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Xpert® Xpress Strep A

Samo za in vitro diagnosti¢no uporabo.

1 Lastnisko ime

Xpert® Xpress Strep A

2 Splosno ali obi¢ajno ime

Test Xpert Xpress Strep A

3 Namen uporabe

Test Xpert Xpress Strep A, ki se izvaja na sistemu GeneXpert® Instrument Systems, je kvalitativni in vitro diagnostiéni test
za zaznavanje Streptococcus pyogenes (B-hemoliticni streptokok skupine A, Strep A) v vzorcih brisov grla bolnikov z znaki
in simptomi faringitisa.

Test Xpert Xpress Strep A uporablja avtomatizirano verizno reakcijo s polimerazo (PCR) v realnem Casu za zaznavanje
DNK Streptococcus pyogenes.

4 Povzetek in razlaga

Streptokoki iz skupine A so grampozitivni, beta-hemoliti¢ni bakterijski patogeni, ki obi¢ajno povzrocajo okuzbe v grlu
(faringitis ali »streptokokno grlo«) in na kozi (celulitis in impetigo), vendar lahko povzroc¢ajo Sirok razpon drugih okuzb
(npr. sepso, pljuénico in meningitis). Ce se stanja ne zdravi, lahko blage okuZbe povzroéijo bolj resne okuzbe. Najhujse
vendar najmanj obicajne oblike bolezni zaradi invazivnih streptokokov skupine A sta nekrotizirajoci fasciitis in sindrom
toksi¢nega Soka zaradi streptokoknih bakterij (STSS). V Zdruzenih drzavah Amerike se lahko letno pojavi priblizno 9.000
do 11.500 primerov invazivnih bolezni zaradi okuzbe z bakterijami streptokokov iz skupine A (GAS), ki imajo za posledico
1.000 do 1.800 smrti, Ceprav pride vsako leto do ve¢ milijonov primerov streptokoknega grla in impetiga.! Zdravljenje
okuzene osebe z ustreznim antibiotikom v glavnem prepreci Sirjenje okuzbe in zmanjs$a tveganje zapletov po okuzbi, kot so
revmatoidna vro¢ina in glomerularni nefritis.!-2

Test Xpert Xpress Strep A je hitri test PCR za kvalitativno odkrivanje streptokokov skupine A iz vzorcev brisov grla. Pri
negativnih vzorcih je ¢as do rezultata 24 minut. Pri pozitivnih vzorcih je ¢as do rezultata lahko samo 18 minut.

5 Nacelo postopka

Test se izvaja na sistemih instrumenta GeneXpert druzbe Cepheid. Uporabnik lahko s to platformo izvede preskus, tako da
izvede tri enostavne korake: 1) prenos tekocega vzorca v vlozek s prenasalno pipeto, 2) izvajanje preskusa na instrumentu
GeneXpert, in 3) od¢itavanje rezultatov. Sistem GeneXpert avtomatizira in integrira pripravo vzorca, ekstrakcijo, ojaéevanje
in zaznavanje tar¢nih zaporedij nukleinske kisline v klini¢nih vzorcih s pomocjo reakcije PCR v resni¢nem Casu. Sistem
vkljucuje instrument GeneXpert, racunalnik in vlozke za teko€ino za enkratno uporabo, ki so zasnovani za izvajanje priprave
vzorca in reakcijo PCR v resni¢nem ¢asu. Sistem uporablja vlozke za enkratno uporabo GeneXpert, ki drzijo reagente za
reakcijo PCR in v katerih potekajo postopki PCR. Ker so vlozki avtonomni, je tveganje za navzkrizno kontaminacijo med
vzorci minimizirano.

Test Xpert Xpress Strep A vkljuCuje reagente za zaznavanje bakterijske DNK streptokokov iz skupine, pridobljene iz
vzorcev brisov grla, ki se jih dobi od bolnikov z znaki in simptomi faringitisa. V vlozku sta vkljuceni tudi kontrola obdelave
vzorca (SPC) in kontrola za preverjanje sonde (PCC). SPC je prisotna za nadzor ustrezne obdelave tar¢nih bakterij in za
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spremljanje prisotnosti zaviralcev v reakciji PCR. PCC je namenjena preverjanju rehidracije reagenta, polnjenju epruvete
PCR in potrditvi, da so v vlozku prisotne vse komponente za reakcijo, vkljucuje pa tudi preverjanje celovitosti vlozka in
stabilnosti barve.

Funkcija zgodnje prekinitve preskusa daje pozitivne rezultate, ¢e signal ciljne DNK doseze vnaprej dolocen prag, preden
se zakljuéi z vsemi 43 cikli PCR. Ce je ciljna raven streptokokov A dovolj visoka, da generira prage zelo zgodaj v ciklu
(Cts) (230 Cts), krivulja ojacevanja SPC ne bo vidna, o rezultatih pa se ne bo porocalo, ker SPC Ct morda ne bo dosegla
pri¢akovanega praga cikla pri vzorcih z visokim titrom streptokokov A.

6 Reagenti in instrumenti

6.1 Prilozeni materiali

Komplet testa Xpert Xpress Strep A vsebuje dovolj reagentov za obdelavo 10 vzorcev ali kontrol kakovosti.

Komplet vsebuje naslednje:

KartuSe Xpert Xpress Strep A z integriranimi reakcijskimi epruvetami 10
Kroglica 1, kroglica 2 in kroglica 3 (liofilizirano) 1 od vsakega elementa
Reagent za lizo na vlozek

1,5 ml na vlozek
1,5 ml na vlozek
2,0 ml na vlozek

e Gvanidinijev tiocianat
Natrijev hidroksid
Elucijski reagent

Prenosne pipete za enkratno uporabo 1 vre¢ka z 12 kosi na
komplet
Kompaktni disk (CD) 1 na komplet

e Datoteka z opredelitvijo testa (Assay Definition File — ADF)
e Navodila za uvoz ADF v programsko opremo GeneXpert
e Navodila za uporabo (IFU)

Varnostni listi (SDS) so na voljo na spletnem naslovu www.cepheid.com ali www.cepheidinternational.com v zavihku
SUPPORT (Podpora).

Stabilizator beljakovin - govejega izvora v kroglicah v tem izdelku je bil proizveden in izdelan izkljuéno iz goveje plazme,
pridobljene v ZdruZenih drzavah Amerike. Zivali niso bile hranjene z beljakovinami prezvekovalcev ali drugih Zivali.
Zivali so bile testirane pred zakolom in po njem. Med obdelovanjem se material ni mesal z drugimi Zivalskimi materiali.

7 Shranjevanje in uporaba

Vlozke Xpert Xpress Strep A hranite pri temperaturi 2-28 °C do datuma izteka roka uporabnosti, navedenega na oznaki.
Pokrovcka vlozka ne odpirajte, dokler niste pripravljeni na izvajanje testiranja.

Ne uporabljajte vlozkov, ki jim je potekel rok uporabnosti.

Ne uporabljajte vlozka, ki pusca.

8 Materiali, ki so potrebni, a niso dostavljeni

Sistem za odvzem in transport brisa elucije v tekotem Amies drube Copan (ESwab'") (Copan 480CE, Copan 480C)

Instrument GeneXpert Dx ali sistemi GeneXpert Infinity (kataloska Stevilka je odvisna od konfiguracije): Instrument
GeneXpert, racunalnik, Citalec ¢rtnih kod in uporabniski priroc¢nik.

e Zasistem GeneXpert Dx: Programska oprema GeneXpert Dx, razli¢ica 4.7b ali vi§ja
e Zasistema GeneXpert Infinity-80 in Infinity-48s: Razli¢ica programske opreme Xpertise 6.4b ali novejsa.

e Tiskalnik: Ce potrebujete tiskalnik, stopite v stik z oddelkom za podporo kupcem druzbe Cepheid, da se dogovorite za
nakup priporocenega tiskalnika.
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9 Opozorila in previdnostni ukrepi

9.1 Splosno

Za in vitro diagnosti¢no uporabo.

Z vsemi bioloskimi vzorci, kar vklju¢uje uporabljene vlozke, ravnajte, kot da lahko prenasajo kuzne agense. Z vsemi
bioloskimi vzorci morate ravnati skladno s standardnimi previdnostnimi ukrepi. Smernice za ravnanje z vzorci so na
voljo pri ameriskih centrih za nadzor in prepredevanje bolezni? in Institutu za klini¢ne in laboratorijske standarde*.
Upostevajte varnostne postopke svoje ustanove za delo s kemikalijami in ravnanje z bioloskimi vzorci.

