. abra7. ERVENYTELEN (INVALID)

17 Ujratesztelések

17.1 A teszt megismétlését szilkkségessé tevé okok

Ha az alabbi teszteredmények barmelyike jelentkezik, ismételje meg a tesztet a Rész 17.2. Ujratesztelési eljaras utasitasai
szerint.

e Az ERVENYTELEN (INVALID) eredmény azt jelzi, hogy az SPC sikertelen volt. A minta nem megfelelden lett
feldolgozva, a PCR gatolva volt, vagy a minta nem megfeleléen lett levéve.

e A HIBA (ERROR) eredmény adodhat egyebek kozott abbol, hogy a PCC sikertelen volt, vagy hogy a maximalis
nyomaskorlat tal lett 1épve.

e A NINCS EREDMENY (NO RESULT) azt jelzi, hogy nem volt elégséges a begyijtott adat. Példaul a kezeld
megallitott egy olyan tesztet, amely folyamatban volt, vagy aramsziinet jelentkezett.

17.2 Ujratesztelési eljaras
Az ERVENYTELEN (INVALID), HIBAS (ERROR), vagy NINCS EREDMENY (NO RESULT) eredményt mutat6

mintak Ujrateszteléséhez hasznaljon uj kazettat (ne hasznalja tijra a kazettakat) és 1j mintareagens-iiveget.
1. Vegye ki a kazettat és a mintareagens-iiveget az Xpert Norovirus tesztkészletbol.

2. Miutan levette a kupakot a mintareagens-iivegr6l, rovid ideig martsa bele a palcikat a formalatlan székletmintaba. A
Abra 8 mutatja az Xpert Norovirus teszt megfelel székletminta mennyiséget.

A szennyez8dés kockazatanak minimalizalasa érdekében tekerjen steril gézt a palcika szarara és az Uveg szajara
Megjegyzés egyarant. Ne boritsa be a teljes palcikahegyet széklettel. Lasd Abra 8. A tul nagy mennyiség(i székletminta hibas vagy
érvénytelen eredményt okozhat.
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Tl kevés minta Megfelel6 mennyiségii minta Tl sok minta

@ "k

. abra8. Minta felvitele a palcikara

3. Miutan levette a mintareagens-iiveg kupakjat, helyezze a székletmintaval ellatott palcikat a minta-reagenst tartalmazo
ivegbe.

4. Tartsa a palcikat a szaranal az {iveg pereme kozelében. Emelje fel a palcikat az iiveg aljatél néhany milliméterrel, nyomja
a szarat az iiveg széléhez és torje el. Gy6z6djon meg rola, hogy a palcika elég rovid ahhoz, hogy a kupak szorosan
becsukodjon.

5. Tegye ra a kupakot a mintareagens-iivegre és razassa nagy sebességgel tiz masodpercig.

6. Nyissa ki a kazetta fedelét. Egy tiszta transzferpipetta (nem biztositott) segitségével helyezze a mintareagens-iiveg teljes
tartalmat az Xpert Norovirus tesztkazetta mintatartdjaba. Lasd Abra 2.

7. Csukja be a kazetta fedelét és inditsa el a tesztet 30 percen beliil.

18 Korlatozasok

Kizarolag In vitro diagnosztikai felhasznalashoz.
Az Xpert Norovirus teszt teljesitménye kizarolag a jelen tajékoztatoban ismertetett eljarasok hasznalataval validaltak.
Ezen eljarasok modositasa befolyasolhatja a teszt teljesitményét. Az Xpert Norovirus tesztbdl szarmazo eredményeket a
klinikus rendelkezésére all6 egyéb laboratoriumi és klinikai adatokkal egyiitt kell értékelni.

e Hibas vizsgalati eredmények adodhatnak a nem megfelelé mintagytijtésbdl, kezelésbol vagy tarolasbol, a mintdk
Osszekeverésébdl, vagy azért, mert a mintaban 1év6 organizmusok szama a teszt kimutatasi hatarértéke alatt van. A jelen
tajékoztatoban szerepld utasitdsok pontos betartdsa sziikséges a hibas eredmények elkeriiléséhez.

e Nyers vagy nem tartositott, formalatlan székletminték esetén interferencia Iéphet fel barium-szulfét jelenlétében (= 1%
w/w) és az Osszes vizsgalt benzalkonium-klorid koncentracio (1% w/v, 0,2% w/v, and 0,04% w/v) esetén.

e A primer vagy proba kotéhelyeinek mutacioi vagy polimorfjai befolyasolhatjak az uj vagy ismeretlen norovirus
variansok kimutatasat, mely fals negativ eredményt okozhat.

e Abban az esetben ha norovirus GI és GII fertdzés is fennall, és az egyik genocsoport titerje magasabb, mint a masik
genocsoporté, a két fertdzés magasabb titerli genocsoportja kimutathato lesz, de az alacsonyabb titeri genocsoport
lehetséges, hogy nem kimutatottnak lesz jelentve.

