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Xpert® Norovirus

Tikai in vitro diagnostikai.

1 Patentétais nosaukums

Xpert® Norovirus

2 Visparpienemtais jeb parastais nosaukums

Xpert Norovirus

3 Paredzeta lietoSana

Cepheid Xpert® Norovirus tests, ko veic ar GeneXpert® iekartas sisttmam, ir kvalitativs in vitro diagnostikas tests
norovirusa [ genogrupas un II genogrupas RNS noteiksanai un diferencé$anai no neapstradatiem vai konservantu
nesaturosiem bezformas fé¢u paraugiem, kas panemti no personam ar akiita gastroenterita simptomiem.  Saja testa
norovirusa RNS noteikSanai tiek izmantota automatizeta reallaika reversas transkriptazes polimerazes k&des reakcija (RT-
PCR). Xpert Norovirus testu ir paredz&ts izmantot ka paliglidzekli norovirusa infekciju diagnostika, to izmantojot kopa ar
klinisku novért&jumu, laboratorijas parbaudém un epidemiologisko informaciju. ST analize palidz ari noteikt un identificét
norovirusa infekcijas uzliesmojumu konteksta.

4 Kopsavilkums un skaidrojums

Norovirusi ir vienas spirales RNS bezapvalka virusi, kas pieder norovirusu gintij un Caliciviridae saimei un izraisa akiitu
gastroenteritu cilvékiem un citiem ziditajiem. Norovirusa prototips pirmoreiz ka gastroenterita uzliesmojuma c€lonis tika
identificéts Norvalka, Ohaio, 1968. gada.! Tiek I&sts, ka noroviruss Amerikas Savienotajas Valstis var&tu but izraisitajviela
vairak neka 23 miljoniem gastroenterita gadfjumu katru gadu, kas ir aptuveni 60% no visiem akita gastroenterita
gadTjumiem.? Norovirusus var klasificét piecas dazadas genogrupas, no kuram I genogrupa (GI) un II genogrupa (GII)
izraisa lielako dalu infekciju cilvekiem.

Norovirusi visa pasaulg ir izplatits gastroenterita c€lonis. Tie ietekm€ visu vecumu cilvékus un biezi ir iesaistiti
koplietoSanas telpas, pieméram, apriipes namos, slimnicas, dienas apriipes centros, cietumos un uz kruiza kugiem.3-6
Norovirusa infekcijas simptomi parasti ir caureja, vemsana, krampji védera, nelabums un drudzis. Slimiba parasti

pariet pati, un pazimes un simptomi var ilgt vairakas dienas. Be&rniem/jaunieSiem, vecaka gadagajuma cilveékiem un
personam ar pavajinatu imiinsist€ému §7 slimiba var apdraud@t dzivibu dehidracijas dél. Ar norovirusa gastroenteritu
saistitie visparpienemti nosaukumi ir ziemas vemsanas slimiba, védera gripa, akiits nebakterials gastroenterits un virusa
gastroenterits. Norovirusu var kulturét tikai Tpasi specializ&tas $inu kultiru sistémas.” Lai fe¢u paraugos tiesi vizualizétu
norovirusu, var izmantot elektronmikroskopijas metodi, tacu tai ir vaj$ jutigums.8

Norovirusa uzliesmojuma situacijas komerciali pieejamas enzimu imtinanalizes (EIA) ir izradijusas lietderigas. Tacu

zema analizes jutiguma dé] komerciali pieejamas EIA analizes ir noderigas tikai tad, ja norovirusa infekcijas izplatiba ir
augsta. Turklat pasreiz&jas CDC vadlinijas ieteikts visus negativos EIA rezultatus apstiprinat ar molekularam metodém.8

Ir zinams, ka pasreiz pieejamajam EIA analizém ir loti zems jutigums (36—80%), salidzinot ar RT-PCR metodém, un zems
lidz labs specifiskums (47-100%) atkariba no testéSanas vides.?~!3 Eiropa un Japana, kur pastav komerciali pieejamas
molekularas analizes, analizes ir jaapstrada augsti apmacitiem molekularajiem tehnologiem, tadgjadi paredzot testésanu pa
partijam, ka rezultata notiek zinoSanas aizkaves. Saskana ar pasreiz€jam CDC vadlinijam veselibas apriipes sniedzgjiem tiek
ieteikts apsvert tadu iestades politiku izstradi un ieviesanu, kas lauj veikt simptomatiskas norovirusa infekcijas iespg&jamo
saslim§anas gadijumu klinisku un virologisku apstiprinasanu, vienlaikus istenojot atrus kontroles pasakumus, lai samazinatu
iesp&jama norovirusa uzliesmojuma apméru.!® Xpert Norovirus analize nodro$ina atru un precizu molekularo testu, kas
paatrina apstiprinasanu un lauj strauji uzsakt norovirusa kontroles pasakumus neatkarigi no izplatibas raditajiem.
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Piezime

Piezime

5 Proceduras princips

Sis tests ir automatizgts, un taja tiek izmantota reallaika reversas transkriptazes polimerazes k&des reakcija (RT-PCR),

lai noteiktu konkretas virusa génu sekvences, kas saistitas ar norovirusa I genogrupu un II genogrupu. F&¢u paraugi tiek
panemti no personam ar akiita gastroenterita simptomiem un transporteti uz laboratoriju tira tvertné. Fecu parauga tiek
ievietots tampons, kas p&c tam tiek ievietots mégeng, kas satur parauga reagentu. P&c isas maisiSanas vorteksa eluctais
paraugs tiek parnests uz vienreizlietojama Skidrumu kartridza (GeneXpert kartridza) parauga nodalfjumu. GeneXpert
kartridzs tiek ievietots GeneXpert iekartas sist€mas platforma, kas veic bezroku automatizétu parauga apstradi un reallaika
RT-PCR, lai identificgtu un diferencetu norovirusa I genogrupu un II genogrupu.

GeneXpert iekartas sist€mas automatiz€ un integré paraugu sagatavosanu, nukleinskabju izdaliSanu un amplifikaciju, ka

arT merka sekvencu noteikSanu vienkarsos vai kompleksos paraugos, izmantojot reversas transkriptazes PCR (RT-PCR) un
reallaika PCR analizes. Sist€mas iever iekartu, personalo datoru un ieprieks instalétu programmattiru analizu izpildei un
rezultatu skatiSanai. Sistémam ir nepiecieSams izmantot vienreizlietojamus GeneXpert kartridzus, kas satur RT-PCR un PCR
reagentus, ka ari vada RT-PCR un PCR procesus. Ta ka kartridZi ir autonomi, ir lidz minimumam samazinata krusteniska
piesarnojuma risks starp paraugiem. Pilnu aprakstu par sisttmam skatiet attiecigaja GeneXpert Dx operatora rokasgramata
vai GeneXpert Infinity sistémas operatora rokasgramata.

Xpert Norovirus tests ietver reagentus norovirusa I genogrupas un II genogrupas nukleinskabju sekvenéu noteik3anai no
neapstradatiem vai konservantu nesaturoSiem bezformas fecu paraugiem, kas panemti no personam ar akiita gastroenterita
simptomiem. Kartridza ieklauta arT parauga apstrades kontrole (Sample Processing Control — SPC) un zondes parbaudes
kontrole (Probe Check Control — PCC). SPC nodroS$ina pareizas mérka virusu apstrades kontroli un uzrauga inhibitoru
klatbiitni PCR reakcija. PCC parbauda sauso reagentu rehidrataciju, PCR mégenes uzpildi kartridza, zonzu veselumu un
krasvielu stabilitati.