Znacilnosti delovanja tega testa so bile dolo¢ene s tipom vzorca, navedenim v Razdelek 3 Predvidena uporaba.
Ucinkovitost tega testa za druge vrste vzorcev ali vzorce ni bila ocenjena.

e Zanesljivi rezultati so odvisni od zbiranja zadostnih vzorcev, njihovega prenosa, shranjevanja in obdelave. Do napa¢nih
rezultatov lahko pride zaradi nepravilnega odvzema, ravnanja ali shranjevanja vzorca, tehni¢ne napake, zamenjave
vzorca ali zato, ker je Stevilo organizmov v vzorcu pod mejo zaznavanja testa. Natan¢na skladnost z navodili za uporabo
in uporabniskim priro¢nikom sistema GeneXpert je nujna, da bi preprecili napacne rezultate.

e [zvedba testa Xpert Xpress Strep A zunaj priporoCenega temperaturnega obmocja in ¢asa shranjevanja lahko povzroci
napacne ali neveljavne rezultate.

9.2 Vzorec
Za odvzem in prenos vzorcev brisa grla uporabite komplet za odvzem ESwab.

Vzorce brisa grla je treba zbrati in testirati pred datumom roka uporabe, ki je odtisnjen na kompletu za odvzem ESwab.
Med transportom vzorca vzdrzujte pogoje shranjevanja, da se ohrani celovitost vzorca (glejte Razdelek 11. Odvzem
vzorca, prenos in shranjevanje). Stabilnost vzorca pri pogojih pri posiljanju, drugacnih od priporocenih, ni bila ocenjena.
Vzorcev ESwab ne zamrzujte.

Ustrezen odvzem, shranjevanje in transport vzorca so bistveni za pravilne rezultate.

9.3 Test/reagent
Pokrovcka vlozka testa Xpert Xpress Strep A ne odpirajte, razen ¢e dodajate vzorec.

Ne uporabljajte vlozka, ki vam je padel, ko ste ga vzeli iz ovojnine.

e Vlozka ne stresajte. Ce vlozek stresate oziroma vam ta pade po odprtju pokrovéka vlozka, lahko pride do neveljavnih
rezultatov.

e Oznake ID vzorca ne namestite na pokrovéek vlozka ali na oznako s ¢rtno kodo vlozka.

e Ne uporabljajte vlozka s poskodovano oznako s ¢rtno kodo.

e Ne uporabljajte vlozka, ki ima poskodovano reakcijsko epruveto.

e Vsak vlozek za enkratno uporabo Xpert Xpress Strep A se uporabi za obdelavo enega testa. Obdelanih vlozkov ne
uporabite znova.

e Vsaka pipeta za enkratno uporabo se uporabi za prenos enega vzorca. Pipet za enkratno uporabo ne uporabite ponovno.
Ne uporabite vlozka, ¢e je videti moker ali ¢e tesnilo pokrovcka deluje nepopolno.

Priporocajo se dobre laboratorijske prakse, vklju¢no z zamenjavo rokavic v ¢asu med delom z bolnikovimi vzorci, da se
prepreci kontaminacija vzorcev ali reagentov.

e V primeru kontaminacije delovne povrsine ali opreme z vzorci ali kontrolami temeljito ocistite kontaminirano obmocje

z raztopino gospodinjskega belila na osnovi klora v razmerju 1 : 10 in nato ¢isCenje delovne povrSine ponovite s 70-
odstotnim denaturiranim etanolom. Pred nadaljevanjem delovne povrSine do suhega obrisite.

10 Kemiéne nevarnostis6

Piktogram za nevarnost UN GHS:@
Opozorilne besede: Pozor
Stavki o nevarnostih UN GHS
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e Zdravju skodljivo pri zauzitju
e Povzroca draZenje koZze.
e Povzroca hudo draZzenje o¢i.

o Previdnostni stavki UN GHS

e Preprecevanje

e Po uporabi temeljito umiti.
o Nositi zaS¢itne rokavice/zas¢itno obleko/zascito za oc¢i/zas¢ito za obraz.
e Qdziv

PRI STIKU S KOZO: Umiti z veliko mila in vode.

Posebno zdravljenje, glejte dodatne informacije o prvi pomoci.
Sleci kontaminirana oblacila in jih oprati pred ponovno uporabo.
Ce nastopi draZenje koZe: Poiigite zdravnisko pomoé&/oskrbo.

PRI STIKU Z OCMI: Previdno izpirati z vodo nekaj minut. Odstranite kontaktne lece, ¢e jih imate in &e to lahko
storite brez tezav. Nadaljujte z izpiranjem.

e (e draZzenje o¢i ne prencha: Pois¢ite zdravni§ko pomoc/oskrbo.

11 Odvzem vzorca, prenos in shranjevanje

Pravilen odvzem, shranjevanje in transport vzorca so kljuénega pomena za zagotovitev celovitosti vzorca in izvedbo testa.
Odvzem nezadostnega vzorca, nepravilno ravnanje z vzorcem in/ali transport vzorca lahko dajo nepravilne rezultate.
Upostevajte smernice svoje ustanove za odvzem vzorcev z brisom s priporo¢eno napravo za odvzem in prenos (glejte
razdelek Razdelek 8. Materiali, ki so potrebni, a niso dostavljeni) in/ali z uporabo naslednjih navodil:

11.1 Postopek zbiranja brisa

1.
2,

Uporabite sistem za odvzem in transport ESwab (Copan 480CE, Copan 480C). Pal¢ko za bris vzemite iz ovojnice.

Naredite bris zadnje stene zrela, mandljev in drugih vnetih obmocij. S palcko za bris se med odvzemanjem vzorcev ne
dotikajte jezika, lic in zob.

Snemite pokrovcek transportne epruvete ESwab.
Vzorec z brisom vstavite v transportno epruveto ESwab in zlomite pali¢ko za bris na vidni ¢rti z zarezo.

Zaprite pokrovéek transportne epruvete ESwab.

V isto transportno epruveto ESwab ne vstavite ve¢ vzorcev.

11.2 Transport in shranjevanje vzorca

Stabilnost vzorca pod pogoji pri poSiljanju in shranjevanju, ki se razlikujejo od tistih, navedenih v Preglednica 1, za test
Xpert Xpress Strep A ni bila ocenjena.

Preglednica 1. Pogoji za transport in shranjevanje vzorca

Pripomocek za odvzem vzorca

Temperatura za transport

. . . Trajanje shranjevanja vzorca
in shranjevanje vzorca (°C) janj ] !

ESwab (Copan 480CE, Copan 156-30 °C Do 48 ur
480C) 2-8°C Do 6 dni

Xpert® Xpress Strep A
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12 Postopek

Pomembno Test zaénite v 30 minutah od dodajanja vzorca v vioZek.

Opomba

12.1 Priprava viozka

Za dodajanje vzorca v vlozek GeneXpert:

1.

akronN

Pripravite naslednje: Vlozek Xpert Xpress Strep A, 300-ul prenasalna pipeta (prilozena) in primerno zbran in oznacen
testni vzorec.

Preverite, ali je viozek testa poskodovan. Ce je poskodovan, ga ne uporabljajte.
Vzorec bolnika zmesajte z mocnim tresenjem transportne epruvete vzorca 5 sekund.
Vlozek odprite, tako da dvignete pokrov vlozka.

Transportno pipeto odstranite iz ovoja, tako da odprete konec ob mesicku. Sledite spodnjim korakom iz mozZnosti 1
oziroma moznosti 2 glede na vrsto transportne pipete, ki je prilozena kompletu.

Pipete brez ovoja ne odlozite na delovno mizo.

Moznost pipetiranja 1:

Stisnite tukaj w=p>| |<um M

<mm| |md zpustite za polnjenje

<@mm Polnilni volumen

Slika 1. Transportna pipeta

. Bucko transportne pipete popolnomas stisnite in konico pipete vstavite v epruveto s transportnim medijem ESwab, ki

vsebuje bolnikov vzorec (glejte Slika 1).
Pipeto napolnite z vzorcem bolnika, tako da izpustite meSicek pipete. Zagotovite, da v pipeti ni mehurckov.

Za prenos bolnikovega vzorca v vlozek ponovno popolnoma stisnite bucko transportne pipete, da se vsebina pipete
izprazni v veliko odprtino (komora za vzorec) v vlozku, ki je prikazan na Slika 2.