19 Vart értékek

Az Xpert Norovirus teszt klinikai vizsgalata 6sszesen 914 prospektiven levett, friss, nyers vagy nem tartositott, formalatlan
székletmintat tartalmazott, melyek hét vizsgalati kozpontbdl szarmaztak. A norovirus GI és norovirus GII pozitiv esetek
¢letkortol fiiggd szam szerinti és szazalékos megoszlasat a Tablazat 2 mutatja.

Tablazat 2. A Gl és a Gll megfigyelt el6fordulasa korcsoportonként

Eletkor (év) Gl Pozit’iv GI megfigyelt Gl Pozit’iv G'I'I megfi'g;yelt
esetek szama eléfordulasa % esetek szama eléfordulasa %
0-1 0/8 0 0/8 0
>1-5 1/6 16,7 0/6 0
>5-12 0/10 0 1/10 10,0
>12-21 0/29 0 3/29 10,3
>21-65 9/520 1,7 35/520 6,7

14

Xpert® Norovirus
301-2440-HU, H atdolg.
Marcius 2023



Xpert® Norovirus

Eletkor (év) Gl Pozitiv Gl medfigyelt Gll Pozitiv Gll megfigyelt
esetek szama el6fordulasa % esetek szama eléfordulasa %
>65 6/341 1,8 35/341 10,3
Osszesen 16/914 1,8 74/914 8,1

20 Teljesitményjellemzok

20.1 Klinikai teljesitmény

Az Xpert Norovirus teszt teljesitményjellemzéit az Egyesiilt Allamok és az EU hét intézményében értékelték. A vizsgalati

mintak nyers vagy nem tartositott, formalatlan székletmintakbol alltak olyan személyektdl, akik akut gastroenteritis tiineteit
mutattak. Az Xpert Norovirus teszt teljesitményét 6sszehasonlitottak a Betegségmegeldzési és Jarvanyvédelmi Kdzpontban
(CDC; Atlanta, GA, USA) végzett Osszetett referenciavizsgalati modszerrel.

Osszesen 1403 mintat teszteltek Norovirus GI-re mind az Xpert Norovirus teszttel, mind az sszetett referenciateszttel.
Az 1403 mintabol 914 friss, prospektiven levett, 489 pedig lefagyasztott, archivalt minta volt. Osszesen 1401 mintat
teszteltek Norovirus GlI-re mind az Xpert Norovirus teszttel, mind az dsszetett referenciateszttel. Az 1401 mintabol 914
friss, prospektiven levett, 487 pedig lefagyasztott, archivalt minta volt.

A friss, prospektiven levett minték esetében az Xpert Norovirus teszt 100%-os pozitiv szazalékos egyezést és 99,6%-0s
negativ szazalékos egyezést mutatott az dsszetett referenciateszttel a Norovirus GI kimutatasakor (Tablazat 3). Az Xpert
Norovirus teszt 98,5%-os pozitiv szazalékos egyezést és 98,8%-o0s negativ szdzalékos egyezést mutatott a Norovirus GII

kimutatasakor(Téablazat 4).

A fagyasztott, archivalt mintak esetében az Xpert Norovirus teszt 98,1%-os pozitiv szazalékos egyezést és 94,6%-0s
negativ szazalékos egyezést mutatott az dsszetett referenciateszttel a Norovirus GI kimutatasakor (Tablazat 5). Az Xpert
Norovirus teszt 100%-os pozitiv szdzalékos egyezést és 96,8%-0s negativ szazalékos egyezést mutatott a Norovirus GII

kimutatasakor(Téablazat 6).

Tablazat 3. Az Xpert Norovirus teszt és az 6sszetett referenciateszt
teljesitményének 6sszehasonlitasa Gl kimutatasa esetén — Friss mintak

Osszetett Referenciateszt

POZ NEG Osszesen
POz 12 4 16
Xpert Norovirus NEG 0 898 898
Osszesen 12 902 914

PPA (95%-0s K)
NPA (95%-os Kl)

100% (95% Kl: 73,5-100)

99,6% (95% KI: 98,9-99,9)

Tablazat 4. Az Xpert Norovirus teszt és az 6sszetett referencia teszt
teljesitményének 6sszehasonlitasa Gll kimutatasa esetén — Friss mintak

Osszetett Referenciateszt

POZ NEG Osszesen
POz 64 10 74
Xpert Norovirus NEG 1 839 840
Osszesen 65 849 914

PPA (95%-0s K)
NPA (95%-os Kl)

98,5% (95% Kl: 91,7%—100)

98,8% (95% KI: 97,8-99,4)
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Tablazat 5. Az Xpert Norovirus teszt és az 0sszetett referenciateszt

teljesitményének 6sszehasonlitasa Gl kimutatasa esetén — Fagyasztott mintak

Osszetett Referenciateszt
POZ NEG Osszesen
POZ 101 21 122
Xpert Norovirus NEG 2 365 367
Osszesen 103 386 489

