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Vain in vitro -diagnostiseen kayttoon

1 Patentoitu nimi

Xpert® Xpress GBS

2 Yleinen tai tavallinen nimi

Xpert Xpress GBS
3 Kayttotarkoitus

3.1 Kayttotarkoitus

GeneXpert®-jirjestelmilla tehtivi Xpert® Xpress GBS -testi on automatisoitu kvalitatiivinen in vitro -diagnostinen
reaaliaikainen polymeraasiketjureaktiotesti (PCR), jolla voidaan havaita ryhmén B streptokokin (Streptococcus, GBS)
DNA:ta. Testi suoritetaan kdyttden raskaana olevilta potilailta ennen synnytysté tai synnytyksen aikana otettuja emétin-/
rektaalikaksoistikkunaytteita.

Xpert Xpress GBS -testin tarkoituksena on auttaa havaitsemaan GBS-kolonisaatio, jotta voidaan tunnistaa
antibioottiestolddkityksestd hyotyvit potilaat.

Xpert Xpress GBS -testi ei anna antimikrobisia herkkyystestituloksia. Viljelystd saatavia isolaatteja tarvitaan
penisilliiniallergisille potilaille suositeltaviin herkkyystesteihin.

3.2 Kohdekayttaja/-ymparisto

Xpert Xpress GBS -testi on tarkoitettu sellaisten terveydenhuollon ammattilaisten suoritettavaksi, jotka ovat saaneet testin
kayttoon tarvittavan koulutuksen. Testid voidaan kéyttda laboratorio- tai vieritestausympéristoissa.

4 Yhteenveto ja selitys

GBS-bakteeri-infektio voi aiheuttaa vaikean sairauden vastasyntyneelle, jos synnyttivé raskaana oleva potilas on GBS-
bakteerin kolonisoima. GBS kolonisoi aikuisilla yleensa perdsuolen ja/tai eméttimen limakalvot. Kolonisaatio voi olla
kroonista, tilapdisti tai jaksoittaista. GBS-infektio on tirkein kuolinsyy vastasyntyneilld, jotka sairastuvat sepsikseen,
keuhkokuumeeseen tai aivokalvotulehdukseen.!- 2 Noin puolet GBS-kolonisoiduista potilaista tartuttaa bakteerin
vastasyntyneelle lapselleen. GBS tarttuu tavallisesti synnytyksen aikana tai siki6kalvojen puhjettua.

Téménhetkinen suositus vastasyntyneiden GBS-taudin ehkéisyyn on joko raskaana olevien potilaiden seulonta

ennen synnytysté tai synnytyksenaikainen seulonta GBS-kolonisaation havaitsemiseksi. Synnytyksen aikaista
antibioottiestoladkitystd (IAP) annetaan GBS-kolonisoiduille naisille vertikaalisten GBS-tartuntojen vahentimiseksi ja
vastasyntyneiden infektioiden riskin pienentdmiseksi.l: 2 Synnytysti edeltivd GBS-seulonta suoritetaan useimmiten viljelyn
tai nukleiinihappomonistustestin avulla (NAAT), joka tehdéén rikastetuille liemiviljelmille 18-24 tunnin inkuboinnin
jalkeen3, jolloin tulosten saaminen kestéd yleensd yhdestd kolmeen péivda. Tdmai ajoitus saattaa riittdd raskaudenaikaisten
GBS-tulosten hankkimiseen; joillakin potilailla ei kuitenkaan ole saatavilla GBS-tuloksia synnytyksen kdynnistyessa.
Synnytyksen aikana rikastamattomasta tikkundytteesté tehty testaus voi antaa ajoissa tuloksia, joiden perusteella voidaan
padttas antibioottien antamisesta ennen synnytyksen péattymisté potilaille, joilla ei ole ollut synnytysti edeltdvai hoitoa tai
jotka saattavat synnyttdd ennen laskettua aikaa tai joiden GBS-testituloksia ei tiedetd synnytyshetkelld. GBS-kolonisaatio
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voi myds olla tilapéistd tai jaksoittaista, joten kolonisaatiotila voi muuttua raskauden aikana. Témén vuoksi sikidaikaisen
viljelyn herkkyys on 70 % synnytyksen aikaisiin menetelmiin verrattuna. Ei-kolonisointi voidaan siis mahdollisesti todeta
virheellisesti kolmella kymmenesti naisesta, jolloin IAP-l4dkitysté ei aloiteta.* Toisessa tutkimuksessa osoitettiin, ettd vain
40 %:1la niistd naisista, joilla kolonisaatio on todettu ennen synnytystd, voidaan GBS-positiivisuus vahvistaa synnytyksen
aikana. Tulokset viittaavatkin antibioottien liikak&yttdon, mikéli testauksessa luotetaan ainoastaan synnytysti edeltdviin
viljelytuloksiin.?

Synnytyksen aikaisen testauksen mahdollinen vaikutus on tarpeettomien antibioottien vihentynyt méiardaminen potilaille,
joilla ei ole muuta kdyttdaihetta profylaktiseen antibioottihoitoon, mika voi puolestaan vaikuttaa vastasyntyneiden
suoliston mikrobiomiin ¢ samalla kun GBS-kolonisoituja naisia hoidetaan riittévisti profylaktisella laékitykselld siten, etté
vastasyntyneen sepsiksen tai aivokalvontulehduksen riski pienenee.’

5 Toimenpiteen periaate

Xpert Xpress GBS -testi on automaattinen in vitro -diagnostinen testi ryhmén B streptokokin (Group B Streptococcus,
GBS) DNA:n kvalitatiiviseen havaitsemiseen. Testi tehdddn GeneXpert Instrument Systems -jérjestelmilld (Dx- tai Infinity-
jarjestelmat). Xpert Xpress GBS -testin alukkeet ja koettimet on suunniteltu monistamaan ja havaitsemaan uniikkeja
sekvensseji kahdessa kromosomaalisessa GBS-kohteessa. Niistd toinen sijaitsee glykosyylitransferaasiperheeseen kuuluvan
proteiinin koodausalueella ja toinen Streptococcus agalactiae -bakteerin DNA:n transkriptiota sdételevdn LysR-perheeseen
kuuluvan proteiinin koodausalueella.

GeneXpert Instrument Systems-jérjestelmét automatisoivat ja integroivat néytteen prosessoinnin, nukleiinihapon
puhdistamisen ja monistamisen sekéd kohdesekvenssien havaitsemisen yksinkertaisissa tai monitahoisissa néytteissa.
Jarjestelmissi kaytetddn reaaliaikaista polymeraasiketjureaktiota (PCR). GeneXpert-jarjestelmét koostuvat instrumentista,
tietokoneesta ja valmiiksi asennetusta ohjelmistosta, jota kdytetddn testien ajamiseen ja tulosten niyttdmiseen. Jarjestelmissé
on kaytettdva ndytekohtaisia, kertakayttoisid kasetteja, jotka sisiltdvat PCR-reagenssit ja jotka isdnndivdat PCR-prosessia.
Koska kasetit siséltdvit itsessédédn kaiken tarvittavan, ndytteiden vélinen ristikontaminaatio voidaan minimoida. GeneXpert
Dx System Operator Manual tai GeneXpert Infinity System Operator Manual esittévét jarjestelmien yksityiskohtaiset
kuvaukset.

Xpert Xpress GBS -testi sisdltdd reagensseja, joilla voidaan havaita suoraan GBS:n kohde-DNA:ta vagina-/
rektaalitikkundytteistd. GeneXpert-instrumentin kdyttimassa kasetissa on myos ndytteen prosessointikontrolli (SPC),
néytteen riittdvyyskontrolli (SAC) ja koettimen tarkistuskontrolli (PCC). SPC kontrolloi ndytteen riittdvdé prosessointia

ja monitoroi mahdollisten inhibiittoreiden esiintymistd RT-PCR-reaktiossa. SPC varmistaa my®ds, ettd PCR-reaktion
olosuhteet (lampétila ja aika) ovat asianmukaiset monistusreaktioon néhden ja ettd PCR-reagenssit toimivat. SAC havaitsee
ihmisen hydroksimetyylibilaanisyntaasigeenin (HMBS) ja varmistaa, ettd ndytemaéra on riittdva ja sisdltda tarvittavan
madrdn ihmisen DNA:ta. PCC varmistaa reagenssin rehydraation, PCR-putken tiyttymisen ja vahvistaa, ettd kaikki
reaktiokomponentit ovat kasetissa. Se monitoroi myos koettimen eheyttd ja vériaineen stabiliteettia.

Emétin-/rektaalikaksoistikkunéytteet on saatu raskaana olevilta potilailta ennen synnytysté tai synnytyksen aikana.

Naytteet on laitettu Liquid Stuart Medium -véliainetta sisdltdvéaan kuljetusputkeen. Néytteenoton jalkeen tikkunaytteet
viedddn GeneXpert-testausalueelle, jossa testaus suoritetaan asettamalla ndytetikku suoraan Xpert Xpress GBS -kasetin
niytekammioon. GeneXpert-kasetti ladataan GeneXpert-instrumenttijérjestelmén alustalle, joka tekee tdysin automatisoidun
niytteiden prosessoinnin ja reaaliaikaisen PCR-reaktion GBS-bakteerin DNA:n havaitsemiseksi.

Xpert Xpress GBS -testi sisdltdd maérityksen varhaisen lopetustoiminnon (Early Assay Termination, EAT), joka antaa
tulokset nopeammin néytteissé, joissa tiitteri on korkea, jos GBS-kohteen signaali saavuttaa ennalta méarétyn raja-
arvon ennen kuin kaikki PCR-syklit on suoritettu loppuun. Kun GBS-tiitterit ovat riittdvan korkeat EAT-toiminnon
kéynnistdmiseksi, SPC:n ja SAC:n monistuskdyrié ei ehkd ndhda ja niiden tuloksia ei vélttdmattd raportoida.
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6 Reagenssit ja materiaalit

6.1 Toimitetut materiaalit

Xpert Xpress GBS -testipakkaus (XPRSGBS-CE-10) sisdltdma reagenssimédra riittdd 10 potilas- tai laatukontrollindytteen
prosessointiin. Pakkauksessa on seuraavat:

Xpert Xpress GBS -kasetit, joissa integroidut reaktioputket 10 pakkausta kohti

Ainesosa/reagenssi Ainesosa Maara

Entsyymi: polymeraasi< 5 %

dNTP:t<5%

Aluke ja koettimet < 5 %
(Pakastekuivatut) helmet 3 kasettia kohti
Sisdinen kontrolli, bakteeriperdinen < 5 %

Proteiinistabiloija, perdisin naudasta < 5 %

PCR-puskuri <5 %

Kelatoiva yhdiste < 5 %

Tris-puskuri < 5 %
Reagenssit 4,5 ml kasettia kohti
Puhdistusaine < 5 %

Natriumhydroksidi <5 %

Paivitetyt kdyttoohjeet 1 pakkausta kohti
CcD 1 pakkausta kohti

Assay Definition Files (analyysin méirittelytiedostot, ADF)
Analyysin madrittelytiedoston tuontiohjeet GeneXpert-ohjelmistoon
Kayttoohjeet (IFU) (tarkoitettu kaytettdviksi vain GeneXpert Dx- ja
Infinity-jarjestelmien kanssa)

Kéayttoturvallisuustiedotteet (KTT) ovat saatavilla osoitteessa www.cepheid.com tai www.cepheidinternational.com

Huomautus 1., suppORT)-valilehdells.