Xpert® Xpress Strep A 7
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Komora za vzorec
(Velika odprtina)

Slika 2. Vlozek (pogled od zgoraj)

Poskrbite, da v komoro za vzorce natogite celotno koligino tekogine. Ce je v vioZzek dodana nezadostna koli¢ina vzorca,

Opomba lahko pride do lazno negativnih ali nedolo&enih rezultatov.
4. Zaprite pokrovcek vlozka.
5. Uporabljeno pipeto odvrzite v ustrezen vsebnik za odpadke.
Moznost pipetiranja 2:
Vrhnji mesi¢ek
Preliv
Pipeta —»
Vzorec —p%_ )
Slika 3. Transportna pipeta
1. Zgornjo bucko transportne pipete popolnoma stisnite in postavite konico pipete v epruveto s transportnim medijem
ESwab, ki vsebuje bolnikov vzorec (glejte Slika 3).
2. Pipeto napolnite z vzorcem bolnika, tako da izpustite mesicek pipete. Zagotovite, da v pipeti ni mehurckov.
3. Za prenos vzorca bolnika v vlozek znova do konca stisnite vrhnji mesicek transportne pipete, da vsebino pipete
izpraznite v veliko odprtino (komora za vzorec) vlozka, ki je prikazan na Slika 4. V redu je, da odvecni vzorec ostane v
rezervoarju za prelivanje pipete (Slika 3).
8 Xpert® Xpress Strep A
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Komora za vzorec
(Velika odprtina)

Slika 4. Vlozek (pogled od zgoraj)

Poskrbite, da v komoro za vzorce natogite celotno koligino tekogine. Ce je v vloZzek dodana nezadostna koli¢ina vzorca,
lahko pride do lazno negativnih ali nedolo¢enih rezultatov.

4. Zaprite pokrovéek vlozka.
5. Uporabljeno pipeto odvrzite v ustrezen vsebnik za odpadke.

12.2 Zacetek testa

Pred zacetkom testa preverite, ali sistem GeneXpert z razlicico 4.7b programske opreme ali novejSo deluje, in ali je
v programsko opremo uvozena pravilna datoteka za opredelitev testa (Assay Definition File ali ADF) Xpert Xpress
Strep A. V tem razdelku so osnovni koraki izvajanja testa. Za podrobna navodila glejte priroénik za uporabo sistema
GeneXpert Dx ali priro¢nik za uporabo sistema GeneXpert Infinity, odvisno od modela, ki ga uporabljate.

To poglavje navaja privzete korake za upravljanje s sistemom instrumenta GeneXpert. Za podrobna navodila glejte
prirocnik za uporabo sistema GeneXpert Dx ali prirocnik za uporabo sistema GeneXpert Infinity, odvisno od modela, ki ga
uporabljate.

Koraki, ki sledijo, so lahko drugacni, Ce je skrbnik sistema spremenil privzeti potek dela sistema.

1. Vklopite sistem instrumenta GeneXpert:

e Ce uporabljate instrument GeneXpert Dx, najprej vklopite instrument, nato pa vklopite §¢ ra¢unalnik. Prijavite se v
operacijski sistem Windows. Programska oprema GeneXpert se zazene samodejno ali pa morate morda dvoklikniti na

ikono bliznjice za programsko opremo GeneXpert Dx na namizju Windows®.

ali

e Ce uporabljate instrument GeneXpert Infinity, vklopite instrument, tako da stikalo za napajanje obrnete v smeri urnih
kazalcev na polozaj VKLOPLJENO (ON). Poc¢akajte 2 minuti, da se sistem zaZene. Prijavite se v operacijski sistem
Windows. Za zagon programske opreme morate na namizju Windows dvoklikniti ikono bliznjice za programsko
opremo Xpertise.

2. Prijavite se v programsko opremo sistema. PrikaZe se zaslon za prijavo. Vtipkajte svoje uporabnisko ime in geslo.

3. V oknu sistema GeneXpert kliknite Ustvari test (Create Test) (GeneXpert Dx) ali Naro€ila (Orders) in Naroci
test (Order Test) (Infinity).

4. Skenirajte (ali vtipkajte) ID bolnika (Patient ID) (izbirno). Ce vtipkate ID bolnika (Patient ID), preverite, da ste jo
vtipkali pravilno. ID bolnika (Patient ID) je prikazana na levi strani okna za ogledovanje rezultatov (View Results) in je
povezana z rezultatom testa.

5. Skenirajte ali vtipkajte ID vzorca (Sample ID). Ce vtipkate ID vzorca (Sample ID), preverite, ali ste jo vtipkali pravilno.
ID vzorca (Sample ID) je prikazana na levi strani okna za ogled rezultatov (View Results) in je povezana z rezultatom
testa.

6. Skenirajte ¢rtno kodo vlozka Xpert Xpress Strep A. Programska oprema z informacijami ¢rtne kode samodejno izpolni
naslednja polja: ID lota reagentov (Reagent Lot ID), Serijska §t. vlozka (Cartridge SN) in Rok uporabe (Expiration Date).
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Opomba Ce értne kode na vioZku Xpert Xpress Strep A ni mogode skenirati, ponovite test z novim viozkom.

7. Ce moznost samodejne predlozitve ni omogodena, kliknite Zaéni test (Start Test) (GeneXpert Dx) ali Predlozi
(Submit) (Infinity). Ce je potrebno, vtipkajte svoje geslo v pogovorno okno, ki se pojavi.

Za instrument GeneXpert Dx:

a. Poiscite modul z utripajoco zeleno lucjo, odprite vrata modula instrumenta in nalozite vliozek.

b. Zaprite vrata. Test se za¢ne izvajati, zelena lu¢ pa prencha utripati. Ko je test konéan, se Iu¢ izklopi, vrata pa se
odklenejo. Odstranite vliozek.

c. Uporabljene vlozke odvrzite v ustrezen vsebnik za odpadne vzorce skladno s standardnimi praksami vase ustanove.

ali

Za sistem GeneXpert Infinity:

a. Po kliku moznosti Predlozi (Submit) prejmete vprasanje, ali Zelite namestiti vlozek na transportni trak. Ko
namestite vloZzek, za nadaljevanje kliknite V redu (OK). Vlozek se samodejno nalozi, nato se izvede test, uporabljeni
vloZek pa se prenese na polico za odpadke za odstranitev.

b. Ko so naloZeni vsi vzorci, kliknite ikono (Kon€aj narocilo testa) End Order Test.

Medtem ko se izvaja test, ne izklopite ali odklopite instrumentov. Izklop instrumenta GeneXpert ali njegov odklop ali

Opomba I~ . N o ; o

odklop tablicnega racunalnika iz napajanja bo ustavil testiranje.

Opomba Cas do rezultatov je 24 minut. Mo&no pozitiven vzorec bo rezultate dal tudi Ze po 18 minutah.

12.3 Opravila vodenja podatkov in arhiviranja

Za navodila glede izvajanja opravil vodenja zbirke podatkov ali arhiviranja glejte prirocnik za uporabo sistema GeneXpert

Dx ali prirocnik za uporabo sistema GeneXpert Infinity, odvisno od modela instrumenta, ki ga uporabljate.

13 Pregledovanje in tiskanje rezultatov

Za podrobnejsa navodila o tem, kako pregledovati in tiskati rezultate, glejte prirocnik za uporabo sistema GeneXpert

Dx oziroma prirocnik za uporabo sistema GeneXpert Infinity.

14 Kontrola kakovosti

Vsak vlozek vkljuéuje kontrolo obdelave vzorca (SPC) in kontrolo za preverjanje sonde (PCC).

e Kontrola obdelave vzorca (SPC) — zagotavlja, da je bil vzorec pravilno obdelan. SPC preverja, ali je obdelava vzorca
primerna. Dodatno ta kontrola zazna inhibicijo testa PCR v realnem ¢asu, povezano z vzorcem, zagotavlja, da sta pogoja
PCR (temperatura in Cas) ustrezna za reakcijo amplifikacije in da reagenti za PCR delujejo. V negativnem vzorcu
mora biti SPC pozitiven, v pozitivnem vzorcu pa je lahko negativen ali pozitiven. SPC je uspesen, e vzorec ustreza
dodeljenim merilom sprejemljivosti.

e Kontrola za preverjanje sonde (PCC) — pred zacetkom reakcije PCR sistem GeneXpert izmeri signal fluorescence
sond, da tako spremlja rehidracijo zrnc, polnjenje reakcijske epruvete, celovitost sonde in stabilnost barve. PCC je
uspesen, ¢e vzorec ustreza dodeljenim merilom sprejemljivosti.

e Zunanje kontrole — zunanje kontrole je treba uporabljati v skladu z zahtevami lokalnih, drzavnih in zveznih
akreditacijskih organizacij, kot je ustrezno.