PPA (95%-0s Kl) 98,1% (95% KI: 93,2-99,8)

NPA (95%-os Kil)

94,6% (95% KI: 91,8-96,6)

Tablazat 6. Az Xpert Norovirus teszt és az 0sszetett referenciateszt
teljesitményének 6sszehasonlitasa Gll kimutatasa esetén — Fagyasztott mintak

Osszetett Referenciateszt
POZ NEG Osszesen
POZ 109 12 121
Xpert Norovirus NEG 0 366 366
Osszesen 109 378 487

PPA (95%-0s Kl) 100% (95% Kil: 96,7-100)

NPA (95%-os Kil)

96,8% (95% KI: 94,5-98,3)

21 Analitikai teljesitmény

21.1 Analitikai érzékenység (kimutatasi hatar)

Kimutatasi hatar (LoD) vizsgalatot végeztek az Xpert Norovirus teszt analitikai érzékenységének meghatarozasa céljabol
Osszevont negativ székletmatrixba higitott pozitiv klinikai székletmintakkal, amelyek Norovirus GI.3-at vagy Norovirus
GII.4-et tartalmaztak. A kimutatasi hatar (LoD) az a mintankénti legalacsonyabb koncentracié (kopia/ml), amely 95%-

os megbizhatosaggal reprodukalhatéan megkiilonboztethetd a negativ mintaktol. Legalabb 23 replikatumot vizsgaltak

hét kiilonb6z6 Norovirus GI.3 és Norovirus GII.4 koncentracioban és a LoD értéket probit analizissel becsiilték meg. A
becsiilt LoD értékeket legalabb 20 replikatum tesztelésével igazoltak, melyek a becsiilt LoD-koncentracidkra higitott virust
tartalmaztak.

A LoD becsiilt és igazolt értékeit mindenegyes genocsoport esetén a Tablazat 7 foglalja 0ssze.

Tablazat 7. Az Xpert Norovirus teszt kimutatasi hatara

NorovirusGenocsoport/torzs Kimutatasi hatar (95%-os Kil)
Gl.3 5,7 x 105(kopia/ml)(4,64 x 105 —6,67 x 10%)

Gll.4 3,0 x 105(kopia/ml)(1,25 x 105 —1,78 x 105)

21.2 Analitikai specifikussag (Keresztreaktivitas)

Az Xpert Norovirus teszt analitikai specifikussagat 68 organizmusbol allo panel tesztelésével hataroztak meg, amely

54 baktériumbol, 1 gombabdl, 9 virusbol és 4 parazitabol all, amelyek altalanos gyomor-bél-gyulladasos kérokozokat
képviselnek, vagy amelyek székletben potencialisan el6fordulhatnak. Minden baktérium- és gombatdrzs minimum harom
replikatumat tesztelték > 106 CFU/ml koncentracioban. Minden virus minimum harom replikatumat tesztelték > 103
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minimum harom replikatumat tesztelték > 10¢ kopia/ml koncentraciokban. Minden tesztelt organizmust helyesen az
alabbiak szerint értékelt az Xpert Norovirus teszt: NORO GI NINCS KIMUTATVA; NORO GII NINCS KIMUTATVA. Az
analitikai specificitas 100% volt. Az eredményeket a Tablazat 8 mutatja.

Tablazat 8. Az Xpert Norovirus teszt analitikai specifikussaga

Organizmus Torzs ID Koncentracio
Acinetobacter baumannii CCUG 3477 >3,0 x 108 CFU/mlI
Anaerococcus prevotii 2 ATCC 9321 6,7 x 108 CFU/ml