Tuotteen helmien proteiinistabilointiaine on tuotettu ja valmistettu yksinomaan Yhdysvalloista peréisin olevasta naudan
Huomautus plasmasta. Eldimille ei syotetty marehtija- tai muita eldinproteiineja; eldimet lapéisivét testauksen ennen lopettamista ja
sen jalkeen.

7 Varastoiminen ja kasitteleminen

Xpert Xpress GBS -kasetteja on varastoitava 2-28 °C:n ldmpétilassa.
Etikettiin merkityn viimeisen kdyttopdivan ohittaneita kasetteja ei saa kayttda.
Vuotanutta kasettia ei saa kéyttéa.

Kasetin kantta ei saa avata, ennen kuin testi voidaan suorittaa.

8 Tarvittavat materiaalit, joita ei toimiteta

Cepheidin ndytteenottolaite (osanumero 900-0370)

GeneXpert Dx System tai GeneXpert Infinity System (tuotenumero vaihtelee kokoonpanon mukaan): GeneXpert-
instrumentti, tietokone, viivakoodinlukija ja kdyttdopas.
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e GeneXpert Dx System -jarjestelmdd varten: GeneXpert Dx -ohjelmistoversio 5.3 tai uudempi
o GeneXpert Infinity-80- ja Infinity-48s -jdrjestelmdt: Xpertise-ohjelmistoversio 6.8 tai uudempi

9 Saatavana olevat materiaalit, joita ei toimiteta

Tulostin: Jos tulostinta tarvitaan, ota yhteyttd Cepheidin tekniseen tukeen, joka voi jarjestdd suositellun tulostimen
hankinnan.

10 Varoitukset ja varotoimet

10.1 Yleista

In vitro -diagnostiseen kayttoon.

Tarkoitettu vain kertakdyttoon. Jokaista ndytekohtaista kasettia kdytetddn vain yhden testin prosessointiin. Kéytettyjé
kasetteja ei saa kdyttdd uudelleen.

Kemikaalien kanssa tyoskennellessé ja biologisia ndytteitd késiteltdessd on noudatettava laitoksen
turvallisuustoimenpiteité.

Kaikkia biologisia ndytteitd kéytetyt kasetit mukaan lukien on késiteltdvd tartuntavaarallisina aineina. On usein
mahdotonta tietdd, mitkd néytteet ovat tartuntavaarallisia, joten kaikkia biologisia néytteitd on késiteltdva yleisten
varotoimenpiteiden mukaisesti. Naytteiden késittelyohjeistus on saatavana Euroopan parlamentin ja neuvoston
direktiivistd 2000/54/EY, annettu 18. pdivana syyskuuta 2000, tyontekijoiden suojelemisesta vaaroilta, jotka

liittyvit biologisille tekijoille altistumiseen tyOssi (seitsemis direktiivin 89/391/ETY 16(1) artiklassa tarkoitettu
erityisdirektiivi).8 Jos kansalliset tai alueelliset séddnnokset eivit anna selvéd ohjeistusta asianmukaisesta havittimisesti,
biologiset niytteet ja kdytetyt kasetit on havitettivd WHO:n (Maailman terveysjarjeston) ladkinnéllisen jatteen kisittelya
ja hévittdmistd koskevan ohjeistuksen mukaan.®

Noudata hyvid laboratoriokdytént6jd. Vaihda kdsineet jokaisen potilasndytteen kasittelyn vélilld, jotta ndytteiden tai
reagenssien kontaminoitumiselta véltytddn. Puhdista tydskentelypinta/-alueet sddnnollisesti.

Kaytd kertakdyttoisid suojakésineitd, laboratoriotakkia ja silmiensuojainta, kun kisittelet ndytteitd ja reagensseja. Pese
kadet perusteellisesti ndytteiden ja testireagenssien kisittelyn jalkeen.

Biologisia naytteitd, siirtolaitteita ja kdytettyja kasetteja on pidettdvi tartuntavaarallisina aineita. Niiden késittelyssd
on noudatettava yleisid varotoimenpiteitd. Kéytettyjen kasettien ja kdyttdméattdmien reagenssien asianmukaisessa
hévittdmisessd on noudatettava laitoksen ymparistod suojelevia jatteenkdsittelytoimenpiteitd. Nama materiaalit voivat
olla vaarallista kemiallista jétettd ja voivat edellyttad erityisid kansallisia tai alueellisia hidvitystoimenpiteité. Jos
kansalliset tai alueelliset sddnnokset eivit anna selvdd ohjeistusta asianmukaisesta havittdmisesté, biologiset ndytteet
ja kéytetyt kasetit on havitettivi WHO:n (Maailman terveysjérjeston) lddkinnéllisen jatteen késittelyd ja havittdmistad
koskevan ohjeistuksen mukaan.

Siind tapauksessa etté tyoalue tai laitteisto kontaminoituu néytteisté tai kontrolleista, kontaminoitunut alue on
puhdistettava perusteellisesti juuri valmistellulla 0,5-prosenttisella natriumhypokloriittiliuoksella (tai 1:10-suhteessa
laimennetulla tavallisella valkaisuaineella). Pinnat on sen jdlkeen pyyhittavad 70-prosenttisella etanolilla. Tydpintojen on
annettava kuivua kokonaan ennen jatkamista.

Puhdista tydskentelypinnat/-alueet 10-prosenttisella valkaisuaineella ennen ja jalkeen Xpert Xpress GBS -néytteiden
kasittelyn.

Niytteissé voi olla suuria méérid organismeja. Varmista, ettd ndyteastiat eivit kosketa toisiaan. Vaihda késineet, jos
ne joutuvat suoraan kontaktiin ndytteen kanssa ja aina kunkin néytteen prosessoinnin jéilkeen, jotta muiden néytteiden
kontaminoitumiselta véltytdén.

10.2 Naytteet

Jotta testi toimisi tarkoituksenmukaisesti, ndytteenotto ja ndytteiden kisittely, varastointi ja testipaikkaan siirtiminen on
suoritettava asianmukaisesti.

Néytteiden kuljettamisen aikana on ylldpidettdva asianmukaisia varastointiolosuhteita ndytteen eheyden varmistamiseksi
(ks. Osa 11, Néaytteen ottaminen, kuljettaminen ja varastoiminen). Naytteen stabiliteettia muissa kuin suositelluissa
kuljetusolosuhteissa ei ole arvioitu.

Luotettavien tulosten saaminen edellyttdd asianmukaista ndytteenottoa, kuljetusta, varastointia ja prosessointia.
Virheellisid testituloksia voi esiintyé, jos ndytteet on otettu virheellisesti, niitd on késitelty tai varastoitu virheellisesti

tai on ilmennyt tekninen virhe. Niitd voi myds esiintyd, jos ndytteet on sekoitettu keskendén tai jos ndytteen
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Tarkeda

kohdeorganismimééré on testin toteamisrajan alapuolella. Kéyttdohjeiden ja GeneXpert Dx System Operator Manual-
tai GeneXpert Infinity System Operator Manual -kdyttooppaiden huolellinen noudattaminen on virheellisten tulosten
vilttdmisen edellytys.

10.3 Testi/reagenssi

Xpert Xpress GBS -testikasetin kannen saa avata vain, kun niytetté lisdtaén.
Sellaista kasettia ei saa kdyttdd, joka on pudotettu sen jélkeen, kun se on poistettu pakkauksesta.

Kasettia ei saa ravistaa. Kasetin pudottaminen tai ravistaminen kannen avaamisen jilkeen voi aiheuttaa maarittiméattomia
tuloksia.

Néytteen tunnistetarraa ei saa asettaa kasetin kanteen tai kasetin viivakooditarraan.
Kasettia ei saa kéyttdd, jos sen viivakooditarra on vaurioitunut.

Reagensseja ei saa korvata muilla reagensseilla.

Kasettia ei saa kéyttd, jos sen reaktioputki on vaurioitunut.

Ali kiyti kasettia, joka ndyttid vaurioituneelta.

Jokaista ndytekohtaista Xpert Xpress GBS -kasettia kdytetdén yhden testin prosessointiin. Prosessoituja kasetteja ei saa
kéyttdd uudelleen.

e Kasettia ei saa kdyttdd, jos se ndyttdd mériltd tai jos kannen tiiviste vaikuttaa rikkoutuneelta.

11 Naytteen ottaminen, kuljettaminen ja sailytys

Riittdvén ndytemaérin saamiseksi on noudatettava tarkasti timén osion ohjeita.

Noudata emétin-/rektaalitikkunéytteiden ottamisessa ACOG:n, eurooppalaisten tai paikallisten viranomaisten suosituksia!-3
ja kaytd Cepheidin nidytteenottolaitetta (osanumero 900-0370).

1. Pyyhi liialliset eritteet tai vuodot harsotaitoksella eméttimen ja perdaukon alueelta.

2. Ota niytteenottolaite (kaksoisndytetikku) sdilytyspussista.

3. Tyonni varovasti kaksoisndytetikku potilaan eméttimeen. Ota eritendytteet emittimen alemman kolmanneksen
limakalvolta. Varmista niytteiden yhteneviisyys pyoriyttimilld kumpaakin niytetikkua kolmesti. Al ota ndytetti
kohdunkaulasta.

4. Kiytd samaa kaksoisndytetikkua ja tyonnd kumpikin nédytetikku varovasti noin 2,5 cm perdaukon sulkijalihaksen taakse
ja ota ndyte perdsuolenpoukamista varovasti pyorayttamalla.

Pida naytetikut kiinnitettyina punaiseen korkkiin koko toimenpiteen ajan.

5. Irrota kirkas korkki kuljetusputkesta ja heitd korkki pois, aseta nédytetikut ndytetunnisteella merkittyyn kuljetusputkeen ja
paina punainen korkki kokonaan alas.

6. Jos mahdollista, séilytd ndytteet 2—-8 °C:n lampétilassa aina kun niité ei prosessoida.

» Jos néytteet prosessoidaan 24 funnin sisdlld, niitd voidaan siilyttda korkeintaan 25 °C:n lampotilassa.
» Jos néytteet testataan 24 tunnin jélkeen, pidé niitd kylméssa testin suorittamiseen saakka. Naytteitd voidaan sdilyttad
2-8 °C:n lampétilassa korkeintaan kuusi paivaa.