6 Reagenti un instrumenti

6.1 Nodrosinatie materiali

Xpert Norovirus testa komplekta (kataloga Nr.: GXNOV-CE-10) ir ieklauts pietickams reagentu skaits, lai var&tu apstradat
10 paraugus vai kvalitates kontroles paraugus. Komplekta ir ieklauts talak noraditais:

Xpert Norovirus kartridzi ar integrétam reakciju mégeném 10
e 1.lodite, 2. lodite un 3. lodite (liofilizétas) Pa vienai no katras
e FEluésanas reagents kartridza
e SkaloSanas reagents 1,5 ml kartridza
e Saisti$anas reagents (guanidinija tiocianats) 1,0 ml kartridza

2,7 ml kartridza
Parauga reagents (guanidinija tiocianats) 10 x 2,0 ml pudelité
kompaktdisks 1 komplekta

e Analizes definicijas fails (ADF)
e Noradijumi ADF importéSanai programmatara
e LietoSanas pamaciba (pakas ieliktnis)

DroS$ibas 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 iegitas
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.
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7 Uzglabasana un lietoSana

Uzglabajiet Xpert Norovirus testa kartridzus un reagentus 2—8 °C temperatura.
Nelietojiet reagentus vai kartridzus, kuriem beidzies deriguma termins.
Neatveriet kartridza vaku, 1idz neesat gatavs veikt testeSanu.

P&c vaka atveérsanas izlietojiet kartridzu 30 mintsu laika.

NepiecieSamie materiali, kas nav nodrosinati

GeneXpert Dx sistema vai GeneXpert Infinity sistéma (kataloga numurs atskiras atkariba no konfiguracijas): GeneXpert
iekarta, dators, kura ir ar pasSumtiesibam aizsargata GeneXpert programmatiiras versija 4.3 vai jaunaka versija, rokas
svitrkodu skeneris un operatora rokasgramata.

Printeris: sazinieties ar Cepheid tirdzniecibas parstavi, lai noorganizgtu ieteikta printera iegadi.

Vorteksa maisitajs

Vienreizlietojamas parne$anas pipetes

Vienreizlietojami sausi viskozes tamponi ar noapalotiem galiem (SDPS-120) vai ekvivalenti viskozes tamponi fe¢u
parauga parnesanai no parauga tvertnes parauga reagenta pudelité

Tira parauga tvertne bez konservanta

Pieejamie materiali, kas nav nodrosinati

ZeptoMetrix NATtrol™ rotavirusa krajums (kataloga Nr.: NATROTA-6MC) ka argja negativa kontrole.

ZeptoMetrix NATtrol™ norovirusa GI krajums un NATtrol™ norovirusa GII krajums (kataloga Nr.: NATNOVI-6MC un
NATNOVII-6MC) ka argjas pozitivas kontroles.

10 Bridinajumi un piesardzibas pasakumi.

10.1 Vispariga informacija

Tikai in vitro diagnostikai.

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 var but infekciozi, ar tiem
visiem ir jarikojas, ieverojot standarta piesardzibas pasakumus. Vadlinijas attieciba uz rikoSanos ar paraugam sniedz
ASV Slimibu kontroles un novérsanas centrs!® un Klinisko un laboratorijas standartu instittits.20

Biologiskie paraugi, parnesanas ierices un izlietotie kartridzi ir uzskatami par tadiem, kas var parnest infekciozas vielas,
tadel uz tiem attiecas standarta piesardzibas pasakumi. levérojiet iestades atkritumu aizvakSanas procediiras, lai pareizi
likvid&tu izlietotos kartridzus un neizmantotos reagentus. Siem materialiem var piemist kimiski bistamu atkritumu
pasibas, kam nepiecieSamas specifiskas valsts vai regionalas likvidésanas procediras. 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 un likvideésanas vadlinijam. Konsult&jieties ar
savas iestades atkritumu parvaldibas personalu, lai pareizi likvidétu izlietotos kartridzus un neizmantotos reagentus.

10.2 Paraugs

Parauga transportgSanas laika ieverojiet pareizus uzglabasanas nosacijumus, lai nodrosinatu paraugu veselumu (skatit
Sadala 12. Parauga panemsana, transport€sana un uzglabasana). Paraugu stabilitate nav izvertéta, ja paraugi tiek
transporteti apstaklos, kas atSkiras no ieteiktajiem apstakliem.

Pareiza paraugu panemsana, uzglabasana un transportésana ir butiski svariga pareizu rezultatu iegiiSanai.

10.3 Analize/reagents

Neaizstajiet Xpert Norovirus testa reagentus ar citiem reagentiem.
Neatveriet Xpert Norovirus testa kartridza vaku, [idz neesat gatavs pievienot paraugu.
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e Nelietojiet kartridzu, kas ir nomests p&c iznemsanas no komplekta vai sakratits pec kartridza vaka atverSanas. Kratot vai
nometot kartridzu p&c vaka atverSanas, var tikt iegliti nepareizi vai nenoteikti rezultati.

Nenovietojiet parauga ID etiketi uz kartridza vaka vai svitrkoda etiketes.

Nelietojiet kartridzu, ja tas Skiet mitrs vai ja vaka blivéjums Skiet bojats.

Parauga reagents ir dzidrs, bezkrasains §kidrums. Nelietojiet parauga reagentu, ja tas ir dulkains vai mainijis nokrasu.
Neizmantojiet kartridzu, kam ir bojata reakciju mégene.

Katrs vienreizlietojamais Xpert Norovirus testa kartridzs tiek izmantots viena testa apstradei. Neizmantojiet atkartoti
izlietotus kartridzus.

e Jaievero laboratorijas paraugprakses, un cimdi jamaina ikreiz, pirms sakat rikoties ar nakamo pacienta paraugu, lai
noverstu paraugu vai reagentu piesarnoSanu. Regulari tiriet darba virsmas/zonas ar 10% balinatdju, un péc tam vélreiz
noslaukiet virsmas ar 70% etilspirtu vai izopropilspirtu — pirms un p&c Xpert Norovirus paraugu apstrades.

e Paraugi var saturét organismus augsta koncentracija. NodroSiniet, lai paraugu tvertnes savstarpgji nesaskaras. Nomainiet
cimdus, ja tie nonak tie$a saskar€ ar paraugu un péc katra parauga apstrades, lai nepielautu citu paraugu piesarnosanu.

11 Kimiski apdraudéjumi9.20

ANO GHS bistamibas piktogramma @

[ ]
e Signalvards: BRIDINAJUMS
e ANO GHS bistamibas apziméjumi:

e Kaitigs, ja norij.

e [zraisa vieglu adas iekaisumu.

e [zraisa acu iekaisumu.

ANO GHS piesardzibas apzim&jumi:

o NovérSana

e P&c izmantoSanas kartigi nomazgat.
e Reakcija

Sazinieties ar SAINDESANAS CENTRU vai arstu, ja jums ir slikta passajiita.
Ja rodas adas iekaisums: liidziet palidzibu medikiem.

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

e Jaacu iekaisums nepariet: lidziet palidzibu medikiem.
e Uzglabasana/likvidéSana

e Atbrivojieties no satura un/vai tvertnes atbilsto$i vietéjiem, regionalajiem, nacionalajiem un/vai starptautiskajiem
noteikumiem.

12 Parauga panemsana, transportéSana un uzglabasana

1. Savaciet neapstradato vai konservantu nesaturoso bezformas fe¢u paraugu tira tvertné bez konservanta. levérojiet savas
iestades vadlinijas norovirusa testéSanai paredz&tu paraugu panemsanai.

