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Xpert® MRSA/SA Blood Culture

Utilizare pentru diagnosticare in vitro

1 Denumire brevetata

Xpert® MRSA/SA Blood Culture

2 Denumire comuna sau obisnuita

Xpert MRSA/SA Blood Culture

3 Utilizare preconizata

Testul Xpert MRSA/SA Blood Culture Cepheid, efectuat pe sistemele instrumentului GeneXpert®, este un test calitativ

de diagnosticare in vitro conceput pentru detectarea rapida si simultana a Staphylococcus aureus (SA) si a Staphylococcus
aureus (MRSA) rezistent la meticilind de la pacienti cu hemoculturi pozitive. Testul utilizeaza reactia de polimeraza in lant
automatizata in timp real (PCR) pentru a detecta ADN-ul MRSA/SA. Testul Xpert MRSA/SA Blood Culture este conceput
pentru a ajuta la detectarea si identificarea MRSA/SA din flacoane de hemocultura pozitive. Testul Xpert MRSA/SA
Blood Culture este indicat pentru utilizare impreuna cu alte teste de laborator, cum ar fi cultura si datele clinice disponibile
clinicianului ca ajutor in detectarea MRSA/SA din hemoculturi pozitive ale pacientului. Subcultivarea hemoculturilor

Testul Xpert MRSA/SA Blood Culture Cepheid nu este destinat pentru monitorizarea tratamentului infectiilor cu MRSA/SA.

4 Rezumat si explicatii

Staphylococcus aureus (SA) este un patogen uman, fiind agentul care cauzeaza o serie de boli, inclusiv bacteremie,
endocardita, osteomielitd, sindrom de soc toxic, intoxicatii alimentare, carbunculi si furuncule. La inceputul anilor 1950,
dobandirea si raspandirea plasmidelor producatoare de beta-lactamaza a contracarat eficacitatea penicilinei pentru tratarea
infectiilor cu SA. In 1959, a fost introdusa meticilina, o penicilini semi-sintetica si, la scurt timp, au fost identificate tulpini
de SA rezistente la meticilind (MRSA). Acum se stie ca rezistenta este conferitd atunci cand SA dobandeste complexul genic
mec, care contine gena mecA si potential alte variante de mecA, cum ar fi mecAy gazsi, denumita mecC. in SUA, astazi,
MRSA este responsabil pentru aproximativ 25% din infectiile asociate asistentei medicale, rezultand rate de morbiditate si
mortalitate semnificative.

Au fost raportate rate de mortalitate semnificative imputabile bacteriilor MRSA si SA susceptibile la meticilind (MSSA). in
prezent, metoda standard pentru detectarea SA, inclusiv a MRSA din flacoanele de hemocultura, este prin cultura in vitro.
Sandtatea publica poate beneficia de o metoda rapida si sensibila de testare pentru SA, inclusiv MRSA.1,2:34.5,6

5 Principiul procedurii

Sistemele instrumentului GeneXpert automatizeaza si integreaza pregatirea probelor, purificarea si amplificarea acidului
nucleic, precum si detectarea secventei tintd din probele simple sau complexe utilizdnd analize PCR in timp real. Sistemele
constau dintr-un instrument, un computer si software preincércat pentru executia testelor si vizualizarea rezultatelor.
Sistemele necesita utilizarea de cartuse de unica folosinta care contin reactivi PCR si gazduiesc procesele PCR. Deoarece
cartusele sunt autonome, contaminarea incrucisata intre probe este minimizata. Pentru o descriere completa a sistemului,
consultati GeneXpert Dx System Operator Manual sau GeneXpert Infinity System Operator Manual.
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Nota

Nota

Testul Xpert MRSA/SA Blood Culture include reactivi pentru detectarea MRSA si SA, precum si un control de procesare

a probelor (SPC) pentru a controla procesarea adecvata a bacteriilor tintd si pentru a indica prezenta inhibitorului
(inhibitorilor) in reactia PCR. SPC se asigura, de asemenea, cé conditiile de reactie PCR (temperatura si timpul) sunt
adecvate pentru reactia de amplificare si ca reactivii PCR sunt functionali. Un control intern suplimentar, controlul verificarii
sondei (PCC), verifica rehidratarea reactivului, umplerea eprubetei PCR 1n cartus, integritatea sondei si stabilitatea
colorantului.

Amorsele si sondele din testul Xpert MRSA/SA Blood Culture detecteaza secvente patentate pentru proteina stafilococica
A (spa), gena pentru rezistenta la meticilind (mecA) si cromozomul casetei stafilococice mec (SCCmec), care este inserat
in cromozomul SA in situsul aztB. Tintele sunt utilizate individual sau in combinatie pentru a identifica si diferentia SA si
MRSA.

Pentru MRSA prezent intr-un flacon de hemocultura in absenta oricarei alte specii bacteriene, testul utilizeaza algoritmi
bazati pe reguli in care valorile pragului de ciclu (Ct) ale celor trei tinte (spa, mecA si SCCmec) sunt comparate pentru a
desemna daca tintele sunt derivate din acelasi organism MRSA. MRSA este considerat prezent atunci cand: 1) toate cele 3
tinte au valori Ct in intervalul valid si puncte finale peste setarea minima, 2) in absenta SCCmec, sunt indeplinite conditiile
algoritmului bazat pe reguli pentru valorile Ct ale mecA si spa, sau 3) in absenta spa, conditiile algoritmului bazat pe reguli
sunt indeplinite pentru valorile Ct ale mecA si SCCmec.

6 Reactivi si instrumente

6.1 Materiale furnizate

Trusa Xpert MRSA/SA Blood Culture contine reactivi suficienti pentru procesarea a 10 specimene ale pacientilor sau probe
de control al calitatii. Trusa contine urmatoarele:

Cartuse Xpert MRSA/SA Blood Culture cu eprubete de 10

reactie integrate

e Picatura 1, Picatura 2 si Picatura 3 (liofilizate) 1 din fiecare per cartus
e Reactiv 1 3 ml per cartus

e Reactiv 2 (hidroxid de sodiu) 3 ml per cartus

10 x 2,0 mi

Reactiv de elutie Xpert MRSA/SA Blood Culture (clorhidrat |12
de guanidiniu
si agenti tensioactivi)

Pipete de transfer de unica folosinta cu volum fix (50 pl) 1 per trusa
CD

e Fisier de definitie a analizei (ADF)
e Instructiuni de importare a ADF in software-ul GeneXpert

e Instructiuni de utilizare (Prospect)

Fisele cu date de securitate (FDS) sunt disponibile la www.cepheid.com sau www.cepheidinternational.com in fila
ASISTENTA (SUPPORT).

Stabilizatorul proteic de albumina serica bovina (BSA) din picaturile din cadrul acestui produs a fost produs si fabricat
exclusiv din plasma bovina provenita din Statele Unite. Nicio proteina de la animale rumegatoare sau proteina de la alt
animal nu a fost oferita ca hrana animalelor; animalele au trecut testarea ante- si post-mortem. Tn timpul procesarii, nu
s-a amestecat materialul cu alte materiale de origine animala.
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6.2 Depozitare si manipulare

Depozitati cartusele si reactivii Xpert MRSA/SA Blood Culture la 2-28 °C.
Nu utilizati reactivi sau cartuse care au depasit data de expirare.
Nu deschideti capacul cartusului pana cand nu sunteti gata sa efectuati testul.

6.3 Materiale necesare, dar care nu sunt furnizate

Sistem GeneXpert Dx sau sistem GeneXpert Infinity (numarul de catalog variaza in functie de configuratie):
Instrumentul GeneXpert, computer, cititor de tip bagheta pentru coduri de bare si manual de utilizare.

e Pentru sistemul GeneXpert Dx: Software-ul GeneXpert Dx versiunea 5.3 sau ulterioara

e Pentru sistemele GeneXpert Infinity-80 si Infinity-48s: Versiunea software Xpertise 6.8 sau ulterioara.
Imprimanta: Daca este necesara o imprimanta, contactati Asistenta tehnica Cepheid pentru a lua masuri pentru
achizitionarea unei imprimante recomandate.

Mixer centrifugational

Pipete de transfer de unica folosinta (pentru transferul probei in cartus)

6.4 Materiale disponibile, dar care nu sunt furnizate

KWIK-STIKs™ de la Microbiologics, nr. de catalog 0158MRSA (SCCmec tipul II) si nr. de catalog 0360MSSA
(Staphylococcus aureus subsp. aureus) pot fi utilizate ca si controale pozitive externe, si nr. de catalog 0371MSSE
(Staphylococcus epidermidis susceptibil la meticilind) ca si control negativ extern.

7 Avertizari si masuri de precautie

Utilizare pentru diagnosticare in vitro.

Tratati toate specimenele biologice, inclusiv cartusele utilizate, ca si cum ar putea sa transmitd agenti infectiosi.
Deoarece este adesea imposibil sa se stie care ar putea fi infectioase, toate specimenele biologice trebuie tratate cu
misuri de precautie standard. Indrumdrile pentru manipularea probelor sunt disponibile de la Centrele SUA pentru
Controlul si Prevenirea Bolilor3 si de la Institutul de Standarde Clinice si de Laborator (CLSI).8

e Specimenele biologice, dispozitivele de transfer si cartusele utilizate trebuie sa fie considerate cd pot sd transmita
agenti infectiosi care necesitd masuri de precautie standard. Urmati procedurile institutiei dumneavoastra privind
eliminarea la deseuri pentru eliminarea corespunzatoare a cartuselor utilizate si a reactivilor neutilizati. Aceste materiale
pot prezenta caracteristici specifice deseurilor chimice periculoase care necesitd proceduri de eliminare nationale sau
regionale specifice. In cazul in care reglementirile nationale sau regionale nu ofera instructiuni clare privind eliminarea
corespunzatoare, specimenele biologice si cartusele utilizate trebuie eliminate la deseuri conform indrumarilor OMS
[Organizatia Mondiala a Sanatatii] privind manipularea si eliminarea deseurilor medicale. Consultati personalul
institutiei dumneavoastra responsabil cu eliminarea la deseuri pentru eliminarea corespunzatoare a cartuselor utilizate si
a reactivilor neutilizati.

e Urmati procedurile de sigurantd ale institutiei dumneavoastra pentru lucrul cu substante chimice si pentru manipularea
probelor biologice.