Bacteriocides fragilis ° ATCC 25285 1,4 x 109 CFU/ml
Campylobacter coli ATCC 43478 1,8 x 108 CFU/ml
Campylobacter jejuni ATCC 33560 1,3 x 108 CFU/ml
Campylobacter lari ATCC 35221 3,4 x 107 CFU/ml
Citrobacter freundii ATCC 33128 1,5 x 109 CFU/ml
Clostridium difficile ° ATCC 9689 2,2 x 108 CFU/ml
Clostridium sordelli ° DSMZ 2141 2,0 x 108 CFU/ml
Eggerthella lenta ATCC 43055 >3,0 x 107 CFU/ml
Enterobacter cloacae ATCC 70021 1,0 x 109 CFU/ml
Enterococcus casseliflavus ATCC 25788 1,0 x 109 CFU/ml
Enterococcus faecalis ATCC 29212 5,4 x 108 CFU/ml
Enterococcus faecium ATCC 9756 8,2 x 108 CFU/ml
Enterococcus gallinarium ATCC 49573 4.5 x 108 CFU/ml
Escherichiacoli O157:H7 ATCC 43888 8,4 x 108 CFU/ml
Escherichia coli 026:H11 CDC 033014 7,4 x 108 CFU/ml
Escherichia coli O45:H2 CDC 003039 3,3 x 108 CFU/ml
Escherichia coli O103:H11 CDC 063008 5,4 x 108 CFU/ml
Escherichia coli O11 CDC 201114 6,9 x 108 CFU/ml
Escherichia coli 0121 CDC 023211 1,4 x 10° CFU/ml
Escherichia coli 0145 CDC 993311 7,1 x 108 CFU/ml
Escherichia hermannii ATCC 33650 1,5 x 109 CFU/ml
Fusobacterium necrophorum ° ATCC 31647 9,6 x 108 CFU/ml
Helicobacter pylori CCUG 1784 1,5 x 108 CFU/ml
Klebsiella pneumoniae ATCC 70063 1,2 x 109 CFU/ml
Lactobacillus jensenii ATCC 25258 4,0 x 108 CFU/ml
Listeria monocytogenes CCUG 3358 1,2 x 10° CFU/ml
Micrococcus luteus ATCC 4698 1,8 x 108 CFU/ml
Morganella morganii ATCC 49948 1,3 x10° CFU/mlI
Peptostreptococcus anaerobius ° CCUG 7835 1,5 x 109 CFU/ml
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Organizmus Torzs ID Koncentracié
Plesiomonas shigelloides ATCC 51903 3,1 x 108 CFU/ml
Prevotella oralis * ATCC 33269 1,2 x 109 CFU/ml
Proteus mirabilis ATCC 43071 1,1 x 10° CFU/ml
Proteus vulgaris ATCC 49132 1,8 x 109 CFU/ml
Providencia alcalifaciens CCUG 6325 1,8 x 109 CFU/ml
Providencia stuartii ATCC 49809 1,3 x 10° CFU/ml
Pseudomonas aeruginosa ATCC 27853 6,3 x 108 CFU/ml
Pseudomonas fluorescens ATCC 13525 >3,0 x 108 CFU/ml
Pseudomonas putida ATCC 49128 5,5 x 108 CFU/ml
Salmonella agona ATCC 51957 1,2 x 109 CFU/ml
Salmonella bongori ATCC 43975 1,7 x 109 CFU/ml
Salmonella enterica ATCC 13314 9,2 x 108 CFU/ml
Serratia marcescens ATCC 43862 3,8 x 108 CFU/ml
Shigella flexneri ATCC 12022 8,1 x 108 CFU/ml
Shigella sonnei ATCC 25931 >3,0 x 108 CFU/mlI
Staphylococcus aureus ATCC 25923 8,8 x 108 CFU/ml
Staphylococcus epidermidis ATCC 14990 >3,0 x 107 CFU/ml
Streptococcus agalactiae (GBS) ATCC 12386 9,6 x 108 CFU/mlI
Streptococcus dysgalactiae ATCC 43078 7,2 x 108 CFU/ml
Streptococcus pyogenes ATCC 19615 5,5 x 108 CFU/ml
Vibrio cholerae ° CCUG 9118 5,2 x 10° képia/ m |
Vibrio parahaemolyticus ATCC 17802 3,8 x 108 CFU/mlI
Yersinia enterocolitica ATCC 9610 7,1 x 108 CFU/ml
Adenovirus 31-es tipus 3,6 x 10° TCID50/ml
Adenovirus 40-es tipus 2,8 x 107 TCID50/ml
Adenovirus 41-es tipus 4,6 x 107 TCID50/ml
Asztrovirus - Nem elérhets®
Coxsackievirus B5-0s tipus 1,4 x 105 TCID50/ml
Echovirus 11 3,3 x 109 TCID50/ml
Parechovirus 6-0s tipus 1,9 x 107 TCID50/ml
Rotavirus Wa-tipus 1,0 x 106 TCID50/ml
Sapovirus ° - Nem elérhet&®
Candida albicans ATCC 10231 >3,0 x 107 CFU/ml
Blastocystis hominis ° BT1 1,0 x 109 kopia/ml
Cryptosporidium parvum ° lowa 6,1 x 109 képia/ml
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Organizmus Térzs ID Koncentracié
Giardia lamblia° Portland-1 3,05 x 109 kopia/ml
Entamoeba histolytica " ATCC 30459D 4,9 x 108 kdpia/ml

a Szigortan anaerob baktérium.
b Genomi DNS-ként tesztelve.
¢ Klinikai minta.

d A koncentracié nem ismert a KUL-tol szarmazoé Asztrovirus klinikai mintak esetében; a Ct értékek a KUL teszt szerint 12-27 kozott
voltak.

e A koncentracié nem ismert a KUL-tél szarmazo Sapovirus klinikai mintak esetében; a Ct értékek a KUL teszt szerint 19-23 kdzott
voltak.

21.3 Analitikai reaktivitas (inkluzivitas)

Az Xpert Norovirus teszt analitikai reaktivitasat harmincegy genotipussal szemben hataroztdk meg, amelyek mindkét
norovirus genocsoportot (GI és GII) reprezentaltak. A vizsgalatban értékelt harmincegy norovirustorzset a kimutatasi hatar
(Limit of Detection, LoD) kozeli koncentracioban tesztelték (Tablazat 9). Harom replikatumot teszteltek minden egyes torzs
esetén.

