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Xpert® MTB/RIF Ultra

Tikai in vitro diagnostikai

1 Patentétais nosaukums

Xpert® MTB/RIF Ultra

2 Visparpienemtais jeb parastais nosaukums

Xpert MTB/RIF Ultra

3 Paredzeta lietoSana

Xpert MTB/RIF Ultra tests, veikts uz GeneXpert® Instrument Systems ir dalgji kvantitativa, ligzdota reallaika polimerazes
kedes reakcija (PCR) in vitro diagnostikas testa, lai atklatu Mycobacterium tuberculosis (MTB) sarezgitas DNS noteikSanai
neapstradatos krépu paraugos vai koncentrétas nogulsnés, kas sagatavotas no inducétam vai atkrépotam krépam. Paraugos,
kur ir atklats Mycobacterium tuberculosis komplekss, Xpert MTB/RIF Ultra tests var arT noteikt rezistences pret rifampinu
saistitas 7poB géna mutacijas.

Xpert MTB/RIF Ultra tests ir paredz&ts lietoSanai ar paraugiem no pacientiem, kuriem ir kliniskas aizdomas par tuberkulozi
(TB) un kuri nav san@musi prettuberkulozes terapiju vai mazak neka 3 terapijas dienas pe&d&jo 6 ménesu laika. Sis tests

ir paredzgts ka paliglidzeklis plauSu tuberkulozes diagnostika, ja to lieto kopa ar kliniskajiem un citiem laboratorijas
rezultatiem.

4 Kopsavilkums un skaidrojums

Pasaulé ar MTB ir inficéti apméram 1,7 miljardi cilvéku.! 2018. gada 10,0 miljoniem cilvéku attistijas aktiva slimiba,
un slimibas dé| dzivibu zaudgja 1,45 miljoni cilvéku.2 Plausu TB parneSanas cel§ ir caur gaisu, kas to padara par loti
transmisivu slimibu. Nemot véra plausu TB infekciozo raksturu, atra un preciza diagnostika ir svarigs TB arstéSanas un
kontroles elements.

ArstgSana ietver ilgstosu vairaku zalu lietoSanu un parasti ir loti efektiva. Tomer M. tuberkulozes celmi var kliit rezistenti
pret vienu vai vairakam zalém, padarot izarsté$anos daudz griitak sasniedzamu. Cetras bieZi izmantotas pirmas rindas zales,
ko lieto prettuberkulozes terapija, ir izoniazids (INH), rifampins (pazistams ari ka rifampicins, RIF), etambutols (EMB)

un pirazinamids (PZA). Ka dokument&jusi Pasaules Veselibas organizacija, RIF rezistence ir reti sastopama pati par sevi

un parasti liecina par rezistenci pret vairakam citam pretTB zalem.? To visbieZak novéro pret vairakam zalém rezistentos
(MDR-TB) celmos (definéti ka rezistenti gan pret RIF, gan INH), un §ados izolatos zinotais sastopamibas biezums ir
lielaks par 95 %.4:5:6 Rezistence pret RIF vai citam pirmas rindas zalem parasti norada uz pilnigas jutibas testéSanas
nepieciesamibu, ieskaitot testéSanu pret otras rindas lidzekliem.

Ar RIF rezistenci saistito TB un rpoB génu mutaciju molekulara noteiksana ievérojami samazina laiku 1idz gan pret zalem
jutigas, gan MDR tuberkulozes diagnozei. Ar Xpert MTB/RIF Ultra testu neapstradatos krépu paraugos un sagatavotas
nogulsnés to var izdart mazak neka 80 mintiSu laika. MTB un RIF rezistences atra noteikSana Jauj arstam pienemt kritiskus
pacienta arst€Sanas 1émumus attieciba uz terapiju vienas mediciniskas saskarsmes laika.
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5 Proceduras princips

GeneXpert Instrument Systems integré un automatize paraugu apstradi, nukletnskabju amplifikaciju un merka sekvences
noteikSanu vienkarSos vai kompleksos paraugos, izmantojot reallaika PCR testus un kusanas maksimuma noteiksanu.
Sistema ietver iekartu, personalo datoru, svitrkodu skeneri un ieprieks instaleétu programmatiiru testu izpildei pacientu
paraugiem un rezultatu skatiSanai. Siste€mai ir nepiecieSams izmantot vienreizlietojamus GeneXpert kartridzus, kas satur
PCR reagentus un vada PCR procesus. Ta ka kartridZi ir autonomi, ir [idz minimumam samazinats krusteniska piesarnojuma
risks starp paraugiem. Pilnu sist€mas aprakstu skatiet GeneXpert Dx System Operator Manual, GeneXpert Edge System
User's Guide vai GeneXpert Infinity System Operator Manual.

Xpert MTB/RIF Ultra tests ietver reagentus MTB un RIF rezistences noteik$anai un paraugu apstrades kontroli (SPC), lai
kontrol&tu atbilstosu mérka bakteriju apstradi un uzraudzitu inhibitora (-u) klatbtitni PCR reakcija un turpmako kuSanas
maksimuma noteik$anu. Zondes parbaudes kontrole (PCC) parbauda reagenta rehidraciju, PCR mégenes uzpildi kartridza,
zondes integritati un krasvielas stabilitati.

Praimeri Xpert MTB/RIF Ultra testa pastiprina rpoB géna dalu, kas satur 81 bazes para “kodola” regionu un daudzkopijas
dalas IS71081 un IS6110 ievietosanas elementu mérka secibu dalas. Kaus€juma analize ar ¢etram rpoB zondém spgj atskirt
konservéto savvalas tipa secibu un mutacijas kodola regiona, kas saistitas ar RIF rezistenci. Abas ievietoSanas elementu
zondes uzlabo Mycobacterium tuberculosis kompleksa noteik$anu, pateicoties daudzkopiju ievietoSanas elementa merka
sekvencém lielakaja dala TB celmu.

6 Reagenti un instrumenti

6.1 Nodrosinatie materiali

Xpert MTB/RIF Ultra testa komplektos ir ieklauts pietieckams reagentu skaits, lai varétu apstradat 10 paraugus vai
50 paraugus. Komplektos ir ieklauts talak noraditais:

Xpert MTB/RIF Ultra kartridzi ar integrétam 10 komplekta 50 komplekta
reakciju mégeném
e 1.lodtte un 2. lodite (liofilizétas) Pa 2 no katras viena Pa 2 no katras viena
e 3. lodite (liofilizéta) kartridza kartridza
e 1.reagents Pa 1 no katras viena Pa 1 no katras viena
e 2. reagents kartridza kartridza
4 ml katra kartridza 4 ml katra kartridza
4 ml katra kartridza 4 ml katra kartridza
Parauga reagenta pudelites 10 50
e Parauga reagents 8 ml pudelé 8 ml pudelé
Vienreizlietojamas parnesSanas pipetes 12 komplekta 60 komplekta
Kompaktdisks 1 komplekta 1 komplekta

e Analizes definicijas faili (ADF)
o Noradijumi ADF importéSanai programmatara
e |ietoSanas pamaciba (pakas ieliktnis)

Parauga reagents (SR) var bt tonT no bezkrasas Iidz dzeltenai un dzintara krasai. Krasa laika gaita var pastiprinaties,

Piezime .« a neictekme veiktspéju.

DroS$ibas datu lapas (SDS) ir pieejamas www.cepheid.com vai www.cepheidinternational.com cilné ATBALSTS

Piezime o,ppoRT).

81 produkta lodTtés esosais liellopu seruma albumins (BSA) tika raZots tikai no Amerikas Savienotajas Valstis iegitas
Piezime 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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Piezime

ParneSanas pipetém ir viena atzime, kas norada minimalo apstradata parauga daudzumu, kads ir japarnes uz kartridzu.

Izmantojiet tikai $im nolGkam. Visas paréjas pipetes ir janodrosina laboratorijai.

6.2 Uzglabasana un lietoSana

Uzglabajiet testa Xpert MTB/RIF Ultra kartridzus 2-28 °C temperatiira.
Neatveriet kartridza vaku, 1idz neesat gatavs veikt testu.
Nelietojiet reagentus vai kartridzus, kuriem beidzies deriguma termins.

NepiecieSamie materiali, kas nav nodrosinati

GeneXpert Dx System, GeneXpert Infinity System vai GeneXpert Edge System (kataloga numurs atskiras atkariba
no konfiguracijas): GeneXpert insturments, dators, kura ir ar Ipasumtiesibam aizsargata GeneXpert programmatiiras
versija 4.7b vai jaundka versija (GeneXpert Dx System), Xpertise™ versija 6.4b vai jaundka versija (GeneXpert Infinity
System), GeneXpert Edge programmatiiras versija 1.0 (GeneXpert Edge System), svitrkodu skeneris un operatora
rokasgramata

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

Izturigi pret siici, sterili savakSanas konteineri ar skriivéjamu vacigu

Vienreizlietojami cimdi

Etiketes un/vai neizdzgSams atzim&Sanas markieris

Sterilas pipetes paraugu apstradei

8 Bridinajumi, piesardzibas pasakumi un Kimiskie
apdraudejumi

8.1 Bridinajumi un piesardzibas pasakumi.

Rikojieties ar visiem biologiskajiem paraugiem, tostarp izlietotajiem kartridziem, ka tadiem, kas sp&j parnest infekciozas
vielas. Ta ka biezi nav iesp&jams zinat, kuri no biologiskajiem paraugiem ir infekciozi, ar tiem visiem ir jarikojas,
ieverojot standarta piesardzibas pasakumus. Vadlinijas attieciba uz rTkoSanos ar paraugam sniedz ASV Slimibu kontroles
un novérsanas centri’ un Klinisko un laboratorijas standartu instittits (CLSI).8

Stradajot ar paraugiem un reagentiem, valkajiet vienreizgjas lietoSanas aizsargcimdus, laboratorijas mételus un acu
aizsargus. P&c rikosanas ar paraugiem un testa reagentiem, ripigi nomazgajiet rokas.

lev@rojiet savas iestades dro§ibas procediiras, stradajot ar kimiskajam vielam un rikojoties ar biologiskajiem paraugiem.
Neaizstajiet testa Xpert MTB/RIF Ultra reagentus ar citiem reagentiem.

Neatveriet Xpert MTB/RIF Ultra testa kartridza vaku, iznemot gadijumus, kad pievienojat apstradato paraugu.
Neizmantojiet kartridzu, kas péc ta iznemsanas no komplekta ir nomests.

Nelietojiet kartridzu, kas ir ticis nomests vai sakratits, vai ir izlijis kartridza saturs péc apstradata parauga pievienoSanas.
Kratot vai nometot kartridzu péc vaka atverSanas, var tikt iegiliti nepareizi vai nenoteikti rezultati.