2. Uzlimgjiet uz parauga tvertnes etiketi ar pacienta vardu, uzvardu un parauga ID un nosdtiet to uz laboratoriju.

3. Uzglabajiet paraugu 2—-8 °C temperatiira. Paraugu uzglabajot 2—8 °C temperattira, tas ir stabils 11dz divam dienam.

13 Procedura

13.1 Kartridza sagatavosSana

Piezime Saciet testu 30 mindsu laika péc parauga reagenta pievieno$anas kartridzam.

Lai pievienotu paraugu testa kartridza:

1. Izpemiet no komplekta kartridZzu un parauga reagenta pudeliti.

6 Xpert® Norovirus
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2. lemerciet tamponu neapstradatu vai konservantu nesaturosu bezformas fécu parauga. Pareizo Xpert Norovirus testam
izmantojamo parauga daudzumu skatiet Attels 1.

Aptiniet sterilu marli gan ap tampona katu, gan pudelites atveri, lai samazinatu piesarnojuma risku. Neparklajiet
Piezime visu tampona $kiedraino galu ar féecém. Skatiet Attéls 1. Parak liels fé¢u daudzums var izraisTt klddas vai nederigus
rezultatus.

Parak maz parauga Pareizais parauga daudzums Parak daudz parauga

) "‘k

Attéls 1. Parauga panemsana ar tamponu

3. P&c vacina nonemsanas no parauga reagenta pudelites ievietojiet tamponu ar fé¢u paraugu pudelité, kura atrodas parauga
reagents.

4. Turiet tamponu aiz ta kata tuvu pudelites malai. Paceliet tamponu paris milimetrus no pudelites apaksdalas un lieciet
katu pari pudelites malai, lai to nolauztu, atstajot tamponu pietiekami Tsu, lai tas ietilptu pudelité un pudeliti varétu ciesi
noslégt ar vacinu.

5. Noslédziet parauga reagenta pudeliti ar vacinu un maisiet to vorteksa liela atruma desmit sekundes.

6. Atveriet kartridZa vaku. Izmantojot tiru parne$anas pipeti (nav nodro§inata), parnesiet visu parauga reagenta pudelites
saturu uz Xpert Norovirus testa kartridza parauga nodalfjumu. Skatiet Attels 2.

7. Aizveriet kartridza vaku un saciet testu 30 mintiSu laika.

Paraugu kamera
(liela atvérsana)

Attéls 2. Xpert Norovirus kartridzs (skats no augsas)

13.2 Testa sakSana

Pirms sakat testu, parliecinieties, vai programmatura ir importéts Xpert Norovirus testa analizes definicijas
fails. Sajé sadala ir uzskaititas testa izpildes pamata darbibas. Detalizétus noradijumus skatiet GeneXpert Dx
sistémas operatora rokasgramata vai GeneXpert Infinity sistémas operatora rokasgramata atkariba no
izmantota modela.

Piezime

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

1. Ieslédziet GeneXpert iekartu:

Xpert® Norovirus 7
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Piezime

a) Jaizmantojat GeneXpert Dx iekartu, vispirms ieslédziet iekartu un p&c tam ieslédziet datoru. GeneXpert
programmatira tiks start€ta automatiski vai ar1 biis nepiecieSams Windows® darbvirsma veikt dubultklikski uz
GeneXpert Dx programmatiras ikonas.

vai
b) Ja izmantojat GeneXpert Infinity iekartu, ieslédziet So iekartu. GeneXpert programmatiira tiks startéta automatiski vai
arT bus nepiecieSams Windows® darbvirsma veikt dubultklik3ki uz Xpertise programmatiiras ikonas.®

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

3. GeneXpert sistémas loga noklikskiniet uz lzveidot testu (Create Test) (GeneXpert Dx) vai noklikskiniet uz
Pasutijumi (Orders) un Pasatit testu (Order Test) (GeneXpert Infinity). Tiks atvérts logs Izveidot testu (Create
Test)

4. Skengjiet (vai ievadiet) 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) tiek paradits loga Skatit rezultatus (View
Results) kreisaja pus€ un ir saistits ar testa rezultatiem.

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) tiek paradits loga Skatit rezultatus (View Results) kreisaja
pus€ un ir saistits ar testa rezultatiem.

6. Skengjiet Xpert Norovirus testa 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).

Ja Xpert Norovirus testa kartridZza svitrkods netiek noskenéts, atkartojiet testu ar jaunu kartridzu, izpildot sadala
Atkartota testéSana aprakstito procedaru.

7. Noklikskiniet uz Sakt testu (Start Test) (GeneXpert Dx) vai lesniegt (Submit) (GeneXpert 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:

a) Atveriet iekartas modula durtinas, uz kuram mirgo zala lampina, un ievietojiet kartridzu.

b) 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 sist€éma atbrivo durtinu blok&taju.

d) Izlietotie kartridzi ir jaizmet atbilstoSaja paraugu atkritumu tvertné saskana ar jlisu iestades standarta praksi.

14 Rezultatu skatiSana un drukasana

Saja sadala uzskaititas rezultatu skatiSanas un drukaganas pamata darbibas. Detaliz&takus noradijumus par rezultatu
skatiSanu un drukasanu skatiet GeneXpert Dx sistémas operatora rokasgramata vai GeneXpert Infinity sistémas operatora
rokasgramata.

1. Lai skatitu rezultatus, noklikskiniet uz ikonas Skatit rezultatus (View Results)

2. Péc 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 ietverta parauga apstrades kontrole (Sample-Processing Control — SPC) un zondes parbaudes kontrole (Probe
Check Control — PCC).

e Parauga apstrades kontrole (SPC): parbauda, vai paraugs tika pareizi apstradats. SPC satur Armored RNA®, kas ir
ietverta katra kartridza, lai apstiprinatu pareizu parauga apstradi. SPC apstiprina, ka ir notikusi RNS atbrivosanas no
virusa, ja mikroorganisms atrodas parauga, ka arT apstiprina pareizu parauga apstradi. ST kontrole uztver arf ar paraugu
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saistitu RT-PCR un PCR reakcijas inhibiciju. SPC jabiit pozitivai negativa parauga, un ta var biit negativa vai pozitiva
pozitiva parauga. SPC kontrole tiek izturéta, ja ta atbilst validetiem pienemsanas krit€rijiem.

e Zondes parbaudes kontrole (PCC): Pirms PCR reakcijas sakSanas GeneXpert Dx sistéma vai GeneXpert Infinity
sistéma méra fluorescences signalu no zondém (SPC, QC1 un QC2, viena katrai no divam reagentu loditém), lai
uzraudzitu lodisu rehidrataciju, reakciju mégenes uzpildisanu, zonzu veselumu un krasvielu stabilitati. Zondes parbaude
tiek izturgta, ja ta atbilst pieskirtajiem pienemsanas kriterijiem.

15.2 Aréjas kontroles:

e Argjas kontroles:ZeptoMetrix NATtrol rotavirusa krajums (kataloga Nr.: NATROTA-6MC) ka argja negativa kontrole
un ZeptoMetrix NATtrol norovirusa GI krajums un NATtrol norovirusa GII krajums (kataloga Nr.: NATNOVI-6MC

un NATNOVII-6MC) ka argjas pozitivas kontroles jaizmanto saskana ar viet§jo, valsts un federalo akreditacijas
organizaciju prasibam, ka piemérojams.