15 Tolmacenje rezultatov

Rezultate samodejno interpretira sistem GeneXpert Instrument System in so prikazani v oknu View Results (Prikaz

rezultatov). Mozni rezultati in razlage so prikazani na slikah 5-10 in Preglednica 2.
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Strep A NOT DETECTED

Slika 5. Primer rezultata testa, ki je negativen na streptokoke
A »Strep A NOT DETECTED« (Streptokok A NI ZAZNAN).

Slika 6. Primer pozitivnega rezultata testa »Strep A
DETECTED« (Streptokok A JE ZAZNAN) (zgodnja prekinitev testa)
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Slika 7. Primer rezultata testa, ki je pozitiven na streptokoke
A »Strep A DETECTED« (Streptokok A JE ZAZNAN)

Slika 8. Primer rezultata testa »INVALID« (NEVELJAVNO)

12 Xpert® Xpress Strep A
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Slika 9. Primer rezultata testa »\ERROR« (NAPAKA)

“|For In Vitro Diagnostic Use

a0 . ?
RGIIVOUC VoC

Slika 10. Primer rezultata testa »NO RESULT« (NI REZULTATA)
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Preglednica 2. Rezultati in tolmacenje testa Xpert Xpress Strep A

Rezultat Tolmacenje

Strep A NOT Cilijna DNK streptokokov A ni bila zaznana.

DETECTED e SPC - USPESNO (PASS); SPC ima Ct znotraj velj i i dogodek nad
(Streptokok A NI - ( ); ima Ct znotraj veljavnega razpona in opazovani dogodek na

nastavitvijo praga.

ZAZNAN .
) e PCC —PASS (USPESNO); vsi rezultati testiranja sond so uspesni.

(Glejte Slika 5)

Strep A ZAZNAN Ciljna DNK streptokokov A je bila zaznana.

(Glejte Slika 6 in Slika | @ Streptokoki A — Ct je znotraj veljavnega razpona.
7) e SPC —ni primenljivo (NP); signal SPC ni del algoritma tolmacenja rezultatov, ¢e so zaznani
streptokoki A, saj lahko pride do potlacenja signala SPC zaradi tekmovanja s streptokoki A.

e PCC - PASS (USPESNO); vsi rezultati testiranja sond so uspesni.

INVALID Prisotnosti ali odsotnosti ciljne DNK za streptokoke A ni mogoce doloditi.
(NEVELJAVNO) o Streptokok A — NEVELJAVNO
(Glejte Slika 8) e SPC — ne dosega meril sprejemljivosti.

e PCC —PASS (USPESNO); vsi rezultati testiranja sond so uspesni.

ERROR (NAPAKA) Prisotnosti ali odsotnosti ciljine DNK streptokokov A ni mogoce dologiti.
(Glejte Slika 9)

Streptokoki A — BREZ REZULTATA
SPC — BREZ REZULTATA
PCC — NEUSPESNO#*, vsi ali eden od rezultatov testiranja sond ni uspel.

* Ce je preverjanje sonde uspeno ali kaze NA (Ni primenljivo), je napaka posledica
prekoracitve najvisje dovoljene meje tlaka ali okvare komponente sistema.

Ponovite test po navodilih v Razdelek 16.2. Postopek ponovnega testiranja spoda;j.

BREZ REZULTATA Prisotnosti ali odsotnosti ciljne DNK streptokokov A ni mogoce dolociti. BREZ REZULTATA
Gleite Slika 10 pomeni, da ni bilo zbranih dovolj podatkov. Na primer, preskus celovitosti vioZka ni uspel,
(Glejte Slika 10) operater je zaustavil testiranje, ki se je izvajalo, ali pa je priSlo do izpada napajanja.

Streptokoki A — BREZ REZULTATA
SPC — BREZ REZULTATA
e PCC — NI PRIMENLIJIVO*

* Ce preverjanje sonde pokaze NA (Ni primenljivo), je napaka posledica prekoragitve najvedje
dovoljene meje tlaka, kar povzroci prekinitev izvajanja pred preverjanjem sonde.

Ponovite test po navodilih v Razdelek 16.2. Postopek ponovnega testiranja spoda;j.

16 Ponovna testiranja

16.1 Razlogi za ponovitev testa

Ce pride do kakrinih koli rezultatov testov, ki so navedeni spodaj, morate test ponoviti skladno z navodili v Razdelek 16.2.
Postopek ponovnega testiranja.
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Rezultat NEVELJAVNO (INVALID) oznacuje, da kontrolni SPC ni uspel. Vzorec ni bil pravilno obdelan ali je pri§lo do
zaviranja PCR oziroma vzorec ni bil ustrezno odvzet.

Rezultat NAPAKA (ERROR) je lahko med drugim posledica neuspesne kontrole za preverjanje sonde, odpovedi
komponente sistema ali preseZene najvisje meje tlaka.

Znak BREZ REZULTATA (NO RESULT) pomeni, da ni bilo zbranih dovolj podatkov. Na primer, preskus celovitosti
vlozka ni uspel, operater je zaustavil testiranje, ki se je izvajalo, ali pa je pri§lo do izpada napajanja.

Ce zunanja kontrola ne deluje, kot se pricakuje, ponovite testiranje z zunanjo kontrolo in/ali se za pomo¢ obrnite na
druzbo Cepheid.

16.2 Postopek ponovnega testiranja

Za ponovno testiranje rezultatov NEVELJAVNO (INVALID), BREZ REZULTATA (NO RESULT) ali NAPAKA
(ERROR) (rezultata ni bilo mogode dolo¢iti), uporabite nov vlozek.

Uporabite preostali vzorec iz izvirne epruvete s transportnim medijem ESwab.

1.

o

Preostali vzorec bolnika zmeS$ajte z mo¢nim tresenjem transportne epruvete vzorca 5 sekund.

2. Vlozek odprite, tako da dvignete pokrov vlozka.
3.
4

. Mesicek prenasalne pipete stisnite do konca, nato pa konico pipete prestavite v epruveto transportnega medija, ki vsebuje

Prenasalno pipeto odstranite iz ovoja, tako da odprete konec ob mesicku.

vzorec bolnika (Slika 1).
Pipeto napolnite z vzorcem bolnika, tako da izpustite mesicek pipete.

Za prenos vzorca bolnika v vlozek znova do konca stisnite meSicek prenasalne pipete, da vsebino pipete izpraznite v
veliko odprtino (komora za vzorec), ki je prikazana na Slika 2.

Zaprite pokrovéek vlozka.

Uporabljeno pipeto odvrzite v ustrezen vsebnik za odpadke.

17 Omejitve

Delovanje testa Xpert Xpress Strep A je bilo ocenjeno samo s postopki, ki so navedeni v teh navodilih za uporabo.
Spreminjanje teh postopkov lahko spremeni u¢inkovitost testa.

Da bi preprecili napacne rezultate, je potrebno pozorno upostevanje teh navodil za uporabo in navodil za uporabo
sistema za odvzem in transport brisa elucije Copan Liquid Amies Elution Swab (ESwab).

Test Xpert Xpress Strep A je bil validiran samo s kompletom za odvzem brisa elucije Copan Liquid Amies Elution
Swab (ESwab) (Copan 480CE, Copan 480C). Ker je zaznavanje Streptococcus pyogenes odvisno od nedotaknjenega
organizma, prisotnega v vzorcu, so zanesljivi rezultati odvisni od pravilnega zbiranja, ravnanja in shranjevanja vzorca.
Test Xpert Xpress Strep A zagotavlja kvalitativne rezultate, ne pa tudi kvantitativnih vrednosti organizma, zaznanega v
vzorcu.

Mutacije ali nukleotidni polimorfizmi v obmocjih vezave primerja ali sonde lahko vplivajo na zaznavanje novih ali
neznanih sevov S. pyogenes, kar lahko povzro¢i lazno negativen rezultat.

Negativni rezultat testa ne izkljucuje moznosti okuzbe, ker lahko na rezultate testa vpliva nepravilen odvzem vzorca,
tehni¢na napaka, meSanje vzorcev ali ker je Stevilo organizmov v vzorcu pod mejo zaznavnosti testa.