Nenovietojiet parauga ID etiketi uz kartridza vaka vai svitrkoda etiketes.

Nelietojiet kartridzu, ja tas Skiet mitrs vai ja vaka bliv&jums skiet bojats.

Neizmantojiet kartridzu, kam ir bojata reakciju mégene.

Apstradajot vairakus paraugus vienlaikus, atveriet tikai vienu kartridzu pirms nakama parauga apstrades, pievienojiet ar
reagentu apstradatu paraugu un aizveriet kartridza vaku. Mainiet cimdus starp paraugiem.

Katrs Xpert MTB/RIF Ultra testa kartridzs tiek izmantots viena testa apstradei. Nelietojiet apstradatus kartridzus
atkartoti.

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 % balinataju, un péc tam velreiz
noslaukiet virsmas ar 70 % etilspirtu vai izopropilspirtu — pirms un p&c paraugu apstrades.

Biologiskie paraugi, parne$anas ierices un izlietotie kartridzi ir uzskatami par tadiem, kas var parnest infekciozas vielas,
tade] uz tiem attiecas standarta piesardzibas pasakumi. Ievérojiet 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

Xpert® MTB/RIF Ultra

301-5987-LV, Red. M

Maijs 2023



Xpert® MTB/RIF Ultra

noteikumos nav skaidru norazu par pareizu likvidésanu, biologiskie paraugi un izlietotie kartridZi ir jalikvidé saskana ar
PVO [Pasaules Veselibas organizacijas] medicinisko atkritumu apstrades un likvidéSanas vadlmijam.

8.2 Kimiski apdraudéjumi®10

Parauga reagents

Satur izopropilspirtu
Satur natrija hidroksidu
Signalvards: BISTAMI

ANO GHS bistamibas piktogrammas: @ @ @

ANO GHS bistamibas apzimé&jumi

Viegli uzliesmojoss skidrums un tvaiki

[zraisa smagus adas apdegumus un acu bojajumus.

Izraisa nopietnus acu bojajumus.

Ir aizdomas, ka tas izraisa genétiskus defektus.

Ir aizdomas par kaitgjumu auglibai vai nedzimuSam b&rnam.
Ilgstosa vai atkartota iedarbiba var izraisit organu bojajumus.

Piesardzibas pazinojumi
Noversana

Pirms lietoSanas sanemt specialu instruktazu.

Neizmantot pirms nav izlasiti un saprasti visi piesardzibas pasakumi.

Sargat no karstuma, dzirkstelém, atklatas liesmas un/vai karstam virsmam. Smekét aizliegts.
Tvertni stingri noslegt.

Neieelpojiet izgarojumus, tvaikus un/vai aerosolus.

P&c izmantoSanas kartigi nomazgat.

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

Izmantot personisko aizsargaprikojumu atbilstosi prasibam.

Reakcija

Ugunsgréka gadijuma: dzgSanai izmantot piemeérotus lidzeklus.

IEELPOJOT: izvest cietuSo svaiga gaisa un turét miera stavokli, lai biitu &rti elpot.

Nekavéjoties sazinieties ar SAINDESANAS CENTRU vai arstu.

SASKARE AR ADU (vai matiem): nekavéjoties novilkt visus piesarnotos apgerbus. Noskalot adu ar tideni/dusa.
Pirms atkartotas lietoSanas piesarnoto apgérbu izmazgat.

Specifiska riciba, skatit papildinformaciju par pirmo palidzibu.

IEKLUSTOT ACIS: Uzmanigi skalot ar fideni vairakas minfites. Iznemiet kontaktlgcas, ja tadas ir un to var viegli
izdarit. Turpiniet skalo$anu.

NORISANAS GADIJUMA: izskalot muti. NEIZRAISIT vemsanu.

JA saskaras vai saistits ar: ludziet palidzibu medikiem.

Ludziet palidzibu medikiem, ja jums ir slikta passajuta.

UzglabaSana/likvidésana

Atbrivoties no satura un/vai tvertnes atbilsto$i viet€jiem, regionalajiem, nacionalajiem un/vai starptautiskajiem
noteikumiem.

9 Parauga panems$ana, transportéSana un uzglabasana

Parauga panemsana

Paraugu nemsanai ievérojiet savas iestades protokolu.
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Piezime

Piezime

Piezime

Savaciet kré€pas vai aerosola izraisitas kr€pas, ieverojot savas iestades standarta procediiras. Parbaudiet neapstradatu krépu
vai koncentr&tu/attiritu kr€pu nogulsnes. Skatiet tabulu zemak, lai noteiktu atbilstoSu parauga tilpumu.

Tabula 1. NepiecieSamais parauga tilpums

Parauga veids

Minimalais apjoms
vienam testam

Maksimalais
parauga tilpums

Parauga pret parauga
reagenta (SR) attieciba

Krépu nogulsnes

0,5ml

2,5ml

1:3%

Neapstradatas krépas

1ml

4.0 mL

1:2

a Vienam testam jaizmanto 1:2 parauga un SR attieciba, ja parauga tilpums ir 0,7 ml vai lielaks.

Uzglabasana un transportéSana
Krépu nogulsnes: Atkartoti suspendétas nogulsnes uzglaba 2—8 °C temperatiira lidz septinam dienam.

Neapstradatas krépas: Transportgjiet un uzglabajiet krépas 2—8 °C temperattira pirms apstrades, kad vien iesp&jams. Ja
nepiecieSams, neapstradatus krépu paraugus var uzglabat maksimali 35 °C temperatiira lidz trim dienam un p&c tam 2—8 °C
temperatiira vél septinas dienas.

10 Parbaudes procedura

10.1 Procedura attiritiem, koncentrétiem krépu nogulumiem

Noraidiet paraugus ar acimredzamam partikas dalinam vai citam cietam dalinam.

Apjoma prasibas: Krépu nogulsnes, kas sagatavotas pec Kenta un Kubicas!! metodes un atkartoti suspendétas 67 mM

fosfata/H,O buferis) var testét, izmantojot Xpert MTB/RIF Ultra testu. P&c atkartotas suspendésSanas turiet vismaz 0,5 ml

atkartoti suspendéto nogulsnu priek§ Xpert MTB/RIF Ultra testa. Visiem tilpumiem, kas mazaki par 0,7 ml, veiciet 1-6.

darbibu. STm darbibam ir nepieciesamas 3 dalas parauga reagenta (SR) pret 1 dalu nogulsném, lai raditu pietiekamu tilpumu

(~2 ml) optimalai testa veikSanai.

Ja parauga tilpums ir vienads vai lielaks par 0,7 ml, pietieckamu testa tilpumu var iegit, pievienojot 2 dalas SR 1 dalai

nogul$nu. Saja pieméra 1,4 ml SR tiks pievienots 0,7 ml nogul$nu. Sie tilpumi ir proporcionali 2 dalam SR un 1 dalai

nogul$nu.

1. Atdzesgjiet kartridzu 1idz istabas temperatiirai. Atzimgjiet katru Xpert MTB/RIF Ultra testa kartridzu ar Parauga ID.
Skatiet Attels 1.

Uzrakstiet kasetnes sanos vai uzliméjiet ID etiketi. Nenovietojiet etiketi uz kartridZza vaka vai uz eso8a 2D svitrkoda uz
kartridza.

2. Sajauciet nogulsnes, samaisot vorteksa, vai izmantojiet pipeti, lai uzsiiktu un izvaditu materialu pietiekami daudz reizu,
lai parliecinatos, ka visi mikroorganismi ir suspensija.

3. Parnesiet 0,5 ml no kopgjas suspendétas granulas uz konusveida kolbu Xpert MTB/RIF Ultra testu ar skriivéjamu vacinu,
izmantojot parnesanas pipeti.

Atkartoti suspendétas nogulsnes uzglabajiet 2-8 °C temperatlra, ja tas netiek nekavéjoties apstradatas. Neveiciet Xpert
MTB/RIF Ultra testu ar atkartoti suspendétam nogulsném, kas ir bijusas ledusskapt > 7 dienas.

4. Parvietojiet 1,5 ml Xpert MTB/RIF Ultra parauga reagenta (SR) uz 0,5 ml atkartoti suspendétam nogulsném, izmantojot
parneses pipeti. Ciesi uzskravejiet vacinu.
5. Spécigi kratiet 10 [idz 20 reizes vai samaisiet vorteksa vismaz 10 sekundes.

Piezime Viena kustiba uz priek$u un atpakal ir viena krati$ana.

6. Intubgjiet 10 mindtes istabas temperattira un péc tam energiski kratiet paraugu 10 1idz 20 reizes vai samaisiet vorteksa
vismaz 10 sekundes.

7. Intubgjiet paraugu istabas temperatiira vél 5 mintites.
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10.2 Neapstradatu krepu procedira

Apjoma prasiba: nepiecieSams > 1 ml neapstradatu krépu.

1. Atdzesgjiet kartridzu lidz istabas temperattrai. Atzimgjiet katru Xpert MTB/RIF Ultra testa kartridzu ar Parauga ID.

Skatiet Attéls 1.

Piezime |-\ idza.

Uzrakstiet kasetnes sanos vai uzliméjiet ID etiketi. Nenovietojiet etiketi uz kartridza vaka vai uz esosa 2D svitrkoda uz

Attéls 1. RakstiSana uz kartridza ar neizdzéSamu markieri

2. Sanemot paraugu necaurlaidiga krépu savaksanas tvertné, uzmanigi atveriet krépu savaksanas tvertnes vaku un

parbaudiet saturu, lai parliecinatos, ka taja nav partikas dalinu vai citu cietu dalinu.

Piezime Noraidiet paraugus ar acimredzamam partikas dalinam vai citam cietam dalinam.

Attéls 2. Paraugu konteinera atvérSana
3. Krépas ielej apméram 2 reizes lielaku SR tilpumu (atSkaidijums 2:1, SR: krépas).

Piezime AtlikuSo SR un pudeli izmetiet kimisko atkritumu konteinera.

Xpert® MTB/RIF Ultra
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Attéls 3. AtSkaidijuma 2:1 piemérs (8 ml SR: 4 ml krépas)

3 ml Imnija

Attéls 4. AtSkaidijuma 2:1 piemérs (2 ml SR: 1 ml krépas)

4. Nomainiet un nostipriniet vaku. Spécigi kratiet 10 1idz 20 reizes vai samaisiet vorteksa vismaz 10 sekundes.

Piezime Viena kustiba uz priek3u un atpakal ir viena krati$ana.

5. Paraugu inkubg 10 minites istabas temperatiira.

6. Paraugu energiski krata 10 lidz 20 reizes vai virpulo vismaz 10 sekundes. Intubgjiet paraugu istabas temperatiira vél 5
minttes.

Piezime Parliecinieties, ka paraugs ir pilniba saskidrinats. Ja paraugs nav saskidrinats, atkartojiet $o darbibu.