12 Kemialliset vaarat®

Huomiosana: Varoitus

VaroitusmerkKi:

G

CLP-jirjestelmiin vaaralausekkeet

e Arsyttii ihoa
e Arsyttiid voimakkaasti silmii

CLP-jirjestelmiin turvalausekkeet

e Pese kasvot, kidet ja altistunut iho huolellisesti késittelyn jalkeen.
e Kiytd suojakdsineitd ja silmiensuojainta/kasvonsuojainta
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Erityiskasittely (lisdtietoa ensiapua koskevassa osassa)
Jos ilmenee ihodrsytystd: hakeudu ladkéariin.
Jos silmé-arsytys jatkuu: hakeudu ladkariin.

Riisu ja pese saastunut vaatetus ennen uudelleenkdyttod

13 Toimenpide

13.1 Kasetin valmisteleminen

Tarkeda Aloita testi 30 minuutin sisilla siitd, kun nayte lisattiin kasettiin.

Al3 lisaa kahta naytetikkua yhteen kasettiin. Tarvitaan vain yksi naytetikku. Toinen néytetikku on ylimaarainen ja voidaan
Huomautus kayttaa herkkyys- tai uusintatestaukseen. Penisilliinille allergisten potilaiden herkkyystestauksen suorittamiseen
tarvitaan suositusten mukaan viljelmaisolaatteja.

Naiytteen lisddminen kasettiin:

1. Kaytd kertakayttoisid suojakésineit.

Ota kasetti pakkauksesta.

Tarkasta testikasetti vaurion varalta. Jos se on vaurioitunut, sité ei saa kayttdd.

Jos kasettia on sidilytetty jddkaapissa, varmista ennen kayttod, ettd se on tasapainottunut huoneenldmpdiseksi.

a s wnN

Merkitse kasettiin ndytetunniste.

Merkitse tunniste kasetin sivuun tai kiinnita siihen tunnistetarra. Tarraa ei saa asettaa kasetin kanteen tai kasetissa jo

Huomautus olevan 2D-viivakoodin paélle.

Avaa kasetin kansi nostamalla kasetin kannen etuosaa.
Avaa niytteen kuljetusputken korkki.
Ota néytetikut kuljetusputkesta.

© ® N

Irrota toinen ndytetikku korkista ja hiero varoen molempia niytetikkuja toisiaan vasten pyorivin liikkein viiden
sekunnin ajan (ks. Kuva 1).

Kuva 1. Naytetikkujen pyoritys
10. Aseta toinen, korkissa yhé kiinni oleva ndytetikku takaisin kuljetusputkeen.

11. Pitele testattavaa ndytetikkua merkkipiirron yldpuolella kdyttden apuna harsotaitosta tai vastaavaa (ks. Kuva 2).

merkKipiirto

Kuva 2. Xpert Xpress GBS -naytteenottotikku
12. Aseta naytetikku Xpert Xpress GBS -kasetin ndytekammioon (ks. Kuva 3).
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Tarkeda

Huomautus

Naytesailié
(suuri aukko)

Kuva 3. Xpert Xpress GBS -kasetti (kuva ylhaalta)
13. Nosta ndytetikkua niin, ettd merkkipiirto on loven keskella.
14. Napsauta naytetikku poikki taittamalla vartta oikealle.

15. Varmista, ettd ndytetikku on kasetissa oikeassa asennossa ja ettei ndytetikun kérki ole ndytekammion aukon kolossa
eikd estd kannen sulkeutumista. Jos néytetikku jad jumiin koloon, vapauta se sieltd kdyttamalld apuna nukkaamatonta
liinaa/harsotaitosta tai ndytetikun toista paété, jotta voit minimoida kontaminaatioriskin.

16. Sulje kasetin kansi. Aloita testi 30 minuutin kuluessa.

13.2 Ulkoiset kontrollit

Ulkoisia kontrolleja voidaan kayttdd paikallisten ja maakohtaisten akkreditointiorganisaatioiden mukaan soveltuvissa
tapauksissa.

14 Testin suorittaminen

o GeneXpert Dx System -jarjestelma: katso Osa 14.1.
e GeneXpert Infinity System -jérjestelmi: katso Osa 14.2.

14.1 GeneXpert Dx System

14.1.1 Testin aloittaminen

Varmista ennen testin aloittamista, etta:

o Jirjestelméssd on kiytossd oikea GeneXpert Dx -ohjelmistoversio, joka on esitetty kohdassa — Vaadittavat, mutta ei toimitetut
materiaalit.

o Ohjelmistoon on tuotu oikea analyysin méérittelytiedosto.

Tassd osassa kuvataan testiajojen perusvaiheet. Katso tarkemmat ohjeet GeneXpert Dx System Operator Manual -oppaasta.

Noudattamasi vaiheet voivat olla erilaisia, jos jarjestelmanvalvoja on muuttanut jarjestelmén oletustyonkulkua.

1. Kéynnistd GeneXpert Dx System, sitten kdynnista tietokone ja kirjaudu sisdén. GeneXpert-ohjelmisto kiynnistyy
automaattisesti. Jos niin ei kiy, kaksoisnapsauta GeneXpert Dx -ohjelmiston pikakuvaketta Windows®-tydpoydalla.

2. Kirjaudu sisdén kayttdjanimelldsi ja salasanallasi.

3. Valitse GeneXpert System -ikkunasta Create Test (Luo testi).
Create Test (Luo testi) -ikkuna avautuu. Scan Patient ID barcode (Skannaa potilastunnisteen viivakoodi) -
valintaikkuna avautuu.

4. Skannaa tai kirjoita Patient ID (Potilastunniste). Varmista Patient ID (Potilastunniste) -kohdan oikeinkirjoitus.
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Huomautus

Tarkeaa

Huomautus

Patient ID (Potilastunniste) liitetdan testituloksiin ja se niytetdan View Results (Niyté tulokset) -ikkunassa ja kaikissa
raporteissa. Scan Sample ID barcode (Skannaa néytetunnisteen viivakoodi) -valintaikkuna avautuu.

5. Skannaa tai kirjoita Sample ID (Néytetunniste). Varmista Sample ID (Naytetunniste) -kohdan oikeinkirjoitus.
Sample ID (Nidytetunniste) liitetdén testituloksiin ja se ndytetédan View Results (Niyti tulokset) -ikkunassa ja kaikissa
raporteissa. Scan Cartridge Barcode (Skannaa kasetin viivakoodi) -valintaikkuna avautuu.

6. Skannaa kasetissa oleva viivakoodi. Ohjelmisto kéyttdd viivakoodin tietoja ja tdyttdd automaattisesti seuraavien

kenttien tiedot: Select Assay (Valitse médritys), Reagent Lot ID (Reagenssierén tunniste), Cartridge SN (Kasetin
sarjanro) ja Expiration Date (Viimeinen kayttopaiva).

Jos kasetin viivakoodia ei voida skannata, toista testi uudella kasetilla. Jos olet skannannut kasetin viivakoodin
ohjelmistoon eika analyysin maarittelytiedosto ole saatavilla, esiin ilmestyva nayttd osoittaa, etta analyysin
madrittelytiedostoa ei ole ladattu jarjestelméaan. Jos tallainen naytto ilmestyy, ota yhteys Cepheidin tekniseen tukeen.

7. Valitse Start Test (Aloita testi). Kirjoita tarvittaessa salasana esiin tulevaan valintaikkunaan.
8. Avaa vihreilld vilkkuvalla valolla varustettu instrumenttimoduulin luukku ja lataa kasetti.
9. Sulje luukku. Testi kdynnistyy ja vihred valo lakkaa vilkkumasta.
Kun testi on valmis, valo sammuu.
10. Odota, kunnes jérjestelmad avaa luukun lukon ennen moduulin luukun avaamista ja poista sitten kasetti.

11. Havitd kaytetyt kasetit viemalld ne asianmukaiseen jatesdilioon laitoksen yleisten kdyténtojen mukaisesti.

14.1.2 Tulosten nadyttaminen ja tulostaminen

Téssé osassa luetellaan kaikki tulosten ndyttdmistd ja tulostusta koskevat perusvaiheet. Katso yksityiskohtaiset tulosten
ndyttdmis- ja tulostamisohjeet asiakirjasta GeneXpert Dx System Operator Manual tai GeneXpert Infinity System Operator
Manual.

1. Niytd tulokset valitsemalla kuvake View Results (Niyti tulokset).

2. Kun testi on tehty, ndyti tulokset ja/tai laadi PDF-raporttitiedosto valitsemalla Report (Raportti) -painike View Results
(Néyté tulokset) -ikkunasta.

14.2 GeneXpert Infinity System

14.2.1 Testin aloittaminen

Varmista ennen testin aloittamista, etta:

e Jarjestelmissd on kéytosséd oikea Xpertise-ohjelmistoversio, joka on esitetty kohdassa Tarvittavat materiaalit, joita ei toimiteta.

o Ohjelmistoon on tuotu oikea analyysin méirittelytiedosto.

Téssd osassa kuvataan testiajojen perusvaiheet. Katso tarkemmat ohjeet GeneXpert Infinity System Operator Manual -
oppaasta.

Noudattamasi vaiheet voivat olla erilaisia, jos jarjestelmanvalvoja on muuttanut jarjestelmén oletustyénkulkua.

1. Kaynnisté instrumentti. Xpertise-ohjelmisto kdynnistyy automaattisesti. Jos néin ei kéy, kaksoisnapsauta Xpertise-
ohjelmiston pikakuvaketta Windows®-tydpoydalla.

2. Kirjaudu sisdén tietokoneelle, sitten kirjaudu sisdédn GeneXpert Xpertise -ohjelmistoon kéyttdjanimelldsi ja
salasanallasi.

3. Napsauta Xpertise Software Home (Xpertise-ohjelmiston aloitus) -tyotilassa Orders (Tilaukset) -kohtaa ja napsauta
Orders (Tilaukset) -tyotilassa Order Test (Tilaa testi).
Néyttoon tulee Order Test - Patient ID (Tilaa testi — potilastunnus) -tyétila.

4. Skannaa tai kirjoita Patient ID (Potilastunniste). Varmista Patient ID (Potilastunniste) -kohdan oikeinkirjoitus.
Patient ID (Potilastunniste) liitetdan testituloksiin ja se ndytetiin View Results (Nayti tulokset) -ikkunassa ja kaikissa
raporteissa.

5. Liséi laitoksesi mahdollisesti vaatimat lisétiedot ja napsauta CONTINUE (JATKA) -painiketta.
Néyttoon tulee Order Test - Sample ID (Tilaa testi — ndytetunnus) -tyétila.

6. Skannaa tai kirjoita Sample ID (Néytetunniste). Varmista Sample ID (Néytetunniste) -kohdan oikeinkirjoitus.
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Huomautus

Sample ID (Naytetunniste) liitetddn testituloksiin ja se ndytetién View Results (Néyta tulokset) -ikkunassa ja kaikissa
raporteissa.