Kot pri mnogih diagnosti¢nih testih, tudi negativni rezultati testa Xpert Xpress Strep A ne izkljucujejo okuzbe s
streptokoki A in se jih ne sme uporabiti kot edine podlage za zdravljenje ali druge odlocitve glede nege bolnikov.
Rezultate testa Xpert Xpress Strep A je treba tolmaciti skupaj z drugimi laboratorijskimi in klini¢nimi podatki, ki jih ima
na voljo zdravnik.

Ta test ni bil ocenjen za bolnike brez znakov in simptomov faringitisa.

Ta test ne more izkljuciti faringitisa, ki ga povzro¢ajo drugi bakterijski ali virusni patogeni poleg streptokokov iz skupine
A.

Navzkrizna reaktivnost z organizmi, ki niso navedeni v ekskluzivnostni Preglednica 10, lahko povzrocijo napacne
rezultate.

Ciljni analit (bakterijska nukleinska kislina) se lahko ohrani in vivo, neodvisno od viabilnosti patogena. Zaznava tarce
analita ne pomeni, da je ustrezni patogen kuzen, oziroma da je povzrocitelj klini¢nih simptomov.
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18 Znacilnosti ucinkovitosti

18.1 Kliniéna uéinkovitost

Klini¢ni vzorci so bili zbrani v dveh multicentri¢nih raziskovalnih §tudijah z uporabo vzorcev ESwab iz grla (vatirana palcka
za jemanje brisov v teko¢em mediju Amies) od bolnikov, ki so imeli prisotne znake in simptome vnetja Zrela. V eno od
$tudij so vkljucili preiskovance, ki so soglasali s sodelovanjem, pri katerih so odvzeli drugi prospektivni vzorec brisa grla po
odvzemu brisa grla za namene standarda medicinske oskrbe (SOC). V drugi studiji so preskusili vzorce od preiskovanceyv,
za katere so bili na voljo ostanki ¢ezmernih koli¢in vzorcev brisov grla za namene SOC. V obeh $tudijah so test Xpert
Xpress Strep A ocenjevali v devetih klini¢nih centrih v geografsko razli¢nih regijah znotraj Zdruzenih drzav Amerike med
decembrom 2016 in marcem 2017.

Med 583 izvedenimi testi jih je bilo 96,9 % (565/583) uspesnih ob prvem preskusu, po ponovnem preskusanju pa jih je dalo
veljavne rezultate 99,0 % (577/583).

Obcutljivost, specificnost, pozitivna napovedovalna vrednost (PPV) in negativna napovedovalna vrednost (NPV) testa Xpert
Xpress Strep A so bile ugotovljene relativno glede na kulturo in lateks aglutinacijo za tipizacijo streptokokov A. Rezultati
splosne ucinkovitosti testa Xpert Xpress Strep A, iz kombinacije obeh $tudij so predstavljeni v Preglednica 3. Rezultati prve
Studije (vzorci drugega brisa) in druge Studije (bris grla SOC, tj. prvi bris) so predstavljeni lo¢eno v Preglednica 4. Neskladni
rezultati med Xpert Xpress Strep A in kulturo so bili razreSeni z dvosmernim sekvenciranjem, rezultati pa imajo opombo
pod ¢rto v Preglednica 3 in Preglednica 4.

Preglednica 3. Splosna ucinkovitost testa Xpert Xpress Strep A v primerjavi
z referenéno metodo (kombinirani podatki prvega in drugega brisa)

Referenéna metoda
Streptokoki A Poz Neg Skupno

Test Xpert Poz 138 262 164
Xpress Strep A Neg 0 413 413
Skupno 138 439 577

Ob¢utljivost 100 % (95 % 1Z: 97,3—100)

Specifi¢nost 94,1 % (95 % 1Z: 91,5-95,9)

PPV 84,1 %(95 % 1Z: 77,8-88,9)

NPV 100 % (95 % 1Z: 99,1-100)

a Rezultati preskusanja s sekvenciranjem: 21 od 26 jih je bilo pozitivnih na streptokoke A s sekvenciranjem; 4 od 26 jih je bilo
negativnih na streptokoke A s sekvenciranjem; 1 od 26 vzorcev ni bil sekvenciran.

Preglednica 4. Ucinkovitost testa Xpert Xpress Strep A v
primerjavi z referenéno metodo (podatki za prvi in drugi bris)

Prvi bris Drugi bris
N % (95 % 12) N % (95 % 12)
Ob¢utljivost 65/65 100 % (94,4—100) 73/73 100 % (95,0—100)
Specificnost 244/253° 96,4 % (93,4-98,1) 169/186° 90,9 % (85,9-94,2)
NPV 244/244 100 % (98,5—-100) 169/169 100 % (97,8—100)
PPV 65/74 87’%;/:’5(2/3’5_ 73/90 81,1 % (71,8-87,9)

a Rezultati presku$anja s sekvenciranjem: 7 od 9 jih je bilo pozitivnih na streptokoke A s sekvenciranjem; 1 od 9 je bil negativen na
streptokoke A s sekvenciranjem; 1 od 9 vzorcev ni bil sekvenciran.

b Rezultati preskusanja s sekvenciranjem: 14 od 17 jih je bilo pozitivnih na streptokoke A s sekvenciranjem; 3 od 17 jih je bilo
negativnih na streptokoke A s sekvenciranjem.
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18.2 Ponovljivost

Nabor ponovljivosti s tremi €lani in z razli¢nimi koncentracijami streptococcus pyogenes so bili preskuseni 4-krat na dan
Sest razli¢nih dni s strani dveh razlicnih operaterjev v treh centrih (3 vzorci x 4-krat/dan x 6 dni X 2 operaterja % 3 centri).
Uporabili so tri lote vlozkov testa Xpert Xpress Strep A, vsaka predstavlja dva dni testiranja. Vzorci so bili pripravljeni

v simuliranem matriksu brisa grla v treh razli¢nih koncentracijah, kar je prikazano v Preglednica 5. Rezultati Studije
ponovljivosti po odstotku ujemanja in po Studijskem centru/uporabniku so povzeti v Preglednica 6.

Preglednica 5. Nabor ponovljivosti

Sev

Clan nabora

Ni smiselno

Negativno

ATCC19615 (Streptococcus pyogenes)

Nizko pozitiven (~1X LoD)

ATCC19615 (Streptococcus pyogenes)

Zmerno pozitiven (~3X LoD)

Preglednica 6. Povzetek rezultatov ponovljivosti: % soglasja Studijskega centra/operaterja

Studijsko mesto 1 Studijsko mesto 2 Studijsko mesto 3 % skupnega
Vzorec &t dii &tdii &t 1dii ujemanja
Studijsko Studijsko Studijsko
Op 1 Op 2 mesto Op 1 Op2 mesto Op 1 Op2 mesto navzorec
Ne 100 % 100 % 100 % 100 % 100 % 100 % 100 % 100 % 100 % 100 %
9 (24/24) | (24/24) | (48/48) | (24/24) | (24/24) | (48/48) | (24/24) | (24/24) | (48/48) (144/144)
Nizko boz 92 % 100 % 96 % 100 % 100 % 100 % 100 % 100 % 100 % 98,6 %
P (22/24) | (24/24) | (46/48) | (24/24) | (24/24) | (48/48) | (24/24) | (24/24) | (48/48) (142/144)
Zmerno poz 100 % 100 % 100 % 100 % 100 % 100 % 100 % 100 % 100 % 100 %
P (24/24) | (24/24) | (48/48) | (24/24) | (24/24) | (48/48) | (24/24) | (24/24) | (48/48) (144/144)

Ponovljivost testa Xpert Xpress Strep A je bila ocenjena tudi v smislu signala fluorescence, izrazenega v vrednostih Ct za
vsak zaznan cilj. Povprecje, standardna deviacija (SD) in koeficient variacije (CV) med centri, med loti, med dnevi, med
operaterji in znotraj testov za vsakega ¢lana nabora so predstavljeni v Preglednica 7.

Preglednica 7. Povzetek podatkov ponoviljivosti

Med centri | Med loti | Med dnevi Med .. Znotraj Skupno
operaterji testa
Vzorec N2
cv cv cv cv cv cv
SD | o | 52 [ o) [ 52 [ o0 | 5P | ey | S° | (o) | P | (%)
Strep A — 14210206 | 0o | o |01 |04 |01|02|10]27]11]28
nizko poz
Strep A — 144 o | o |03 |o8| o | o |o01|03]|09]|23|09]25
Zmerno poz
NEG 144 o | o |19 |53 |03|10| o o [13]37]23]66

a

Rezultati z vrednostjo Ct, razli¢éno od ni¢, od 144.