e Testul Xpert MRSA/SA Blood Culture nu ofera rezultate ale testelor de susceptibilitate antimicrobiana. Trebuie efectuata
subcultivarea suplimentara a tuturor hemoculturilor pozitive pentru testarea susceptibilitatii.

e intr-o culturd mixta care contine MRSA/SA si alte organisme (de exemplu, bacili Gram negativi, levuri), rezultatele pot
fi fals negative sau variabile in functie de concentratia de MRSA/SA prezenta, in special dacd concentratia de MRSA/SA
este apropiata de limita de detectie (LoD) a testului.

e Nu inlocuiti reactivul de elutie Xpert MRSA/SA Blood Culture cu alti reactivi.

e Nu utilizati un cartus care a fost scapat sau scuturat.

e Nu utilizati un cartus care are o eprubeta de reactie deteriorata.

e Nu utilizati reactivii care au devenit tulburi sau s-au decolorat.

e Nu utilizati un cartus nou care s-a scurs. Lichidul de pe exteriorul unui cartus uzat poate indica o problema.

e Fiecare cartus de unicé folosintd al testului Xpert MRSA/SA Blood Culture este utilizat pentru a procesa un test. Nu
reutilizati cartusele utilizate.

e Urmatoarele medii de hemocultura pot fi utilizate in testul Xpert MRSA/SA Blood Culture:

e Mediul BACTEC™ PEDS PLUS"/F
e Mediul BACTEC™ Plus Aerobic/F
Xpert® MRSA/SA Blood Culture 5
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Mediul BACTEC™ Plus Anaerobic/F

Mediul BACTEC™ Standard Anaerobic/F

Mediul BACTEC™ Standard/10 Aerobic/F

Flacoane de culturda BACTEC™ LYTIC/10 Anaerobic/F

bioMérieux BacT/ALERT® SA standard aerobic

bioMérieux BacT/ALERT® SN standard anaerobic

VersaTREK™ REDOX™ 1R (aerobic)

VersaTREK™ REDOX™ 2R (anaerobic)

Mediile de hemocultura care contin carbune activat nu pot fi utilizate cu testul Xpert MRSA/SA Blood Culture.

Testul Xpert MRSA/SA Blood Culture trebuie utilizat numai pentru testarea flacoanelor de hemocultura care sunt
pozitive pentru cresterea microbiana si care aratd cd colorarea Gram contine coci Gram pozitivi in grupuri (GPCC) sau
coci Gram pozitivi unici (GPC).

8 Recoltarea, transportul si depozitarea specimenelor

Rezultatele hemoculturilor sunt esentiale pentru ingrijirea pacientului. Va rugam sa urmati liniile directoare si politicile
Nota stabilite de laboratorul/institutia dvs. pentru raportarea rezultatelor pozitive ale hemoculturii (verbale, scrise sau
electronice) furnizorilor de asistentd medicala.

Cand rezultatul este pozitiv pentru crestere, scoateti flacoanele de hemoculturd de la incubare. O colorare Gram trebuie
efectuatd din hemocultura pozitiva urméand procedura standard de laborator.

Pentru flacoanele de hemocultura pozitive care prezinta coci Gram-pozitivi in grupuri (GPCC) sau coci Gram-pozitivi
unici (GPC) prin colorare Gram, colectati aproximativ 1 ml de specimen de hemocultura pozitiva si etichetati cu ID-ul
probei.

Daca specimenul va fi testat in 24 de ore, pastrati la frigider la 2-8 °C sau depozitati la temperatura camerei. Dacd
specimenul va fi testat dupa 24 de ore, pastrati la frigider la 2-8 °C timp de pana la 3 zile. Specimenele care au fost
depozitate la temperatura camerei mai mult de 24 de ore sau pastrate la frigider la 2-8 °C timp de mai mult de 3 zile nu
trebuie testate cu testul Xpert MRSA/SA Blood Culture.

Pericole chimice10, 11

Pictograma de pericol ONU GHS: @
Cuvant de semnal: AVERTIZARE
Declaratii de pericol ONU GHS

e Nociv in caz de inghitire

e Provoaca iritarea pielii

e Provoaca o iritare grava a ochilor
Declaratii de precautie ONU GHS

o Maisuri de prevenire

e Spalati-va bine dupa utilizare.
e A nu manca, bea sau fuma in timpul utilizarii produsului.

e Purtati manusi de protectie/imbracaminte de protectie/echipament de protectie a ochilor/echipament de protectie
a fetei

e Rispuns

IN CAZ DE CONTACT CU PIELEA: Spilati cu multa apa si sapun.

Scoateti imbracamintea contaminata si spalati-o inainte de reutilizare.

Tratament specific, consultati informatiile privind masurile suplimentare de prim ajutor.
in caz de iritare a pielii: Consultati medicul/solicitati asistentd medicala.

IN CAZ DE CONTACT CU OCHII: Clatiti cu atentie cu api, timp de mai multe minute. Scoateti lentilele de
contact, dacd exista si daca sunt usor de scos. Continuati sa clatiti.

Xpert® MRSA/SA Blood Culture
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Daca iritarea ochilor persista: Consultati medicul/solicitati asistentd medicala
IN CAZ DE INGHITIRE: Sunati imediat la un CENTRU DE INFORMARE TOXICOLOGICA sau un medic,
daca nu va simtiti bine.
e (Clatiti gura.
o Depozitare/Eliminare

e Eliminati continutul si/sau recipientul in conformitate cu reglementarile locale, regionale, nationale si/sau
internationale.

10 Procedura

10.1 Pregatirea cartusului

Daca utilizati un GeneXpert Dx System, incepeti testul in decurs de 3 ore de la adaugarea probei pregatite

in cartus. Daca utilizati un GeneXpert Infinity System, asigurati-va ca incepeti testul si puneti cartusul pe
Important transportor in decurs de 30 de minute de la addugarea in cartus a probei. Perioada de valabilitate rimasa este

urmarita de sistem de catre software-ul Xpertise, astfel incat testele sa fie initiate inainte de expirarea celor 3

ore de la incarcare.

Pentru adaugarea probei la cartus:

1. Scoateti cartusul si reactivul de elutie din ambalaj.
2. Amestecati usor proba de hemocultura cu mana. Nu centrifugati.

3. Utilizand pipeta cu volum fix furnizata (50 ul), transferati continutul pipetei cu volum fix care contine proba de
hemocultura pozitiva in flaconul cu reactiv de elutie urmand pasii de mai jos:

Strangeti ferm balonul superior al pipetei.

. In timp ce strangeti, asezati varful pipetei in proba.

Cu pipeta inca in proba, eliberati presiunea de pe balon pentru a umple pipeta.

. Asezati varful pipetei peste gura flaconului cu reactiv de elutie.

Strangeti ferm balonul superior pentru a goli continutul pipetei in flaconul cu reactiv de elutie. Este normal ca excesul
de lichid sa ramana in balonul de preaplin.

a0 TP

Nota Utilizati tifon steril pentru a manipula tamponul in vederea minimizarii riscului de contaminare.

4. Inchideti capacul flaconului cu reactiv de elutie si centrifugati la viteza mare timp de 10 secunde.

5. Deschideti capacul cartusului. Utilizand o pipeta de transfer (nefurnizatd), transferati integral continutul flaconului cu
reactiv de elutie in compartimentul pentru proba al cartusului testului Xpert MRSA/SA Blood Culture. Consultati Figura
1.

6. Inchideti capacul cartusului si incepeti testul.

Camera de proba
(deschidere mare)

Figura 1. Cartusul MRSA/SA Blood Culture (vedere de sus)
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Important

Nota

Nota

10.2 Efectuarea testului

e Pentru GeneXpert Dx System, consultati Sectiunea 10.2.1.
e Pentru GeneXpert Infinity System, consultati Sectiunea 10.2.2.

10.2.1 GeneXpert Dx System
inceperea testului

nainte de a incepe testul, asigurati-va ca:

e Sistemul ruleaza versiunea software GeneXpert Dx adecvata, indicata in sectiunea Materiale necesare, dar care nu sunt
furnizate.

e Fisierul de detectare a analizei corect este importat in software.

Aceastd sectiune enumera pasii de baza pentru executarea testului. Pentru instructiuni detaliate, consultati GeneXpert Dx
System Operator Manual.

Pasii de urmat pot fi diferiti in cazul in care administratorul sistemului a modificat fluxul de lucru implicit al sistemului.

1.  Pomiti GeneXpert Dx System, apoi porniti computerul si conectati-va. Software-ul GeneXpert se va lansa automat. in

caz contrar, faceti dublu clic pe pictograma de comanda rapidi a software-ului GeneXpert Dx pe desktopul Windows®.

2.  Conectati-va folosind numele de utilizator si parola.

in fereastra Sistemul GeneXpert (GeneXpert System), faceti clic pe Creare test (Create Test).
Se afigeaza fereastra Creare test (Create Test). Se afiseaza caseta de dialog Scanare cod de bare ID pacient
(Scan Patient ID barcode).

4. Scanati sau tastati ID-ul pacientului (Patient ID). Daca tastati ID-ul pacientului (Patient ID), asigurati-va ca ID-ul
pacientului (Patient ID) este tastat corect.
ID-ul pacientului (Patient ID) este asociat cu rezultatele testului si se afiseaza in fereastra Vizualizare rezultate
(View Results) si in toate rapoartele. Se afiseaza caseta de dialog Scanare cod de bare ID proba (Scan
Sample ID barcode).

5. Scanati sau tastati ID-ul probei (Sample ID). Daca tastati ID-ul probei (Sample ID), asigurati-va ca ID-ul probei
(Sample ID) este tastat corect.
ID-ul probei (Sample ID) este asociat cu rezultatele testului si se afiseaza in fereastra Vizualizare rezultate (View
Results) si in toate rapoartele. Se afiseaza caseta de dialog Scanare cod de bare cartus (Scan Cartridge
Barcode).

6. Scanati codul de bare al cartusului. Utilizand informatiile despre codul de bare, software-ul umple automat casetele

pentru urmétoarele campuri: Selectare analiza (Select Assay), ID lot reactiv (Reagent Lot ID), Nr. serie cartus
(Cartridge SN) si Data de expirare (Expiration Date).