7. Napsauta CONTINUE (JATKA) -painiketta.
Nayttoon tulee Order Test - Assay (Tilaa testi — madritys) -tyotila.

8. Skannaa kasetissa oleva viivakoodi. Ohjelmisto kayttda viivakoodin tietoja ja tdyttda automaattisesti seuraavien

kenttien tiedot: Select Assay (Valitse mééritys), Reagent Lot ID (Reagenssierdn tunniste), Cartridge SN (Kasetin
sarjanro) ja Expiration Date (Viimeinen kdyttopaiva).

Jos kasetin viivakoodia ei voida skannata, toista testi uudella kasetilla. Jos olet skannannut kasetin viivakoodin
ohjelmistoon eika analyysin maarittelytiedosto ole saatavilla, esiin ilmestyva naytto osoittaa, ettd analyysin
madrittelytiedostoa ei ole ladattu jarjestelmaan. Jos téllainen néytto ilmestyy, ota yhteys Cepheidin tekniseen tukeen.

Niyttoon tulee Order Test - Test Information (Tilaa testi — testitiedot) -tyétila kasetin skannaamisen jilkeen.

9. Tarkista tietojen oikeellisuus ja napsauta Submit (Liheti). Kirjoita tarvittaessa salasana esiin tulevaan valintaikkunaan.

10. Aseta kasetti liukuhihnalle.
Kasetti ladataan automaattisesti, testi ajetaan ja sen jalkeen kdytetty kasetti asetetaan jatesdilioon.

14.2.2 Tulosten ndyttaminen ja tulostaminen

Téssd osassa luetellaan kaikki tulosten ndyttdmisen ja tulostamisen perusvaiheet. Yksityiskohtaiset tulosten ndyttdmis- ja
tulostamisohjeet, ks. GeneXpert Infinity System Operator Manual.

1. Xpertise-ohjelmiston aloitus (Xpertise Software Home) -tyétilassa valitse TULOKSET (RESULTS) -painike.
Tulokset (Results) -valintaikkuna avautuu.

2. Tulokset (Results) -valintaikkunassa valitse NAYTA TULOKSET (VIEW RESULTS) -painike. N&yti tulokset (View
Results) -tyétila avautuu ja ndyttéd testitulokset.

3. Klikkaa RAPORTTI (REPORT) -painiketta katsellaksesi ja/tai luodaksesi PDF-raporttitiedoston.

15 Laadunvalvonta

15.1 Sisaiset kontrollit

Jokaisessa testissd on néytteen prosessointikontrolli (SPC), ndytteen riittdvyyskontrolli (SAC) ja koettimen tarkistuskontrolli

(PCC).

e Niytteen riittivyyskontrolli (SAC): Havaitsee yhden ihmisgeenikopion solusta, jossa on vain yksi geenikopio,
ja tarkkailee, sisdltdako ndyte ihmisen DNA:ta. SAC toimii asianmukaisen nédytteenoton ja niytteen stabiilisuuden
kontrollina, joka minimoi vairien negatiivisten tulosten riskin. Néytteen riittdvyyskontrollin pitdé ldpdista, eli tuottaa
kelvollinen syklin kynnysarvo (Ct) negatiivisessa ndytteessd, eikd se saa monistua vahvasti positiivisessa ndytteessa.
SAC lapdistadn, jos se tayttad sovitut hyvaksymiskriteerit, ja sité tarvitaan GBS NEGATIVE (GBS-NEGATIIVINEN) -
tulosta varten.

o Niytteen prosessointikontrolli (SPC): Varmistaa, etté ndyte prosessoitiin oikein. Néytteen prosessointikontrolli (SPC)
varmistaa, ettd prosessointi oli riittdva. Tamén liséksi tdma kontrolli havaitsee ndytteeseen liittyvan reaaliaikaisen PCR-
médrityksen estymisen, varmistaa ettd PCR-reaktio-olosuhteet (Idmpdtila ja aika) ovat asianmukaiset monistusreaktiota
varten ja ettd PCR-reagenssit toimivat. Ndytteen prosessointikontrollin pitdd lapéistd, eli tuottaa kelvollinen syklin
kynnysarvo (Ct) negatiivisessa néytteessd, eikéd se saa monistua vahvasti positiivisessa ndytteessa. Naytteen
prosessointikontrolli (SPC) lapdistddn, jos se tayttdd sovitut hyviksymiskriteerit.

o Koettimen tarkistuskontrolli (PCC): Ennen PCR-reaktion alkamista GeneXpert-instrumenttijérjestelmi mittaa
fluoresenssisignaalin koettimista ja monitoroi helmen rehydraatiota, reaktioputken téyttymisté, koettimen eheyttd ja
vériaineen stabiliteettia. Koettimen tarkistus lapdistdén, jos ulkoiset kontrollit tayttivét sovitut hyviaksymiskriteerit.

15.2 Ulkoiset kontrollit

Ulkoisia kontrolleja on kdytettdvd paikallisten ja maakohtaisten akkreditointiorganisaatioiden mukaan soveltuvissa
tapauksissa.
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16 Tulosten tulkitseminen

GeneXpert Instrument Systems -jérjestelmit méarittévat tulokset mitatuista fluoresenssisignaaleista ja sisdllytetyistd
laskenta-algoritmeista ja ne ndytetdin View Results (Niyti tulokset) -ikkunassa. Mahdolliset tulokset esitetddn kohdassa
Taulukko 1. Xpert Xpress GBS -médrityksen tulosesimerkkejé esittdviat Kuva 4 Kuva 5, Kuva 6, Kuva 7 ja Kuva 8.

Taulukko 1. GBS-tulokset ja tulkinta

Tulos Tulkinta

GBS:n kohde-DNA havaittu — GBS-kolonisaatio todennakdinen.

GBS — POSITIVE (GBS — POSITIIVINEN)

SPC — NA (SPC — EI KOSKE). Néytteen prosessointikontrollia (SPC) ei
huomioida, silld GBS-kohteen monistus pystyy kilpailemaan tdmén kontrollin
kanssa

Probe Check Controls — PASS (Koettimen tarkistuskontrollit — LAPAISTY)
e SAC—NA (SAC - EI SOVELLU)

GBS — POSITIVE®
Ks. Kuva 4.

i TS0 5 (e q | GBSin kohde-DNAta ei ole havaittu — GBS-kolonisaatio ei todennékdinen.
— NEGATIIVINEN)

e GBS — NEGATIVE (GBS — NEGATIIVINEN)
Ks. Kuva 5. e SPC— PASS (SPC — LAPAISTY)
e Probe Check Controls — PASS (Koettimen tarkistuskontrollit — LAPAISTY)
e SAC —PASS (SAC - LAPAISTY)
INVALID GBS:n kohde-DNA:n esiintymista tai puuttumista ei voida maarittda. SAC:ta
(VIRHEELLINEN) ja/tai SPC:ta ei lapaisty eika hyvaksymiskriteereita taytetty. Uusi testi
kayttoohjeiden testitoimenpiteen uusintaa koskevan osion 17.2 mukaisesti.
Ks. Kuva 6.
GBS — INVALID (GBS — VIRHEELLINEN)
SPC — FAIL (SPC — EI LAPAISTY)®
Probe Check Controls — PASS (Koettimen tarkistuskontrollit — LAPAISTY)
SAC — FAIL (SAC — EI LAPAISTY)"
ERROR (VIRHE) GBS:n kohde-DNA:n esiintymista tai puuttumista ei voida maarittaa.
Jarjestelman osa ei toiminut kunnolla, saavutettiin enimmaispaine tai
Ks. Kuva 7. koettimen tarkistus ei onnistunut. Uusi testi kdyttoohjeiden testitoimenpiteen
uusintaa koskevan osion 17.2 mukaisesti.
GBS — NO RESULT (GBS - EI TULOSTA)
SPC — NO RESULT (SPC —EI TULOSTA)
Probe Check Controls — FAIL (Koettimen tarkistuskontrollit — EI LAPAISTY)®
e SAC — NO RESULT (SAC — EI TULOSTA)
NO RESULT (EI Dataa ei keratty riittavasti. GBS:n kohde-DNA:n esiintymista tai puuttumista
TULOSTA) ei voida maarittda. NO RESULT (El TULOSTA) tarkoittaa, etta tietoja ei keratty
Ks. K 8 rittdvaa maaraa. Esimerkiksi kayttaja pysaytti meneillaan olevan testin tai testin
S. Ruva o. aikana ilmeni sahkokatkos. Uusi testi kayttohjeiden testitoimenpiteen uusintaa
koskevan osion 17.2 mukaisesti.
e GBS —NO RESULT (GBS - EI TULOSTA)
e SPC —NO RESULT (SPC —EI TULOSTA)
e Probe Check Controls — NA (Koettimen tarkistuskontrollit — EIl KOSKE)
e SAC—NO RESULT (SAC — EI TULOSTA)

a (GBS - POSITIIVINEN) Xpert Xpress GBS -testi sisaltad madarityksen varhaisen lopetustoiminnon (Early Assay Termination, EAT),
joka antaa tulokset nopeammin naytteiss4, joissa tiitteri on korkea, jos GBS-kohteen signaali saavuttaa ennalta maaratyn raja-
arvon ennen kuin PCR-syklit on suoritettu loppuun. Kun GBS-tiitterit ovat riittdvan korkeat EAT-toiminnon kaynnistamiseksi, SPC:n
ja SAC:n monistuskayria ei ehka nahda ja niiden tuloksia ei valttamatta raportoida. EAT voi lyhentéa positiivisen tuloksen vaatiman
testausajan noin 30 minuuttiin. GBS-negatiivisilla néytteilla testi antaa tulokset ~42 minuutissa.

b SPC:td ja/tai SAC:ta ei lapaisty.
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¢ Jos koettimen tarkistus lapaistiin, virheen aiheutti se, ettd kyseessa oli jarjestelmakomponentin toimintahairio tai
enimmaispaineraja ylitettiin.

GBS POSITIVE

Kuva 4. Esimerkki GBS POSITIVE (GBS-POSITIIVINEN) -tuloksesta

GBS NEGATIVE

Kuva 5. Esimerkki GBS NEGATIVE (GBS-NEGATIIVINEN) -tuloksesta
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Kuva 6. Esimerkki Invalid (Virheellinen) -tuloksesta

Kuva 7. Esimerkki ERROR (VIRHE) -tuloksesta
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/[ TestResult | Analyte Result | Detail | Errors | History | Support |
Assay Name Xpert Xpress GBS Version 1

Test Result D RESUL’

For In Vitro Diagnostic Use Only.