16 Rezultatu interpretacija

Rezultatus interpreteé GeneXpert iekartas sistémasno izméritajiem fluorescentajiem signaliem un integrétajiem aprékina
algoritmiem, un tie tiek paraditi loga Skatit rezultatus (View Results). Tabula 1 ir paraditi iesp&jamie rezultati.

Tabula 1. Xpert Norovirus rezultati un interpretacija

Rezultats Interpretacija

NOTEIKTS NORO Gl Noteikta norovirusa | genogrupas (Gl) RNS sekvence.
(NORO GI DETECTED),
NAV NOTEIKTS NORO
Gll (NORO GII NOT

e Norovirusa | genogrupas (Gl) mérka RNS sekvences Ct atrodas derigaja
diapazona ar galapunkta vertibu virs sliekSna iestatljuma.

DETECTED) ® SPC — NA (nav attiecinams); SPC tiek ignoréta, jo norovirusa mérka
. ) amplifikacija var konkurét ar So kontroli.

Skatiet Attéls 3. e PCC — IZTURETS (PASS). Visi zondes parbaudes rezultati ir izturati.

NAV NOTEIKTS Noteikta norovirusa Il genogrupas (Gll) RNS sekvence.

:8?00;%';?23)6' e Norovirusa Il genogrupas (Gll) mérka RNS sekvences Ct atrodas derigaja

NOTEIKTS NORO GII diapazona ar galapunkta vertibu virs sliekSna iestatijuma.

(NORO Gl DETECTED) | *® SPC — NA (nav attiecinams); SPC tiek ignoréta, jo norovirusa mérka
amplifikacija var konkurét ar $o kontroli.

Skatiet Attéls 4. e PCC — IZTURETS (PASS). Visi zondes parbaudes rezultati ir izturéti.

NOTEIKTS NORO GlI Noteikta norovirusa | genogrupas (Gl) RNS sekvence un noteikta norovirusa
(NORO GI DETECTED), | Il genogrupas (GllI) RNS sekvence.
NOTEIKTS NORO Glli

(NORO Gll DETECTED) e Norovirusa | genogrupas (Gl) mérka RNS sekvences Ct atrodas derigaja

diapazona ar galapunkta vertibu virs sliekSna iestatijuma.

Skatiet Attéls 5. e Norovirusa Il genogrupas (Gll) mérka RNS sekvences Ct atrodas derigaja
diapazona ar galapunkta vértibu virs sliekSna iestatijuma.

e SPC — NA (nav attiecinams); SPC tiek ignoréta, jo norovirusa mérka
amplifikacija var konkurét ar o kontroli.

e PCC — IZTURETS (PASS). Visi zondes parbaudes rezultati ir izturéti.

NAV NOTEIKTS Norovirusa mérka RNS sekvences nav noteiktas.

NORO GI (NORO GI _ ~ ,
NOT DETECTED), Norovirusa mérka RNS sekvences nav noteiktas.

NAV NOTEIKTS NORO |® SPC— IZTURETS (PASS); SPC mérka Ct atrodas derigaja diapazona ar

GIl (NORO GII NOT galapunkta vertibu virs galapunkta sliekSna iestatljuma.
DETECTED) e PCC — IZTURETS (PASS). Visi zondes parbaudes rezultati ir izturéti.
Skatiet Attéls 6.
Xpert® Norovirus 9
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Rezultats

Interpretacija

NEDERIGS (INVALID)
Skatiet Attéls 7.

Norovirusa mérka RNS sekvencu klatbatni vai neesamibu nevar noteikt.
Atkartojiet testu atbilstosi instrukcijam Sadala 17.2.

Noroviruss Gl — NEDERIGS (INVALID)

Noroviruss Gll — NEDERIGS (INVALID)

SPC — NEIZTURETS (FAIL). SPC Ct nav derigaja diapazona, un
galapunkta vértiba ir zem sliekSna iestatljuma.

PCC — IZTURETS (PASS). Visi zondes parbaudes rezultati ir izturéti.

KLUDA (ERROR)

Norovirusa mérka RNS sekvencu klatbatni vai neesamibu nevar noteikt.
Atkartojiet testu atbilstosi instrukcijam Sadala 17.2.

Noroviruss Gl — KLUDA (ERROR)

Noroviruss GlIl — KLUDA (ERROR)

PCC — NEIZTURETS (FAIL)*. Visi vai viens no zondes parbaudes
rezultatiem ir klamigi.

* Ja zondes parbaude ir izturéta, klddu izraisa maksimala spiediena robeza,
kas parsniedz pielaujamo diapazonu.

NAV REZULTATA (NO
RESULT)

Norovirusa mérka RNS sekvencu klatbatni vai neesamibu nevar noteikt.
Atkartojiet testu atbilstos$i instrukcijam Sadala 17.2. NAV REZULTATA (NO
RESULT) norada, ka tika apkopots nepietiekams datu daudzums. Pieméram,
operators apturéja notiekoSu testu vai arT radas energoapgades klime.

e Noroviruss Gl — NAV REZULTATA (NO RESULT)
e Noroviruss Gll — NAV REZULTATA (NO RESULT)
e SPC — NA (nav attiecinams).

4
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Piezime

17 Atkartota testesana

17.1 lemesli analizes atkartoSanai

Ja tiek iegiits jebkurs no talak noraditajiem testa rezultatiem, atkartojiet testu atbilstosi noradijumiem, kas sniegti Sadala
17.2. Atkartotas testéSanas procedira.

e Rezultats NEDERIGS (INVALID) norada, ka nav izturéta SPC kontrole. Paraugs netika pareizi apstradats, tika inhibéta
PCR vai ari paraugs netika pareizi panemts.

o Rezultatu KLUDA (ERROR) var izraistt (bet ne tikai) neizturéta zondes parbaudes kontrole vai parsniegta maksimala
spiediena robeza.

e NAV REZULTATA (NO RESULT) norada, ka tika apkopots nepietickams datu daudzums. Pieméram, operators
aptur&ja notiekosu testu vai ar1 radas energoapgades kliime.

17.2 Atkartotas testéSanas procediira

Lai atkartoti teststu paraugus ar rezultitu NEDERIGS (INVALID), KLUDA (ERROR) vai NAV REZULTATA (NO
RESULT), izmantojiet jaunu kartridzu (nelietojiet kartridzu atkartoti) un jaunu parauga reagenta pudeliti.
1. Iznemiet no Xpert Norovirus testa komplekta kartridzu un parauga reagenta pudeliti.

2. P&c vacina nonemsanas no parauga reagenta pudelites Tsi iemérciet tamponu bezformas fécu parauga. Pareizo Xpert
Norovirus testam izmantojamo parauga daudzumu skatiet Attels 8.

Aptiniet sterilu marli gan ap tampona katu, gan pudelites atveri, lai samazinatu piesarnojuma risku. Neparklajiet
visu tampona Skiedraino galu ar fécém. Skatiet Attéls 8. Parak liels fé€u daudzums var izraistt kltdas vai nederigus
rezultatus.

Parak maz parauga Pareizais parauga daudzums Parak daudz parauga

@ "k

Attéls 8. Parauga panemsana ar tamponu

3. P&c vacina nonemsanas no parauga reagenta pudelites ievietojiet tamponu ar fé¢u paraugu pudelité, kura atrodas parauga
reagents.

4. Turiet tamponu aiz ta kata tuvu pudelites malai. Paceliet tamponu paris milimetrus no pudelites apaksdalas un bidiet katu
pari pudelites malai, lai to nolauztu. Parliecinieties, vai tampons biis pietickami Tss, lai pudeliti varétu ciesi noslégt ar
vacinu.