Daca codul de bare de pe cartus nu se scaneaza, repetati testul cu un cartus nou. Daca ati scanat codul de bare al
cartusului in software si fisierul de definitie a analizei nu este disponibil, se afiseaza un ecran care indica faptul ca
fisierul de definitie a analizei nu este incarcat in sistem. Dacé se afiseaza acest ecran, contactati Serviciul de asistenta
tehnica Cepheid.

Faceti clic pe Initiere test (Start Test). in caseta de dialog care se afiseazi, tastati parola, daci vi se solicit.
Deschideti usa modulului instrumentului cu indicatorul luminos verde care lumineaza intermitent si incéarcati cartusul.
inchideti usa. Testul incepe si indicatorul luminos verde inceteazi s lumineze intermitent.

Atunci cand testul este finalizat, indicatorul luminos se stinge.

10. Asteptati pana cand sistemul elibereaza dispozitivul de blocare a usii inainte de a deschide usa modulului, apoi
indepartati cartusul.

11. Eliminati la deseuri cartusele utilizate in recipientul corespunzator pentru deseuri de specimene, in conformitate cu
practicile standard ale institutiei dumneavoastra.

Vizualizarea si tiparirea rezultatelor

Aceasta sectiune enumera pasii de baza pentru vizualizarea si tiparirea rezultatelor. Pentru instructiuni mai detaliate privind
modul de vizualizare si de tiparire a rezultatelor, consultati Manualul de utilizare a sistemului GeneXpert Dx.

1. Faceti clic pe pictograma Vizualizare rezultate (View Results) pentru a vizualiza rezultatele.

2. La finalizarea testului, faceti clic pe butonul Raport (Report) al ferestrei Vizualizare rezultate (View Results)
pentru a vizualiza si/sau pentru a genera un fisier de raport PDF.

Xpert® MRSA/SA Blood Culture
302-0493-R0O, Rev. C
Aprilie 2023



Xpert® MRSA/SA Blood Culture

Important

Nota

Nota

:|0.2.2 GeneXpert Infinity System
Inceperea testului

inainte de a incepe testul, asigurati-va cé:

e Sistemul ruleaza versiunea software Xpertise adecvata, indicata in sectiunea Materiale necesare, dar care nu sunt furnizate.

e Fisierul de detectare a analizei corect este importat in software.

Aceasta sectiune enumera pasii de baza pentru executarea testului. Pentru instructiuni detaliate, consultati GeneXpert Infinity
System Operator Manual.

Pasii de urmat pot fi diferiti in cazul in care administratorul sistemului a modificat fluxul de lucru implicit al sistemului.

1.  Porniti instrumentul. Software-ul Xpertise se va lansa automat. in caz contrar, faceti dublu clic pe pictograma de
comanda rapidi a software-ului Xpertise pe desktopul Windows®.

Conectati-va la computer, apoi conectati-va la software-ul GeneXpert Xpertise folosind numele de utilizator si parola.

3. inspatiul de lucru Ecran de pornire software Xpertise, faceti clic pe Comenzi (Orders), iar in spatiul de lucru
Comenzi (Orders), faceti clic pc Comanda test (Order Test).
Se afigseaza spatiul de lucru Comanda test - ID pacient (Order Test - Patient ID).

4. Scanati sau tastati ID-ul pacientului (Patient ID). Daca tastati ID-ul pacientului (Patient ID), asigurati-va ca ID-ul
pacientului (Patient ID) este tastat corect.
ID-ul pacientului (Patient ID) este asociat cu rezultatele testului si se afiseaza in fereastra Vizualizare rezultate
(View Results) si in toate rapoartele.

5. Introduceti orice informatii suplimentare solicitate de institutia dvs. si faceti clic pe butonul CONTINUARE
(CONTINUE).
Se afigseaza spatiul de lucru Comanda test - ID proba.

6.  Scanati sau tastati ID-ul probei (Sample ID). Daca tastati ID-ul probei (Sample ID), asigurati-va ca ID-ul probei
(Sample ID) este tastat corect.
ID-ul probei (Sample ID) este asociat cu rezultatele testului si se afiseaza in fereastra Vizualizare rezultate (View
Results) si in toate rapoartele.

7.  Faceti clic pe butonul CONTINUARE (CONTINUE).
Se afigseaza spatiul de lucru Comanda test - Analiza.

8.  Scanati codul de bare al cartusului. Utilizand informatiile despre codul de bare, software-ul umple automat casetele
pentru urmatoarele campuri: Selectare analiza (Select Assay), ID lot reactiv (Reagent Lot ID), Nr. serie cartus
(Cartridge SN) si Data de expirare (Expiration Date).

Daca codul de bare de pe cartus nu se scaneaza, repetati testul cu un cartus nou. Daca ati scanat codul de bare al
cartusului n software si fisierul de definitie a analizei nu este disponibil, se afiseaza un ecran care indica faptul ca
fisierul de definitie a analizei nu este incarcat in sistem. Daca se afiseaza acest ecran, contactati Serviciul de asistenta
tehnica Cepheid.

Dupa ce cartusul este scanat, se afiseaza spatiul de lucru Comanda test - Informatii test (Order Test - Test
Information).

9.  Verificati daca informatiile sunt corecte si faceti clic pe Trimitere (Submit). in caseta de dialog care se afiseaz,
tastati parola, daca vi se solicita.

10. Asezati cartusul pe banda transportoare.
Cartusul se incarca automat, testul ruleaza si cartusul utilizat este introdus in recipientul pentru deseuri.

Vizualizarea si tiparirea rezultatelor

Aceasta sectiune enumera pasii de baza pentru vizualizarea si tiparirea rezultatelor. Pentru instructiuni mai detaliate privind
vizualizarea si tiparirea rezultatelor, consultati GeneXpert Infinity System Operator Manual.

1. in spatiul de lucru Ecran de pornire software Xpertise (Xpertise Software Home), faceti clic pe pictograma
REZULTATE (RESULTS). Se afiseaza meniul Rezultate (Results).

2. In meniul Rezultate (Results), selectati butonul VIZUALIZARE REZULTATE (VIEW RESULTS). Se afiseazi spatiul
de lucru Vizualizare rezultate (View Results) cu rezultatele testului.

3. Faceti clic pe butonul RAPORT (REPORT) pentru a vizualiza si/sau pentru a genera un figier de raport PDF.
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11 Controlul calitatii

11.1 Controale ale calitatii incorporate
Fiecare test include un control al procesarii probei (SPC) si un control al verificarii sondei (PCC).

e Controlul procesarii probelor (SPC) - SPC este conceput pentru a indica daca proba a fost procesata in conditiile de
operare specificate. SPC contine spori de Bacillus globigii sub forma unei picaturi uscate de spori care este inclusa in
fiecare cartus pentru a verifica procesarea adecvata a probei pentru testul Xpert MRSA/SA Blood Culture. SPC verifica
daca liza SA a avut loc 1n cazul in care organismele sunt prezente si verifica daca procesarea specimenului este adecvata.
in plus, acest control detecteaza inhibarea asociata specimenului a reactiilor PCR in timp real si actioneazi ca un control
pozitiv intern. Semnalul SPC trebuie sa fie pozitiv intr-o proba negativa si poate fi negativ sau pozitiv intr-o proba
pozitiva. SPC reuseste daca indeplineste criteriile de acceptare validate. Testul este nevalid daca SPC nu este detectat
intr-o proba negativa.

e Controlul de verificare a sondei (PCC) - inainte de inceperea reactiei PCR, GeneXpert Instrument Systems masoara
semnalul de fluorescenta de la sonde pentru a monitoriza rehidratarea picaturii, umplerea eprubetei de reactie,
integritatea sondei si stabilitatea colorantului. Verificarea sondei reuseste daca datele satisfac criteriile de acceptare
alocate.

11.2 Controale externe

Controalele externe trebuie utilizate in conformitate cu cerintele organizatiilor de acreditare locale, de stat si federale, dupa
caz.

KWIK-STIKs (Microbiologics, nr. catalog 0158 MRSA [SCCmec tip 1I] si nr. catalog 0360 MSSA ca si controale pozitive

sinr. 0371 MSSE ca si control negativ) pot fi utilizate pentru instruire si controlul calitétii extern al GeneXpert Instrument

System. Urmati procedura de control extern Microbiologics descrisd mai jos:

1. Deschideti prin rupere punga la crestatura si scoateti KWIK-STIK.

2. Pentru a elibera fluidul de hidratare, prindeti partea de jos a ampulei in partea de sus a capacului KWIK-STIK pana cand
auziti ca ampula se rupe.

3. Tineti in pozitie verticala si loviti usor pentru a facilita fluxul de fluid prin tija in partea de jos a unitatii care contine
peleta.

4. Pentru a facilita dizolvarea peletei celulare liofilizate, zdrobiti peleta si amestecati in fluid folosind o actiune de
strangere. Atingeti partile laterale ale KWIK-STIK pentru a confirma ca peleta nu mai este palpabila.

5. Desfaceti KWIK-STIK pentru a elibera tamponul si rupeti tamponul in eprubeta care contine reactivul de elutie (dop
filetat).

6. inchideti capacul flaconului cu reactiv de elutie si centrifugati la viteza mare timp de 10 secunde.
7. Continuati cu etapele de testare ulterioare Incepand cu Pasul 5 din Sectiunea 10.1, Pregétirea cartusului.

8. in cazul in care controlul extern al calititii nu reuseste conform asteptirilor, repetati testul de control extern si/sau
contactati Cepheid pentru asistenta.

12 Interpretarea rezultatelor

GeneXpert Instrument Systems genereaza rezultatele din semnale fluorescente masurate si algoritmi de calcul utilizati
de software-ul GeneXpert Instrument Systems. Rezultatele pot fi vizualizate in fereastra Vizualizare rezultate (View
Results). Consultati Tabelul 1 si Figura 2, Figura 3, Figura 4 si Figura 5.

Pentru MRSA prezent intr-un flacon de hemocultura in absenta oricarei alte specii bacteriene, testul utilizeaza algoritmi
bazati pe reguli in care valorile pragului de ciclu (Ct) ale celor trei tinte (spa, mecA si SCCmec) sunt comparate pentru a
desemna daca tintele sunt derivate din acelasi organism MRSA.
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Tabelul 1.