Tablazat 9. Az Xpert Norovirus teszt analitikai reaktivitisanak eredménye

Norovirus t5rzs Becsiilt' k.oncenzrécié Eredmény

(kopia/mL) Gl Gll

Gl.1 9,0 x 106 POZ NEG

Gl.2 3,7 x 108 POZ NEG

Gl.3 1,4 x 106 POZ NEG

Gl4 1,0 x 105 POZ NEG

Gl.5° 2,5x 105 POZ NEG

Gl.6° 2,5 x 105 POZ NEG

GL7" 2,5 x 105 POZ NEG

Gl.8 3,7 x 105 POZ NEG

Gl.14 3,0 x 106 POZ NEG

Gll.1 3,6 x 106 NEG POZ

Gll.2 1,1x 105 NEG POZ

GI.3° 1,3 x 103 NEG POZ

Gll.4 (2006a) 1,2 x 105 NEG POZ

Gll.4 (2006b) 2,4 x 105 NEG POZ

Gll.4 (2008) 43x105 NEG POZ

Gil4 (2009) 17x108 NEG oz

Gll.4 (2010) 9,6 x 104 NEG POZ

Gll.4 (2012) Sydney 1,2 x 105 NEG POZ

GIlL5 1,3 x 103 NEG POZ
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Norovirus t6rzs Becsiilt koncentracié Eredmény

(kopia/mL)® Gl Gll

Glle° 1,3x 103 NEG POZ
GIL7 8,0 x 104 NEG POZ
Gll.g" 1,3x 103 NEG POZ
GILY 1,3 x 103 NEG POZ
GlI.10° 1,3 x 103 NEG POZ
GIl11 2,6 x 105 NEG POZ
Gll.12 5,7 x 105 NEG POZ
Gll.13 6,9 x 10 NEG POZ
Gll.14 1,5 x 105 NEG POZ
Gll.15 1,7 x 105 NEG POZ
GIl.16" 1,3x 103 NEG POZ
GlA7 1,3 x 103 NEG POZ

a Becslilt koncentraciét vagy titert adtak meg a Ct érték alapjan (a norovirus tenyésztésének nehézsége miatt pontos koncentracio
nem adhaté meg). Az inkluzivitasi vizsgalatban az egyes klinikai mintak Ct értékét extrapolaltak a jol jellemzett Gl és Gll mintak
LoD vizsgalatabdl nyert titerre, standard gorbe alkalmazasaval a CDC-ben (Centers for Disease Control and Prevention,
Betegségmegel6zési és Jarvanyvédelmi Kdzpont).

b Csupasz RNS-atiratokat hasznaltak ezekhez a torzsekhez, a klinikai mintak a vizsgalat idején nem voltak elérhetéek.

21.4 Zavaro6 anyagok vizsgalata

A székletben esetlegesen jelen lev potencialisan zavard anyagokat kozvetleniil az Xpert Norovirus teszt teljesitményére
vonatkoztatva értékeltiik. A potencialisan zavaro anyagok koz¢ tartoztak a hemoglobin, a mucin, a koleszterin, a
trigliceridek és a teljes vér, valamint tovabbi endogén és exogén anyagok, melyek listajat a Tablazat 10 mutatja.

A negativ mintakbol 8 replikatumot teszteltek a negativ székletmatrix minden anyagaval, hogy megallapitsak a minta-
feldolgozasi kontroll (SPC) hatasat a teljesitményre. A pozitiv mintakbol anyagonként 8 replikatumot teszteltek Norovirus

Az 6sszes eredményt Osszehasonlitottak a negativ székletmatrixban eléallitott pozitiv és negativ kontrollokkal. Az Xpert
Norovirus teszt segitségével minden érvényes pozitiv és negativ kontrollmintat helyesen értékeltek.

Az Xpert Norovirus teszt inhibicidja volt megfigyelhetd benzalkonium-klorid jelenlétében (1% w/v, 0,2% w/v, and 0,04% w/
v). A teszt hibas negativ eredményt adott a Norovirus GII célra benzalkonium-klorid jelenlétében (1% w/v). Barium-szulfat
jelenlétében (5% w/w) statisztikailag szignifikans gatlo hatas volt megfigyelheté a Norovirus GII Ct értékében a pozitiv
mintak a kontrollhoz viszonyitva (p-érték <0.05). Nem volt statisztikailag szignifikans hatas megfigyelhet6 a Norovirus GII
Ct értékében a kontrollhoz viszonyitva, barium-szulfat jelenlétében (1% w/w).

Nem talaltak mas potencialisan zavar6 hatast anyagot amely gatlo hatast mutatott és nem kaptak hibas negativ eredményt
ezekre az anyagokra.