19 Analizna ucinkovitost

19.1 Analiti€na obcutljivost (meja zaznavnosti)

Izvedene so bile Studije za ugotavljanje analiticne obcutljivosti ali meje zaznavanja (LoD) testa Xpert Xpress Strep A z
uporabo kompleta za odvzem ESwab (Copan 480CE, Copan P/N 480C, ki je v Razdelek 8 imenovan »ESwab«). Meja
zaznavanja je najnizja koncentracija vzorca (navedena kot CFU/ml v transportnem gojis¢u ESwab ali CFU/test), ki jo
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je mogoce v 95 % primerov s 95-% zanesljivostjo ponovljivo lo€iti od negativnih vzorceyv, ali najnizja koncentracija
organizmov, pri kateri je bilo 19 od 20 ponovitev pozitivnih. S to Studijo so dolo¢ili najnizjo koncentracijo celic
Streptococcus pyogenes, razred¢enih v skupnem kliniénem matriksu brisu grla, ki jo je mogoce zaznati s testom Xpert
Xpress Strep A.

Analiti¢na obcutljivost testa Xpert Xpress Strep A je bila ocenjena v skladu z navodili iz dokumenta EP17-A2 Instituta za
klini¢ne in laboratorijske standarde (CLSI) z dvema serijama reagentov, testiranima v treh dneh testiranja z dvema sevoma
Streptococcus pyogenes: ATCC BAA-946, ki kodira beljakovino M6, in ATCC 19615, ki kodira beljakovini M5 in M49.
Virusa emm5 in emm6 sta povezana z okuzbami grla in revmati¢no mrzlico, medtem ko je emm49 prisoten pri piodermi in
akutnem glomerulonefritisu.”

Koncentracija meje zaznavanja je bila ugotovljena s preskusom Sestih ravni koncentracije z dvema serijama reagentov v
obdobju treh dni preskuSanja v ponovitvah po 20. Meja zaznavanja in 95-% interval zaupanja (IZ) sta bila nato ocenjena za
vsako serijo z uporabo probitne regresijske analize. Probitna regresijska analiza se ne opira na eno koncentracijo, ampak
uporablja funkcijo probit, da vkljuci vse informacije (koncentracije) v model. Ocene tock so bile izra¢unane z uporabo
metode ocen najvecje verjetnosti (MLE) parametrov modela probitne regresije. Za dolocitev trditve glede meje zaznavanja
je bila uporabljena najvecja ocenjena meja zaznavanja na sev iz probitne regresijske analize. Ocene tockovne vrednosti
meje zaznavanja ter 95-odstotni zgornji in spodnji interval zaupanja za vsak preskuSen tip streptokokov A so povzeti v
Preglednica 8.

Rezultati te Studije kazejo, da bo dal test Xpert Xpress Strep A pozitiven rezultat na streptokoke A 95 % casa z 95-%
zaupanjem za bris grla, ki vsebuje 9—18 CFU/ml v transportnem mediju ESwab, ali 3—6 CFU/test.

Preglednica 8. Meja zaznavanja in intervali zaupanja za streptokoke A

Ocena meje zaznavanja z
probitno analizo (CFU/ml v Trditev meje
s transportnem mediju ESwab) zaznavanja o ]
ey Serija o (CFU/mly | 9cenameje
streptokoka reagenta Jcena transportnem zaznavanja
A Spodnja tockovne Zgornja mediju (CFU/test)
meja 95-% 1z | Vrednost | 10i205.% 12|  ESwab
meje wab)
zaznavanja
ATCC Serija 1 7,0 8,4 10,7 0 3
BAA-946 Serija 2 59 7.2 93
Serija 1 14,5 17,1 21,0
ATCC 19615 18 6
Serija 2 12,9 15,3 19,0

19.2 Analitiéna reaktivnost (inkluzivnost)

S testom Xpert Xpress Strep A so v replikatih po tri preskusili $tiriindvajset sevov Streptococcus pyogenes pri 3X
koncentraciji LoD. Preskuseni sevi predstavljajo kromosomske vzorce tipov M 1, 3, 4, 6, 11, 12,18, 22, 25, 27, 38, 75,
77, 89, 94, 95, povezane s faringitisom, prevalenco in geografskimi lokacijami. Seznam presku$enih sevov je prikazan
v Preglednica 9 v mediju ESwab, ki vsebuje simulirani matriks brisa grla. O vseh 24 sevih so pravilno porocali kot o
streptokoki A SO BILI ZAZNANI (Strep A DETECTED) s testom Xpert Xpress Strep A.

Preglednica 9. Analizna reaktivnost (inkluzivnost) testa Xpert Xpress Strep A

ID seva streptokokov A tip emm Sev
ATCC 12202 1 NCTC 8370
ATCC 12344 1 T1
ATCC 700294 1 SF370
ATCC 12383 3 D58X
ATCC 12384 3 C203
ATCC 12385 4 J17A4
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ID seva streptokokov A tip emm Sev
ATCC 12203 6 NCTC 8709
ATCC 12352 11 T
ATCC BAA-1065 12 MGAS 2096
ATCC BAA-1315 12 MGAS9429
ATCC 12357 18 J17C
ATCC 10403 22 T22
ATCC 12204 25 A25
ATCC 8135 27 T27
ATCC 12365 38 c107
ATCC 12370 38 C94
ATCC 700497 75 CDC-SS-1147
ATCC 700499 77 CDC-SS-1149
ATCC 700949 89 CDC-SS-1397
ATCC BAA-355 94 Ni smiselno
ATCC BAA-356 95 Ni smiselno
ATCC 14289 S. pyogenes brez proteina M C203 S
ATCC 49399 tip emm ni na voljo QC A62
ATCC 51339 tip emm ni na voljo 1805

19.3 Analizna specifi€nost (ekskluzivnost)

Analizna specifi¢nost testa Xpert Xpress Strep A je bila ocenjena s preskusom nabora 70 morebitno navzkrizno reaktivnih
mikroorganizmov, filogenetsko sorodnih s streptococcus pyogenes, ali ¢lani komenzalne mikroflore grla (npr. druge
bakterije, virusi in kvasovke) s potencialom navzkriznih reakcij v testu Xpert Xpress Strep A. Testiranih 70 organizmov
je bilo identificiranih kot grampozitivni (27), gramnegativni (33), ali Gramova reakcija nedolo¢ena (3), kvasovke (1) in
virusi (6). V §tudijo so bili vklju€eni tudi sevi streptokokov skupine B, streptokokov skupine C in streptokokov skupine G.
Vsi sevi so bili preskuseni v potrojenih preskusih v transportnem mediju ESwab, ki vsebuje simulirani matriks brisa grla

v koncentraciji >10°® CFU/ml za bakterije in kvasovke ter >105 TCIDs¢/ml za viruse. S testom Xpert Xpress Strep A so za
vseh 70 organizmov porocali kot streptokoki A NISO BILI ZAZNANI (Strep A NOT DETECTED) (Preglednica 10).
Analizna specifi¢nost testa Xpert Xpress Strep A je bila 100 %.

Preglednica 10. Analizna specificnost testa Xpert Xpress Strep A

Organizem Rezultati

Streptokoki A NISO BILI ZAZNANI
(Strep A NOT DETECTED)

Streptokoki A NISO BILI ZAZNANI
(Strep A NOT DETECTED)

Streptokoki A NISO BILI ZAZNANI
(Strep ANOT DETECTED)

Streptokoki A NISO BILI ZAZNANI
(Strep ANOT DETECTED)

Streptokoki A NISO BILI ZAZNANI
(Strep ANOT DETECTED)

Acinetobacter baumannii

Arcanobacterium haemolyticum

Adenovirus, tip 1

Adenovirus, tip 7

Bacillus cereus
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Organizem Rezultati

Streptokoki A NISO BILI ZAZNANI
(Strep ANOT DETECTED)

Streptokoki A NISO BILI ZAZNANI
(Strep ANOT DETECTED)

Bordetella bronchiseptica

Bordetella parapertussis

Streptokoki A NISO BILI ZAZNANI
(Strep A NOT DETECTED)

Streptokoki A NISO BILI ZAZNANI
(Strep A NOT DETECTED)

Streptokoki A NISO BILI ZAZNANI
(Strep A NOT DETECTED)

Streptokoki A NISO BILI ZAZNANI
(Strep ANOT DETECTED)

Streptokoki A NISO BILI ZAZNANI
(Strep ANOT DETECTED)

Streptokoki A NISO BILI ZAZNANI
(Strep ANOT DETECTED)