Rezultatele si interpretarile testului Xpert MRSA/SA Blood Culture

Rezultat

Interpretare

MRSA POZITIV/ISA

MRSA POZITIV/SA POZITIV (MRSA POSITIVE/SA POSITIVE - Daca apare

POZITIV (MRSA oricare dintre urmatoarele conditii:

POSITIVE/SA sunt prezente toate tintele MRSA (spa, mecA si SCCmec), sau

POSITIVE SCCmec nu este prezent, conditiile algoritmului bazat pe reguli sunt indeplinite
(Figura 2) pentru valorile Ct ale mecA si spa, sau

e spanu este prezent, conditiile algoritmului bazat pe reguli sunt indeplinite
pentru valorile Ct ale mecA si SCCmec.

e SPC — NA (nu este cazul) (NA (not applicable)); semnalul SPC nu face parte
din interpretarea rezultatelor in acest caz, deoarece amplificarea MRSA poate
concura cu acest control.

e Verificarea sondei — REUSITA (PASS); toate rezultatele verificarii sondei au
reusit.

MRSA NEGATIV/ MRSA NEGATIV/SA POZITIV (MRSA NEGATIVE/SA POSITIVE - Daca apare
SA POZITIV (MRSA | oricare dintre urmatoarele conditii:
NEGATIVE/SA
POSITIVE spa este prezent si mecA nu este prezent, sau

. spa nu este prezent, conditiile algoritmului bazat pe reguli nu sunt indeplinite
(Figura 3) pentru valorile Ct ale mecA si SCCmec, sau

e SCCmec nu este prezent, conditiile algoritmului bazat pe reguli nu sunt
indeplinite pentru valorile Ct ale mecA si spa.

e SPC - NA (nu este cazul) (NA (not applicable)); semnalul SPC nu face parte
din interpretarea rezultatelor in acest caz, deoarece amplificarea SA poate
concura cu acest control.

e Verificarea sondei — REU$ITA (PASS); toate rezultatele verificarii sondei au
reusit.

MRSA NEGATIV/ISA | e MRSA NEGATIV/SA NEGATIV (MRSA NEGATIVE/SA NEGATIVE) - Tinta SA
NEGATIV (MRSA (spa) nu este prezenta si daca apare oricare dintre urméatoarele conditii:
NEGATIVE/SA mecA nu este prezent, sau

NEGATIVE SCCmec nu este prezent, sau

(Figura 4) Sunt prezente atat mecA, céat si SCCmec, conditiile algoritmului bazat pe reguli

nu sunt Tndeplinite pentru valorile Ct ale mecA si SCCmec.
e SPC- REUSITA (PASS); SPC are un Ct in intervalul valid si punctul final
peste setarea minima. Sau, daca un analit tintd este pozitiv, SPC este ignorat.
e Verificarea sondei — REUSITA (PASS); toate rezultatele verificarii sondei au
reusit.

NEVALID (INVALID)
(Figura 5)

e Prezenta sau absenta secventelor tintd de MRSA/SA nu poate fi determinata,
repetati testul conform instructiunilor din sectiunea de mai jos. SPC nu
indeplineste criteriile de acceptare, proba nu a fost procesata corespunzator
sau PCR a fost inhibata.

e NEVALID (INVALID) — prezenta sau absenta ADN-ului SA nu poate fi
determinata.

e SPC - NEREUSITA (FAIL) — rezultatul tinta al valorii Ct a SPC este negativ, iar
valoarea Ct a SPC nu se afla in intervalul valid si punctul final este sub setarea
minima.

e Verificarea sondei — REUSITA (PASS); toate rezultatele verificarii sondei au
reusit.
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Rezultat Interpretare

EROARE (ERROR) |, Prezenta sau absenta secventelor tintd de MRSA/SA nu poate fi determinata,
repetati testul conform instructiunilor din sectiunea de mai jos. O eroare
poate fi cauzata de o eprubeta de reactie umpluta necorespunzator, de o
problema de integritate a sondei, de o eroare a componentelor sistemului sau
de depasirea limitelor maxime de presiune.

MRSA — FARA REZULTAT (NO RESULT)
SA — FARA REZULTAT (NO RESULT)
SPC — FARA REZULTAT (NO RESULT)

Verificarea sondei — NEREUSITA (FAIL)*; toate sau mai multe dintre
rezultatele verificarii sondei au esuat.

e *Daca verificarea sondei a reusit, eroarea a fost cauzata de defectiunea unei
componente a sistemului sau de depasirea limitei maxime de presiune.

FARA REZULTAT e Prezenta sau absenta secventelor tintd de MRSA/SA nu poate fi determinata,
(NO RESULT) repetati testul conform instructiunilor din sectiunea de mai jos. Au fost colectate
date insuficiente pentru a genera un rezultat al testului. De exemplu, acest
lucru se poate intampla daca operatorul a oprit un test care era in desfasurare.

MRSA — FARA REZULTAT (NO RESULT)

SA — FARA REZULTAT (NO RESULT)

SPC — FARA REZULTAT (NO RESULT)

Verificarea sondei — NA (nu este cazul) (NA (not applicable))

| TestResult ' AnalyteResult | Detal | Errors | History | Support |
Assay Name  Mpert MRSA-SABC Version 3

TestResull | TREFERTITN:
SA POSITIVE

Fr bn Vitro Diagnostic Lise Only

':.."> Legend
: 200 | [ /] SPC; Primary |~
i ¥ /| SPA; Primary
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Figura 2. Un exemplu de rezultat MRSA pozitiv
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Figura 4. Un exemplu de rezultat negativ
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Figura 5. Un exemplu de rezultat nevalid

12.1 Motive pentru repetarea testului

Specimenul trebuie retestat daca se obtine oricare dintre urmatoarele rezultate la primul test.

Un rezultat NEVALID (INVALID) indica faptul ca SPC a esuat. Proba nu a fost procesata corespunzator sau PCR este
inhibata.

Un rezultat EROARE (ERROR) indica faptul ca controlul de verificare a sondei a esuat, iar testul a fost anulat, posibil
din cauza unei eprubete de reactie umpluta incorect, s-a detectat o problema de integritate a sondei cu reactiv sau au fost
depasite limitele de presiune maxime.

Un mesaj FARA REZULTAT (NO RESULT) indic faptul ¢ au fost colectate date insuficiente. De exemplu,
operatorul a oprit un test care era in desfasurare.

in cazul in care un control extern al calitatii nu reuseste conform asteptirilor, repetati testul de control extern si/sau
contactati Cepheid pentru asistentd.

12.2 Procedura de retestare

Repetati testul folosind un cartus nou (nu reutilizati cartusul) si un flacon cu reactiv de elutie nou.

Cand utilizati un instrument GeneXpert Dx, incepeti testul in decurs de 3 ore de la addugarea probei pregitite in cartus.
Cand utilizati un sistem GeneXpert Infinity, asigurati-va ca incepeti testul si puneti cartusul pe transportor in decurs de 30
de minute de la adaugarea probei in cartus. Perioada de valabilitate rimasa este urmarita de sistem de catre software-ul
Xpertise, astfel incat testele sa fie initiate inainte de expirarea celor 3 ore de la incarcare.

1.
2.
3.

Scoateti cartusul si reactivul de elutie din ambala;.

Amestecati usor proba de hemocultura cu mana. Nu centrifugati.

Utilizand pipeta cu volum fix furnizata (50 pl), transferati continutul pipetei cu volum fix care contine proba de
hemocultura pozitiva in flaconul cu reactiv de elutie urmand pasii de mai jos:

a. Strangeti ferm balonul superior al pipetei.

b. Intimp ce strangeti, asezati varful pipetei in proba.

c. Cu pipeta incé In proba, eliberati presiunea de pe balon pentru a umple pipeta.

d. Asezati varful pipetei peste gura flaconului cu reactiv de elutie.

14

Xpert® MRSA/SA Blood Culture
302-0493-R0O, Rev. C
Aprilie 2023



Xpert® MRSA/SA Blood Culture

e. Strangeti ferm balonul superior pentru a goli continutul pipetei in flaconul cu reactiv de elutie. Este normal ca excesul
de lichid sa ramana in balonul de preaplin.

4. Inchideti capacul flaconului cu reactiv de elutie si centrifugati la viteza mare timp de 10 secunde.

5. Deschideti capacul cartusului. Utilizand o pipetd de transfer (nefurnizata), transferati integral continutul flaconului

cu reactiv de elutie in compartimentul pentru proba al cartusului testului Xpert MRSA/SA Blood Culture. Consultati
Figura 1.

Inchideti capacul cartusului si incepeti testul.

13 Limitari

Performanta testului Xpert MRSA/SA Blood Culture a fost validata utilizand numai procedurile furnizate in acest
prospect. Modificarile aduse acestor proceduri pot altera performanta testului. Rezultatele testului Xpert MRSA/SA
Blood Culture trebuie interpretate impreuna cu alte date de laborator si clinice disponibile clinicianului.

Performanta testului Xpert MRSA/SA Blood Culture folosind alte tipuri de flacoane de hemoculturd decat flacoanele de
hemocultura BD BACTEC PEDS PLUS/F, BACTEC Plus Aerobic/F, BD BACTEC Plus Anaerobic/F, BD BACTEC
Standard Anaerobic/F, BD BACTEC Standard/ 10 Aerobic/F, BD BACTEC LYTIC/10 Anacrobic/F, BacT/ALERT SA
(Standard Aerobic), BacT/ALERT SN (Standard anaerobic), VersaTREK REDOX 1 (Aerobic) si VersaTREK REDOX 2
(Anaerobic) nu a fost stabilita.

Mediile de hemocultura care contin carbune activat nu pot fi utilizate cu testul Xpert MRSA/SA Blood Culture (de
exemplu, BacT/ALERT FAN aerobic).

Testarea cu testul Xpert MRSA/SA Blood Culture trebuie utilizata ca un adjuvant al altor metode disponibile.

Mutatii sau polimorfisme in regiunile de legare ale amorsei sau probei pot afecta detectarea variantelor de MRSA noi sau
necunoscute, ducand la un rezultat fals negativ.

Pot apérea rezultate eronate ale testului ca urmare a colectarii incorecte a specimenelor; a nerespectarii procedurilor
recomandate pentru colectarea, manipularea si depozitarea probelor; a unei erori tehnice; a amestecérii probelor; sau

din cauza cd numarul organismelor din specimen este prea mic pentru a fi detectat de test. Este necesara respectarea cu
atentie a instructiunilor din acest prospect pentru a evita rezultatele eronate.