<No Data Available>

Kuva 8. Esimerkki NO RESULT (ElI TULOSTA) -tuloksesta

17 Uusintatestaus

17.1 Syyt testin uusimiseen
Osa 17.2 siséltdd ohjeet, joiden mukaan testi on uusittava, jos yksikin seuraavassa mainituista testituloksista tulee esiin.

e INVALID (VIRHEELLINEN) -tulos tarkoittaa, ettd GBS:d4 ei ole havaittu ja ndytteen prosessointi- ja/tai
riittdvyyskontrollia ei ldpdisty yhdesté tai useammasta seuraavassa luetellusta syysta:

e Niytteenotto tai prosessointi ei ollut asianmukaista.
o Niytettd ei lisétty kasettiin.
e PCR-reaktio estyi.

e ERROR (VIRHE) -tulos osoittaa, ettd madritys keskeytettiin. Mahdollisia syité ovat: reaktioputki téytettiin védrin,
reagenssikoettimen eheysongelma havaittiin, jérjestelméssé tapahtui komponenttivirhe tai paineen enimmdisraja
ylitettiin.

o NO RESULT (EI TULOSTA) tarkoittaa, ettd tietoja ei kerétty riittdvad masdrad. Esimerkiksi kayttdja pysdytti meneilldan

olevan testin tai testin aikana ilmeni sdhkokatkos.

17.2 Testitoimenpiteen uusiminen

Kun tulos El TULOSTA (NO RESULT), MITATON (INVALID) tai VIRHE (ERROR) uusitaan, on kiytettivi uutta kasettia
(kasettia ei saa kayttdd uudelleen). Kéyté jdljelld olevaa néytetikkua uusintatestin tekemiseen.

1. Ota kasetti pakkauksesta. Avaa kasetti nostamalla kasetin kansi.

. Otajiljelld oleva ndytetikku ulos nédytteen kuljetusputkesta.

. Aseta ndytetikku uuden Xpert Xpress GBS -kasetin ndytekammioon.

. Nosta nidytetikkua niin, ettd merkkipiirto on loven keskell.

gaa b WN

. Napsauta nédytetikku poikki taittamalla vartta oikealle.

Xpert® Xpress GBS
302-9599-FI, Versio B

2025-08

15



Xpert® Xpress GBS

Varmista, ettd ndytetikku on kasetissa oikeassa asennossa ja ettei ndytetikun kérki ole ndytekammion aukon kolossa eikd
estd kannen sulkeutumista. Jos ndytetikku jai jumiin koloon, vapauta se sieltd kayttdmalld apuna nukkaamatonta liinaa/
harsotaitosta tai niytetikun toista péadti, jotta voit minimoida kontaminaatioriskin.

Sulje kasetin kansi.
Seuraa testin aloittamisen menetelméohjeita.

*  GeneXpert Dx System -jérjestelma: katso Osa 14.1.
*  GeneXpert Infinity System -jérjestelma: katso Osa 14.2.

Kun tehdaan synnytyksenaikaista testausta, uusintatestin toteuttaminen saattaa olla hankalaa ja riippuu jokaisen
laitoksen menetelmista ja kayténteista. Jotta antibioottien antaminen ei viivasty tulosten ollessa keskeneréisia,
ladkarien ja testauslaboratorion vélinen yhteistyo on tarkeata.

18 Rajoitukset

Ohjeiden vastainen néytteenotto, kisittely, varastointi, tekninen virhe tai niytteiden sekaantuminen voivat aiheuttaa
virheellisid testituloksia. Tdmén tuoteselosteen ohjeiden huolellinen noudattaminen on térkedd virheellisten tulosten
valttdmiseksi.

Xpert Xpress GBS -testin suorituskyky validoitiin vain ndissd kdyttoohjeissa annetuilla menetelmilld. Néihin
menetelmiin tehdyt muutokset voivat muuttaa testin suorituskykya.

Xpert Xpress GBS -testi on validoitu vain Cepheidin nédytteenottolaitteella (ks. Osa 8) otetuilla emétin-/
rektaalitikkundytteilla.

Negatiivinen tulos ei sulje pois GBS-kolonisaation mahdollisuutta. Virheellisid negatiivisia tuloksia voi esiinty4, jos
organismia esiintyy analyyttisen toteamisrajan (LoD) alapuolella.

Xpert Xpress GBS -testi ei anna antibioottiherkkyystuloksia. Viljelysté saatavia isolaatteja tarvitaan
penisilliiniallergisille potilaille suositeltaviin herkkyystesteihin.

Samanaikainen antibioottihoito saattaa vaikuttaa testituloksiin. GBS:n DNA:ta voidaan yh& havaita antimikrobisen
hoidon jilkeen otetuissa ndytteissé.

Haittaavien aineiden vaikutusta on arvioitu vain merkinnoissé lueteltujen osalta. Muiden kuin kyseisten kuvattujen
aineiden haittaava vaikutus voi aiheuttaa virheellisié tuloksia.

Positiivinen tulos ei vilttdmattd merkitse elinkykyisten mikro-organismien olemassaoloa.

Alukkeen tai koettimen sitoutuvilla alueilla olevat mutaatiot voivat vaikuttaa uusien tai tuntemattomien varianttien
havaitsemiseen, miki saattaa aiheuttaa virheellisen negatiivisen tuloksen.

Testi validoitiin ennen synnytystd tai synnytyksen aikana otetuilla emétin-/rektaalitikkundytteilld, jotka saatiin
antibioottinaiiveilta raskaana olevilta potilailta. Testin kéyttod ei ole validoitu raskaana olevilla potilailla, jotka ovat
saaneet antibioottihoitoa 14 péivén sisilld ennen ndytteenottoa.

Kliininen data on keratty tutkimukseen osallistuneilta antibioottinaiiveilta raskaana olevilta henkil6iltd, joiden ikd on
véhintddn 14 vuotta. Antibioottinaiivien raskaana olevien osallistujien 14—17-vuotiaiden ikdryhmaéssa otettiin kaksi
emdtin-/rektaalindytettd synnytyksen aikana ja nolla emitin-/rektaalindytettd ennen synnytysté.

19 Odotusarvot

Kliinisessé Xpert Xpress GBS -tutkimuksessa testattiin antibioottinaiiveilta raskaana olevilta naisosallistujilta otettuja
vagina-/rektaalindytteitd. Xpert Xpress GBS -testissd GBS-positiivisiksi mééritettyjen ndytteiden lukumaird ja
prosenttiosuus on esitetty taulukossa Taulukko 2 néytteenottotyypeittéin.

Taulukko 2. Xpert Xpress GBS -testin positiivisuusasteet osallistujilla,
joilta on otettu ndyte ennen synnytysta ja synnytyksen jalkeen

" . Naytteiden Positiivisten .
Naytteenottotyyppi lukumairs lukumairs Positiivisuus
Ennen synnytysta otettu vagina-/ 661 128 194 %
rektaalindyte e
Synnytyksen aikana otettu vagina-/ 899 109 121%
rektaalindyte P
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20 Kliininen suorituskyky

Xpert Xpress GBS -testin suorituskykyominaisuuksia arvioitiin menetelmid vertailevassa havainnoivassa
monikeskustutkimuksessa, jossa kdytettiin raskaana olevilta potilailta otettuja ematin-/rektaalitikkundytteita. Tutkimus
suoritettiin kolmellatoista (13) tutkimuspaikalla eri puolilla Yhdysvaltoja (10 tutkimuspaikkaa, jotka suorittivat seka
rekrytointia ettd Xpert-testausta; 1 tutkimuspaikka, joka suoritti vain rekrytointia; 1 referenssilaboratorio, joka suoritti
testausta Xpert-laitteilla ja vertailumenetelmalld; 1 referenssilaboratorio, joka suoritti tarkistustestejd Yhdysvaltain
elintarvike- ja lddkeviraston [FDA:n] hyvaksymailld nukleiinihappojen monistustestilld [Nucleic Acid Amplification Test,
NAAT]). Kolme yhdestétoista Xpert-testauspaikasta oli vieritestausympéristojd (NPT), eli laboratorion ulkopuolella olevia
synnytysyksikkdja.

Xpert Xpress GBS -testin kliinistd suorituskykyé verrattiin rikastettuun bakteeriviljelyyn, jonka lajit tunnistettiin MALDI-
TOF-massaspektrometrilld. Soveltuvilta osallistujilta saatiin kaksi emétin-/rektaalikaksoistikkuniytettd. Ensimméainen
nidytetikkusetti jaettiin seuraavasti: toista ndytetikkua kéytettiin Xpert Xpress GBS -testaukseen ja toista viljelyyn, jos Xpert
Xpress GBS -testi antoi kelvollisen tuloksen. Jos Xpert Xpress GBS -testi antoi maérittimattoméan tuloksen, jaettiin toinen
merkitty ndytetikkusetti: toista tikkua kéytettiin Xpert Xpress GBS -uusintatestiin ja toista viljelmétestiin. Tutkimuksessa
testattiin ematin-/rektaalitikkundytteitd, jotka oli otettu tutkimukseen osallistuneilta antibioottinaiiveilta henkil6iltd ennen
synnytystd ja synnytyksen aikana.

Jos Xpert Xpress GBS -testin ja vertailumenetelmén tulokset poikkesivat toisistaan, ne tarkistettiin kdyttdimalla FDA:n
hyviksymad nukleiinihappomonistustestid (NAAT). Taulukon 4 alaviitteissé olevat tarkistustestien tulokset on annettu vain
tiedotustarkoituksessa.

Xpert Xpress GBS -testin suorituskyky verrattuna rikastettuun viljelyyn + MALDI-TOF-massaspektrometriin

Tutkimukseen otettiin tuhat viisisataa seitsemankymmentdyhdeksén (1 579) emitin-/rektaalitikkundytettd, jotka saatiin
soveltuvilta osallistujilta. Taulukko 3 havainnollistaa niiden osallistujien ikdjakaumaa, joilta emétin-/rektaalindytteitd otettiin
synnytyksen aikana ja ennen synnytysta.

Taulukko 3. Niiden henkiloiden ikdjakauma, joilta tutkimukseen otetut naytteet saatiin

Ennen synnytysta otettu Synnytyksen aikana otettu
Ikaryhma ematin-/rektaalindyte (ABX-) ematin-/rektaalindyte (ABX-)
N (%) N (%)
14-17 0(0,0%) 2(0,2%)
18-24 153 (22,9 %) 285(31,3 %)
25-34 403 (60,4 %) 507 (55,6 %)
=35 111 (16,6 %) 118 (12,9 %)
Yhteensa 667 (100,0 %) 912 (100,0 %)

1 579 tutkimukseen mukaan otetusta ndytteestd 667 otettiin ennen syntymaé ja 912 synnytyksen aikana. Kuusi ennen
synnytystd otettua ndytettd suljettiin pois analyyseistd, koska niistd ei ollut tehty uusintatesteja tai uusintatestit olivat
antaneet madrittdimattoman Xpert Xpress GBS -tuloksen. Analyyseihin otettiin mukaan yhteensd 661 ennen synnytysti
kerdttyd emitin-/rektaalindytettd. Kolmetoista synnytyksen aikana otettua néytettd suljettiin pois analyyseisti, koska niiden
uusintatestit olivat antaneet méérittimattoman Xpert Xpress -tuloksen tai niiden viljelysta ei ollut tuloksia. Analyyseihin
otettiin mukaan yhteensd 899 synnytyksen aikana keréttyd emitin-/rektaalindytettd. Taulukko 4 sisdltdd Xpert Xpress
GBS -testin herkkyyttd, positiivista ennustearvoa (PEA) ja negatiivista ennustearvoa (NEA) koskevat tiedot verrattuna
tietoihin, jotka on saatu rikastetusta viljelystd, jonka lajit on tunnistettu MALDI-TOF-massaspektrometrin avulla.
Todennékdisyyssuhdetta, raja-arvoja ja muita kliinisid suorituskykyominaisuuksia ei tarkasteltu normaalivéeston tai
sairastuneiden osalta, silld Xpert Xpress GBS -testin tarkoituksena on auttaa GBS:n DNA:n havaitsemisessa, eiki sitéd ole
tarkoitus kdyttdd diagnostisena testind.