10.3 Kartridza sagatavosSana

Izmantojot GeneXpert Dx System vai GeneXpert Edge System, saciet testu 4 stundu laika péc parauga pievienoSanas
kartridzam. Kad paraugs ir pievienots kartridzam, pirms testa uzsakSanas kartridzam Cetru stundu laika japaliek istabas
Piezime temperattra. Ja izmantojat GeneXpert Infinity System, noteikti saciet testu un ievietojiet kartridzu uz konveijera 30
mindsu laika péc tam, kad kartridzam pievienots ar paraugu reagéjosais paraugs. Atlikuso glabasanas laiku izseko
programmatira Xpertise, lai testi tiktu izpilditi pirms 4 stundu deriguma termina glabasanai iekarta beigam.
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1. Atveriet kartridza vaku un péc tam atveriet parauga tvertni.

2. Izmantojot komplekta ieklauto parneses pipeti, iestikn&jiet saskidrinato paraugu tiesi virs pipetes Iinijas. Skatiet Att€ls 5.
Neparstradajiet paraugu talak, ja nav pietickama tilpuma.

ITnija uz pipetes

Attéls 5. Aspiracija I1dz linijai uz pipetes

3. levietojiet paraugu Xpert MTB/RIF Ultra kartridza paraugu kamera. Paraugu izspiediet 1énam, lai samazinatu aerosola
veidoSanas risku. Skatiet Attels 6.

Attéls 6. Dekontaminéta saskidrinata parauga ievadiSana kartridza paraugu kamera

4. Ciesi aizveriet kartridza vaku. AtlikuSo saskidrinato paraugu var turét 1idz 4 stundam 2-8 °C temperatiira, ja
nepiecie$ama atkartota parbaude.

10 Xpert® MTB/RIF Ultra
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Svarigi

11 Testa izpilde

e Informacijai par skatiet Sadala 11.1.
e Informacijai par skatiet Sadala 11.2.
e Informacijai par skatiet Sadala 11.3.

11.1 GeneXpert Dx System

11.1.1 Testa saksana

Pirms testa sakSanas parliecinieties, ka:

o Sistéma darbojas pareiza GeneXpert Dx programmatiiras versija, kas noradita sadala “NepiecieSamie materiali, kas nav
nodroSinati”.
o Programmatiira ir importéts pareizais analizes definicijas fails.

Saja sadala ir uzskaititas testa izpildes pamata darbibas. Lai iegiitu detalizétus noradijumus, skatiet GeneXpert Dx System
Operator Manual.

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

1. Ieslédziet GeneXpert Dx System, péc tam ieslédziet datoru un piesakieties. GeneXpert programmatiira tiks palaista
automatiski. Ja ta nenotiek, Windows® darbvirsma veiciet dubultklikski uz GeneXpert Dx programmatiiras salsnes
ikonas.

Piesakieties, izmantojot savu lietotajvardu un paroli.

GeneXpert sistémas loga noklikskiniet uz Izveidot testu (Create Test).

Tiks paradits logs Izveidot testu (Create Test). Tiks paradits svitrkoda dialoglodzins Skenét pacienta ID (Scan
Patient ID).

4. Skengjiet vai ievadiet Pacienta ID (Patient ID). Ja ievadat Pacienta ID (Patient ID), parliecinieties, vai Pacienta ID
(Patient ID) ir ievadits pareizi.

Lauks Pacienta ID (Patient ID) ir saistits ar testa rezultatiem un tiek paradits loga Skatit rezultatus (View Results)
un visos parskatos. Tiks paradits dialoglodzin$ Skenét parauga ID svitrkodu (Scan Sample ID bardcode).

5. Skengjiet vai ievadiet Parauga ID (Sample ID). Ja ievadat Parauga ID (Sample ID), parliecinieties, vai Parauga ID
(Sample ID) ir ievadits pareizi.

Lauks Parauga ID (Sample ID) ir saistits ar testa rezultatiem un tiek paradits loga Skatit rezultatus (View Results)
un visos parskatos. Tiks paradits dialoglodzin$ Skenét kartridza svitrkodu (Scan Cartridge Barcode).

6. Skengjiet kartridza svitrkodu. [zmantojot svitrkoda informaciju, programmatiira automatiski aizpilda lodzinus
sados laukos: Atlasit analizi (Select Assay), Reagenta partijas ID (Reagent Lot ID), Kartridza SN (Cartridge SN) un
Deriguma termin$ (Expiration Date).

Ja kartridZza svitrkods netiek noskenéts, atkartojiet testu, izmantojot jaunu kartridZzu. Ja programmatara esat ieskenégjis

Piezime kartridza svitrkodu un testa analizes fails nav pieejams, paradisies ekrans, kura noradits, ka sistémas definicijas fails
nav ieladéts sistéma. Ja paradas Sis ekrans, sazinieties ar Cepheid tehnisko atbalstu.
Noklikskiniet uz Sakt testu (Start Test). Paraditaja dialoglodzina ievadiet savu paroli, ja ta tiek prasita.
Atveriet iekartas modula durtinas, uz kuram mirgo zala lampina, un ievietojiet kartridzu.
Aizveriet durtinas. Tiek sakts tests, un zala lampina partrauc mirgot.
Kad tests ir pabeigts, lampina izslédzas.

10. Pirms atverat modula durtinas, uzgaidiet, kamer sist€ma atbrivo durtinu blok&taju; tad iznemiet kartridzu.

11. Izmetiet izlietotos kartridzus atbilstoSaja paraugu atkritumu tvertn€ saskana ar jisu iestades standarta praksi.

11.1.2 Rezultatu skatiSana un drukasana

Saja sadala uzskaititas rezultdtu skatfSanas un druka$anas pamata darbibas. Vairak detalizétaku noradijumu par rezultatu

skatiSanu un drukasanu skatiet GeneXpert Dx sistémas operatora rokasgramata.

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

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

11.2 GeneXpert Edge System

(Var nebiit pieejama visas valstis)

11.2.1 Jauna testa sakSana
P&c pirma testa var sakt papildu testu.

1. Pieskarieties SAKUMS (HOME) pogai.
Ekrans Sakums (Home) izmantoto moduli att€lo ka nedaudz peléku un ar noradi, ka notiek datu vaksana.

2. Nospiediet pogu PALAIST JAUNU TESTU (RUN NEW TEST) un turpiniet jauno testu, izpildot darbibas Testa
sakSana.

3. Péc otra testa veikSanas pieskarietiecs SAKUMS (HOME) pogai.
Paradas abu testu statuss. Kad tests biis pabeigts, ikonas teksts tiks mainits uz Datu apkoposana pabeigta (Data
collection complete) un uz ikonas tiks paradita kontrolatzime.

4. Pieskarieties Datu apkopoS$ana pabeigta (Data collection complete) ikonai, lai paraditu Nonemt kartridzu
(Remove Cartridge) ckranu. Izpildiet ekrana redzamos noradijumus, lai iznemtu kartridzu.

11.2.2 Rezultatu skatiSana un drukasana

Saja sadala uzskaititas rezultatu skatiSanas un drukasanas pamata darbibas. Detaliz&takus noradfjumus par to, ka apskatit un
izdrukat rezultatus, skatit GeneXpert Edge System User’s Guide.

Ja rezultatu parskatus izveidojat, izmantojot LIS, parliecinieties, vai LIS rezultati atbilst sisttmas rezultatiem lauka
Pacienta ID (Patient ID); ja rezultati ir pretrunigi, parskata ieklaujiet tikai sistémas rezultatus.

1. Pieskaricties SKATIT IEPRIEKSEJOS TESTUS (VIEW PREVIOUS TESTS) pogai Sakums (Home) ckrana.

2. Atlasiet testu (Select Test) ckrana atlasiet testu, pieskaroties testa nosaukumam vai izmantojot bultinas, lai atlasitu
testu.

11.3 GeneXpert Infinity System

11.3.1 Testa sakSana

Pirms testa sakSanas parliecinieties, ka:

Svarigi e Sistéma darbojas pareiza Xpertise programmatiiras versija, kas noradita sadala “NepiecieSamie materiali, kas nav nodroinati”.

e Programmatiira ir importets pareizais analizes definicijas fails.

Saja sadala ir uzskaititas testa izpildes pamata darbibas. Lai iegiitu detalizétus noradijumus, skatiet GeneXpert Infinity

System Operator Manual.

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

1. Iesladziet iekartu. Xpertise programmatiira tiks palaista automatiski. Ja ta nenotiek, Windows® darbvirsma veiciet
dubultklikski uz Xpertise programmatiiras saisnes ikonas.
Piesakieties datora, péc tam piesakieties programmatiira GeneXpert Xpertise, izmantojot savu lietotajvardu un paroli.
Xpertise programmatiiras sakumlapas darbvieta noklik$kiniet uz Orders (Pasatijumi) un darbvieta Orders
(Pasutijumi) noklikskiniet uz Order Test (Pasutit testu).
Tiek paradita darbvieta Pasutit testu - pacienta ID (Order Test - Patient ID).

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

5. Tevadiet jebkuru papildu informaciju, ko pieprasa jisu iestade, un noklikskiniet uz pogas TURPINAT (CONTINUE).
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Tiek paradita darbvieta Pasutit testu - parauga ID (Order Test - Sample ID).

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

7.  Noklikskiniet uz pogas TURPINAT (CONTINUE).
Tiek paradita darbvieta Pasutit testu - analize (Order Test - Assay).
8.  Skengjiet kartridza svitrkodu. Izmantojot svitrkoda informaciju, programmattira automatiski aizpilda lodzinus

sados laukos: Atlasit analizi (Select Assay), Reagenta partijas ID (Reagent Lot ID), Kartridza SN (Cartridge SN) un
Deriguma termins (Expiration Date).

Ja kartridza svitrkods netiek noskenéts, atkartojiet testu, izmantojot jaunu kartridzu. Ja programmatira esat ieskenéjis
kartridza svitrkodu un testa analizes fails nav pieejams, paradisies ekrans, kura noradits, ka sistémas definicijas fails
nav ieladéts sistéma. Ja paradas Sis ekrans, sazinieties ar Cepheid tehnisko atbalstu.

Péc kartridza skenéSanas tiek paradita darbvieta Pasutit testu - testa informacija (Order Test - Test
Information).

9. Parbaudiet, vai informacija ir pareiza, un noklikskiniet uz lesniegt (Submit). Paraditaja dialoglodzina ievadiet savu
paroli, ja ta tiek prasita.

10. Novietojiet kartridzu uz konveijera lentes.
Kartridzs tiek automatiski ievietots, tiek izpildits tests un izlietotais kartridzs tiek ievietots atkritumu tvertng.