Rezultatele testului Xpert MRSA/SA Blood Culture pot fi uneori NEVALID (INVALID), EROARE (ERROR) sau
FARA REZULTAT (NO RESULT) si necesita o retestare care poate duce la o intirziere in obtinerea rezultatelor finale.
Pot fi detectate concentratii tinta sub LoD a testului, dar rezultatele pot sa nu fie reproductibile.

Testul Xpert MRSA/SA Blood Culture poate genera un rezultat MRSA fals negativ atunci cand se testeaza SA rezistent
la oxacilina la limita (BORSA). Mecanismul rezistentei la oxacilina a tulpinilor de BORSA poate fi cauzat de alti factori
(de exemplu, productia crescuta de -lactamazd), mai degraba decat prezenta genei mecA. BORSA cu valori CMI ale
oxacilinei de 4-8 pg/ml sunt considerate rezistente la limita, dar pot fi raportate ca MRSA negative de testul Xpert
MRSA/SA Blood Culture.

Testul Xpert MRSA/SA Blood Culture poate genera un rezultat MRSA fals negativ atunci cand se testeazd SA modificat
(MOD-SA). Mecanismul rezistentei la oxacilina a tulpinilor MOD-SA este cauzat de alti factori (de exemplu, modificari
ale afinitatii proteinelor care leaga penicilina pentru Oxacilind), mai degraba decat prezenta genei mecA. MOD-SA cu
valori CMI ale oxacilinei de 4-8 pg/ml sunt considerate rezistente la limita, dar vor fi raportate ca MRSA negative de
testul Xpert MRSA/SA Blood Culture.

Testul Xpert MRSA/SA Blood Culture genereaza un rezultat MRSA fals negativ atunci cand se testeaza o tulpina care
contine un omolog al mecA cunoscut sub numele de mecC, cum ar fi SA LGA251.

Testul Xpert MRSA/SA Blood Culture poate genera un rezultat MRSA fals pozitiv atunci cand se testeaza un specimen
care contine atat stafilococi coagulazo-negativi sensibili la meticilina (MRCNS), cat si Staphylococcus aureus susceptibil
la meticilina.

Testul Xpert MRSA/SA Blood Culture poate genera un rezultat MRSA fals negativ atunci cand se testeazd un specimen
de hemocultura care contine mai multe tulpini.

Un rezultat pozitiv al testului nu indica neaparat prezenta unor organisme viabile. Cu toate acestea, este prezumtiv pentru
prezenta MRSA sau SA.

14 Valori preconizate

in studiul clinic privind Xpert MRSA/SA Blood Culture, au fost testate in total 792 de probe de hemoculturi in 8 centre din
Statele Unite. Numarul si procentul de specimene pozitive determinate prin metoda culturii de referinta sunt calculate pe
grupe de varsta si prezentate in Tabelul 2.
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Tabelul 2. Prevalenta observata a MRSA si SA in functie de cultura

Grupa de N total MRSA in functie de cultura SA in functie de cultura
varsta Numar pozitiv | Prevalenta Numar pozitiv | Prevalenta
observata observata
0-20 ani 22 2 9,1% 7 31,8%
21-30 ani 43 8 18,6% 10 23,3%
31-40 ani 65 8 16,9% 25 38,5%
41-50 ani 124 22 17,7% 45 36,3%
51-60 ani 154 23 14,9% 48 31,8%
61-70 ani 165 15 19,1% 46 27,9%
>70 ani 219 24 11,0% 54 24,7%
Total 792 105 13,3% 236 29,8%

15 Caracteristici de performanta

Fisierul de definitie a analizei actualizat cu algoritmi bazati pe reguli si lansarea noului software GeneXpert pentru a sprijini
aceastd actualizare au fost validate prin re-analize ale datelor de performanta clinica originale si ale unui subset al datelor de
performanta analitica originale, inclusiv LoD, inclusivitate, exclusivitate, substante potentiale interferente, reproductibilitate
si precizie. Re-analizele au aratat ca dispozitivele sunt echivalente in mod substantial.

15.1 Performanta clinica

Caracteristicile de performanta ale testului Xpert MRSA/SA Blood Culture au fost stabilite intr-un studiu prospectiv
multicentric desfasurat in 8 institutii din SUA prin compararea testului Xpert MRSA/SA Blood Culture cu cultura.

Subiectii au inclus indivizi a caror ingrijire de rutind a necesitat testarea hemoculturii. Dacad proba de hemocultura a fost
pozitiva pentru cresterea microbiana si colorarea Gram a aratat coci Gram-pozitivi (unici sau in grupuri), proba a fost
eligibild pentru includere in studiul clinic si s-au obtinut alicote de material de culturd ramase pentru testare cu testul Xpert
MRSA/SA Blood Culture. Cultura si procedurile de colorare Gram, precum si gestionarea pacientilor au continuat in centre
conform practicii standard.

difuziei discului de cefoxitina au fost utilizate ca surogat pentru detectarea rezistentei la meticilind/oxacilina.

Performanta testului Xpert MRSA/SA Blood Culture a fost calculata ca acord procentual cu rezultatele culturii de referinta.

15.2 Rezultate generale

in total au fost testate 792 de specimene pentru MRSA si SA cu testul Xpert MRSA/SA Blood Culture si in functie de
cultura.

Comparativ cu metoda culturii de referinta, testul Xpert MRSA/SA Blood Culture a identificat 98,1% din specimenele
pozitive pentru MRSA si 99,6% din specimenele negative pentru MRSA.

Comparativ cu metoda culturii de referinta, testul Xpert MRSA/SA Blood Culture a identificat 99,6% din specimenele
pozitive pentru SA si 99,5% din specimenele negative pentru SA.

Performanta testului Xpert MRSA/SA Blood Culture este rezumata in Tabelul 3.
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Tabelul 3. Performanta testului Xpert MRSA/SA BC v. cultura de referinta

Cultura
MRSA+ SA+/MRSA- Neg./Nicio Total
crestere
Xpert MRSA+ 103 2 1 106
SA+/MRSA- 2 128 2 132
SA- 0 1 553 554
Total 105 131 556 792

Performanta MRSA
Xpert -
PPA: 98,1% (103104/105, 11 95%: 93,3-99,8 )
NPA: 99,6% (684/687, IT 95%: 98,7-99,9)
SA

PPA®: 99,6% (235/236, I 95% 97,7-99,9)
NPA®: 99,5% (553/556, IT 95%°: 98,4-99,9)

& Acord procentual pozitiv
® Acord procentual negativ
¢ Interval de incredere

Dintre testele Xpert MRSA/SA Blood Culture efectuate pe specimene eligibile, 96,1% (764/795) au fost reusite la prima
incercare. Restul de 31 de teste efectuate au dat rezultate nedeterminate la prima incercare . 1: NEVALID (INVALID), 22:
EROARE (ERROR) si 8: FARA REZULTAT (NO RESULT). 30 dintre cele 31 de cazuri nedeterminate au fost retestate;
un specimen nu a fost retestat. 28 dintre cele 30 de cazuri nedeterminate care au fost retestate au generat rezultate valide la
repetarea testarii. Rata generald a succesului testului a fost de 99,6% (792/795).

16 Performanta analitica

16.1 Limita de detectie

S-au efectuat studii pentru a determina estimarile punctului si intervalele de incredere de 95% bilaterale pentru limita
analitica de detectie (LoD) a celulelor SA si a celulelor SA rezistente la meticilina (MRSA) diluate intr-o matrice de
hemocultura negativa simulata care poate fi detectata de testul Xpert MRSA/SA Blood Culture. Matricea a constat din sange
integral fard SA si celule MSSE (Staphylococcus epidermidis susceptibil la meticilind) la 106 CFU/ml addugate la mediul
de hemocultura. Limita de detectie este definita ca fiind cel mai mic numar de unitati formatoare de colonii (CFU) per proba
care poate fi diferentiat in mod reproductibil din probele negative cu un interval de incredere de 95% sau cea mai scazuta
concentratie la care 19 din 20 de replicate au fost pozitive.

Pentru MRSA, au fost evaluate 20 de replicate la fiecare concentratie de MRSA testata (CFU/tampon) pentru 10 izolate
individuale reprezentand SCCmec tipurile I, II, 111, I'Va, IVd, V, VI, VII si VIII. Atunci cand se caracterizeaza prin
electroforeza in gel cu camp pulsat (PFGE), au fost reprezentate USA100, cea mai comuna tulpina dobandita in spital, si
USA400, una dintre cele mai comune tulpini dobandite comunitar.

Pentru SA, au fost evaluate 20 de replicate la fiecare concentratie de SA (CFU/tampon) pentru 3 izolate individuale de SA.
Au fost reprezentate tipurile SUA USA900 si USA1200.

Estimarile punctului si intervalele de incredere au fost determinate folosind regresia logistica probit cu date (adica numarul
de rezultate pozitive per numar de replicate la fiecare nivel) acoperind un interval de incarcari de CFU/test. Intervalele de
incredere au fost determinate folosind estimari de maxima probabilitate pe parametrii modelului probit utilizand matricea
esantion ampla de variantd-covarianta. Estimarile punctului LoD si intervalele de incredere de 95% superior si inferior
pentru fiecare SA si fiecare MRSA tip SCCmec testat sunt rezumate in Tabelul 4 si Tabelul 5.
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Tabelul 4. LoD si intervalele de incredere de 95% - SA

Tulpina SA ID PFGE LoD LoD estimata (Analiza de regresie probit) (UFC/
confirmata test)
(UFCltest) [cel [~ ——— - - r— -
putin 19/20 I1 95% inferior | Estimare LoD |11 95% superior
pozitive]

102-042 USA1200 100 (19/20) 60,4 74,5 101,6

29213° necunoscut 150 (19/20) 120,1 138,2 172,7

N1292 USA900 300 (19/20) 224,2 255,2 314,8

a Sursa tulpina: Colectia americana de culturi tip (ATCC), Manassas, VA SUA
b Sursa tulpina: Centrele pentru Controlul si Preventia Bolilor (CDC), Atlanta, GA, SUA