Tablazat 10. Az Xpert Norovirus tesztet potencialisan zavaré anyagok

Endogén Anyagok
Anyag Leiras/hatéanyag Tesztelt koncentracio
Koleszterin Széklet zsir/koleszterin 5% wiv
Hemoglobin Human hemoglobin 12,5% wiv
Mucin tisztitott mucin fehérje 5% wiv
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Endogén Anyagok
Sztearinsav/palmitinsav (1:1) Zsirsavak/sztearinsav, palmitinsav 5% wiw
Triglicerid Széklet zsir/triglicerid keverék 5% wiv
Teljes vér Teljes human vér 10% viv
Exogén Anyagok
Anyag Leiras/hatéanyag Tesztelt koncentracio
Acetaminofen Acetaminofen 5% wiv
Amoxicillin Antibiotikum/amoxicillin 5% wiv
Ampicillin Ampicillin natriumso 152 pmol/l
Aszpartam Aszpartam 5% wiv
Barium-szulfat Kontrasztanyag/barium-szulfat 5 % wiw, 1% w/w
Bizmut-szubszalicilat Peii?;ﬁ!?i;;isﬁigiiga) 1% wiv
CaCOs3 Kalcium-karbonat 5% wiv
Hidrokortizon Hidrokortizon 50% wiv
Ibuprofen Ibuprofen 5% wiv
Imodium Loperamid HCI 5% viv
Kaopectate Attapulgite 5 mg/ml
Metronidazole Metronidazole 5% wiv
Mycostatin Nystatin 50% w/w
Naprosyn Naproxen natrium 2,2 ymol/ml
Novaluzid Mg(OH),, Al(OH)3és MgCO; 5% wiv
Polymyxin B szulfat Bacitrin cink Polysporin/Polymyxin 50% wiv
B szulfat Bacitrin cink
Pursennid Szennozid 5% wiv
Rexall asvanyi olaj hashajto Asvanyi olaj 50% viv

21.5 Atvitt kontaminacié vizsgalata

Vizsgalatot végeztek annak kimutatasara, hogy az egyszer hasznalatos, 6nallé GeneXpert kazettak megakadalyozzak-c a
kontaminacio atvitelét negativ mintakra, ha azokat kdvetden er6sen pozitiv mintakat vizsgalnak ugyanabban a GeneXpert
modulban. A vizsgalat soran egy negativ mintat mértek ugyanabban a GeneXpert modulban, melyet egy nagyon pozitiv
Norovirus GII minta kovetett. Ezt a tesztelési sémat 21-szer ismételték a két GeneXpert modul kozott, igy dsszesen 42
futtatast hajtottak végre 20 pozitiv és 22 negativ mintan. Mind a 19 pozitiv minta helyesen az alabbi eredményt adta:
NORO GI NINCS KIMUTATVA (NORO GI NOT DETECTED); NORO GIl KIMUTATVA (NORO GIl DETECTED)
és egy pozitiv minta jelzett HIBA (ERROR) hibaiizenetet. Mind a 22 negativ minta helyesen az alabbi eredményt adta:
NORO GI NINCS KIMUTATVA (NORO GI NOT DETECTED); NORO GIlI NINCS KIMUTATVA (NORO GII NOT
DETECTED).
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Tablazat 11. A reprodukalhatésagi eredmények 6sszefoglalasa

22 Reprodukalhatésag

kiilonb6z0 kezeld mind a harom helyszinen (7 minta x 2-szer naponta x 5 nap x 2 kezeld x 3 helyszin). Mind a 3 vizsgalati
helyszinen egy tételbdl szarmazd Xpert Norovirus tesztkazettat hasznaltak. Az Xpert Norovirus tesztet az Xpert Norovirus
eljaras szerint végezték. Az eredményeket a Tablazat 11 foglalja dssze.

Mintaazonosité

1. helyszin

2, helyszin

3. helyszin

Osszesen

Neg

100% (20/20)

100% (20/20)

100% (20/20)

100% (60/60)

Gl - Magas Neg

30,0% (6/20)

15,0% (3/20)

30,0% (6/20)

25,0% (15/60)

Gl - Alacsony Poz

100% (20/20)

85,0% (17/20)

95,0% (19/20)

93,3% (56/60)

Gl - Valtozé Poz

100% (19/19)

100% (20/20)

100% (20/20)

100% (59/59)*

Gll - Magas Neg

25,0% (5/20)

30,0% (6/20)

35,0% (7/20)

30,0% (18/60)

GllI - Alacsony Poz

100% (20/20)

95,0% (19/20)

90,0% (18/20)

95,0% (57/60)

Gll - Valtoz6 Poz

95,0% (19/20)

100% (20/20)

100% (20/20)