5. Noslédziet parauga reagenta pudeliti ar vacinu un maisiet to vorteksa liela atruma desmit sekundes.

6. Atveriet kartridZza vaku. Izmantojot tiru parnesanas pipeti (nav nodro§inata), parnesiet visu parauga reagenta pudelites
saturu uz Xpert Norovirus testa kartridza parauga nodalijumu. Skatiet Attgls 2.

7. Aizveriet kartridza vaku un saciet testu 30 mintsu laika.

18 lerobezojumi

Tikai in vitro diagnostikai.

Xpert Norovirus testa veiktspgja tika apstiprinata, izmantojot procediras, kas sniegtas tikai $aja pakas ieliktni.

So procediiru izmainas var mainit testa veiktsp&ju. Xpert Norovirus testa rezultati ir jainterpreté kopa ar citiem arstam
pieejamajiem laboratoriskajiem un kliniskajiem datiem.
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e Kliidainus testa rezultatus var izraisit nepareiza parauga panemsana, apstrade vai uzglabasana, parauga sajaukSana vai
tas, ka mikroorganismu skaits parauga ir zem testa noteikSanas robezas. Lai izvairitos no kltidainiem rezultatiem, riipigi

jaievero Saja pakas ieliktni ietvertie noradijumi.

e Izmantojot neapstradatus vai konservantus nesaturosus bezformas feé¢u paraugus, analizes traucgjumus var novérot barija
sulfata (> 1% sv./sv.) un benzalkonija hlorTda klatbiitng visas testétajas koncentracijas (1% sv./tilp., 0,2%sv./tilp. un

0,04% sv./tilp.).

e Mutacijas vai polimorfismi praimera vai zondes saisti§anas regionos var ietekmg&t jaunu vai nezindmu norovirusu
variantu noteikSanu, radot kliidaini negativu rezultatu.

e Jauktas norovirusa GI un norovirusa GII infekcijas gadijuma, kur vienas genogrupas titrs ir augstaks par otras
genogrupas titru, ka noteikta no abam infekcijam tiks zinota genogrupa ar augstako titru, savukart zemaka titra
genogrupa var netikt zinota ka noteikta.

19 Paredzamas veértibas

Xpert Norovirus testa kliniskaja petijuma no septiniem petijuma centriem kopuma tika ieklauti 914 prospektivi panemti,
svaigi, neapstradati vai konservantus nesaturosi bezformas fécu paraugi. Norovirusa GI un norovirusa GII pozitivo gadijumu
skaits un procentuala vertiba, kas aprékinati pa vecuma grupam, ir att€loti Tabula 2.

Tabula 2. Novérota Gl un Gll izplatiba pa vecuma grupam

Vecums (gadi) G-_I pozitTvo_ _Novéfoté Gl G_II pozitTvo_ !\lovér_oté Gl
gadijumu skaits izplatiba (%) gadijumu skaits izplatiba (%)
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
> 65 6/341 1,8 35/341 10,3
Kopa 16/914 1,8 74/914 8,1

20 Veiktspeéjas raksturojums

20.1 Kliniska veiktspéja

Xpert Norovirus testa veiktsp&jas parametri tika izvertéti septinas iestadés ASV un ES. P&tfjuma paraugi ietvéra
neapstradatus vai konservantu nesaturosus bezformas fé¢u paraugus, kas iegiiti no personam ar akiita gastroenterita
simptomiem. Xpert Norovirus testa veiktsp&ja tika salidzinata ar salikta atsauces testa metodi, kas izmantota Slimibu
kontroles un novérsanas centra (CDC; Atlanta, Dzordzija, ASV).

Kopuma ar Xpert Norovirus testu un salikto atsauces testu tika testéti 1403 paraugi, lai noteiktu norovirusu GI. No

1403 paraugiem 914 bija svaigi, prospektivi panemti paraugi, bet 489 bija sasaldéti, arhivéti paraugi. Kopuma ar Xpert
Norovirus testu un salikto atsauces testu tika testéts 1401 paraugs, lai noteiktu norovirusu GII. No 1401 parauga 914 bija
svaigi, prospektivi panemti paraugi, bet 487 bija sasald@ti, arhivéti paraugi.

Analizgjot svaigos, prospektivi panemtos paraugus, attieciba uz norovirusa GI noteik$anu Xpert Norovirus testa PPA bija
100% un NPA bija 99,6% salidzinajuma ar salikto atsauces testu (Tabula 3). Attieciba uz norovirusa GII noteikSanu Xpert
Norovirus testa PPA bija 98,5% un NPA bija 98,8% (Tabula 4).

Analizgjot sasaldtos, arhivétos paraugus, attieciba uz norovirusa GI noteiksanu Xpert Norovirus testa PPA bija 98,1% un
NPA bija 94,6% salidzinajuma ar salikto atsauces testu (Tabula 5). Attieciba uz norovirusa GII noteik$anu Xpert Norovirus

testa PPA bija 100% un NPA bija 96,8% (Tabula 6).
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Tabula 3. Xpert Norovirus veiktspéja, nosakot Gl,
salidzinajuma ar salikto atsauces testu — svaigie paraugi

Saliktais atsauces tests
POz NEG Kopa
POz 12 4 16
Xpert Norovirus NEG 0 898 898
Kopa 12 902 914

PPA% (95% TI) 100% (95% TI: 73,5-100)

NPA% (95% TI)

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

Tabula 4. Xpert Norovirus veiktspéja, nosakot Gll,
salidzinajuma ar salikto atsauces testu — svaigie paraugi

Saliktais atsauces tests
POz NEG Kopa
POz 64 10 74
Xpert Norovirus NEG 1 839 840
Kopa 65 849 914

PPA% (95% TI) 98,5% (95% TI: 91,7-100)

NPA% (95% TI)

98,8% (95% TI: 97,8-99,4)

Tabula 5. Xpert Norovirus veiktspéja, nosakot Gl,
salidzinajuma ar salikto atsauces testu — sasaldétie paraugi

Saliktais atsauces tests
POz NEG Kopa
POz 101 21 122
Xpert Norovirus NEG 2 365 367
Kopa 103 386 489

PPA% (95% TI) 98,1% (95% TI: 93,2-99,8)

NPA% (95% TI)

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

Tabula 6. Xpert Norovirus veiktspéja, nosakot Gll,
salidzinajuma ar salikto atsauces testu — sasaldétie paraugi

Saliktais atsauces tests

POz NEG Kopa

POz 109 12 121

Xpert Norovirus NEG 0 366 366

Kopa 109 378 487

PPA% (95% TI) 100% (95% TI: 96,7-100)
NPA% (95% TI) 96,8% (95% TI: 94,5-98,3)
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21 Analitiska veiktspeja

21.1 Analitiskais jutigums (noteikSanas robeza)

Noteiksanas robezas (LoD) pétijums tika veikts, lai izvertetu Xpert Norovirus testa analitisko jutigumu, izmantojot pozitivus
norovirusu GI.3 vai norovirusu GII.4 saturosSus kltiskos fé¢u paraugus, kas atSkaiditi apvienota negativa fécu matrica. LoD
tiek definéta ka zemaka koncentracija (kopijas/ml) parauga, ko iespg&jams reproducgjami noskirt no negativiem paraugiem ar
95% ticamibu. Norovirusa GI.3 un norovirusa GII.4 paraugi tika izverteti septinas koncentracijas ar vismaz 23 replikatiem,
un LoD tika aprekinatas, izmantojot PROBIT analizi. Aprekinatas LoD tika apstiprinatas, testgjot vismaz 20 replikatu
paraugu ar virusu, kas atSkaidits 1idz aprékinatajam LoD koncentracijam.