Tabelul 5. LoD si intervalele de incredere de 95% - MRSA

ID tulpina ID PFGE LoD LoD estimata (Analiza de regresie probit) (UFC/
MRSA confirmata test)
(UFCltest) [cel [ o - - P -
putin 19/20 11 95% inferior | Estimare LoD |1l 95% superior
pozitive]
Tipul | USA500 350 (19/20) 332,3 366,8 433,5
(64/4176)°
Tipul Il (N315)° | USA100° 175 (19/20) 13,7 137,0 178,1
Tipul 1l necunoscut 225 (19/20) 191,9 222,6 2739
(11373)°
Tipul IVa USA400° 350 (19/20) 3131 356,1 427,0
(MW2)°
Tipul V (ST59)" | USA1000° 250 (19/20) 218,2 243,1 282,3
Tipul VI USA800° 250 (19/20) 2222 246,0 385,0
(HDE288)*"
Tipul VII necunoscut 300 (19/20) 264,1 288,0 3471
(JCSC6082)?
Tipul VIl (WA | necunoscut 400 (19/20) 348,7 386,7 499, 1
MRSA-16)°
Tipul Il USA1009 125 (19/20) 94,3 116,1 162,0
(BK2464)°
Tipul IVd USA5009 200 (19/20) 120,8 148,8 202,5
(BK2529)"'

& Teruyo Ito, Departamentul de Bacteriologie, School of Medicine Juntendo University, Tokyo, Japonia

b Barry Kreiswirth, Director al Institutului de Cercetari in Sanatate Publica (PHRI), Newark, NJ, SUA

¢ K. Bonnstetter et al., J Clin Micro 2007, p. 141-146; L. McDougal et al., J Clin Micro 2003, p. 5113-5120
Geoffrey Coombs, Departamentul de Microbiologie si Boli Infectioase, Royal Perth Hospital, Perth, WA

¢ Hermina deLencastre, Laboratorul de genetica moleculara, Instituto de Tecnologia Quimica e Biologica (ITQB), Universidade
Nova de Lisboa, Oeiras, Portugalia

" 1zolate heterogene rezistente la oxacilina

9 Barry Kreiswirth, comunicare personali
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Rezultatele acestui studiu indicd faptul ca testul Xpert MRSA/SA Blood Culture produce un rezultat pozitiv pentru SA 95%
din timp intr-o alicota de hemocultura pozitiva (50 pl) contindnd 300 CFU si un rezultat pozitiv pentru MRSA 95% din timp
pentru o alicotd de hemocultura pozitiva (50 uL) continand 400 CFU.

16.2 Studiu privind inclusivitatea analitica (reactivitate)

Au fost testate doud sute cincizeci (250) de tulpini de SA (47 MSSA si 203 MRSA) din mai multe surse folosind testul Xpert
MRSA/SA Blood Culture. Au fost efectuate selectii pentru a reprezenta liniile primare cu accent pe complexele clonale
specifice 1n cadrul carora MRSA este predominant observat. Au fost incluse linii care contin MRSA si MSSA, precum si
lunii care contin exclusiv MSSA. Atunci cand se caracterizeaza prin electroforeza in gel cu cdmp pulsat (PFGE), au fost
incluse, de asemenea, numeroase tipuri de USA, inclusiv USA100, cea mai comuna tulpind dobandita in spital, si USA300

si USA400, cele mai comune tulpini dobandite comunitar.!4 Au fost, de asemenea, testate tulpini reprezentand variante

cu ,,casetd goald” si tulpini eterogene identificate ca fiind SA rezistent la oxacilina la limita (de exemplu, valori CMI ale
oxacilinei de 4-8 pg/ml) sau BORSA.

Toate tulpinile au fost testate in triplicat folosind 10 pl de suspensie celulara in faza stationara diluata de 1 milion de ori.
Unitatile formatoare de colonii per test (CFU/test) au fost determinate prin numararea plécilor in triplicat. Toate rezultatele
au fost raportate corect de testul Xpert MRSA/SA Blood Culture, cu exceptia unui specimen. Testul Xpert MRSA/SA Blood
Culture a identificat incorect o (1) tulpinad de SA (LGA251) ca MSSA in loc de MRSA. LGA251 contine o gena mecA noua
care reprezinta un omolog al mecA divergent, mecC (adica, mecAygazs) localizat intr-un nou element mec al cromozomului
stafilococic, desemnat SCC mec tipul XI. Amorsele si sondele mecA din testul MRSA/SA Blood Culture nu detecteaza gena
mecC din aceasta tulpina din cauza mutatiilor din regiunile de legare a amorsei/sondei. Gena mecC prezinta diferente foarte
semnificative in omologie In comparatie cu gena mecA in alte tulpini de MRSA non-variante.

16.3 Specificitate analitica (exclusivitate)

O sutd unu (101) organisme/tulpini au fost colectate, cuantificate si testate folosind testul Xpert MRSA/SA Blood Culture.
Dintre cele 101 tulpini testate, 91 de culturi au fost obtinute din Colectia americana de culturi tip (ATCC); 1 cultura a fost
obtinuta din Colectia de culturi, Universitatea din Géteborg, Suedia (CCUQG); 1 culturd a fost obtinuté de la Teruyo Ito,
Juntendo University, Tokyo, Japonia; 1 carbapenemaza (KPC) producatoare a tulpinii Klebsiella pneumoniae a fost obtinuta
din Colectia nationald a culturilor tip (NCTC), Regatul Unit; si 7 tulpini au fost obtinute din Reteaua privind rezistenta
antimicrobiand la SA (NARSA). Aceste tulpini reprezinta specii filogenetic legate de SA sau de cele potential intdlnite in
mediul spitalicesc.

Organismele testate au fost identificate ca fiind Gram pozitive (74), Gram negative (24) sau levuri (3). Au fost inclusi
stafilococi coagulazo-negativi sensibili la meticilind, MSCoNS (27) si stafilococi coagulazo-negativi rezistenti la meticilina,
MRCOoNS (12). Organismele au fost in continuare clasificate fie ca acrobe (94), fie ca anaerobe (7).

Trei replicate ale fiecarui izolat au fost testate la 1,7-3,2 unititi McFarland. in conditiile studiului, toate izolatele au fost
raportate ca fiind MRSA NEGATIVE (MRSA NEGATIVE); SA NEGATIVE (SA NEGATIVE); niciunul dintre izolate
nu a fost detectat de testul Xpert MRSA/SA Blood Culture. Specificitatea analitica a fost de 100%.

16.4 Studiu privind substantele interferente

Substantele care ar putea fi prezente in hemoculturi si care ar putea interfera cu testul Xpert MRSA/SA Blood Culture au
fost testate in studiul privind substantele interferente. Substantele potential interferente evaluate includ, dar nu se limiteaza
la acestea, sange integral anticoagulat cu ACD, EDTA, heparina si citrat de sodiu, plasma umana, 3 flacoane cu medii de
hemocultura (Becton Dickinson BACTEC Plus Aerobic/F, BioMérieux BacT/ALERT SA (Standard Aerobic) si TREK
Diagnostics VersaTREK REDOX1 (Aerobic), bilirubind, y-globulina, hemoglobina, trigliceride si polianetolesulfonat de
sodiu (SPS).

Bilirubina, y-globulina, hemoglobina si trigliceridele au fost testate la concentratii cu aproximativ un log mai mari decat
nivelurile de referintd. SPS a fost testat la o concentratie de 10 ori mai mare decat s-a gasit in mediile de hemocultura.

Au fost testate probe negative (n = 8) pentru fiecare substanta pentru a determina efectul asupra performantei controlului
procesarii probelor (SPC). Au fost testate probe pozitive (n = 8) per substanta cu 2 izolate clinice fiecare de MSSA (29213
si 102-04) si MRSA (SCCmec tipurile II si IIT) imbogétite aproape de LoD analiticd determinata pentru fiecare izolat. Toate
rezultatele au fost comparate cu controale tampon pozitive si negative. Toate specimenele negative au fost raportate corect
ca fiind MRSA NEGATIVE; SA NEGATIVE (MRSA NEGATIVE; SA NEGATIVE) utilizand testul Xpert MRSA/SA
Blood Culture.
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Niciuna dintre substantele potential interferente nu a avut un efect inhibitor semnificativ din punct de vedere statistic asupra
performantei SPC in probele negative (valoarea p = >0,05). Toate specimenele MSSA pozitive au fost raportate corect

ca fiind MRSA NEGATIVE; SA POZITIVE (MRSA NEGATIVE; SA POSITIVE) utilizand testul Xpert MRSA/SA
Blood Culture. Toate specimenele MRSA pozitive au fost raportate corect ca fiind MRSA POZITIVE; SA POZITIVE
(MRSA POSITIVE; SA POSITIVE) utilizand testul Xpert MRSA/SA Blood Culture. Niciuna dintre substantele potential
interferente nu a dus la o diferentd a valorii Ct > 1 ciclu comparativ cu controalele tampon si nu au fost raportate rezultate
fals negative.

16.5 Studiu privind contaminarea prin transfer

Un studiu a fost efectuat pentru a demonstra cé cartusele GeneXpert de unica folosinta autonome impiedica contaminarea
prin transfer a probelor negative, daca este urmata de probe puternic pozitive in acelasi modul GeneXpert. Acest studiu

a constat dintr-o proba negativa, procesaté in acelasi modul GeneXpert, imediat dupd o proba puternic pozitiva (6x107
celule MSSA sau MRSA) in acelasi modul al sistemului GeneXpert Dx. Aceasta a fost repetata de 40 de ori pe 2 module
GeneXpert. Au fost testate in total 84 de rulari per tulpina (40 de probe pozitive per sistem per tulpina si 44 de probe
negative per sistem per tulpind). Nu au existat dovezi ale vreunei contaminari prin transfer. Toate cele 40 de probe pozitive
MRSA au fost raportate corect ca fiind MRSA POZITIVE; SA POZITIVE (MRSA POSITIVE; SA POSITIVE).
Toate cele 40 de probe pozitive MSSA au fost raportate corect ca fiind MRSA NEGATIVE; SA POZITIVE (MRSA
NEGATIVE; SA POSITIVE). Toate cele 88 de probe negative au fost raportate corect ca fiind MRSA NEGATIVE; SA
NEGATIVE (MRSA NEGATIVE; SA NEGATIVE).

16.6 Validarea flaconului de hemocultura

Performanta testului Xpert MRSA/SA Blood Culture a fost evaluata cu sapte tipuri suplimentare de medii de hemocultura.
Urmatoarele tipuri de flacoane au fost evaluate atat pentru MRSA cat si pentru MSSA. Consultati Tabelul 6.