Xpert Xpress GBS -testin herkkyys ja spesifisyys verrattuna vertailumenetelméaén olivat 88,1 % ja 95,6 % ennen synnytysta
otetuille emétin-/rektaalitikkundytteille sekd 93,5 % ja 95,5 % synnytyksen aikana otetuille emétin-/rektaalitikkunéytteille.
Xpert Xpress GBS -testin PEA ja NEA verrattuna vertailumenetelmédén olivat 81,3 % ja 97,4 % ennen synnytysti otetuille
emitin-/rektaalitikkundytteille sekd 66,1 % ja 99,4 % synnytyksen aikana otetuille emétin-/rektaalitikkundytteille. Xpert
Xpress GBS -testi téytti herkkyyden ja spesifisyyden suorituskriteerit ennen synnytysté ja synnytyksen aikana otettujen
néytteiden osalta, jotka saatiin tutkimukseen osallistuneilta antibioottinaiiveilta, raskaana olevilta henkil®ilta.
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Ei-maaritettavissa oleva osuus

Kliinisessé tutkimuksessa tehdysta 1 579 Xpert Xpress GBS -testistd 78 antoi maérittdméattoman tuloksen (Error [Virhe],
Invalid [Virheellinen], No Result [Ei tulosta], Instrument Error [Laitevirhe] tai No Result-Repeat Test [Ei tulosta —
toista testi]) ensimmadiselld testauskerralla. Néistd 78 néytteestd 76 testattiin uudelleen protokollan mukaisesti. Uusintatestin
jalkeen 18 ndytteen tulokseksi jai médrittiméaton. Ensitestin médrittdmattomyysasteeksi tuli 4,9 % (78/1 579) kaikkien
néytteiden osalta. Uusintatestien jdlkeen lopullinen méérittdmaéttomyysaste oli 1,1 % (18/1 579) kaikkien néytteiden osalta.

Ennen synnytystd kerdttyjen ndytteiden ensitestin madrittimattomyysaste oli 3,4 % (23/667) ja lopullinen
madrittdimattomyysaste 0,9 % (6/667). Synnytyksen aikana keréttyjen ndytteiden ensitestin madrittimattomyysaste oli 6,0 %
(55/912) ja lopullinen médrittimattomyysaste 1,3 % (12/912).

Taulukko 4. Xpert Xpress GBS Tulokset ja arvioitu suorituskyky naytteenottotyypeittdin

Naytteenottotyyppi

Tulokset

Viljelypositiivinen

Viljelynegatiivinen

Yhteensa

Herkkyys

(95 %:n
luottamusvili)

Spesifisyys

(95 %:n
luottamusvali)

PPV

(95 %:n
luottamusvili)

NEA

(95 %:n
luottamusvali)

Ennen synnytysta
otettava emétin-/
rektaalindyte

Xpert
Xpress
GBS
Positiivinen

104

24Fd:n?

128

Xpert
Xpress
GBS
Negatiivinen

14

519

533

88,1 %
(81,1-92,8)

Yhteensa

118

543

661

95,6 %
(93,5-97,0)

81,3 %
(73,6-87,1)

97,4 %
(95,6-98 4)

Synnytyksen
aikana otettu
emétin-/
rektaalindyte

Xpert
Xpress
GBS
Positiivinen

72

37¢

109

Xpert
Xpress
GBS

785

790

93,5 %
(85,7-97,2)

95,5 %
(93,9-96,7)

66,1 %
(56,8-74,3)

99,4 %
(98,5-99,7)

Negatiivinen

Yhteensa 77

822 899

a  FDA:n hyvaksymalla NAAT-méaritykselld tehtyjen tarkistustestien tulokset: 14/24 GBS-positiivisia; 7/24 GBS-negatiivisia; 3/24 ei
kelvollista tulosta
b FDA:n hyvaksymalla NAAT-maarityksella tehtyjen tarkistustestien tulokset: 11/14 GBS-positiivisia; 3/14 ei kelvollista tulosta

¢ FDA:n hyvaksymalla NAAT-maarityksella tehtyjen tarkistustestien tulokset: 13/37 GBS-positiivisia; 15/37 GBS-negatiivisia; 9/37 ei
kelvollista tulosta
d  FDA:n hyvaksymalla NAAT-méaritykselld tehtyjen tarkistustestien tulokset: 4/5 GBS-positiivisia; 1/5 GBS-negatiivisia

21 Analyyttinen suorituskyky

21.1 Analyyttinen herkkyys (toteamisraja) ja analyyttinen reaktiivisuus
(inklusiivisuus)

Xpert Xpress GBS -testin analyyttinen toteamisraja (LoD) ja analyyttinen reaktiivisuus (inklusiivisuus) mééritettiin 12 eri
GBS-kannalle, jotka edustivat GBS:n 12 eri serotyyppid. 2 ndytteen varmistettiin olevan ei-hemolyyttisid karakterisoinnin
perusteella (Taulukko 5). Kustakin serotyypistd valmistettiin sarjalaimennokset simuloituun ndytematriisiin. Serotyypit
Ia, IIT ja V testattiin 24 replikaattina kutakin laimennusastetta kohti kahdella reagenssierélld kolmen péivén aikana.
Serotyypit Ib, Ic, II, IV ja VI-X testattiin 24 replikaattina kutakin laimennusastetta kohti kdyttden yhtd reagenssierdd
kolmen péivin aikana. LoD maédritettiin kullekin serotyypille ja reagenssierélle probittimallia kayttavilld logistisella
regressioanalyysilld. Kunkin serotyypin LoD vahvistettiin testaamalla 20 replikaattia 95 % luottamusvilin yldrajalla
simuloidussa ndytematriisissa kolmen péivén aikana kéyttden yhtéd reagenssierdd. Serotyypit Ia, I1I ja V vahvistettiin my06s
kliinisessd matriisissa. Tulokseksi saatiin, ettd kaikki serotyypit paitsi serotyypit V ja VI havaittiin > 95-prosenttisesti

(= 19/20). Serotyypeille V ja VI saadun tuloksen mukaan ne havaittiin 85-prosenttisesti (17/20), ja mééritetty LoD-arvo
valittiin 95 % luottamusvilin yldtasolta. Ks. Taulukko 5.
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Taulukko 5. GBS:n toteamisraja (LoD)

Serotyyppi Pr!;ob?tt(i(':zzgllyrggin Cl95 % I\I/-Igl':a')ri(tcel::; /E:I)) rl;:)I')tégizl/J)
tulos Maéritetty LoD
la 663 492-835 663 50
Ib 40 32-49 40 3
Ic? 301 231-370 301 23
e 173 132-213 173 13
Il 540 409-670 540 41
\Y 429 324-533 429 32
Vv 618" 384-618 618° 46
Vi 544° 353-544 544° 41
Vil 620 512-728 620 47
VI 682 509-855 682 51
IX 465 354-575 465 35
X 677 525-829 677 51

a  Ei-hemolyyttinen kanta
b Madaritetty LoD-arvo vastaa 95 % luottamusvalin ylarajaa

21.2 Analyyttinen reaktiivisuus GBS:n cfb-mutanteille

Tehdyssé tutkimuksessa arvioitiin Xpert Xpress GBS -testin analyyttistd reaktiivisuutta (inklusiivisuutta) kdyttéen

kantoja, joissa oli eri deleetioita, joiden koko vaihteli 181 emésparin ja 49 kiloeméasparin vélilld. Deleetiot sijaitsivat joko
CAMP-faktorin ¢fb-hemolyysigeenid koodaavalla kromosomialueella tai sen ldheisyydessd. Xpert Xpress GBS -testilld
testattiin kymmenen (10) uniikkia ja hyvin karakterisoitua kliinistd GBS-néytettd, joissa oli erityyppisid cfb--mutaatioita.
Laimentamiseen kéytettiin simuloitua ndytematriisia niytepitoisuuden ollessa 855 CFU/ml (~ 1x suurin havaittu LoD).
Tutkimuksen testit tehtiin 3 pdivéin aikana kdyttdmalld 6 tai 7 replikaattia kunakin péivénd, jolloin replikaatteja oli yhteensd
20. Kaikki cfb-mutaatioita sisiltdvit kannat havaittiin, jolloin positiivisuusasteeksi tuli 100 %.

21.3 Analyyttinen spesifisyys (eksklusiivisuus) ja mikrobien haittaava vaikutus

Xpert Xpress GBS -testin analyyttisen spesifisyyden ja mikrobien aiheuttaman haittaavan vaikutuksen arviointiin kéytettiin
129 néytteen testipaneelia, joka koostui altistavista ei-kohdeorganismeista (ei-GBS), jotka voivat mahdollisesti ristireagoida
GBS:n kanssa tai haitata sen tunnistusta. Mikrobien haittaavaa vaikutusta tutkittiin kdyttimallda GBS-viitemateriaalia
sisdltdvid niytteitd, kun taas eksklusiivisuutta arvioitiin kayttdmalla néytteitd, joissa ei ole GBS:44. Testatut altistavat
organismit sisélsivit bakteeri-, virus-, lois- ja hiivakantoja, joita esiintyy yleisesti eméttimen/perdsuolen floorassa tai jotka
ovat fylogeneettisesti sukua GBS:lle. Taulukko 6 ilmaisee, miti organismeja testattiin.

Bakteereja ja hiivoja testattiin pitoisuuksilla > 1x10¢ CFU/ml, lukuun ottamatta Staphylococcus aureus -bakteeria, jota
testattiin pitoisuudella 2x105 CFU/ml. Viruksia ja loisia testattiin pitoisuuksilla > 1x105 yksikko4d/ml (takytsoiitit, IU tai
kopiot/ml). Genomista DNA:ta testattiin pitoisuudella > 1x109 kopiota/ml. Paneelin 129 organismia testattiin joko erikseen
tai 2—6 mikro-organismin pooleissa simuloidussa ndytematriisissa. Testeissd kaytettiin sekd GBS:44 sisdltdvid (3 x LoD
pitoisuuden) néytteitd ettd niytteitd, joissa bakteeria ei ollut. Kaikki poolit testattiin kuutena (6) replikaattina. Mink&an
tutkimuksessa testatun kliinisesti merkittdvan patogeenin ei todettu aiheuttavan ristireaktiivisuutta, eivétkd patogeenit
haitanneet GBS:n tunnistamista.
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Taulukko 6. Xpert Xpress GBS -testin analyyttinen spesifisyys

Organismi

Arcanobacterium (Trueperella)
pyogenes

Haemophilus influenzae

Serratia marcescens

Atopobium (Fannyhessea)
vaginae

Hafnia alvei

Shigella flexneri

Abiotrophia defectiva

Hepatiitti B -virus

Shigella sonnei

Acinetobacter baumannii

Hepatiitti C -virus

Staphylococcus aureus?