11.3.2 Rezultatu skatiSana un drukasana

Saja sadald uzskaititas rezultatu skati$anas un drukasanas pamata darbibas. Detaliz&takus noradijumus par to, ka apskatit un
izdrukat rezultatus, skatit GeneXpert Infinity System Operator Manual.

1. Xpertise programmatiiras sakumlapas darbvieta noklikskiniet uz ikonas REZULTATI (RESULTS). Tick
paradita izv€lne Rezultati (Results).

2. Izvélng Rezultdti (Results) atlasiet pogu SKATIT REZULTATUS (VIEW RESULTS). Tiek paradita darbvieta Skatit
rezultatus (View Results), kas parada testa rezultatus.

3. Noklikskiniet uz pogas PARSKATS (REPORT), lai skatitu un/vai generétu parskata PDF failu.

12 Kvalitates kontrole

Katra testa ir ietverta parauga apstrades kontrole (Sample-Processing Control — SPC) un zondes parbaudes kontrole (Probe
Check Control — PCC).

Parauga apstrades kontrole (SPC)

parbauda, vai paraugs tika pareizi apstradats. SPC satur neinfekciozas sporas sausu sporu gabala forma, kas tiek ietverts
katra kartridza, lai apstiprinatu pareizu MTB apstradi. SPC apstiprina, ka ir notikusi MTB lize, ja mikroorganismi atrodas
parauga, ka arT apstiprina pareizu parauga apstradi. Turklat §T kontrole nosaka ar paraugu saistitu reallaika PCR testa
inhibiciju.

SPC jabut pozitivai negativa parauga, un ta var biit negativa vai pozitiva pozitiva parauga. SPC kontrole tiek izturéta, ja ta
atbilst validétiem pienemsanas kriterijiem. Testa rezultats biis “Nederigs”, ja negativa testa netiks konstat&ts SPC.

Zondes parbaudes kontrole (PCC)

Pirms PCR reakcijas sak$anas Xpert MTB/RIF Ultra tests méra fluorescences signalu no zondém, lai uzraudzitu lodisu
rehidraciju, reakciju mégenes uzpildiSanu, zonzu integritati un krasvielu stabilitati. PCC kontrole tiek izturéta, ja ta atbilst
pieskirtajiem pienemsanas krit€rijiem.

13 Rezultatu interpretacija

Rezultati tiek generéti instrumentu sistéma GeneXpert no izméritajiem fluorescentajiem signaliem un integrétajiem aprékinu
algoritmiem. Rezultatus var redz&t loga Skatit rezultatus (View Results). Konkrétus piemérus skatiet Attéls 7, Attéls 8,
Attels 9, Attels 10, Atteéls 11 un Att€ls 12, un visu iesp&jamo rezultatu skatiet Tabula 3.
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Attéls 7. MTB KONSTATETA VIDEJA (MTB DETECTED MEDIUM); RIF
rezistence KONSTATETA (GeneXpert Dx detalizéts lietotaja skats)

MTE DETECTED MEDIUM;
RIF Resistance NOT DETECTED

Test Result

[ForIn Vitro Diagnostic Use

Legend
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Attéls 8. MTB KONSTATETA VIDEJA (MTB DETECTED MEDIUM); RIF
rezistence NAV KONSTATETA (GeneXpert Dx detalizéts lietotdja skats)
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Attéls 9. MTB NAV KONSTATETA (MTB NOT DETECTED) (GeneXpert Dx detalizéts lietotaja skats)
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Patient/Sample ID Cartridge S/N

6319-2PUHPILOT020 681696130

Assay

pert MTB-RIF Ultra

Result Start Time

MTB DETECTED LOW:

RIF Resistance DETECTED o

Test Disclaimer
For In Vitro Diagnostic Use Only.

Attéls 10. MTB KONSTATETA ZEMA (MTB DETECTED LOW);
RIF rezistence KONSTATETA (DETECTED) (GeneXpert Edge)

Patient/Sample ID Cartridge S/N

PUHPILOT06 681696113

Assay

pert MTB-RIF Ultra

Result Start Time

MTB DETECTED LOW:;

RIF Resistance NOT DETECTED "~

Test Disclaimer

ForlnV

Attels 11. MTB KONSTAT!'ETA ZEMA (MTB DETECTED LOW); RIF
rezistence NAV KONSTATETA (NOT DETECTED) (GeneXpert Edge)

Patient/Sample ID Cartridge S/N

Assay

Result Start Time
24/05/19 10:39:43

MTB NOT DETECTED e

<None>

Te:
or

Attéls 12. MTB NAV KONSTATETA (MTB NOT DETECTED) (GeneXpert Edge)
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Tabula 2. Xpert MTB/RIF Ultra testa rezultati un interpretacija

Rezultats

Interpretacija

MTB KONSTATETA
AUGSTA; RIF rezistence
KONSTATETA

MTB KONSTATETA
VIDEJA (MTB
DETECTED MEDIUM);
RIF rezistence
KONSTATETA
(DETECTED)

MTB KONSTATETA
ZEMA (MTB DETECTED
LOW); RIF rezistence
KONSTATETA
(DETECTED)

MTB KONSTATETA LOTI
ZEMA (MTB DETECTED
VERY LOW); RIF
rezistence KONSTATETA
(DETECTED)

MTB meérkis ir parauga:

Ir konstatéta mutacija rpoB géna mérka seciba.
Parauga apstrades kontrole (SPC): NA (nav piemérojams). SPC signals
nav nepiecieSams, jo MTB pastiprinajums var konkurét ar So vadibu.

e Zondes parbaude: IZTURETS (PASS). Visi zondes parbaudes rezultati ir
izturéti.

MTB KONSTATETA
AUGSTA (MTB
DETECTED HIGH);
RIF rezistence
NAV KONSTATETA
(NOT DETECTED)

MTB KONSTATETA
VIDEJA (MTB
DETECTED MEDIUM);
RIF rezistence
NAV KONSTATETA
(NOT DETECTED)

MTB KONSTATETA
ZEMA (MTB DETECTED
LOW); RIF rezistence
NAV KONSTATETA
(NOT DETECTED)

MTB KONSTATETA
LOTI ZEMA (MTB
DETECTED VERY

LOW); RIF rezistence

NAV KONSTATETA

(NOT DETECTED)

MTB meérkis ir parauga:

e rpoB génu mérka seciba nav konstatéta mutacija.
Parauga apstrades kontrole (SPC): NA (nav piemérojams). SPC signals
nav nepiecieSams, jo MTB pastiprindjums var konkurét ar So vadibu.

e Zondes parbaude: IZTURETS (PASS). Visi zondes parbaudes rezultati ir
izturéti.
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Rezultats

Interpretacija

MTB KONSTATETA
AUGSTA (MTB
DETECTED HIGH); RIF
rezistence NENOTEIKTA
(INDETERMINATE)

MTB mérkis ir parauga:

RIF pretestibu nevarégja noteikt nederigu kuSanas maksimumu dé|.

Parauga apstrades kontrole (SPC): NA (nav piemérojams). SPC signals
nav nepiecieSams, jo MTB pastiprindjums var konkurét ar So vadibu.

MTB KONSTATETA
VIDEJA (MTB
DETECTED MEDIUM);
RIF rezistence
NENOTEIKTA
(INDETERMINATE)

e Zondes parbaude: IZTURETS (PASS). Visi zondes parbaudes rezultati ir
izturéti.

MTB KONSTATETA
ZEMA (MTB DETECTED
LOW); RIF rezistence
NENOTEIKTA
(INDETERMINATE)

MTB KONSTATETA LOTI
ZEMA (MTB DETECTED
VERY LOW); RIF
rezistence NENOTEIKTA
(INDETERMINATE)

MTB elementi
KONSTATETI
(DETECTED); RIF
rezistence NENOTEIKTA
(INDETERMINATE)

MTB mérkis ir parauga:

RIF pretestibu nevar noteikt, jo ir konstatéts nepietiekams signals.
Parauga apstrades kontrole (SPC): NA (nav piemérojams). SPC signals
nav nepiecieS8ams, jo MTB pastiprindjums var konkurét ar So vadibu.

e Zondes parbaude: IZTURETS (PASS). Visi zondes parbaudes rezultati ir
iztureti.

MTB NAV KONSTATETA
(MTB NOT DETECTED)

MTB meérkis parauga nav konstatéts:

e Parauga apstrades kontrole (SPC): IZTURETS (PASS). SPC atbilda
pienemsanas kritérijiem.

e Zondes parbaude: IZTURETS (PASS). Visi zondes parbaudes rezultati ir
iztureti.

NEDERIGS (INVALID)

Mérka klatbatni vai neesamibu nevar noteikt. SPC neatbilst pienemsSanas
kritérijiem, paraugs netika pareizi apstradats vai ari tika inhibéta PCR.
Atkartojiet testu. Skatiet ST dokumenta atkartotas testéSanas procediras
sadalu.

e MTB NEDERIGA (INVALID): MTB DNS klatbatni vai neesamibu nevar
noteikt.

e Parauga apstrades kontrole (SPC): NEIZTURETS (FAIL). MTB mérka
rezultats ir negativs, un SPC Ct nav deriga diapazona.

e Zondes parbaude: IZTURETS (PASS). Visi zondes parbaudes rezultati ir
izturéti.

KLUDA (ERROR)

Mérka klatbatni vai neesamibu nevar noteikt. Atkartojiet testu. Skatiet 81
dokumenta atkartotas testéSanas procediras sadalu.

MTB: NAV REZULTATA (NO RESULT)

Parauga apstrades kontrole (SPC): NAV REZULTATA (NO RESULT)
Zondes parbaude: NEIZTURETS (FAIL). Visi vai viens no zondes
parbaudes rezultatiem ir klamigi.