Bordetella pertussis

Burkholderia cepacia

Campylobacter rectus

Candida albicans

Corynebacterium diphtheriae

Corynebacterium pseudodiphtheriticum

Streptokoki A NISO BILI ZAZNANI
(Strep A NOT DETECTED)

Streptokoki A NISO BILI ZAZNANI
(Strep A NOT DETECTED)

Streptokoki A NISO BILI ZAZNANI
(Strep A NOT DETECTED)

Streptokoki A NISO BILI ZAZNANI
(Strep ANOT DETECTED)

Streptokoki A NISO BILI ZAZNANI
(Strep ANOT DETECTED)

Streptokoki A NISO BILI ZAZNANI
(Strep ANOT DETECTED)

Cytomegalovirus AD-169

Enterococcus faecalis

Enterococcus faecium

Virus Epstein-Barr 4

Escherichia coli

Fusobacterium necrophorum

Streptokoki A NISO BILI ZAZNANI
(Strep A NOT DETECTED)

Streptokoki A NISO BILI ZAZNANI
(Strep A NOT DETECTED)

Streptokoki A NISO BILI ZAZNANI
(Strep A NOT DETECTED)

Streptokoki A NISO BILI ZAZNANI
(Strep ANOT DETECTED)

Streptokoki A NISO BILI ZAZNANI
(Strep ANOT DETECTED)

Streptokoki A NISO BILI ZAZNANI
(Strep ANOT DETECTED)

Haemophilus influenzae tip A

Haemophilus parahaemolyticus

Haemophilus parainfluenzae

Virus hepatitisa B

Virus herpes simpleks

Klebsiella pneumoniae

Streptokoki A NISO BILI ZAZNANI
(Strep A NOT DETECTED)

Streptokoki A NISO BILI ZAZNANI
(Strep A NOT DETECTED)

Streptokoki A NISO BILI ZAZNANI
(Strep A NOT DETECTED)

Lactobacillus acidophilus

Lactococcus lactis subsp. lactis

Legionella jordanis
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Organizem

Rezultati

Legionella micdadei

Streptokoki A NISO BILI ZAZNANI
(Strep ANOT DETECTED)

Legionella pneumophila

Streptokoki A NISO BILI ZAZNANI
(Strep ANOT DETECTED)

Listeria monocytogenes

Streptokoki A NISO BILI ZAZNANI
(Strep A NOT DETECTED)

Moraxella catarrhalis (dva seva)

Streptokoki A NISO BILI ZAZNANI
(Strep A NOT DETECTED)

Moraxella lacunata

Streptokoki A NISO BILI ZAZNANI
(Strep A NOT DETECTED)

Mycoplasma pneumoniae

Streptokoki A NISO BILI ZAZNANI
(Strep ANOT DETECTED)

Neisseria gonorrhoeae

Streptokoki A NISO BILI ZAZNANI
(Strep ANOT DETECTED)

Neisseria lactamica

Streptokoki A NISO BILI ZAZNANI
(Strep ANOT DETECTED)

Neisseria meningitidis

Streptokoki A NISO BILI ZAZNANI
(Strep A NOT DETECTED)

Neisseria mucosa

Streptokoki A NISO BILI ZAZNANI
(Strep A NOT DETECTED)

Neisseria sicca

Streptokoki A NISO BILI ZAZNANI
(Strep A NOT DETECTED)

Neisseria subflava

Streptokoki A NISO BILI ZAZNANI
(Strep ANOT DETECTED)

Peptostreptococcus micros

Streptokoki A NISO BILI ZAZNANI
(Strep ANOT DETECTED)

Prevotella (Bacteroides) oralis

Streptokoki A NISO BILI ZAZNANI
(Strep ANOT DETECTED)

Proteus mirabilis

Streptokoki A NISO BILI ZAZNANI
(Strep A NOT DETECTED)

Proteus vulgaris

Streptokoki A NISO BILI ZAZNANI
(Strep A NOT DETECTED)

Pseudomonas aeruginosa

Streptokoki A NISO BILI ZAZNANI
(Strep A NOT DETECTED)

Pseudomonas fluorescens

Streptokoki A NISO BILI ZAZNANI
(Strep ANOT DETECTED)

Serratia marcescens

Streptokoki A NISO BILI ZAZNANI
(Strep ANOT DETECTED)

Staphylococcus aureus

Streptokoki A NISO BILI ZAZNANI
(Strep ANOT DETECTED)

Staphylococcus epidermidis

Streptokoki A NISO BILI ZAZNANI
(Strep A NOT DETECTED)

Staphylococcus haemolyticus

Streptokoki A NISO BILI ZAZNANI
(Strep A NOT DETECTED)

Stenotrophomonas maltophilia

Streptokoki A NISO BILI ZAZNANI
(Strep A NOT DETECTED)
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Organizem Rezultati

Streptokoki A NISO BILI ZAZNANI

Streptococcus agalactiae (Strep A NOT DETECTED)

Streptokoki A NISO BILI ZAZNANI

Streptococcus anginosus (Strep A NOT DETECTED)

Streptokoki A NISO BILI ZAZNANI

Streptococcus bovis (Strep A NOT DETECTED)

Streptokoki A NISO BILI ZAZNANI

Streptococcus canis (Strep A NOT DETECTED)

Streptokoki A NISO BILI ZAZNANI

Streptococcus constellatus (Strep A NOT DETECTED)

Streptokoki A NISO BILI ZAZNANI

Streptococcus dysgalactiae (Strep A NOT DETECTED)

Streptokoki A NISO BILI ZAZNANI

Streptococeus equi (Strep A NOT DETECTED)

Streptokoki A NISO BILI ZAZNANI

Streptococcus gallolyticus (Strep A NOT DETECTED)

Streptokoki A NISO BILI ZAZNANI

Streptococcus intermedius (Strep A NOT DETECTED)

Streptokoki A NISO BILI ZAZNANI

Streptococcus mitis (Strep A NOT DETECTED)

Streptokoki A NISO BILI ZAZNANI

Streptococcus mutans (Strep A NOT DETECTED)

Streptokoki A NISO BILI ZAZNANI

Streptococcus oralis (Strep A NOT DETECTED)

Streptokoki A NISO BILI ZAZNANI

Streptococcus pneumoniae (Strep A NOT DETECTED)

Streptokoki A NISO BILI ZAZNANI

Streptococcus salivarius (Strep A NOT DETECTED)

Streptokoki A NISO BILI ZAZNANI

Streptococcus sanguinus (Strep A NOT DETECTED)

Streptokoki A NISO BILI ZAZNANI

Treponema denticola (Strep A NOT DETECTED)

Streptokoki A NISO BILI ZAZNANI

Veillonella parvula (Strep A NOT DETECTED)

Streptokoki A NISO BILI ZAZNANI

Yersinia enterocolitica (Strep A NOT DETECTED)

19.4 Navzkrizno onesnazenje

Opravljena je bila Studija, ki je pokazala, da samostojni vlozki GeneXpert za enkratno uporabo preprecujejo navzkrizno
kontaminacijo vzorca in amplikona iz pozitivnih vzorcev z zelo visokim titrom (S. pyogenes) v uspes$no izvedene negativne
vzorce, &e se jih obdeluje v istem modulu GeneXpert. Studija je vkljuéevala negativen vzorec, obdelan v istem modulu
GeneXpert takoj po obdelavi pozitivnega vzorca z zelo visokim titrom pri koncentraciji >1 X 106 CFU/ml v transportnem
mediju ESwab, ki je vkljuCeval simuliran matriks brisa grla.
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Shema testiranja je bila ponovljena 40-krat med 2 instrumentoma GeneXpert (en modul na instrument) za skupno

41 ponovitev na instrument (20 visoko pozitivnih vzorcev na instrument in 21 negativnih vzorcev na instrument). Ni bilo
znakov za navzkrizno kontaminacijo. Za vseh 42 negativnih vzorcev je bilo pravilno sporo¢eno streptokoki A NISO BILI
ZAZNANI (Strep A NOT DETECTED). Za vseh 40 pozitivnih vzorcev je bilo pravilno sporogeno streptokoki A SO
BILI ZAZNANI (Strep A DETECTED).