LoD punktu aprékini un apstiprinata LoD katrai testetajai genogrupai ir apkopoti Tabula 7.

Tabula 7. Xpert Norovirus testa noteikSanas robeza

Norovirusa genogrupal/celms NoteikSanas robeza (95% TI)

Gl.3 5,7 x 105(kopijas/ml)(4,64 x 105 —6,67 x 10%)

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

21.2 Analitiskais specifiskums (krusteniska reagétspéja)

Xpert Norovirus testa analitiskais specifiskums tika izvertéts, testéjot 68 organismu paneli, kur$ sastavéja no 54 baktérijam,
1 sénites, 9 virusiem un 4 parazitiem, kas ietvéra biezi sastopamus gastroenterita patogé€nus vai patogénus, ko varétu
konstatét feces. Visu bakteriju un sénisu celmi tika testéti ar vismaz tris replikatiem koncentracija > 106 CFU/ml. Visi virusi
tika testéti ar vismaz tris replikatiem koncentracija > 105 TCID50/ml, iznemot divus virusus, kas tika iegiiti no kliniskiem
paraugiem ar nezinamu koncentraciju. Visi paraziti tika testéti ar vismaz tris replikatiem koncentracija > 106 kopijas/

ml. Izmantojot Xpert Norovirus testu, visiem testétajiem organismiem tika pazinots pareizs rezultats: NAV NOTEIKTS
NORO GI (NORO GI NOT DETECTED); NAV NOTEIKTS NORO GIl (NORO GIl NOT DETECTED). Analitiskais
specifiskums bija 100%. Rezultati ir att€loti Tabula 8.

Tabula 8. Xpert Norovirus testa analitiskais specifiskums

Mikroorganisms Celma ID Koncentracija

Acinetobacter baumannii CCUG 3477 >3,0 x 108 CFU/ml
Anaerococcus prevotii 2 ATCC 9321 6,7 x 108 CFU/ml|
Bacteriocides fragilis ° ATCC 25285 1,4 x 10° 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 x107 CFU/mI
Citrobacter freundii ATCC 33128 1,5 x 109 CFU/ml
Clostridioides 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/mi
Enterococcus faecalis ATCC 29212 5,4 x 108 CFU/ml
Enterococcus faecium ATCC 9756 8,2 x 108 CFU/ml
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Mikroorganisms Celma ID Koncentracija
Enterococcus gallinarium ATCC 49573 4,5 x 108 CFU/mlI
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 O121 CDC 023211 1,4 x 109 CFU/ml
Escherichia coli O145 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 109 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
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 109 CFU/ml
Pseudomonas aeruginosa ATCC 27853 6,3 x 108 CFU/ml
Pseudomonas fluorescens ATCC 13525 >3,0 x 108 CFU/mlI

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/mlI
Staphylococcus epidermidis ATCC 14990 > 3,0 x 107 CFU/ml
Streptococcus agalactiae (GBS) ATCC 12386 9,6 x 108 CFU/ml
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Mikroorganisms Celma ID Koncentracija
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 109 kopijas/ml
Vibrio parahaemolyticus ATCC 17802 3,8 x 108 CFU/ml
Yersinia enterocolitica ATCC 9610 7,1 x 108 CFU/mlI
Adenoviruss 31. tips 3,6 x 105 TCID /ml
Adenoviruss 40. tips 2,8 x 107 TCID /ml
Adenoviruss 41. tips 4,6 x 107 TCID /ml
Astroviruss © - Nav piemérojams“I
Coxsackievirus B5 tips 1,4 x 105 TCID /ml
Ehoviruss 11 3,3x 109 TCID /ml
Parehoviruss 6. tips 1,9x 107 TCID /ml
Rotaviruss Wa tips 1,0 x 106 TCID /ml
Sapoviruss ¢ - Nav piemérojams®
Candida albicans ATCC 10231 > 3,0 x 107 CFU/mlI
Blastocystis hominis ’ BT1 1,0 x 109 kopijas/ml
Cryptosporidium parvum " lowa 6,1 x 109 kopijas/ml
Giardia lamblia® Portland-1 3,05 x 109 kopijas/ml
Entamoeba histolytica ° ATCC 30459D 4,9 x 106 kopijas/ml

a Strikti anaeroba baktérija.
b Testéts kd genoma DNS.
¢ Klinisks paraugs.

d Koncentracija nav zindma astrovirusa kliniskajiem paraugiem, kas tika iegati ar KUL; saskana ar KUL analizi Ct vértibas bija 12—

27 diapazona.

e Koncentracija nav zinama sapovirusa kliniskajiem paraugiem, kas tika iegati ar KUL; saskana ar KUL analizi Ct vértibas bija 19—

23 diapazona.

21.3 Analitiska reagétspéja (ieklautiba)

Xpert Norovirus testa analitiska reagétspéja tika izverteta trisdesmit vienam genotipam, kas ietvéra abas norovirusa
genogrupas (GI un GII). Saja petijuma izvertetais trisdesmit viens norovirusa celms tika testéts analizes LoD koncentracijai

tuva koncentracija (Tabula 9). Katram celmam tika test&ti tris replikati.

Tabula 9. Xpert Norovirus testa analitiskas reagétspéjas rezultati

Aptuvena Rezultats
Norovirusa celms koncentracija
(kopijas/ml)? Gl Gll
Gl.1 9,0 x 106 POZ NEG
Gl.2 3,7x108 POz NEG
Gl.3 1,4 x 106 POz NEG
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Aptuvena Rezultats
Norovirusa celms koncentracija

(kopijas/ml)® Gl Gl
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
Gl 3,6 x 106 NEG POZ
Gll.2 1,1x 105 NEG POZ
Gi.3° 1,3 x 103 NEG POZ
Gll.4 (2006a) 1,2x 105 NEG POZ
Gll.4 (2006b) 2,4 x 105 NEG POZ
Gll.4 (2008) 43x105 NEG POZ
Gll4 (2009) 17x109 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
Gll.e" 1,3 x 103 NEG POZ
GlL7 8,0 x 104 NEG POZ
Gll.8° 1,3 x 103 NEG POZ
GIl.9° 1,3 x 103 NEG POZ
GlI.10° 1,3x 103 NEG POZ
Gll. 11 2,6 x 105 NEG POZ
Gll12 5,7 x 105 NEG POZ
GIl13 6,9 x 105 NEG POZ
Gll.14 1,5 x 105 NEG POZ
Gll.15 1,7 x 108 NEG POZ
Gll.16° 1,3x 103 NEG POZ
GIL17° 1,3 x 103 NEG POZ

a Aptuvena koncentracija vai titrs tika noradits, pamatojoties uz Ct vértibu (ta ka norovirusa dalinu kulturé$ana ir sarezgita, precizu
koncentraciju nevar noradit). Katra kliniska parauga Ct vértibu, kas tika iegita ieklautibas pétijuma, CDC ekstrapol&ja uz titriem,

kas ieglti no labi izpétitu Gl un Gll paraugu LoD pétijuma, izmantojot standarta ITkni.

b Siem celmiem tika izmantoti neaizsargati RNS transkripti, testé$anas laika kliniskie paraugi nebija pieejami.
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21.4 Pétijums ar traucéjosam vielam

Attieciba uz Xpert Norovirus testa veiktspgju tika izvertetas féc€s potenciali atrodamas un iesp&jami traucgjosas vielas.
Iesp&jami traucgjosas vielas ietvera hemoglobinu, mucinu, holesterinu, trigliceridus un pilnasinis, ka arT papildu endogenas
un eksogenas vielas, kas uzskaititas Tabula 10.