Ja zondes parbaude ir izturéta, kladu izraisa sistémas komponenta

Piezime Klame

Xpert® MTB/RIF Ultra
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Rezultats Interpretacija

NAV REZULTATA Mérka klatbatni vai neesamibu nevar noteikt. Atkartojiet testu. Skatiet 81

(NO RESULT) dokumenta atkartotas testéSanas procediras sadalu. NAV REZULTATA (NO
RESULT) norada, ka tika apkopots nepietiekams datu daudzums. Pieméram,
operators apturéja testu, kamér notika ta izpilde.

e MTB: NAV REZULTATA (NO RESULT)
e Parauga apstrades kontrole (SPC): NAV REZULTATA (NO RESULT)
e Zondes parbaude: NA (nav attiecinams)

Tabula 3. Xpert MTB/RIF Ultra: Visi iespéjamie rezultati

TB rezultati RIF rezultati

MTB KONSTATETA AUGSTA (MTB DETECTED RIF pretestiba KONSTATETA (RIF Resistance
HIGH) DETECTED)

MTB KONSTATETA AUGSTA (MTB DETECTED RIF pretestiba NAV KONSTATETA (RIF Resistance
HIGH) NOT DETECTED)

MTB KONSTATETA AUGSTA (MTB DETECTED RIF pretestiba NENOTEIKTA (RIF Resistance
HIGH) INDETERMINATE)

MTB KONSTATETA VIDEJA (MTB DETECTED RIF pretestiba KONSTATETA (RIF Resistance
MEDIUM) DETECTED)

MTB KONSTATETA VIDEJA (MTB DETECTED RIF pretestiba NAV KONSTATETA (RIF Resistance
MEDIUM) NOT DETECTED)

MTB KONSTATETA VIDEJA (MTB DETECTED RIF pretestiba NENOTEIKTA (RIF Resistance
MEDIUM) INDETERMINATE)

MTB KONSTATETA ZEMA (MTB DETECTED LOW) RIF pretestiba KONSTATETA (RIF Resistance
DETECTED)

MTB KONSTATETA ZEMA (MTB DETECTED LOW) |RIF pretestiba NAV KONSTATETA (RIF Resistance
NOT DETECTED)

RIF pretestiba NENOTEIKTA (RIF Resistance
INDETERMINATE)

MTB KONSTATETA LOTI ZEMA (MTB DETECTED  RIF pretestiba KONSTATETA (RIF Resistance
VERY LOW) DETECTED)

MTB KONSTATETA LOTI ZEMA (MTB DETECTED |RIF pretestiba NAV KONSTATETA (RIF Resistance
VERY LOW) NOT DETECTED)

RO A =y N ey A= Nz Rsl=g (e =M RIF pretestiba NENOTEIKTA (RIF Resistance
VERY LOW) INDETERMINATE)

MTB KONSTATETA ZEMA (MTB DETECTED LOW)

MTB elementi® KONSTATETS (DETECTED) RIF pretestiba NENOTEIKTA (RIF Resistance
INDETERMINATE)

MTB NAV KONSTATETA (MTB NOT DETECTED)
NEDERIGS (INVALID)

NAV REZULTATA (NO RESULT)

a Elementu rezultata signals nozimé, ka ir konstatéts zems MTB I[imenis, bet nav konstatéts RIF pretestibas rezultats. Tas notiek
sakara ar paaugstinatu TB noteikS8anas jutibu, izmantojot vairaku kopiju mérkus I1S6110 un 1IS1081, nevis RIF rezistences
noteik§anu, izmantojot vienas kopijas rpoB génu. Tapéc elementu parauga nevar noteikt RIF izturigu vai jutigu rezultatu.
Elementu paraugs vienmeér ir RIF rezistence NENOTEIKTA (INDETERMINATE.
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13.1 lemesli analizes atkartoSanai
Atkartojiet parbaudi, izmantojot jaunu kartridzu, ja rodas viens no Siem testa rezultatiem.

e Rezultats NEDERIGS (INVALID) norada, ka nav izturéta SPC kontrole. Paraugs netika pareizi apstradats vai arf ir
inhibéta PCR.

o KLUDA (ERROR) rezultats norada, ka zondes parbaudes kontrole neizdevas un analize tika partraukta, iespgjams,
nepareizi piepilditas reakciju mégenes, reagenta zondes integritates problémas vai parsniegtu maksimala spiediena
robezu dél, vai neizdevas GeneXpert modulis.

e NAV REZULTATA (NO RESULT) norada, ka tika apkopots nepietickams datu daudzums. Piem&ram, operators
apturgja testu, kamer notika ta izpilde.

13.2 Atkartotas testéSanas procedura

Ja jums ir palikusas svaigas krépas vai atjaunotas nogulsnes, pirms veikt testu vienmer izmantojiet jaunu SR, lai attiritu un
saskidrinatu krépas vai nogulsnes. Skatiet Sadala 10 vai Neapstradatu krépu procediira.

Ja jums ir pietiekami daudz ar SR apstradata parauga atlieku un 4 stundu laika p&c sakotngjas SR pievienosanas paraugam,
varat izmantot atlikuSo paraugu, lai sagatavotu un apstradatu jaunu kartridzu. Atkartoti parbaudot, vienmér izmantojiet jaunu
kartridzu un nekavgjoties saciet parbaudi. Skatiet Sadala 10.3.

14 lerobezojumi

Ta ka MTB noteiksana ir atkariga no mikroorganismu skaita parauga, uzticami rezultati ir atkarigi no pareizas parauga
panemsanas, apstrades un uzglabasanas. Nepareizu paraugu savakSanas, apstrades vai uzglabasanas, tehnisku kliidu,
paraugu sajauksanas vai nepietieckamas izejmateriala koncentracijas del var rasties kliidaini testa rezultati. Lai izvairitos no
kludainiem rezultatiem, ripigi jaievero ietvertie noradijumi.

Personam ar MTB elementi KONSTATETI (DETECTED) rezultatiem daZos gadijumos var bit nepieciesama papildu
kliniska informacija un janem veéra vinu kliniskais konteksts, lai pienemtu 1émumus par TB arstesanu.

Pozitivs testa rezultats ne vienmer norada uz dzivotspgjigu mikroorganismu klatbiitni. Tomér tiek pienemts, ka pastav MTB
un rifampina rezistence.

Mutacijas vai polimorfismi primeru vai zondes saisto$ajos regionos var ietekmg&t jaunu vai nezinamu MDR-MTB vai
rifampina rezistentu celmu noteikSanu, ka rezultata tiek iegiits kliidains rifampina jutibas rezultats.

Xpert MTB/RIF Ultra testa veiktsp&ja nav izverteta pacientiem, kas jaunaki par astonpadsmit gadiem.

Xpert MTB/RIF Ultra tests nesniedz apstiprindgjumu par rifampina jutibu, jo var pastavét citi rifampina rezistences
mehanismi, kas nav konstatéti ar $o ierici, kas var biit saistiti ar kliniskas atbildes reakcijas triikumu uz arstésanu.

Paraugi, kuriem ir gan MTB kompleksa DNS, gan rifampina rezistences saistitas rpoB géna mutacijas, ko atklaja Xpert
MTB/RIF Ultra tests, janem véra, lai veiktu papildu zalu jutibas parbaudi.

Xpert MTB/RIF Ultra testa veiktspgja ir atkariga no operatora prasmes un parbaudes procediiru ievéroSanas. Parbaudes
procesualas kluidas var izraisit kludaini pozitivus vai kltidaini negativus rezultatus. Visiem ieri¢u operatoriem jabut
atbilstoSai ieri¢u apmacibai.

15 Kliniska veiktspéja

15.1 Kliniska pétijuma dizains

Xpert MTB/RIF Ultra testa veiktsp&jas raksturlielumi tika izverteti, lai noteiktu MTB kompleksa DNS un lai noteiktu ar RIF
rezistenci saistitas mutacijas kr€pu paraugos, salidzinot attiecigi ar kulttiras (cietajam un/vai skidrajam barotn€m) un zalu
jutibas testéSanas (DST) rezultatiem. Saja daudzcentru pétijuma tika izmantoti perspektivi un arhivéti tiesie (neapstradati)
kr€pu vai koncentrétu nogul$nu paraugi, kas savakti no 18 gadus veciem vai vecakiem cilvékiem. Pacienti ietvera tos,
kuriem bija aizdomas par plausu tuberkulozi (TB), kas nesanema nekadu TB arst€Sanu vai bija sanémusi arstéSanu mazak
par 3 dienam 6 ménesu laika p&c petijjuma sakuma (aizdomas par TB), ka arT ieprieks ar TB arstéti pacienti, kuriem bija
aizdomas par multirezistentu tuberkulozi (aizdomas par MDR TB). P&tfjums tika veikts visa pasaulg (Baltkrievija, Brazilija,
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Kina, Gruzija, Vacija, Indija, Italija, Kenija, Peru, Dienvidafrika, Uganda, Vjetnama un ASV). Xpert MTB/RIF Ultra testa
jutigums un specifiskums MTB noteikSanai tika novertets, izmantojot tikai to pacientu datus, kuriem bija aizdomas par TB.
Savukart dati no tiem, kuriem bija aizdomas par MDR TB, tika apvienoti, lai novertetu RIF rezistences raditaju veiktsp&ju.

Paraugi bija no pétijuma subjektiem, 61% viriesu (n=1111), 35% sievieSu (n=648); 4% (n=76) dzimums nebija zinams. Vini

bija no geografiski atskirigiem regioniem: 12% (n=217) bija no ASV (Kalifornijas, Nujorkas un Floridas) un 88% (n=1618)

bija arpus ASV (Baltkrievijas, Brazilijas, Kinas, Gruzijas, Vacijas, Italijas, Indijas, Kenijas, Dienvidafrikas, Peru, Vjetnamas
un Ugandas). No 1835 paraugiem 1228 bija prospektivi panemti paraugi, bet 607 bija sasaldeti, arhiveti paraugi.

15.2 Xpert MTB/RIF Ultra testa veiktspéja salidzinajuma ar MTB kultiru

No katra petama subjekta tika savakti [1dz tris krépu paraugi, lai tos izmantotu kliniskaja p&tfjuma. Potencialajiem
paraugiem pirmais krépu paraugs tika testéts ar Xpert MTB/RIF Ultra testu un otrie divi paraugi tika izmantoti TB kulttrai.
Arhivétajiem paraugiem kultliras rezultati bija pieejami, izmantojot standarta apriipes metodi un Xpert MTB/RIF Ultra
tests tika veikts, izmantojot pirmo paraugu ar pietiekamu apjomu. Ja testa rezultats nav nosakams (KLUDA (ERROR),
NEDERIGS (INVALID) vai NAV REZULTATA (NO RESULT)), paraugs tika atkartoti testéts, ja bija pictickams apjoms.
Kopuma 1,0% testéto paraugu no atbilstoSajiem subjektiem (19/1854; 95% TI: 0,7; 1,6) bija nenoteikti. Skabes izturigam
niijinam (AFB) uztriepes statusu subjektam noteica ar Auramina O (AO) fluoresc€josu vai Cila—Nilsena (ZN) uztriepes
krasvielu no parauga ar atbilstoSu Xpert MTB/RIF Ultra testa rezultatu. MTB kultiiras statuss visiem subjektiem tika
noteikts, pamatojoties uz visu $o paraugu MTB kulttiras rezultatu, kas savakts septinu dienu laika.

Xpert MTB/RIF Ultra testa veiktsp&ja MTB noteikSanai attieciba pret MTB kulttru, kas stratificgta pec AFB uztriepes
statusa, ir paradita zemak esoSaja tabula. Jutiba uztriepes pozitivos un negativos paraugos bija 99,5% (426/428), 95% TI:
98,3, 99,9 un 73,3% (200/273), attiecigi 95% TI: 67,7, 78,2. Xpert MTB/RIF Ultra testa vispar&jais specifiskums neatkarigi
no AFB uztriepes bija 95,5% (1222/1280), 95% TI: 94,2; 96,5. Skatiet tabulas talak.