19.5 Morebitne motece snovi

Ocenjenih je bilo devet morebitno motecih snovi, ki bi lahko bile prisotne v klini¢nih vzorcih grla in bi lahko motile
ucinkovitost testa Xpert Xpress Strep A. Morebitno motece snovi vkljucujejo kri, sluz, ¢lovesko slino, zdravila proti
prehladu in gripi, ki vsebujejo sladkor, zdravilo za preprecevanje kaslja, antisepti¢na zdravila, zdravila, ki spreminjajo
vsebnost soli, zdravila, ki spreminjajo pH, in prehranske izdelke ali pijace, ki povecajo viskoznost sline. Preskusene snovi,
zdravilne ucinkovine in koncentracije so navedene v Preglednica 11. Vse motece snovi, razen mucina, krvi in zdravila
proti kaslju smo sprva testirali pri 6,5 % (v/v) v mediju ESwab, ki vsebuje simulirani matriks brisa grla za negativne (samo
simulirani matriks) in za vzorce, pozitivne na streptokoke A. Mucin, kri in zdravilo proti kaslju so preskusili pri 2,5 % (m/
v), 5,0 % (v/v) in 5 mg/ml v simuliranem matriksu brisa grla za negativne (samo simulirani matriks) in na streptokoke A
pozitivne vzorce.

Kot kontrole so bili vkljuceni simulirani matriksi brisa grla v mediju ESwab brez motecih snovi (negativnih ali pozitivnih).

Pozitivni vzorci so bili preskuSeni z mote¢imi snovmi z enim sevom s. pyogenes pri koncentraciji 3X LoD in mediju ESwab,
ki vsebuje simulirani matriks brisa grla.

V tej Studiji so ocenili ponovitve osmih pozitivnih in negativnih vzorcev z vsako moteco snovjo. Negativni vzorci v
prisotnosti potencialno motece snovi so bili testirani, da bi ugotovili vpliv na u¢inkovitost nadzora obdelave vzorcev (SPC).

Ucinek vsake potencialno motece snovi na pozitivne in negativne vzorce je bil ocenjen s primerjavo vrednosti praga ciljnega
cikla (Ct), ustvarjenega v prisotnosti potencialno motece snovi, z vrednostmi Ct v kontrolah v odsotnosti potencialno motece
SnoVvi.

Ce so bile snovi prisotne v koncentracijah, ki so jih preskusili v tej §tudiji, ni bilo motenj testa. Vsi pozitivni in negativni
vzorci so bili pravilno identificirani s testom Xpert Xpress Strep A.

Preglednica 11. Testirane potencialno motec¢e snovi

Snov/razred Opis/aktivna sestavina Testirana koncentracija
Slina 100 % Cloveska slina 6,5 % (v/v)
Mucin Vezana siali¢na kislina, 0,5-1,5 % 2,5 % (mlv)
Kri Humana polna kri 5,0 % (v/v)

0,092 % evkaliptol, 0,042 % mentol, 0,060 % metil

Antiseptik salicilat, 0,064 % timol

6,5 % (VIV)

Dekstrometorfan HBr USP 10 mg, gvaifenezin USP

Zdravilo proti kaslju 200 mg

5 mg/ml

Zdravila proti prehladu in | Acetaminofen 650 mg, dekstrometorfan HBr 20 mg,

0,
gripi, ki vsebujejo sladkor | doksilamin sukcinat 12,5 mg, fenilefrin HCI 10 mg 6.5 % (vv)

Zdravila, ki spremenijo

. . o .
vsebnost soli Natrijev klorid (0,65 %) 6,5 % (v/v)

Hrana/pijaca, ki
spremeni viskoznost Mieko 6,5 % (v/v)
snovi

Zdravila, ki spremenijo

oH 100 % sok pomarance 6,5 % (viv)
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19.6 Mikrobna interferenca

Izvedena je bila Studija mote¢ih mikroorganizmov za ovrednotenje zaviralnih u¢inkov komenzalnih mikroorganizmov

v vzorcih brisa grla na u¢inkovitost testa Xpert Xpress Strep A. Za mozne motnje z zaznavanjem streptokokov A je

bilo preskusenih sedemindvajset mikroorganizmov (Preglednica 12). Mikroorganizmi so bili testirani pri koncentraciji
>10% CFU/ml v prisotnosti streptokokov A pri koncentraciji 3X LoD v mediju ESwab, ki vsebuje simuliran matriks brisa
grla. Rezultati so pokazali, da prisotnost preskusenih mikroorganizmov ni motila zaznavanja ciljne DNK streptokokov A.

Preglednica 12. Preskuseni komenzalni mikroorganizmi

Organizem

Acinetobacter baumannii

Candida albicans

Enterococcus faecalis

Fusobacterium necrophorum

Haemophilus influenzae tip A

Lactobacillus acidophilus

Neisseria lactamica

Peptostreptococcus micros

Prevotella (Bacteroides) oralis

Staphylococcus epidermidis

Streptococcus agalactiae

Streptococcus anginosus

Streptococcus bovis

Streptococcus canis

Streptococcus constellatus

Streptococcus dysgalactiae

Streptococcus equi

Streptococcus gallolyticus

Streptococcus intermedius

Streptococcus mitis

Streptococcus mutans

Streptococcus oralis

Streptococcus pneumoniae

Streptococcus salivarius

Streptococcus sanguinus

Treponema denticola

Veillonella parvula
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21 Lokacije sedeza Cepheid in

Sedez druzbe

Cepheid

904 Caribbean Drive
Sunnyvale, CA 94089
USA

Telefon: + 1 408 541 4191
Faks: + 1 408 541 4192
www.cepheid.com

Sedez v Evropi

Cepheid Europe SAS
Vira Solelh

81470 Maurens-Scopont
France

Telefon: + 33 563 825 300
Faks: + 33 563 825 301www.cepheidinternational.com

22 Tehni¢éna pomo¢

Preden stopite v stik z oddelkom za tehni¢no podporo Cepheid, zberite naslednje informacije:

Ime izdelka

Stevilka lota

Serijska $tevilka instrumenta

Sporocila o napakah (Ce so se prikazala)

Tehniéna podpora v Zdruzenih drzavah

Telefon: + 1 888 838 3222 E-posta: techsupport@cepheid.com

Tehniéna podpora v Franciji

Telefon: + 33 563 825 319 E-posta: support@cepheideurope.com

Razli¢ica programske opreme in, ¢e je primerno, Stevilko znacke raunalniskega servisa

Informacije za stik z vsemi oddelki za tehni¢no podporo Cepheid so na voljo na nasi spletni strani: www.cepheid.com/en/

support/contact-us.
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23 Preglednica simbolov

Simbol Pomen
REF Katalogka Stevilka
C E Oznaka CE - skladnost z evropskimi predpisi
IVD In vitro diagnosti¢ni medicinski pripomoéek
EC (REP Pooblas&eni predstavnik v Evropski skupnosti
® Ne uporabiti ponovno
LOT Koda serije

Glejte navodila za uporabo

Pozor

Proizvajalec

Drzava izdelave

IEA AT

Dovolj snovi za n testov

CONTROL

Kontrola

Rok uporabe

s
A

Omejitev temperature

&

Bioloska tveganja

CH |REP

Poobla$&eni predstavnik v Svici

®

Uvoznik
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o]

Cepheid

904 Caribbean Drive
Sunnyvale, CA 94089
USA

Telefon: + 1 408 541 4191
Faks: + 1 408 541 4192

EC |REP

Cepheid Europe SAS
Vira Solelh

81470 Maurens-Scopont
France

Telefon: + 33 563 825 300
Faks: + 33 563 825 301

CH |REP

Cepheid Switzerland GmbH

Zurcherstrasse 66
Postfach 124, Thalwil
CH-8800
Switzerland

Cepheid Switzerland GmbH

Zircherstrasse 66
Postfach 124, Thalwil
CH-8800
Switzerland

C€vo
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24 Zgodovina revizij

Opis sprememb: 301-6569, Rev. F v Rev. G

Razdelek

Opis spremembe

Namen uporabe

Popravljena izjava o predvideni uporabi z odstranitvijo »vseh starosti«.

Prilozeni materiali

Pojasnjeno zivalsko poreklo beljakovinskega stabilizatorja, ki se uporablja v
izdelku.

Omejitve

»Navodilo za uporabo« je bilo nadomeS¢eno z »Navodila za uporabo«.

Analiti¢na obdutljivost
(meja zaznavnosti)

Okraj$avo »LOD«" zamenjajte z »LoD«.

Reference

Referen¢no povezavo v &t. 3 zamenjajte iz https://www.cdc.gov/biosafety/
publications/ na https://www.cdc.gov/labs/bmbl/index.html

Preglednica simbolov

Posodobljeni simboli v skladu s standardom EN 1SO 15223:1-2021.
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