Lai noteiktu ietekmi uz parauga apstrades kontroles (SPC) veiktsp&ju, negativie paraugi tika testeti ar 8 replikatiem katrai
vielai negativa féu matrica. Pozitivie paraugi tika testéti ar 8 replikatiem katrai vielai, izmantojot vienu norovirusa GI un
vienu norovirusa GII kltnisko izolatu tuvu LoD.

Visi rezultati tika salidzinati ar pozitivajam un negativajam kontrolém, kas tika sagatavotas negativa fe¢u matrica. Visiem
derigajiem pozitivajiem un negativajiem kontroles paraugiem tika zinots pareizs rezultats, izmantojot Xpert Norovirus testu.

Xpert Norovirus testa inhibicija tika novérota benzalkonija hlorida klatbiitng (1% sv./tilp., 0,2%sv./tilp. un 0,04% sv./tilp.).

Kludaini negativi rezultati tika zinoti norovirusa GII mérkim, ja parauga bija benzalkonija hlorids (1% sv./tilp.). Barija
sulfata (5% sv./sv.) klatbtitng statiski noztmiga inhib&josa iedarbiba tika novérota norovirusa GII Ct pozitivos paraugos
salidzinajuma ar kontroli (p vertiba < 0,05). Norovirusa GII Ct salidzinajuma ar kontroli netika novérota statiski nozimiga
iedarbiba barija sulfata (1% sv./sv.) klatbutng.

Pargjas iesp&jami traucgjosas vielas netika noteiktas ka inhib&josas, un §Tm vielam netika zinoti kliidaini negativi rezultati.

Tabula 10. lespéjami traucéjosas vielas Xpert Norovirus testa

Endogénas vielas

Viela

Apraksts/aktiva sastavdala

Testéta koncentracija

Holesterins

Tauki fecés/holesterins

5% sv./tilp.

Hemoglobins

Cilvéka hemoglobins

12,5% sv./tilp.

Mucins Attirits mucina proteins 5% sv.ftilp.
Stearinskabe/palmitinskabe (1:1) Tauksl;i?niist/%tselférg;skébe, 5% sv./sv.
Triglicerids Tauki fécés/trigliceridu maisijums 5% sv./tilp.

Pilnasinis Cilvéka pilnasinis 10% tilp./tilp.

Eksogénas vielas
Viela Apraksts/aktiva sastavdala Testéta koncentracija

Acetaminoféns Acetaminoféns 5% sv./tilp.
Amoksicilins Antibiotika/amoksicilins 5% sv./tilp.
Ampicilins Ampicilina natrija sals 152 ymol/l
Aspartams Aspartams 5% sv./tilp.

Barija sulfats

Kontrastviela/barija sulfats

5% sv./sv, 1% sv./sv.

Benzalkonija hlorids,
komercialais spirts

Antiseptiskas salvetes/
benzalkonija hlorids etilspirta

1%, 0,2%, 0,04% sv./tilp.

Bismuta subsalicilats

Bismuta (l1l) subsalicilats (aktiva
sastavdala peptobismola)

1% sv./tilp.

CaCO;

Kalcija karbonats

5% sv.ftilp.

Hidrokortizons

Hidrokortizons

50% sv./tilp.

Ibuproféns Ibuproféns 5% sv./tilp.

Imodijs Loperamids HCI 5% tilp./tilp.
Kaopektats Atapulgits 5 mg/ml

Metronidazols Metronidazols 5% sv./tilp.
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Endogénas vielas

Mikostatins Nistatins 50% sv./sv.
Naprokséns Naprokséna natrija sals 2,2 ymol/ml
Novaluzid Mg(OH),, Al(OH)3zun MgCO3 5% sv.filp.

Polimiksina B sulfats,
bacitracina cinks

Polisporina/polimiksina

o .
B sulfats un bacitracina cinks 50% sv./tilp.

Pursennid Sennas glikozidi 5% sv./tilp.

Rexall mineralellas

o A Mineralella
caurejas I1dzeklis ”

50% tilp./tilp.

21.5 Piesarnojuma parneses pétijums

Tika veikts pétijums, lai pieraditu, ka vienreizlietojamie, autonomie GeneXpert kartridzi novers piesarnojuma parnesi uz
negativiem paraugiem, ja pirms tiem taja pasa GeneXpert moduli ir analizgti izteikti pozitivi paraugi. P&tfjuma taja pasa
GeneXpert moduli tika apstradats negativs paraugs, péc kura uzreiz tika apstradats izteikti pozitivs norovirusa GII paraugs.
S testé$anas shéma tika atkartota 21 reizi divos GeneXpert modulos, kopuma veicot 42 izpildes ar 20 pozitiviem un

22 negativiem paraugiem. Visiem 19 pozitivajiem paraugiem tika pazinots pareizs rezultats: NAV NOTEIKTS NORO Gl
(NORO GI NOT DETECTED); NOTEIKTS NORO GIl (NORO GIll DETECTED), savukart vienam pozitivajam
paraugam tika pazinots rezultats KLUDA (ERROR). Visiem 22 negativajiem paraugiem tika pazinots pareizs rezultats:
NAV NOTEIKTS NORO Gl (NORO GI NOT DETECTED); NAV NOTEIKTS NORO GIl (NORO GIl NOT
DETECTED).

22 Reproducejamiba

Divi dazadi operatori katra no tris vietam divas reizes piecas dazadas dienas testgja 7 paraugu paneli ar dazadam
norovirusa GI un norovirusa GII koncentracijam (7 paraugi x 2 reizes/diena x 5 dienas x 2 operatori x 3 vietas). Katra no

3 test€Sanas vietam tika izmantota viena Xpert Norovirus testa kartridzu partija. Xpert Norovirus tests tika veikts, ieveérojot
Xpert Norovirus testa procediiru. Rezultati ir apkopoti Tabula 11.

Tabula 11. Reproducéjamibas rezultatu kopsavilkums

Parauga ID

1. vieta

2. vieta

3. vieta

Kopuma

Neg.

100% (20/20)

100% (20/20)

100% (20/20)

100% (60/60)

Gl — izteikti neg.

30,0% (6/20)

15,0% (3/20)

30,0% (6/20)

25,0% (15/60)

Gl — vaiji poz.

100% (20/20)

85,0% (17/20)

95,0% (19/20)

93,3% (56/60)

Gl — vidgji poz.

100% (19/19)

100% (20/20)

100% (20/20)

100% (59/59)%

Gll — izteikti neg.

25,0% (5/20)

30,0% (6/20)

35,0% (7/20)

30,0% (18/60)

Gll — vaji poz.

100% (20/20)

95,0% (19/20)

90,0% (18/20)

95,0% (57/60)

Gl — vidaji poz.

95,0% (19/20)

100% (20/20)

100% (20/20)

98,3% (59/60)

a Vienam paraugam 2x bija nenoteikts rezultats

Xpert Norovirus testa reproducgjamiba tika izverteta ari attieciba pret katra noteikta mérka fluorescences signalu, kas
izteikts Ct vertibas. Katra panela komponenta vidgja vertiba, standarta novirze (SD) un variacijas koeficients (CV) starp
test€Sanas vietam, starp dienam un starp operatoriem ir att€loti Tabula 12.
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Tabula 12. Reproducéjamibas datu kopsavilkums

Analizes Vidaiai Starp vietam Starp dienam Starp operatoriem | Analizes ietvaros Kopa
= idejais
Paraugs | kanals N2 ct
(analits) 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 —

izteikti Gl 60 39,4 0 0 0,46 1,2 0 0 1,80 4,6 1,86 47
neg.