98.3% (59/60)

a Egy minta 2x bizonytalan

Az Xpert Norovirus teszt reprodukalhatosagat a Ct-értékként kifejezett fluoreszcenciajel tekintetében is értékelték minden
egyes kimutatott tesztcélra. A kozépérték, a szoras (SD) és a helyszinek kozotti, napok kozotti, tételek kdzotti és kezelok
kozotti variacios egyiitthatot (CV) minden egyes panelelemre a Téblazat 12 ismerteti.
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Tablazat 12. Reprodukalhatésagi adatok 6sszefoglalasa

Tesztc- Ct Helyszinek kozotti Napok kozotti Kezel6k kozotti Teszten beliili Osszesen
Minta | satorna N2 kozé-
(analit) pértéke | SD CV (%) SD CV (%) SD CV (%) SD CV (%) SD CV (%)
Neg SPC 60 31,9 0,17 0,5 0,06 0,2 0,06 0,2 0,26 0,8 0,32 1,0
Gl -
Magas Gl 60 39,4 0 0 0,46 1,2 0 0 1,80 4,6 1,86 47
Neg
Gl -
Alacsony| Gl 59 37,9 0,29 0,8 0 0 0,36 1,0 1,03 2,7 1,13 3,0
Poz
Gl -
Valtozo Gl 57 34,7 0,09 0,2 0,07 0,2 0 0 0,41 1,2 1,01 1,2
Pozb
Gl -
Magas Gl 54 38,9 0 0 0 0 0,77 2,0 1,77 45 1,93 5,0
Neg
Gl -
Alacsony [  GlI 60 37,3 0 0 0 0 0,58 1,6 1,33 3,6 1,45 3,9
Poz
Gll -
Vé'toé"’ Gl 59 34,3 0,22 06 0 0 0 0 0,45 1,3 0,50 1,5
Poz
a Nullatdl kilonbodz6 Ct-értékli eredmények szama 60-bdl
b n=3 kiugro értékek (2 Gl Valtozé Poz és 1 Gl Valtoz6 Poz) azokat, amelyek tdbb mint 5 standard devianciat mutattak az atlagtol
kiugrénak tekintették, és eltavolitottak az elemzésbdl.
23 A méromiszer pontossaga
Cégen beliili precizids vizsgalatot végeztek a GeneXpert Dx és a GeneXpert Infinity miiszerrendszerek teljesitményének
Osszehasonlitasara. 7 kiilonboz6 Norovirus GI és Norovirus GII koncentracioju mintabol allo panelt 12 kiilonb6z6 napon
tesztelt két kezel6. Mindegyik kezel6 napi négy mintat mért mindegyik panelmintabol mindkét miiszerrendszeren (7 minta x
4-szer/nap x 12 nap x 2 kezel6 x 2 miiszerrendszer). A vizsgalathoz harom készlet Xpert Norovirus tesztkazettat hasznaltak.
Az Xpert Norovirus tesztet az Xpert Norovirus eljaras szerint végezték. Az eredményeket a Tablazat 13 foglalja 6ssze.
Tablazat 13. A miiszerrendszer pontossag-vizsgalat eredményeinek 6sszefoglalasa (Dx vs. Infinity)
GeneXpert Dx Infinity %-os teljes
Minta egyezés
1. kezelb 2. kezeld Miiszer 1. kezel6 2. kezeld Miszer mintak szerint
100% 100% 100% 100% 100% 100% o
Neg 48/48) | (48148) | (96/96) | (a848) | (asms) | (g6r96) | 100% (192/192)
14,6% 10,4% 12,5% 14,6% 25,0% 19,8% o
Gl-MagasNeg | 740 (5/48) (12/96) (7/48) (12/48) | (1906) | 16:2% (31/192)
100% 97,9% 99,0% 97,9% 97,9% 97,9% o
Gl-Alacsony Poz | 4eiag) | (a7/48) | (95/96) | (a7/48) | (a7/48) | (oarge) | 9847 (189/192)
Al 100%? 100% 100% 100% 100% 100% o
Gl-VéltozoPoz | = \747y | (48ia8) | (9595) | (48ia8) | (a8i8) | (o6rop) | 100% (191/191)
25,0% 29,2% 27,1% 29,2% 31,3% 30,2% o
Gll-MagasNeg | 1oug) | (14148) | (26/96) | (14148) | (15/48) | (20/96) | 2877 (55/192)
Gll - 89,6% 89,6% 89,6% 83,3% 95,7% 87,5% o
MacsonyPoz | (43/48) | (43148) | (86/96) | (40148) | (44a6) | (8asgp) | 8-> (170/192)
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GeneXpert Dx Infinity %-os teljes
Minta egyezés
1. kezeld 2. kezelb Miiszer 1. kezelb 2. kezelé Miiszer mintak szerint
Al 100% 100% 100% 100% 100%° 100% .
Gli-Valtoz0Poz | 4giag) | (asia8) | (96196) | (48/48) | (a7ia7) | (95i05) | 100% (191/191)

a Egy Gl Valtozé Poz minta nincs mérve.
b Egy Gll Valtoz6 Poz minta meghatarozhatatlan volt és nem mérték ujra.