Acinetobacter Iwoffii

Ihmisen immuunipuutosvirus

Staphylococcus epidermidis

Actinobacillus pleuropneumoniae

Ihmisen papilloomavirus 18°

Staphylococcus haemolyticus

Aeromonas hydrophila

Klebsiella (Enterobacter)
aerogenes

Staphylococcus intermedius

Alcaligenes faecalis

Klebsiella oxytoca

Staphylococcus lugdunensis

Anaerococcus lactolyticus

Klebsiella pneumoniae

Staphylococcus saprophyticus

Anaerococcus prevotiib

Lactobacillus acidophilus

Staphylococcus simulans

Anaerococcus tetradius

Lactobacillus casei

Stenotrophomonas maltophilia

Bacillus cereus

Lactobacillus delbrueckii lactis

Streptococcus acidominimus

Bacillus coagulans

Lactobacillus gasseri

Streptococcus anginosus

Bacteroides fragilis

Lactobacillus plantarum

Streptococcus bovis

Bifidobacterium adolescentis
Reuter

Lactobacillus reuteri

Streptococcus canis

Bifidobacterium brevis

Listeria monocytogenes

Streptococcus constellatus

BK-virus

Micrococcus luteus

Streptococcus criceti

Blastocystis hominis®

Mobiluncus curtisii subsp.
curtisii®

Streptococcus cristatus

Bordetella pertussis

Moraxella atlantae

Streptococcus downei

Burkholderia cepacia

Moraxella catarrhalis

Streptococcus dysgalactiae
subsp. dysgalactiae

Campylobacter jejuni

Morganella morganii

Streptococcus dysgalactiae
subsp. equisimilis

Candida albicans

Mycoplasma genitaliumb

Streptococcus equi subsp. equi

Candida glabrata

Neisseria gonorrhoeae

Streptococcus gordonii

Candida tropicalis

Norovirus

Streptococcus intermedius

Chlamydia trachomatis

Pantoea agglomerans

Streptococcus mitis

Citrobacter freundii

Pasteurella aerogenes

Serratia liquefaciens

Clostridium difficile

Peptoniphilus asaccharolyticus

Streptococcus mutans

Sytomegalovirus

Peptostreptococcus anaerobius

Streptococcus oralis

Corynebacterium accolens

Porphyromonas asaccharolytica

Streptococcus parasanguinis

Corynebacterium sp. (genitalium)

Prevotella bivia

Streptococcus pneumoniae
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Organismi

Corynebacterium urealyticum

Prevotella melaninogenica

Streptococcus pseudoporcinus

Cryptococcus neoformans

Prevotella oralis

Streptococcus pyogenes”

Enterobacter cloacae

Propionibacterium acnes

Streptococcus ratti

Enterococcus durans

Proteus mirabilis

Streptococcus salivarius

Enterococcus faecalis

Proteus vulgaris

Streptococcus sanguinis

Enterococcus faecium

Providencia stuartii b

Streptococcus sobrinus

Enterococcus gallinarum

Providencia sp.

Streptococcus suis

Epstein-Barrin virus

Pseudomonas aeruginosa

Streptococcus uberis

Escherichia coli

Pseudomonas fluorescens

Streptococcus vestibularis

Finegoldia magna

Rhodococcus equi

Toxoplasma gondii

Fusobacterium nucleatum

Vihurirokkovirus

Trichomonas vaginalis

Gardnerella vaginalis

Salmonella enterica subsp.
enterica ser. Dublin (ryhma D)

Vibrio cholerae

Giardia lamblia®

Salmonella enterica subp.
typhimurium

Yersinia enterocolitica subsp.
palearctica

a Testattu pitoisuudella < 1x106 (2x105 CFU/ml)
b Arviointi tehty DNA:sta

21.4 Mahdollisesti haittaavien aineiden tutkimus

Arvioitiin emétin-/rektaalindytteissd mahdollisesti esiintyvid aineita, joilla on mahdollisuus haitata Xpert Xpress GBS -
testin suorituskykyé. Mahdollisesti haittaavia endo- ja eksogeenisia aineita ovat ihmisen lapsivesi, lapsenpihka, virtsa,
ulostemateriaali, ihmisen veri, liukastegeeli, eméattimen kutinaa hillitsevit ladkkeet, eméttimen sienildikkeet, ripulilddkkeet,
laksatiivit, ulosteita pehmentévét aineet, paikalliset perapukamavoiteet, ihodljy, vartalotalkki, deodoranttisuihkeet,
perdruiskeliuokset ja spermisidivaahdot. Taulukko 7 erittelee ndma aineet.

Mabhdollisesti haittaavat aineet testattiin nesteméisten ja kiinteiden aineiden tyonkulujen seka tablettitydnkulun mukaisesti.
Nestemadiset aineet lisdttiin suoraan niytetikkuun. Kiinteét aineet lisattiin tikkuun upottamalla kolme neljdsosaa (3/4)
néytetikun pédstd aineeseen. Tabletit liuotettiin ensin simuloituun néytematriisiin, ja neste lisittiin suoraan naytetikkuun.

Vain simuloitua matriisia sisiltévét negatiiviset ndytteet testattiin 6 replikaattina kunkin aineen esiintyessd, minka liséksi
niiden vaikutus ndytteen prosessointikontrollin (SPC) ja néytteen riittdvyyskontrollin (SAC) suorituskykyyn arvioitiin.
Positiiviset ndytteet valmistettiin kdyttden simuloitua matriisia, johon lisdttiin GBS-serotyypin Ia néytettd pitoisuudella 3x
LoD. Naytteet testattiin 6 replikaattina ainetta kohti. Negatiiviset ja positiiviset kontrollit valmistettiin ilman mahdollisesti
haittaavia aineita. Negatiiviset kontrollit sisélsivit vain simuloitua néytematriisia, ja positiiviset ndytteet simuloitua
ndytematriisia, johon oli lisitty GBS-bakteeria pitoisuudella 3x LoD.

Niiden aineiden osalta, jotka johtivat INVALID (VIRHEELLINEN) -testitulokseen, aineen pitoisuutta pienennettiin
laimentamalla, ja simuloitu ndytematriisi testattiin uudelleen. Viiden eksogeenisen aineen (Aquasonic®-geeli, Floraplus,
Pepto Bismol®, iholjy ja Xyloproct) todettiin aiheuttavan hairioiti aluksi testatuilla pitoisuuksilla, minké vuoksi niiden
testaukseen kéytettiin sittemmin alhaisempaa pitoisuutta. Ndin voitiin méadrittdd korkein pitoisuus, jolla haittaavaa vaikutusta
ei endd todeta. Taulukko 7 sisdltdd luettelon endogeenisistd ja eksogeenisista aineista sekd suurimmista pitoisuuksista, joilla
GBS-positiiviset ja GBS-negatiiviset ndytteet voidaan tunnistaa oikein Xpert Xpress GBS -testin avulla (eli haittaavaa
vaikutusta ei todeta).
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Taulukko 7. Testatut mahdollisesti haittaavat aineet

Korkein naytetikun ainepitoisuus,

Aine jolla ei ole haittaavaa vaikutusta
Ihmisen lapsivesi 60 % (v/v)
Ihmisen virtsa 60 % (v/v)
Ihmisen kokoveri — EDTA 80 % (v/v)
Ihmisen kokoveri — Na-sitraatti 80 % (v/v)
Leukosyytit, valkosoluosuus, 2x107 valkosolua/ml 80 % (v/v)
Lapsenpihka 100 %°

Lima - sian vatsan limakalvo

30 % (W/v)

Ihmisen uloste — poolattu 10 luovuttajalta

100 %

Ripulilaake — Pepto Bismol

40 % (V/v)

Ripulilddke — Dimor Comp [dimetikoni]

0,03 % loperamidi +
1,7 % dimetikoni (w/v)

Liukaste — RFSU Klick Ultra Glide 100 %°
Liukaste — Sense Me Aqua Glide 100 %2
Liukaste - KY-Jelly 100 %2
Ihodljy — ACO Repairing Skin QOil 100 %2°
Dialon Baby — Dialon Baby -ihotalkki 100 %°
Deodoranttijauhe — Vagisil®-deodoranttijauhe 100 %°

Deodoranttisuihke — LN Intimate Deo

60 % (v/v)

Deodoranttipuikot — Norforms-deodoranttipuikot naiselle

46,4 % (w/v)

Peraruiskeliuos — Microlax-pienoisperaruiske

100 %

Suun kautta otettava laksatiivi — Mylan

25 % (W/V)

Suun kautta otettava laksatiivi —- Phillips Milk of Magensia

60 % (v/v)

Suun kautta otettava laksatiivi — Pursennid Ex-Lax

0,64 % (W/v)

Spermisidivaahto — Caya preventivgel

100 %

Ulostetta pehmentéava aine — Laktulos - Meda

60 % (V/v)

Ulostetta pehmentava aine — Movicol 9 % (W/v)
Paikallinen perdapukamavoide — Xyloproct-rektaalivoide 8 % (v/v)
Paikallinen perdpukamavoide — Scheriproct-rektaalivoide / 100 %°

Prednisolone Ointment

Ultradanigeeli — Aquasonic Gel

20 % (til./til.)

Emattimen sieni-infektiogeeli — Multi-Gyn Actigel

100 %°

Emattimen sieni-infektiogeeli — Multi-Gyn Floraplus

75 % (W/v)

Emattimen kutinaa vahentava voide — Ellen Probiotisk Utvartes Intim

Creme

100 %°
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. Korkein naytetikun ainepitoisuus,
Aine . R . .
jolla ei ole haittaavaa vaikutusta
Emaéttimen sieni-infektiovoide — Canesten 100 %°
Emattimen sieni-infektiovoide — Daktar 100% 2

a 100 % tarkoittaa laimentamattomia kiinteita aineita, joita kdytetddn suoraan upottamalla 3/4 néytetikun paésta aineeseen.
Testattua maaraa pidettiin selvasti kliinisissa nédytteissa tavanomaisesti esiintyvia pitoisuuksia korkeampana.
b lhodljya siedettiin, kun sita testattiin kiintedna aineena upottamalla 2/3 nadytetikun paasta aineeseen.