_G..I . Gl 59 37,9 0,29 0,8 0 0 0,36 1,0 1,03 2,7 1,13 3,0
vaji poz.

Gl —

vidgji Gl 57 34,7 0,09 0,2 0,07 0,2 0 0 0,41 1,2 1,01 1,2
poz.b

Gll —

izteikti Gll 54 38,9 0 0 0 0 0,77 2,0 1,77 4,5 1,93 5,0
neg.

9.” - Gll 60 37,3 0 0 0 0 0,58 1,6 1,33 3,6 1,45 3,9
vaji poz.

Gll —

V'déJk; Gll 59 34,3 0,22 0,6 0 0 0 0 0,45 1,3 0,50 1,5
poz.

a Rezultati ar Ct vértibam, kas lielakas par nulli, no 60

b n=3 paraugu rezultati (2 Gl vidé&ji poz. un 1 Gll vidéji poz.) par vairak neka 5 standarta novirzém atSkiras no vidéjas vértibas,
tadéjadi tika uzskatiti par netipiskiem un tika izslégti no analizes.

23 lekartas sistémas precizitate

Tika veikts iek§€js precizitates petijums, lai salidzinatu GeneXpert Dx un GeneXpert Infinity iekartu sistémas. Divi operatori
12 dazadas dienas testgja 7 paraugu paneli ar dazadam norovirusa GI un norovirusa GII koncentracijam. Katrs operators
katru panela paraugu analizgja Cetras reizes diena katra no abam iekartu sisttmam (7 paraugi x 4 reizes diena x 12 dienas x

2 operatori x 2 iekartu sistémas). P&tijumam tika izmantotas tris Xpert Norovirus testa kartridzu partijas. Xpert Norovirus

tests tika veikts, ievérojot Xpert Norovirus procediiru. Rezultati ir apkopoti Tabula 13.

Tabula 13. lekartas sistémas precizitates rezultatu kopsavilkums (Dx salidzinajuma ar Infinity)

GeneXpert Dx Infinity Kopéja atbilstiba
Paraugs (%) atkariba
1. oper. 2, oper. lek. 1. oper. 2, oper. lek. no parauga
100% 100% 100% 100% 100% 100% \
Neg. 48/48) | (4848) | (96/96) | (4848) | (as8) | (96/06) | 100% (192/192)
o 14,6% 10,4% 12,5% 14,6% 25,0% 19,8% ]
Gl —iztelktineg. | 7/,q) (5/48) (12/96) (7/48) (12/48) | (10106) | 16:2% (31/192)
100% 97,9% 99,0% 97,9% 97,9% 97,9% ]
Gl—vaiipoz. | ugmg) | (a748) | (95/96) | (a7ia8) | (a7a8) | (oasgs) | 9847 (189/192)
o 100%° 100% 100% 100% 100% 100% .
Gl —viddiipoz. | 27y | asis) | (95/05) | (48i48) | (asia8) | (oei9s) | 1007 (191/191)
o 25,0% 29,2% 27 1% 29,2% 31,3% 30,2% ]
Gll—iztelktineg. | - 1ougy | (14148) | (26/96) | (14148) | (15148) | (20i06) | 2877% (55/192)
89,6% 89,6% 89,6% 83,3% 95,7% 87,5% ]
Gll—vajipoz. | 4348y | (a348) | (86/96) | (a0148) | (adm6) | (sasgs) | 8857 (170/192)
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GeneXpert Dx Infinity Kopéja atbilstiba
Paraugs (%) atkariba
1. oper. 2. oper. lek. 1. oper. 2. oper. lek. no parauga
R 100% 100% 100% 100% 100%° 100% o
Gll —vid&jipoz. | (4g48) | (48/48) | (96/96) | (48/48) | (azia7y | (95/95) | 1007 (191/191)

a Viens Gl vidgji pozitivais paraugs nav testéts.
b Vienam GII vidéji pozitivajam paraugam bija nenoteikts rezultats, un tas netika atkartoti testéts.

Xpert Norovirus testa reproducgjamiba tika izvertéta arT attieciba uz katra noteikta mérka fluorescences signalu, kas izteikts

Ct

vertibas. Katra panela komponenta vidgja vértiba, standarta novirze (SD) un variacijas koeficients (CV) starp iekartam,

starp partijam, starp dienam, starp operatoriem un starp analizé€m ir att€loti Tabula 14.

Tabula 14. Precizitates datu kopsavilkums

- . —_— Starp Analizes =
Analizes o Starp iekartam | Starp partijam | Starp dienam operatoriem ietvaros Kopa
= Vidéjais
Paraugs | kanals N2 Pt
(analits) cv Ccv Ccv Ccv Ccv cv
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
. GI . Gl 188 38,6 0,19 0,5 0,25 0,7 0,18 0,5 0 0 1,40 3,6 1,45 3,8
izteikti neg.
_G..I . Gl 192 37,1 0,39 1.1 0,26 0,7 0,19 0,5 0 0 0,95 2,6 1,08 2,9
vaji poz.
. C_;I_ 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
Vid&ji poz.
. G.”._ Gll 178 38,7 0,16 0,4 0 0 0,29 0,7 0 0 2,03 53 2,06 53
izteikti neg.
9.” - Gll 187 37,6 0,10 0,2 0 0 0 0 0,45 1,2 1,65 4,4 1,71 4,6
vaji poz.
.G:I.I._ Gll 191 34,3 0 0 0,09 0,2 0 0 0,17 0,5 0,42 1,2 0,46 1,3
vidéji poz.

a Rezultati ar Ct vértibam, kas lielakas par nulli, no 192.
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25 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

26 Tehniska palidziba

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

Produkta nosaukums

Partijas numurs

Iekartas s€rijas numurs

Kltdu zinojumi (ja tadi ir)

Programmatiiras versija un, ja piemerojams, datora apkopes etiketes numurs

Kontaktinformacija

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 dienesta biroju kontaktinformacija ir pieejama miisu timekla vietng: www.cepheid.com/en/
CustomerSupport.

Xpert® Norovirus
301-2440-LV, Red. H
Marts 2023

25



Xpert® Norovirus

27 Simbolu tabula

Simbols Nozime
Kataloga numurs
REF ?
In vitro diagnostikas mediciniska ierice
IVD g

&

Nelietot atkartoti

LOT

Partijas kods

Skatit lietoSanas pamacibu

Uzmanibu!

RaZotajs

RaZotaja valsts

Satur pietiekamu daudzumu n testiem

L

Kontrole

Deriguma termins

CE zime — Eiropas atbilstiba

*QME@@E%:}
(@]

Temperatlras ierobezojums

Biologiskie riski

Bridinajums

REP

Pilnvarotais parstavis Sveicé

INE

Importétajs
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il

Cepheid AB
Roéntgenvagen 5
SE-171 54 Solna

Zviedrija

CH |REP

Cepheid Switzerland GmbH
Ziircherstrasse 66

Postfach 124, Thalwil
CH-8800

Switzerland

®

Cepheid Switzerland GmbH
Ziircherstrasse 66

Postfach 124, Thalwil
CH-8800

Switzerland

wvb|C €

28 Parstradato izdevumu vesture

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