Az Xpert Norovirus teszt pontossagat a Ct-értékként kifejezett fluoreszcenciajel tekintetében is értékelték minden egyes
kimutatott tesztcélra. A kdzépérték, a szoras (SD) és a miiszerek kozotti, tételek kozotti, napok kozotti, kezeldk kozotti és
tesztek kozotti variacios egylitthatot (CV) minden egyes panelelemre a Tablazat 14 ismerteti.

Tablazat 14. Pontossagi adatok 6sszefoglalasa

Miiszerek . o o Kezel6k -
Tesztc- ct K6zt Tételek k6zotti | Napok kozotti Kkozott Teszten beliili Osszesen
Minta satorna N2 | kozé-

(analit) pértéke cv cv Ccv Ccv cv cVv

SD (%) SD (%) SD (%) SD (%) SD (%) SD (%)

Neg SPC 192 31,8 0 0 0,44 1,4 0 0 0,08 0,2 0,39 1,2 0,59 1,9

G"N'\gzgas Gl 188 | 386 | 019 | 05 [ 025 | 07 [ 018 | 05 0 0 140 | 36 | 145 | 38
Gl -

Alacsony Gl 192 371 0,39 1,1 0,26 0,7 0,19 0,5 0 0 0,95 2,6 1,08 2,9
Poz
Gl -

Valtozo Gl 191 34,0 0 0 0,36 1.1 0,04 0.1 0,08 0,2 0,38 1.1 0,53 1,6
Poz
Gll -

Magas Gll 178 38,7 0,16 0,4 0 0 0,29 0,7 0 0 2,03 5,3 2,06 5,3
Neg
Gll -

Alacsony Gll 187 37,6 0,10 0,2 0 0 0 0 0,45 1,2 1,65 4,4 1,71 4,6
Poz
Gll -

Véltozé Gll 191 34,3 0 0 0,09 0,2 0 0 0,17 0,5 0,42 1,2 0,46 1,3
Poz

a Nullatdl eltérd Ct értékek a 192-bdl.
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25 Cepheid székhelyek

Vallalati székhely

Cepheid

904 Caribbean Drive
Sunnyvale, CA 94089
USA

Telefonszam: + 1 408 541 4191
Faxszam: + 1 408 541 4192
www.cepheid.com

Eurépai székhely

Cepheid Europe SAS
Vira Solelh

81470 Maurens-Scopont
France

Telefonszam: + 33 563 825 300
Faxszdm: + 33 563 825 301
www.cepheidinternational.com

26 Miiszaki segitség

Miel6tt kapcesolatba 1épne a Cepheid miszaki tigyfélszolgalataval, gytijtse dssze a kovetkez6 informaciokat:

Terméknév

Tételszam

A miiszer sorozatszama

Hibaiizenetek (ha vannak)

Szoftververzio és adott esetben a szamitogép szervizcimkéjének szama

Jelentse az Xpert TV teszttel kapcsolatos sulyos varatlan eseményeket a Cepheidnek és azon tagallam illetékes hatosaganak,
ahol a stilyos varatlan esemény bekovetkezett.

Kapcsolatfelvételi adatok

Amerikai Egyesiilt Allamok
Telefonszam: + 1 888 838 3222

E-mail: techsupport@cepheid.com

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

A Cepheid miiszaki iigyfélszolgalati irodainak elérhetdsége megtalalhato a honlapunkon: www.cepheid.com/en/
CustomerSupport.
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27 Jelmagyarazat

Szimbdélum Jelentés
Katalégusszam
REF 9
In vitro diagnosztikai orvostechnikai eszk6z
IVD 9

&

Ne hasznalja ujra

LOT

Tételkod

Olvassa el a hasznalati utmutatot

Figyelmeztetés

Gyarto

Gyartas orszaga

Tartalma n teszthez elegendd

CONTROL

Kontroll

Lejarati datum

CE-jeldlés — Eurdpai megfeleléség

%gmlqﬁhyﬁ

Hémérsékleti korlatozas

@

Bioldgiai kockazatok

©

Figyelem

O
T

REP

Meghatalmazott képvisel6 Svajcban

&

Import6r
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il

Cepheid AB
Roéntgenvagen 5
SE-171 54 Solna

Svédorszag

CH |REP

Cepheid Switzerland GmbH
Zurcherstrasse 66

Postfach 124, Thalwil
CH-8800

Switzerland

B

Cepheid Switzerland GmbH
Zurcherstrasse 66

Postfach 124, Thalwil
CH-8800

Switzerland

wvb|C €

28 Atdolgozasi el6zmények

Szakasz

Modositas leirasa

Jelmagyarazat

Svajci képviselbi és importdri szimbolumok és meghatarozasok hozzaadasa a
szimbolumtablazathoz. Svajci képviselbre és importérre vonatkozo informaciok

és svajci cim hozzaadasa.

Médositasok listaja

Maddositasok listaja tablazat frissitése.
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