Tabula 4. Xpert MTB/RIF Ultra testa veiktspéja salidzinajuma ar MTB kultiru

Uztriepes/kultiira
Pozitivs Negativs
AFB AFB Visparsja | Visparsja Kopa
uztriepe + uztriepe - kultara + kultdra -
MTB
KON(?WTQ ETAl 426 200 630° 58 688
DETECTED)
R | e
(MTB NOT 2 73 75 1222 1297
DETECTED)
Kopa 428 273 705 1280 1985
Veiktspéja pozitiva uztriepé: Jutigums: 99,5% (426/428), 95% TI: 98,3; 99,9
Veiktspéja negativa uztriepé: Jutigums: 73,3% (200/273), 95% v: 67,7; 78,2
Visparéeja veiktspéja: Jutigums: 89,4% (630/705), 95% TI: 86,9; 91,4
Specifiskums: 95,5% (1222/1280), 95% TI: 94,2; 96,5

a Uztriepes rezultati nebija pieejami 4 kultdrpozitiviem paraugiem.

Talak esosaja tabula ir paradita Xpert MTB/RIF Ultra testa veiksp&ja MTB noteiksanai attieciba pret MTB kultiru, kas
stratific€ta pec vietam, kas nav ASV, salidzinajuma ar ASV vietam. Starp 1985 paraugiem bija 1768 paraugi no vietam, kas
nav ASV, un 217 paraugi no ASV vietam.
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Tabula 5. Xpert MTB/RIF Ultra tests salidzinajuma ar MTB
kultiru péc vietam, kas nav ASV, salidzinajuma ar ASV vietam

Vietas, kas nav ASV ASV
N Procenti N Procenti
(95% TI) (95% TI)
1 99,5 100,0%
.‘t’_”“.‘-”“"t‘sf . 380/382 46/46 °
pozitivai uztriepel (98,1, 99,9) (92’3, 100)
Jutigums 180/245 73,5% 20198 71,4%
negativa uztriepé (67,6; 78,6) (52,9; 84,7)
s a 89,4% 89,2%
Kopéjais jutigums 564/631 66/74
(86,7; 91,6) (80,1; 94,4)
iai 95,0% 99,3%
Kopejais 1080/1137 ° 142/143 °
specifiskums (93,6; 96,1) (96,1; 99,9)

a Uztriepes rezultati nebija pieejami 4 kultGrpozitiviem paraugiem.

15.3 Xpert MTB/RIF Ultra testa veiktspéja salidzinajuma ar kultiru péc

uztriepes veida

MTB Xpert MTB/RIF Ultra testa noteikSanas veiktspgja tika noteikta attieciba pret MTB kultiiru paraugos ar AFB uztriepi,
ko veica AO un ZN. Rezultati ir paraditi talak esoSaja tabula. Starp 1985 paraugiem bija 1810 paraugi ar AO uztriepi un 175

ar ZN uztriepi.

Tabula 6. Xpert MTB/RIF Ultra testa veiktspéja salidzinajuma ar MTB
kultaru, Auramina O (AO) un Cila—Nilsena (ZN) krasoSanas metodém

Auramina O metode Cila—Nilsena metode
N Procenti N Procenti
(95% TI) (95% TI)
Jutiguma 386/388 99,5% 40/40 100%
uztriepes poz (98,1,99,9) (91,2, 100)
1 69,9% 87,0%
Jutiguma 153/219 ° 47/54 °
uztriepe Neg (63,5, 75,6) (75,6, 93,6).
mem s o a 88,9% 92,6%
Kopéja jutiba 543/611 87/94
(86,1, 91,1) (85,4, 96,3)
.o . 95,5% 95,1%
Kopéja specifika 1145/1199 77/81
(94,2, 96,5) (88,0, 98,1%)

a Uztriepes rezultati nebija pieejami 4 kultGrpozitiviem paraugiem.
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15.4 Xpert MTB/RIF Ultra testa veiktspéja salidzinajuma ar kulturu péc

parauga veida

Xpert MTB/RIF Ultra testa veiktsp&ja MTB noteikSanai tika noteikta attieciba pret MTB kultiiru neapstradatos krépu un
koncentretu krépu nogul$nu paraugos. Rezultati ir paraditi talak esosaja tabula. Starp 1985 paraugiem bija 1543 neapstradati
kr&pu paraugi un 442 koncentréti kr€pu nogul$nu paraugi.

Tabula 7. Xpert MTB/RIF Ultra tests salidzindjuma ar MTB kultaru péc parauga veida

TieSas krépas

Krépu nogulsnes

N % (95% TI) N % (95% TI)
i 99,7% 99,0%
‘t"ft'g‘"“a 323/324 ° 103/104 °
uztriepes poz (98,3, 99,9) (94,8, 99,8)
i 73,4% 72,7%
"t”.t'g“";f 168/229 ° 32/44 °
uztriepe Neg (67,3, 78,7) (58,2, 83,7)
88,9% 91,2%
Kopéja jutiba 495/557° ° 135/148 °
(86,0, 91,2) (85,6, 94,8)
. 95,0% 96,9 %
Kopéja specifika 937/986 285/294
(93,5, 96,2) (94,3, 98,4)

a Uztriepes rezultati nebija pieejami 4 kultlrpozitiviem paraugiem.

15.5 Xpert MTB/RIF Ultratesta RIF veiktspéjas salidzinajuma ar zalu jutibu

testésana

MTB pozitivas kultiiras izolati tika parbauditi attieciba uz jutibu pret zalem (DST) pret rifampinu, izmantojot agara
proporcijas metodi ar Middlebrook vai Lowenstein-Jensen lidzekliem, Thermo Scientific Sensititre™ Mycobacterium
tuberculosis MIC plati vai BD BACTEC™ MGIT"" 960 SIRE parbaudi. Xpert MTB/RIF Ultra testa veiktsp&ja ar RIF
rezistenci saistito mutaciju noteikSanai tika noteikta salidzinajuma ar MTB kultiiras izolatu DST rezultatiem.

Rezultati ar RIF rezistenci saistito mutaciju noteikSanai tiek zinoti Xpert MTB/RIF Ultra testa tikai, kad ierice ir noteikusi
MTB kompleksa rpoB génu secibu. RIF jutibas/rezistences raditaji ir noraditi tabula zemak. Neveiktie paraugi ar DST,
MTB NAV KONSTATETA (MTB NOT DETECTED) un MTB KONSTATETA (MTB DETECTED); RIF rezistence
NENOTEIKTA (INDETERMINATE) tika izslégti no analizes. SeSdesmit tris (63) no 67 paraugiem ar RIF nenoteiktiem
rezultatiem MTB elementi KONSTATETI (DETECTED); RIF rezistence NENOTEIKTA (INDETERMINATE).
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Tabula 8. Xpert MTB/RIF Ultra testa veiktspéja salidzinajuma ar DST

Za|u jutibas tests
RIF rezistents RIF jatigs Kopa
MTB
KONSTATETA
(MTB DETECTED); 128 192 140
RIF rezistence
KONSTATETA
(DETECTED)
Xpert MTB/ MTB
RIF Ultra KONSTATETA
(MTB
DETECTED); RIF 5° 314 319
rezistence NAV
KONSTATETA
(NOT DETECTED)
Kopa 133 326 459
Jutigums: 96,2% (128/133), 95% TI: 91,5, 98,4
Specifiskums: 96,3% (314/326), 95% TI: 93,7, 97,9

a Atskirigi sekvencéSanas rezultati: 11 no 12 RIF rezistenti, 1 no 12 nav pieejami.
b NeatbilstoSi secibas rezultati: 4 no 5 jutigi pret RIF, 1 no 5 nav pieejami.

15.6 Xpert MTB/RIF Ultra testa veiktspéja salidzinajuma ar Xpert MTB/RIF
testu

Tiksto$ devindesmit Cetri (1594) paraugi paraugi tika testti gan ar Xpert MTB/RIF Ultra testu, gan Xpert MTB/RIF testu.
Kopgja procentuala atbilstiba starp testiem bija 96,5% [(1538/1594) 95% TI: 95,5, 97,3]. Pozitiva procentu atbilstiba un
negativa procentuala atbilstiba bija attiecigi 99,2% [(491/495) 95% TI: 97,9, 99,7] un 95,3% [(1047/1099) 95% TI: 93,8,

96,4].

15.7 Reproducéjamiba

Xpert MTB/RIF Ultra testa reproducgjamiba tika izvertéta tris p&tijuma centros, izmantojot paraugu paneli, kas sastav&ja no
MTB rifampina jutigiem un rezistentiem celmiem. MTB pozitivie paraugi tika sagatavoti maksligu cilvéka krépu matrica

ar zemu (~1X LoD) un vidgju (2-3X LoD) koncentraciju. Tika ieklauts arT negativs panela komponents, kas sastavéja no
maksligu krépu matricas. Piecu paraugu paneli sesas dazadas dienas test&ja divi dazadi operatori divas reizes diena katra

no trim pétijuma centriem (240 testi katra vieta = 2 operatori x 6 dienas x 2 replikati x 2 izpildes diena). Pétfjuma tika
izmantotas tris Xpert MTB/RIF Ultra testu reagentu komplektu partijas. Katra panela komponenta atbilstibas procentualais
daudzums ir paradits Tabula 9.
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Tabula 9. Reproducéjamibas rezultatu kopsavilkums — atbilstiba péc pétijuma central/iekartas

Paraugs 1. pétijuma 2. pétijuma 3. pétijuma Kopéja atbilstiba
centrs centrs centrs (%) atkariba
(GeneXpert Dx) (GeneXpert Dx) (Infinity-90) no parauga
Negativs 98% (47/48) 100% (48/48) 100% (48/48) 99,3% (143/144)
MTB vaiji pozitivs, 96% (46/48) 96% (46/48) 98% (47/48) 96,5% (139/144)
RIF rezistents
MTB méreni pozitivs, 100% (48/48) 100% (48/48) 100% (48/48) 100% (144/144)
RIF rezistents
MTB vaji pozitivs, 100% (48/48) 100% (48/48) 98% (47/48) 99,3% (143/144)
RIF jutigs
MTB méreni pozitivs, 100% (47/47) 100% (48/48) 100% (48/48) 100% (143/143)
RIF jutigs

Xpert MTB/RIF Ultra testa reproducgjamiba tika izvertéta arT attieciba pret katra noteikta mérka fluorescences signalu, kas
izteikts cikla sliekSna (Ct) vértibas. Katra panela komponenta vidgja vértiba, standartnovirze (SD) un variacijas koeficients
(CV) starp testéSanas vietam, starp dienam un starp komponentiem izpildes laika ir att€loti 10. tabula. Izpilde tiek definéta
ka Cetri paraugi katram test€tajam panela komponentam, ko viena diena viena pétijuma centra izpilda viens operators.