Tabelul 6. Flacoane de hemocultura

BDBACTEC™ PEDS PLUS™/F
BDBACTEC™ Plus Anaerobic/F

BD BACTEC™Standard Anaerobic/F

BD BACTEC™Standard/10 Aerobic/F

BDBACTEC™ LYTIC/10 Anaerobic/F

BacT/ALERT® SN standard anaerobic

VersaTREK™REDOX™ 2 (anaerobic)

Au fost create probe de hemocultura pozitive pentru fiecare tip de flacon prin addugarea de sdnge uman integral negativ
si a unei tulpini de MRSA si a unei tulpini de MSSA in mod individual la o concentratie bacteriana finala de 10 CFU/ml
flaconului, o portiune din fiecare proba a fost testata la 1500 CFU/test in replicate de 6 pentru fiecare tip de flacon. Toate
replicatele pozitive au dat rezultatul pozitiv asteptat pentru analitii vizati prezenti in proba.

Au fost create probe de hemocultura negative pentru fiecare tip de flacon prin adaugarea de sange integral negativ si
incubarea timp de 24 de ore inainte de testarea cu testul Xpert MRSA/SA Blood Culture. Toate replicatele negative au dat
rezultatul negativ asteptat.

17 Reproductibilitate

Reproductibilitatea testului Xpert MRSA/SA Blood Culture a fost evaluata la trei centre folosind probe compuse din
material de cultura imbogatit intr-o matrice simulatd. Probele au fost preparate la niveluri de concentratie reprezentand un
nivel puternic negativ (sub LoD), slab pozitiv (~ 1X LoD) si moderat pozitiv (~ 2-3X LoD) atat pentru MRSA, cat si pentru
MSSA. Au fost utilizate doua tulpini diferite de MRSA. Membrii grupului negativ au fost, de asemenea, inclusi si au fost
compusi din Staphylococcus epidermidis imbogatit intr-o matrice simulata. A fost testat un grup de 11 probe in 5 zile diferite
de citre 2 operatori diferiti de 3 ori pe zi, la 3 centre (11 probe x 2 operatori x 5 zile x 3 replicate pe zi x 3 centre). in studiu
a fost inclus un lot de reactivi Xpert MRSA/SA BC.
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Testele Xpert MRSA/SA Blood Culture au fost efectuate conform procedurii pentru Xpert MRSA/SA Blood Culture. Rata
de acord pentru fiecare membru al grupului este prezentatd in Tabelul 7.

Tabelul 7. Rezumatul rezultatelor privind reproductibilitatea
- Acord dupa centru/instrument de studiu

Proba Centrul 1/ GX Dx Centrul 2 Inf-80 Centrul 3/Inf-48 Acord procentual
total
MRSA-1 puternic neg. (sub LOD) 56.7% 60.0% 66,7% 61,1%
(17/30) (18/30) (20/30) (55/90)
MRSA-1 slab poz. (~ 1X LOD) 100,0% 100,0% 100,0% 100,0%
(30/30) (30/30) (30/30) (90/90)
MRSA-1 mod poz. (~2-3X LOD) 100,0% 100,0% 100,0% 100,0%
(30/30) (30/30) (29/29) (89/89)°
MRSA-2 puternic neg. (sub LOD) 43 3% 53,3% 70,0% 55.6%
(13/30) (16/30) (21/30) (50/90)
MRSA-2 slab poz. (~ 1X LOD) 100,0% 100,0% 100,0% 100,0%
(30/30) (30/30) (30/30) (90/90)
MRSA-2 mod poz. (~ 2-3X LOD) 100,0% 100,0% 100,0% 100,0%
(30/30) (30/30) (30/30) (90/90)
MSSA puternic neg. (sub LOD) 60,0% 48.3% 70,0% 59.6%
b
(18/30) (14129) (21/30) (53/89)
MSSA slab poz. (~ 1X LOD) 96,7% 100,0% 96,7% 97,8%
(29/30) (30/30) (29/30) (88/90)
MSSA mod poz. (~ 2-3X LOD) 100,0% 100,0% 100,0% 100,0%
(30/30) (30/30) (30/30) (90/90)
Negativ-1 100,0% 100,0% 100,0% 100,0%
(30/30) (30/30) (30/30) (90/90)
Negativ-2 100,0% 100,0% 100,0% 100,0%
(30/30) (30/30) (30/30) (90/90)

a O proba cu rezultat nedeterminat dupa testarea initiala si retestare.
b O proba nu a fost rulata din greseala.

Reproductibilitatea testului Xpert MRSA/SA Blood Culture a fost, de asemenea, evaluata in ceea ce priveste semnalul
de fluorescenta exprimat in valori ale pragului de ciclu (Ct) pentru fiecare tinta detectata. Media, abaterea standard (SD)
si coeficientul de variatie (CV) intre centre, intre loturi, Intre zile si Intre ruldri pentru fiecare membru al grupului sunt
prezentate in Tabelul 8.

Tabelul 8. Rezumatul datelor de reproductibilitate

Tinta Proba Conc | Acord/ | Agrmt Ct Intre instrumente intre zile intre rulari® in cadrul rularii Total
N (%) mediu
SD CV (%) SD CV (%) SD CV (%) SD CV (%) SD CV (%)
spa MRSA-1 puternic | 55/90 61,1 35,6 0,18 0,5 0,21 0,6 0,00 0,0 0,95 2,7 0,99 2,8
neg.
MRSA-1 slab 90/90 100,0 32,8 0,27 0,8 0,00 0,0 0,00 0,0 0,62 1.9 0,67 2,1
poz.
MRSA-1 mod. 89/89 100,0 31,2 0,11 0,4 0,00 0,0 0,00 0,0 0,58 1.9 0,59 1.9
poz.
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Tinta Proba Conc | Acord/ | Agrmt ct Intre instrumente Intre zile T - in cadrul rularii Total
. Intre rulari
N (%) mediu
sb |cv) | sb |cvw | sp |cvew | sb [cvwe) | sb | cvw)

MRSA-2 puternic | 50/90 55,6 35,3 0,15 0,4 0,00 0,0 0,00 0,0 0,99 2,8 1,00 2,8
neg.

MRSA-2 slab 90/90 100,0 32,3 0,11 0,4 0,00 0,0 0,13 0,4 0,63 1,9 0,65 2,0
poz.

MRSA-2 mod. 90/90 100,0 30,7 0,00 0,0 0,00 0,0 0,00 0,0 0,55 1,8 0,55 1,8
poz.

MSSA puternic | 53/89 59,6 36,3 0,00 0,0 0,00 0,0 0,00 0,0 1,26 3,5 1,26 3,5
neg.

MSSA slab 88/90 97,8 33,5 0,07 0,2 0,18 0,5 0,00 0,0 0,89 2,7 0,91 2,7
poz.

MSSA mod. 90/90 100,0 31,7 0,08 0,2 0,20 0,6 0,17 0,6 0,48 1,5 0,56 1,8
poz.

NEG-1 Neg. 90/90 100,0 NA NA NA NA NA NA NA NA NA NA NA

NEG-2 Neg. 90/90 100,0 NA NA NA NA NA NA NA NA NA NA NA

mec MRSA-1 puternic | 55/90 61,1 35,8 0,00 0,0 0,36 1,0 0,00 0,0 0,83 2,3 0,91 25
neg.

MRSA-1 slab 90/90 100,0 33,4 0,12 0,4 0,19 0,6 0,00 0,0 0,55 1,6 0,59 1,8
poz.

MRSA-1 mod. 89/89 100,0 31,9 0,08 0,2 0,00 0,0 0,00 0,0 0,46 1,4 0,47 1,5
poz.

MRSA-2 puternic | 50/90 55,6 35,8 0,00 0,0 0,34 0,9 0,00 0,0 1,03 2,9 1,08 3,0
neg.

MRSA-2 slab 90/90 100,0 32,8 0,11 0,3 0,00 0,0 0,16 0,5 0,51 1,6 0,54 1,7
poz.

MRSA-2 mod. 90/90 100,0 31,5 0,00 0,0 0,16 0,5 0,00 0,0 0,49 1,5 0,51 1,6
poz.

MSSA puternic | 53/89 59,6 NA NA NA NA NA NA NA NA NA NA NA
neg.

MSSA slab 88/90 97,8 NA NA NA NA NA NA NA NA NA NA NA
poz.

MSSA mod. 90/90 100,0 NA NA NA NA NA NA NA NA NA NA NA
poz.

NEG-1 Neg. 90/90 100,0 NA NA NA NA NA NA NA NA NA NA NA

NEG-2 Neg. 90/90 100,0 NA NA NA NA NA NA NA NA NA NA NA

SCC MRSA-1 puternic | 55/90 61,1 37,2 0,20 0,5 0,37 1,0 0,35 1,0 0,82 2,2 0,98 2,6
neg.

MRSA-1 slab 90/90 100,0 34,5 0,19 0,5 0,23 0,7 0,00 0,0 0,59 1,7 0,66 1,9
poz.

MRSA-1 mod. 89/89 100,0 33,0 0,16 0,5 0,00 0,0 0,00 0,0 0,45 1,4 0,48 1,5
poz.

MRSA-2 puternic | 50/90 55,6 36,8 0,23 0,6 0,24 0,6 0,10 0,3 1,00 2,7 1,06 2,9
neg.

MRSA-2 slab 90/90 100,0 33,7 0,11 0,3 0,00 0,0 0,26 0,8 0,57 1,7 0,64 1,9
poz.

MRSA-2 mod. 90/90 100,0 32,4 0,00 0,0 0,09 0,3 0,00 0,0 0,45 1,4 0,46 1,4
poz.

MSSA puternic | 53/89 59,6 NA NA NA NA NA NA NA NA NA NA NA
neg.

MSSA slab 88/90 97,8 NA NA NA NA NA NA NA NA NA NA NA
poz.

MSSA mod. 90/90 100,0 NA NA NA NA NA NA NA NA NA NA NA
poz.