21.5 Naytteiden valisen kontaminaation tutkimus

Tehdyssé tutkimuksessa arvioitiin, estddko kertakdyttdinen ja itsendinen Xpert Xpress GBS -kasetti ndytteen ja amplikonin
vilistd kontaminaatiota testaamalla negatiivinen ndyte vélittomasti erittdin vahvasti positiivisen niytteen testaamisen jalkeen
samassa GeneXpert- moduulissa. Tutkimuksessa kdytetty negatiivinen niyte koostui simuloidusta ematin-/rektaalimatriisista
ja positiivinen nédyte simuloidusta emétin-/rektaalimatriisista, johon lisdttiin vahvasti positiivista GBS-serotyypin la néytettd
pitoisuudella 1,00E + 07 CFU/ml (7,50E + 05 CFU/néytetikku). Negatiivinen néyte testattiin GeneXpert- moduulissa
tutkimuksen alkaessa. Alustavan negatiivisen ndytteen testauksen jalkeen vahvasti positiivinen GBS-ndyte prosessoitiin
samassa GeneXpert-moduulissa, ja sen jalkeen valittdmaésti toinen negatiivinen nayte. TAma toistettiin 10 kertaa samalla
moduulilla, jolloin moduulilla saatiin 10 positiivista ja 11 negatiivista ndytetulosta. Tutkimus toistettiin toisella GeneXpert-
moduulilla, jolloin saatiin yhteensd 20 positiivista ja 22 negatiivista ndytetulosta. Kaikkien 20 positiivisen nidytteen
raportoitu tulos oli oikea, eli GBS POSITIVE (GBS-positiivinen). Kaikkien 22 negatiivisen ndytteen raportoitu tulos oli
oikea, eli GBS NEGATIVE (GBS-negatiivinen).

22 Toistettavuus ja tarkkuus

Xpert Xpress GBS -testin toistettavuutta ja tarkkuutta arvioitiin sokkoutetussa monikeskustutkimuksessa, jossa kéytettiin
kahta paneelia, joihin kuului yhteensd kymmenen eri ndytettd. Paneelin negatiiviset ndytteet koostuivat simuloidusta
emaitin-/rektaalimatriisista. Paneelissa oli my0s alhaisen positiivisia nédytteitd (1-1,5x LoD) seké kohtalaisen positiivisia
néytteitd (~3x LoD), jotka saatiin lisddmallda GBS-kantaa siséltdvad niytettd emétin-/rektaalimatriisiin kohdetasojen
mukaisesti. Tutkimuksessa kéytettiin kolmea GBS-kantaa, jotka edustavat hemolyyttistd fenotyyppié (serotyypit Ia,

III ja IV), ja yhti kantaa (serotyyppi Ic), joka edustaa ei-hemolyyttistad fenotyyppié. Testaus suoritettiin kolmessa
tutkimuskeskuksessa (yksi sisdinen, kaksi ulkoista) kdyttaimalld GeneXpert Instrument -jéarjestelmii. Kaksi kdyttdjas
testasivat kaikki paneelin ndytteet kolmena replikaattina joka péivé (1 ajo/pdivéd) kuutena eri pdivana kolmessa eri
tutkimuskeskuksessa (10 ndytettd x 2 kayttdjad x 3 replikaattia/pdivé x 6 paivéd x 3 tutkimuskeskusta). Tutkimuksessa
kaytettiin kolmea Xpert Xpress GBS -kasettierdd, ja jokainen eré testattiin kahtena péivana.

Taulukko 8 esittdd GBS:n kvalitatiivisten havaitsemistulosten yhtépitdvyysprosentin kullekin analysoidulle
paneelin niytteelle kuuden kéyttdjén ja kunkin tutkimuspaikan kohdalla. Liséksi viimeisessé sarakkeessa on esitetty
kokonaisyhtépitivyysprosentti kullekin néytteelle (kokonaisyhtépitévyys) ja kaksipuolinen 95 % Wilson Score -
luottamusvili.
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Analyysissd arvioitiin Xpress GBS -testille saatujen Ct-arvojen toistettavuutta ja laboratorion siséisté tarkkuutta. Taulukko
9 esittdd tutkimuskeskusten vilisen, erien vilisen, pédivien vélisen, kdyttdjien vilisen ja médritysten sisdisen keskiarvon,
keskihajonnan (KH) ja variaatiokertoimen (VK) kunkin paneelin ndytteen osalta.

Taulukko 9. Varianssianalyysi: yhteenveto toistettavuustiedoista varianssikertoimen mukaan

Paneelinayte

Na

Keskiarvo

Tutkimuskeskus

Kaytt.

Era

Péiva

Madérityksen
sisdinen

Yhteensa

KH | VK (%)

KH [ VK (%)

KH

VK (%)

KH | VK (%)

KH | VK (%)

KH | VK (%)

Negatiivinenb

107

324

0,1 02

0,0

0

0,5

1,5

02 0,7

0,8 24

1,0 29

Alh. pos. GBS:n
serotyyppi la

~1x LoD

108

34,7

0,0 0

0,0

03

09

02 0,5

1,2 33

1,2 3,5

Alh. pos. GBS:n
serotyyppi lll

~1x LoD

104

34,8

0,0 0

0,0

04

1.1

0,0 0

1.4 39

Alh. pos. GBS:n
serotyyppi IV

~1x LoD

103®

352

0,2 04

0,0

0,5

1.4

0,0 0

11 31

Koht. pos.
GBS:n
serotyyppi la

~3x LoD

108

33

03 1

0,0

0,0

0,0 0

11 33

Koht. pos.
GBS:n

serotyyppi lll
~3x LoD

108

33,1

0,0 0

0,0

03

03 1

08 2,5

1,0 29

Koht. pos.
GBS:n
serotyyppi IV

~3x LoD

108

33,7

0,0 0

0,3

03

0,9

0,1 03

0,8 23

09 2,7

Negatiivinen 2b

108

32,5

02 0,5

0,0

0,5

1.4

02 0,7

0,6 2

0,8 2,6

Koht. pos.
GBS:n
serotyyppi Ic

~1,5x LoD

108

34,7

0,1 03

0,0

02

0,6

0,5 13

1,2 3,5

Koht. pos.
GBS:n
serotyyppi lc

~3x LoD

107

338

0,0 0

0,2

05

0,1

03

04 1,2

0,7 2

0,38 24

a  Tulokset, joiden kelvollinen Ct-arvo ei ollut nolla, yhteens& 108.

b Néytteen prosessointikontrollin (SPC) Ct-arvoja kaytettiin negatiivisten naytteiden varianssianalyysissa.

¢ Yksi ndyte antoi maarittdméattoman tuloksen

d Varianssianalyysista jatettiin pois kolme néytett4, joilla oli GBS:n Ct-arvo = 0 ja yksi maarittamattdman tuloksen antanut nayte
e Varianssianalyysista jatettiin pois viisi naytett4, joilla oli GBS:n Ct-arvo = 0
f  Varianssianalyysista jatettiin pois yksi néyte, jolla oli GBS:n Ct-arvo = 0

23 Ammattikayttajille tarkoitettu

Yhteenveto Xpert Xpress GBS -testin turvallisuudesta ja suorituskyvysti on saatavilla EUDAMED-verkkosivustolla: https://
ec.europa.eu/tools/eudamed.
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25 Cepheidin paakonttorien sijainnit

Konsernin paakonttori

Cepheid

904 Caribbean Drive
Sunnyvale, CA 94089
USA

Puhelin: + 1 408 541 4191
Faksi: + 1 408 541 4192 www.cepheid.com

26 Tekninen tuki

Ennen kuin otat meihin yhteytta
Kerdd seuraavat tiedot, ennen kuin otat yhteyttd Cepheidin tekniseen tukeen:

tuotteen nimi

erdnumero

instrumentin sarjanumero
virheviestit (jos niitd on)

ohjelmistoversio ja soveltuvissa tapauksissa tietokoneen huoltotunnisteen numero

Testiin liittyvit vakavat vaaratilanteet on ilmoitettava Cepheidille ja sen jasenvaltion toimivaltaiselle viranomaiselle, jossa
vakava vaaratilanne tapahtui.

Tekninen tuki, Yhdysvallat

Puhelin: + 1 888 838 3222

Sahkoposti: techsupport@cepheid.com

26

Xpert® Xpress GBS
302-9599-FI, Versio B
2025-08


http://www.cepheid.com/
http://www.cepheidinternational.com/
http://www.who.int/water_sanitation_health/publications/wastemanag/en/

Xpert® Xpress GBS

Tekninen tuki, Ranska
Puhelin: + 33 563 825 319
Sahkoposti: support@cepheideurope.com

Kaikkien Cepheidin teknisen tuen toimipaikkojen yhteystiedot ovat saatavana verkkosivustollamme: www.cepheid.com/en/
support/contact-us.

27 Turvallisuuteen liittyvat ilmoitukset

Yhteystiedot

Ruotsi

Puhelin: + 1 888 838 3222
Sahkoposti: techsupport@cepheid.com

Eurooppa (Ranska)

Puhelin: + 33 563 825 319
Sahkdposti: support@cepheideurope.com

Muiden Cepheid-toimistojen yhteystiedot ovat verkkosivustomme www.cepheid.com tai www.cepheidinternational.com
SUPPORT (TUK]I) -vililehdelld. Valitse Contact Us (Ota meihin yhteyttd) -vaihtoehto.
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28 Symbolien taulukko

Symboli Merkitys
REF Tuotenumero
IVD In vitro -diagnostinen laakinnallinen laite

N
M

CE-merkinta — Euroopan yhdenmukaisuus

2

Ei saa kayttaa uudelleen

LOT

Erdkoodi

Lue kayttoohjeet

Valmistaja

Valmistusmaa

Siséltaa riittavasti n testiin

Viimeinen kayttopaiva

Lampdotilarajoitus

Biologiset riskit

Huomio

S|\~ ma| || k| H

Varoitus

O
I

REP

Valtuutettu edustaja Sveitsissa

Maahantuoja

B
¥

Vieritestaus

|Counlry of Origin: Sweden |

Alkuperamaa: Ruotsi

|Country of Origin: USA|

Alkuperamaa: Yhdysvallat
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o

Cepheid AB
Rontgenvagen 5
SE-171 54 Solna
Sweden

CH |REP

Cepheid Switzerland GmbH
Zircherstrasse 66
Postfach 124, Thalwil

CH-8800
Switzerland

Cepheid Switzerland GmbH
Zircherstrasse 66
Postfach 124, Thalwil

CH-8800
Switzerland

C € 2197

IVD

29 Versiohistoria

Muutosten kuvaus: 302-9599, versio A — versio B

Tarkoitus: Ensimmiinen julkaisu markkinoille tuontia varten. Noudattaa asetuksen (EU) 2017/746 vaatimuksia.

Versio Julkaisupaiva Muutoksen kuvaus
Versiohistoriaan siséllytetddn muutos versiosta A koskien Euroopan
. paakonttorin osoitteen poistamista osiossa 25.
Versio B Elokuu 2025
IVDR-asetuksen mukaisten kayttéohjeiden ensimmainen julkaisu
markkinoille tuontia varten.
Versio A Kesakuu 2025 [ Ensimmainen julkaisu
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