16 Analitiskas veiktspéjas raksturojums

Tabula 10. Reproducéjamibas datu kopsavilkums

VariéSana
Paraugs N Vidgj;ais Starp vietam | Starp partijam Ka:‘?:nt:]tro op::ta;[:iem anI::i,z“::lsalika Kopd

SN (c/v) SN (c/v) SN (C/v) SN (C/V) SN (C/V) SN (C/V)

Negativs spcot | 144 | 257 | 000 | 00 | 030 | 11 [ 000 | 00 | 070 | 28 | 140 | 55 | 160 | 63
IcCt 144 | 200 | 000 | 00 | 020 | 11 | 000 | 00 | 040 | 20 | 090 | 46 | 100 | 51

rpol1C 141 310 [ 000 | 00 | 050 | 16 [ 000 | 00 [ 060 | 20 | 220 | 72 | 240 | 77

mﬁ.“,ﬁ“ pozitivs, rezistents [ > 141 298 | 020 | 07 | 040 | 14 | 000 | 00 | 080 | 25 | 210 | 71 | 230 | 7.7
rpo3C 139 | 338 [ 020 | 06 | 060 | 19 | 000 | 00 | 070 | 20 | 200 | 59 | 20 | 65

rpo4dC 141 304 [ 080 | 25 | 050 | 17 | 000 | 00 [ 080 | 25 | 250 | 84 | 280 [ 92

IcCt 144 184 | 030 | 14 | 000 | 00 | 010 | 05 | 010 | 03 | 070 | 37 | 080 | 41

rpol1C 143 | 283 | 040 | 15 | 000 | 00 | 050 | 18 | 000 | 00 | 180 | 64 | 19 | 68

'r\g;ztemri;e;:eﬁo;:g"s' rpo2C 144 272 | 050 | 1,8 | 000 | 00 | 050 | 18 | 000 | 00 | 180 | 67 | 190 | 7.1
rpo3C 143 | 311 [ o010 | 04 | 000 | 00 | 050 | 16 | 000 | 00 | 170 | 56 | 180 | 58

rpo4C 144 | 272 | o080 | 31 | 000 | 00 | 070 | 24 | 000 | 00 | 220 | 80 | 240 | 89

Icct 143 | 237 | 000 | 00 | 020 | 06 | 040 | 16 | 000 | 00 | 170 | 74 | 180 | 76

rpol1C 130 | 302 [ 010 | 03 | 000 | 00 | 090 | 30 | 000 | 00 | 260 | 84 | 270 | 90

rthBFﬁi pozitivs, jutigs rpo2C 130 | 203 [ 000 [ 00 | 000 | 00 | 080 | 26 | 000 | 00 | 240 | 81 | 250 | &5
rpo3C 130 | 315 [ 000 | 00 | 000 | 00 | 080 | 26 | 020 | 07 | 230 | 74 | 250 | 7.8

rpo4C 120 | 361 | 030 | 09 | 040 | 11 | 000 | 00 | 050 | 14 | 210 | 57 | 220 | 6.1

MTB méreni pozitivs, juigs | 'CCt 143 | 218 [ o010 | 06 | 000 | 00 | 020 | 1.1 | 000 | 00 | 120 | 54 | 120 | 55
pret RIF rpol1C 142 | 276 [ o020 | 07 | 000 | 00 | 030 | 12 | 000 | 00 | 200 | 72 | 200 | 73
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VariéSana

S . - Katru otro Starp Izpildes/ =

Paraugs N Vldg{a's Starp vietam Starp partijam dienu operatoriem analizes laika Kopa
cv cv Ccv cv Ccv cv
SN %) SN %) SN %) SN %) SN (%) SN (%)
rpo2C 141 26,7 0,00 0,0 0,40 14 0,00 0,0 0,10 0,2 1,60 5,9 1,60 6,1
rpo3C 141 28,9 0,00 0,0 0,30 11 0,00 0,0 0.50 1,7 1,70 5,7 1,70 6,0
rpo4C 140 33,9 0.70 2,0 0,60 1,7 0,00 0,0 0,00 0,0 2,00 5,9 2,20 6,5

16.1 Traucejosas vielas

Tika veikts pétfjums ar maksligo krépu matricu, lai novertetu iesp&jamo traucgjoso vielu ietekmi uz Xpert MTB/RIF Ultra
testu. Kopuma tika novertétas 32 potenciali traucgjosas vielas. Potenciali endogénas traucgjosas vielas var biit, bet ne tikai,
asinis, strutas (baltas asins §iinas), elposanas celu §tinas, mucins, cilvéka DNS un kunga skabe. Citas potenciali traucgjosas
vielas var bt anest€zijas lidzekli, antibiotikas, antibakterialas, prettuberkulozes zales, pretvirusu zales, bronhodilatatori,

inhal&jami bronhodilatatori, dziva intranazala gripas virusa vakcina, baktericids mutes skalojamais lidzeklis, paraugu

apstrades reagenti, Pneumocystis jiroveci medikamenti, homeopatiskas zales alergijas mazinasanai, deguna kortikosteroidi,
deguna ggli, deguna aerosoli, peroralie anestézijas lidzekli, peroralie atkréposanas lidzekli, neitralizgjosie buferi un tabaka.

Sis vielas ar aktivajam sastavdalam un testéto koncentraciju ir noraditas Tabula 11. P&tfjuma tika ieklauti pozitivie un

negativie paraugi. Pozitivie paraugi tika test€ti koncentracija, kas gandriz 3 reizes parsniedz analitisko noteikSanas robezu,
izmantojot BCG $iinas replikatos pa 8. Lai noteiktu ietekmi uz parauga apstrades kontroles (SPC) veiktsp&ju, tika testeti
negativie paraugi, kas sastaveja no vielas, kura nebija MTB celma, katrai vielai replikatos pa 8.

Nevienai no 32 testétajam potenciali traucgjosajam vielam netika noverota inhibgjosa iedarbiba (Tabula 11).

Tabula 11. Traucéjosas vielas

Viela

Apraksts/aktiva sastavdala

Testéta koncentracija

Asinis

Asinis (cilvéka)

5% (tilp./tilp.)

Pretmikrobu mutes skalojamais
lTdzeklis

Hlorheksidina glikonats (0,12%),
20% $kidums

20% (tilp./tilp.)

Paraugu apstrades reagenti

Cetilpiridinija hlorids, 1% 2% NaCl

0,5% (tilp./tilp.) 1% NaCl

Paraugu apstrades reagenti

Cetilpiridinija hlorids, 1% 2%
NALC

0,5% (tilp./tilp.) 1% NALC

Paraugu apstrades reagenti

Cetilpiridinija hlorids, 1% 2%
NALC plus 25 mM citrats

0,5% (tilp./tilp.) 1% NALC plus
12,5 mM citrats

Kunga skabe

pH 3 [ldz 4 Skidums Gdenr,
neitralizéts ar natrija bikarbonatu

100% (tilp./tilp.)

Cilvéka DNS/$tnas

HELA 229

106 3anas/ml

PretséniSu, antibiotisks

Nistatina suspensija iekSkigai
lietoSanai, 20%

20% (tilp./tilp.)

Baltas asins Slnas (cilvéka)

WBC/Pus matrica (30% bufera
parklajums; 30% plazma; 40%
PBS)

100% (tilp./tilp.)

Anestézijas lidzekli (endotraheala
intubacija)

Lidokatna HCI 4%

30% (tilp./tilp.)

Nebulizéjosi Skidumi

NaCl 5% (sv./tilp.)

5% (sv.ftilp.)

Mucins

Mucins 5% (sv./tilp.)

5% (sv.ftilp.)

Antibakterials 1dzeklis, sistémisks

Levofloksacins 25 mg/ml

5 mg/ml (sv./ilp.)

Nazalie kortikosterordi

Flutikazons 500 mg/aerosols

5 pg/ml (sv./tilp.)
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Viela

Apraksts/aktiva sastavdala

Testéta koncentracija

Inhal&jamie bronhodilatatori

Albuterola sulfats 2,5 mg/3 ml

75 pg/ml (sv.ftilp.)

Oralie anestézijas lidzekli

Orajels (20% benzokains)

5% (sv./tilp.)

Pretvirusu zales

Aciklovirs, IV 50 mg/ml

50 pg/ml (sv./tilp.)

Antibakterials ITdzeklis, deguna
ziede

Neosporins (400 U bacitracina,
3,5 mg neomicina, 5000 U
polimiksina B)

5% (sv./tilp.)

Tabaka

Nikogels (40% tabakas ekstrakts)

0,5% (sv./tilp.)

Zales pret tuberkulozi

Streptomicins 1 mg/ml

25 pg/ml (sv.ftilp.)

Zales pret tuberkulozi

Etambutols 1 mg/ml

50 pg/ml (sv./tilp.)

Zales pret tuberkulozi

Izoniazids 1 mg/ml

50 pg/ml (sv./tilp.)

Peroralie atkrépoSanas Iidzekli

Gvaifenezins (400 mg/tablete)

5 mg/ml (sv./tilp.)

Zales pret tuberkulozi

Pirazinamids 10 mg/ml

10 pg/ml (sv./tilp.)

Deguna géls (homeopatisks)

Zicam géls

50% (sv./tilp.)

Deguna aerosols

Fenilefrins, 0,5%

1% (sv./tilp.)

Zales pret tuberkulozi

Rifampicins 1 mg/ml

25 pg/ml (sv.ftilp.)

Alergiju mazino$as zales
(homeopatiskas)

Téjas koka ella (<5% Cineole,
>35% Terpinen 4-ol)

0,5% (sv./tilp.)

Dziva intranazala gripas virusa
vakcina

Dziva gripas virusa vakcina
FluMist

5% (sv./tilp.)

Pneumocystis jiroveci zales

Pentamidins

300 ng/ml (sv./tilp.)

Bronhodilatators

Epinefrins (injicéjams preparats)

1 mg/ml (sv./tilp.)

Zales pret tuberkulozi

Amoksicilins

25 pg/ml (sv.ftilp.)

16.2 Analitiskais jutigums (noteikSanas robeza)

Tika veikti pétijumi, lai noteiktu Xpert MTB/RIF Ultra testa analitisko jutibu vai noteik$anas robezu (LoD), izmantojot
Mycobacterium tuberculosis celmu H37Rv un Mycobacterium bovis BCG (Bacille Calmette-Guerin), kas atSkaiditi cilvéka
krépas un cilvéka krépu nogulsnés. MTB pozitivs rezultats ir balstits uz IS1081/IS6110 mérku noteikSanu.

Tika veikti arT p&tfjumi, lai noteiktu Xpert MTB/RIF Ultra testa analitisko jutibu vai noteiksanas robezu RIF rezistences
noteikSanai, izmantojot labi raksturotu klinisko Mycobacterium tuberculosis rifampina rezistento celmu (TDR125) ar
D516V mutaciju rpoB géna 81 bazes para “kodola” regiona, kas atkaidits cilvéka krépas un cilvéka krépu nogulsnés.

LoD ir zemaka koncentracija, kas noradita kopijas/ml, ko iesp&jams reproducgjami noskirt no negativiem paraugiem ar
95% ticamibu. Tika novertéti vismaz 20 replikati diviem celmiem piecas lidz astonas koncentracijas 3 dienu laika, un LoD

tika noteikta, izmantojot probitu analizi. Noradita LoD ir apkopota tabula talak.
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Tabula 12. Probita analizes dati un noradita LoD kopijas/ml

Mikobaktériju sugas

Parauga veids

Noteikta kvalitativas
noteikSanas robeza (LoD)

Krépas 30
M. bovis (BCG)
Krépu nogulsnes 21
Krépas 12
M. tuberculosis (H37Rv)
Krépu nogulsnes 25

Tabula 13. Probita a

nalizes dati un noradita RIF rezistence LoD kopijas/ml

Mikobaktériju sugas

Parauga veids

Noteikta kvalitativas
noteikSanas robeza (LoD)

M. tuberculosis (TDR125)

Krépas

1093

Krépu nogulsnes

4000

16.3 Analitiskais specifiskums (ekskluzivitate)

Ar Xpert MTB/RIF Ultra testu tika test€tas 30 netuberkulozu mikobaktgriju (NTM) celmu kultiiras. Tris katra izolata

replikati tika inokuléti bufer$kiduma un testéti koncentracija >107 KVV/ml. Skatiet Tabula 14.

Tabula 14. NTM celmi, kuriem testéts specifiskums

Mycobacterium avium subsp. avium

Mycobacterium scrofulaceum

Mycobacterium cela

tum

Mycobacterium simiae

Mycobacterium chelonae

Mycobacterium szulgai

Mycobacterium gordonae

Mycobacterium thermoresistibile

Mycobacterium haemophilum

Mycobacterium triviale

Mycobacterium abscessus

Mycobacterium vaccae

Mycobacterium asiaticum

Mycobacterium xenopi

Mycobacterium flavescens

Mycobacterium smegmatis

Mycobacterium fortuitum subsp. fortuitum

Mycobacterium interjectum

Mycobacterium gastri

Mycobacterium peregrinum

Mycobacterium genavense

Mycobacterium mucogenicum

Mycobacterium intracellulare

Mycobacterium goodii

Mycobacterium kansasii

Mycobacterium shimoidei

Mycobacterium malmoense

Mycobacterium phlei

Mycobacterium marinum

Mycobacterium terrae

Pétijuma apstaklos visi NTM izolati tika zinoti ka MTB NAV NOTEIKTA (MTB NOT DETECTED). P&tijuma tika

ieklautas pozitivas un negativas kontroles. Specifiskums bija 100%.

Turklat, lai noteiktu, vai lielas NTM koncentracijas vartu traucét TB zema limena (3X LoD) noteikSanu, sesi parstavosie

celmi, kas uzskaititi Tabula 14, tika sajaukti ar TB celmu H37Rv un ar M. bovis kr&pas lidz galigajai koncentracijai attiecigi
106 KVV/mL NTM un 36 KVV/mL M. tuberculosis H37Rv, un 90 KVV/mL M. bovis.

NTM celmi, kuriem testeta sp&ja traucét TB (H37Rv) noteikSanu, ietvera:
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M. abscessus, ATCC 19977

M. avium Nacionalas Ebreju slimnicas kliniskie izolati

M. celatum, Nacionalas Ebreju slimnicas kliniskie izolati

M. kansasii, ATCC 12478

M. gordonae, ATCC 14470

M. intracellulare, Nacionalas Ebreju slimnicas kliniskie izolati

Testetie NTM celmi netrauc€ja noteikt M. tuberculosis (H37Rv) ne 36 KVV/ml, ne M. bovis 90 KVV/ml koncentracijas;
tadgjadi signali bija tadi pasi ka tad, kad H37Rv tika testéts atseviski.

16.4 Sugas/celmi, kuriem testéts specifiskums

Sadi mikroorganismi, tostarp gramnegativas bakterijas, grampozitivas baktérijas, sénisu organismi, virusi un raugs, tika
testeti attieciba uz viltus pozitivitati Xpert MTB/RIF Ultra testa. Katra izolata replikati tika ievietoti buferskiduma un testéti
koncentracija >107 KVV/ml (bakteriju un sénisu celmi) vai >106 kopijas/ml (genomiska DNS baktérijam un sénitém) un

>105 TCIDso/ml (virusu celmiem).

Tabula 15. Sugas un celmi

Acinetobacter baumannii

Klebsiella pneumoniae

B tipa respiratori sincitialais
viruss

Aspergillus fumigatus

Moraxella catarrhalis

Rinoviruss

Candida albicans

Neisseria meningitidis

Staphylococcus aureus

Chlamydophila pneumoniae

Neisseria mucosa

Staphylococcus epidermidis

Citrobacter freundii

Nocardia asteroides

Stenotrophomonas maltophilia

Corynebacterium xerosis

Paragripas virusa 1. tips

Streptococcus agalactiae

Koronaviruss

Paragripas virusa 2. tips

Streptococcus mitis

Enterobacter cloacae

Paragripas virusa 3. tips

Streptococcus mutans

Escherichia coli

Pseudomonas aeruginosa

Streptococcus pneumoniae

Haemophilus influenzae

A tipa respiratori sincitialais

Streptococcus pyogenes

viruss

Cilvéeka metapneimovirusa

(hMPV) 16 A1 tips

Pétijuma apstaklos visi testétie mikroorganismi tika zinoti ka MTB NAV NOTEIKTA (MTB NOT DETECTED). Pétijuma
tika ieklautas pozitivas un negativas kontroles. Specifiskums bija 100%.

16.5 Analitiska ieklautiba

Trisdesmit septini Mycobacterium tuberculosis (MTB) kompleksa celmi, kas sastav no 16 pret rifampinu jutigiem celmiem
ar savvalas tipa rpoB pamatregionu un 21 rifampinrezistenta celma, tika testéti, izmantojot Xpert MTB/RIF Ultra testu. DNS
paraugi no kopuma 37 MTB celmiem tika testéti GeneXpert, izmantojot Xpert MTB/RIF Ultra DNS testéSanai modificétu
protokolu. Galigas reakcijas sastavdalas un PCR cikla apstakli nemainijas no protokola, kas paredz&ts pacientu paraugu
parbaudei. Divpadsmit celmi bija no PVO/TDR kolekcijas un 6 no Rutgers universitates laboratorijas kolekcijas. Kopa

Sie celmi veido izolatus no 8 valstim un saturja 21 RIF rezistentu izolatu, kas sastav no vienkar$am, dubultam un viena
gadijuma triskar$am rpoB kodola regiona mutacijam. Paraugi tika testéti, pievienojot 100 uL DNS parauga kartridZa lizata
kamera. Negativas reakcijas ka paraugu izmantoja buferskidumu. Tests pareizi identific€ja visus 16 savvalas tipa celmus

un pareizi identificja rezistenci pret rifampinu 18 no 21 celmos, kas bija rezistenti pret rifampinu ar mutacijam rpoB
pamatregiona. Nenoteikti rifampina rezultati tika iegiiti 3 mutantajiem celmiem. M. caprae un M.pinnipedii netika novertéti
ka §1 pétijuma dala.
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16.6 Mikobakteriju analitiska inaktivacija kréepu paraugos

Xpert MTB/RIF Ultra parauga reagenta dezinfekcijas sp&ju noteica, izmantojot standartiz&tu kvantitativas tuberkulocidalas
kulttiras metodi.!2 Krépu paraugos ievadija augstu dzivotspgjiga M. bovis koncentraciju, sajauca ar parauga reagentu
attieciba 2:1 un inkubgja 15 mintites. Péc inkubacijas parauga reagenta/krépu maisijums tika neitralizéts, izmantojot
atSkaidiSanu un filtraciju, un pec tam kultivéts. M. bovis mikroorganismu no apstradatam krépam dzivotsp&ja samazinajas
par vismaz 6 vienibam, salidzinot ar neapstradato kontroli.

Katrai laboratorijai janosaka parauga reagenta dezinfekcijas ipasibu efektivitate, izmantojot savas standartiz&tas metodes, un
jaievero ieteiktie biologiskas drosibas noteikumi.
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18 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

19 Tehniska palidziba

Pirms sazinaties ar mums

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 piemérojams, datora apkopes etiketes numurs

Amerikas Savienotas Valstis

Talrunis: + 1 888 838 3222 E-pasta adrese: techsupport@cepheid.com

Francija

Talrunis: + 33 563 825 319 E-pasta adrese: support@cepheideurope.com

Visu Cepheid tehniska atbalsta biroju kontaktinformacija ir pieejama misu timekla vietn&:www.cepheid.com/en/support/

contact-us

20 Simbolu tabula

Simbols Nozime
Kataloga numurs
REF 9
In vitro diagnostikas mediciniska ierice
IVD 9

®

Nelietot atkartoti
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Simbols

Nozime

LOT

Partijas kods

Skatit lietoSanas pamacibu

Uzmanibu!

Razotajs

RaZotaja valsts

Satur pietiekamu daudzumu n testiem

CONTROL

Kontrole

Deriguma termins

CE zime — Eiropas atbilstiba

Temperatlras ierobezojums

Biologiskie riski

Uzliesmojosi Skidrumi

Koroziva iedarbiba uz adu

@@@&:}%2»&'@@19_.

Toksiska ietekme uz reproduktivo sistému un organiem

(o]
I
A
m
B

Pilnvarotais parstavis Sveicé

&

Importétajs
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Cepheid AB
Rontgenvigen 5
SE-171 54 Solna,
Sweden

CH |REP

Cepheid Switzerland GmbH
Ziircherstrasse 66

Postfach 124, Thalwil
CH-8800

Switzerland

®

Cepheid Switzerland GmbH
Zircherstrasse 66

Postfach 124, Thalwil
CH-8800

Switzerland

wvb|C €

21 Parstradato izdevumu vesture

Sadala

Izmainu apraksts

Simbolu tabula

Simbolu tabula pievienoti CH REP un importétaja simboli un definicijas.

Pievienota CH REP un importétaja informéacija ar Sveices adresi.

Parstradato izdevumu
vésture

Atjauninata tabula Parstradato izdevumu vésture.
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