NEG-1 Neg. 90/90 100,0 NA NA NA NA NA NA NA NA NA NA NA

NEG-2 Neg. 90/90 100,0 NA NA NA NA NA NA NA NA NA NA NA

SPC MRSA-1 puternic | 55/90 61,1 32,7 0,00 0,0 0,00 0,0 0,20 0,6 0,65 2,0 0,68 21
neg.
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Tinta Proba Conc | Acord/ | Agrmt Ct Intre instrumente Intre zile N 5 in cadrul rularii Total
" Intre rulari
N (%) mediu
SD CV (%) SD CV (%) SD CV (%) SD CV (%) SD CV (%)

MRSA-1 slab 90/90 100,0 33,0 0,00 0,0 0,16 0,5 0,10 0,3 0,61 1,8 0,63 1,9
poz.

MRSA-1 mod. 89/89 100,0 33,0 0,27 0,8 0,00 0,0 0,00 0,0 0,83 2,5 0,87 2,6
poz.

MRSA-2 puternic | 50/90 55,6 33,1 0,23 0,7 0,00 0,0 0,10 0,3 0,85 2,6 0,89 2,7
neg.

MRSA-2 slab 90/90 100,0 32,9 0,15 0,5 0,00 0,0 0,00 0,0 0,78 2,4 0,79 24
poz.

MRSA-2 mod. 90/90 100,0 32,8 0,00 0,0 0,23 0,7 0,00 0,0 0,66 2,0 0,70 2,1
poz.

MSSA puternic | 53/89 59,6 32,8 0,18 0,5 0,15 0,5 0,00 0,0 0,74 2,2 0,77 2,4
neg.

MSSA slab 88/90 97,8 32,9 0,00 0,0 0,00 0,0 0,00 0,0 0,72 2,2 0,72 2,2
poz.

MSSA mod. 90/90 100,0 33,0 0,00 0,0 0,31 0,9 0,00 0,0 0,69 2,1 0,76 23
poz.

NEG-1 Neg. 90/90 100,0 NA NA NA NA NA NA NA NA NA NA NA

NEG-2 Neg. 90/90 100,0 NA NA NA NA NA NA NA NA NA NA NA

Agrmt = Acord, Conc = Concentratie, CV = coeficient de variatie, N/A = Nu este cazul pentru probe negative, SD = abatere standard.

a O rulare este definita ca cele 3 probe pe membru al grupului rulate de un operator la un singur centru intr-o zi.

Noti Estimarea variantei de la unii factori poate fi negativa numeric, care poate aparea daca variabilitatea cauzata de acesti
factori este foarte mica. Cand se intdmpla acest lucru, variabilitatea masurata cu SD si CV este setata la 0.

18 Studiu privind precizia sistemelor instrumentelor

Un studiu intern privind precizia a fost realizat pentru a compara performanta sistemelor instrumentelor GeneXpert Dx,
Infinity-48 si Infinity-80 folosind probe compuse din material de culturd imbogatit intr-o matrice simulata. Probele au fost
preparate la niveluri de concentratie reprezentand un nivel puternic negativ (sub LoD), slab pozitiv (~ 1X LoD) si moderat
pozitiv (~ 2-3X LoD) atat pentru MRSA, cit si pentru MSSA. Au fost utilizate doua tulpini diferite de MRSA. Membrii
grupului negativ au fost, de asemenea, inclusi si au fost compusi din Staphylococcus epidermidis imbogatit Intr-o matrice
simulata. A fost testat un grup de 11 specimene in 12 zile diferite de catre 2 operatori diferiti de 4 ori pe zi per instrument
(11 specimene x 2 operatori x 12 zile x 4 replicate pe zi x 3 instrumente). In studiu a fost inclus un lot de reactivi Xpert
MRSA/SA BC. Testele Xpert MRSA/SA Blood Culture au fost efectuate conform procedurii testului Xpert MRSA/SA
Blood Culture. Rata de acord pentru fiecare membru al grupului este prezentata in Tabelul 9.

Tabelul 9. Rezumatul rezultatelor de precizie — Acord in functie de instrument

Proba GX Dx Inf-48 Inf-80 Acord procentual
total
MRSA-1 puternic 50,0% (48/96) 51,6% (49/95) 35,4% (34/96) 45,6% (131/287)
neg. (sub LOD)
MRSA-1 slab poz. (~ | 96 9% 99,0% 99,0% 98,3%
1X LOD)
(93/96) (95/96) (95/96) (283/288)
MRSA-1 mod poz. (~ | 100,0% 100,0% 99,0% 99,7%
2-3X LOD)
(96/96) (96/96) (95/96) (287/288)
MRSA-2 puternic 80,2% 78,1% 80,2% 79,5%
neg. (sub LOD)
(77/96) (75/96) (77/96) (229/288)
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Proba GX Dx Inf-48 Inf-80 Acord procentual
total

MRSA-2 slab poz. (~ | 100,0% 100,0% 100,0% 100,0%
1X LOD)

(96/96) (96/96) (96/96) (288/288)
MRSA-2 mod poz. (~ | 100,0% 100,0% 99,0% 99,7%
2-3X LOD)

(96/96) (96/96) (95/96) (287/288)
MSSA puternic neg. | 76:0% (73/96) 71,9% (69/96) 81,3% (78/96) 76,4% (220/288)
(sub LOD)
MSSA slab poz. (~ | 96,9% 99,0% 100,0% 98,6%
1X LOD)

(93/96) (95/96) (96/96) (284/288)
MSSA mod poz. (~ | 100,0% 100,0% 100,0% 100,0%
2-3X LOD)

(96/96) (96/96) (96/96) (288/288)
Negativ-1 100,0% 100,0% 100,0% 100,0%

(96/96) (96/96) (96/96) (288/288)
Negativ-2 100,0% 100,0% 100,0% 100,0%

(96/96) (96/96) (96/96) (288/288)

@ O probé a avut un rezultat nedeterminat dupa testarea initialé si retestare.

Rezultatele studiului privind precizia au fost, de asemenea, evaluate in ceea ce priveste semnalul de fluorescenta exprimat in
valori Ct pentru fiecare tinta detectata. Media, abaterea standard (SD) si coeficientul de variatie (CV) intre instrumente, intre
zile si intre rulari pentru fiecare membru al grupului sunt prezentate in Tabelul 10.

Tabelul 10. Rezumatul datelor de precizie

Tinta | Proba Conc | AcordiN | Agrmt (%) | c¢ Intre Intre zile intre rulari@ | In cadrul Total
’ mediu instrumente rularii
SD CvV SD CcvV SD (47 SD (47 SD cVv
(%) (%) (%) (%) (%)
spa MRSA-1 puternit 131/287 45,6 34,4 0,00 0,0 0,00 0,0 0,00 0,0 1,09 3,2 1,09 3,2
neg.
MRSA-1 slab 283/288 98,3 32,9 0,02 0,1 0,16 0,5 0,00 0,0 0,78 2,4 0,80 2,4
poz.
MRSA-1 mod. | 287/288 99,7 32,0 0,06 0,2 0,10 0,3 0,00 0,0 0,62 1,9 0,63 2,0
poz.
MRSA-2 puternit 229/288 79,5 36,2 0,14 0,4 0,00 0,0 0,00 0,0 1,19 3,3 1,35 3,7
neg.
MRSA-2 slab 288/288 100,0 32,4 0,03 0,1 0,00 0,0 0,00 0,0 0,57 1,8 0,62 1,9
poz.
MRSA-2 mod. | 287/288 99,7 31,1 0,12 0,4 0,00 0,0 0,00 0,0 0,49 1,6 0,51 1,7
poz.
MSSA puternit 220/288 76,4 36,4 0,21 0,6 0,00 0,0 0,00 0,0 1,36 3,7 1,59 4,4
neg.
MSSA slab 284/288 98,6 33,8 0,09 0,3 0,18 0,5 0,00 0,0 0,87 2,6 0,90 2,7
poz.
MSSA mod. | 288/288 100,0 32,2 0,08 0,3 0,00 0,0 0,00 0,0 0,70 2,2 0,74 2,3
poz.
NEG-1 Neg. | 288/288 100,0 NA NA NA NA NA NA NA NA NA NA NA
NEG-2 Neg. | 288/288 100,0 NA NA NA NA NA NA NA NA NA NA NA
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Tinta | Proba Conc | Acorain | Agrmt (%) | ¢4 intre intre zile intre rulsri® n cadrul Total
! mediu| instrumente rularii
SD (47 SD (47 SD cv SD CcvV SD CcV
(%) (%) (%) (%) (%)
mec MRSA-1 puternif 131/287 45,6 34,5 0,00 0,0 0,11 0,3 0,00 0,0 0,86 2,5 0,87 2,5
neg.
MRSA-1 slab 283/288 98,3 33,4 0,07 0,2 0,14 0,4 0,00 0,0 0,61 1,8 0,63 1,9
poz.
MRSA-1 mod. | 287/288 99,7 32,5 0,08 0,2 0,00 0,0 0,00 0,0 0,55 1,7 0,56 1,7
poz.
MRSA-2 puternif 229/288 79,5 35,9 0,00 0,0 0,28 0,8 0,00 0,0 1,02 2,8 1,06 2,9
neg.
MRSA-2 slab 288/288 100,0 32,8 0,06 0,2 0,00 0,0 0,00 0,0 0,49 1,5 0,53 1,6
poz.
MRSA-2 mod. | 287/288 99,7 31,5 0,14 0,5 0,05 0,2 0,00 0,0 0,45 1,4 0,47 1,5
poz.
MSSA puternif 220/288 76,4 NA NA NA NA NA NA NA NA NA NA NA
neg.
MSSA slab 284/288 98,6 NA NA NA NA NA NA NA NA NA NA NA
poz.
MSSA mod. | 288/288 100,0 NA NA NA NA NA NA NA NA NA NA NA
poz.
NEG-1 Neg. | 288/288 100,0 NA NA NA NA NA NA NA NA NA NA NA
NEG-2 Neg. | 288/288 100,0 NA NA NA NA NA NA NA NA NA NA NA
scc MRSA-1 puternif 131/287 45,6 36,7 0,18 0,5 0,00 0,0 0,00 0,0 1,51 4,1 1,52 4.1
neg.
MRSA-1 slab 283/288 98,3 34,7 0,00 0,0 0,20 0,6 0,00 0,0 1,11 3,2 1,13 3,2
poz.
MRSA-1 mod. | 287/288 99,7 33,7 0,12 0,3 0,00 0,0 0,00 0,0 0,78 2,3 0,78 2,3
poz.
MRSA-2 puternif 229/288 79,5 37,3 0,00 0,0 0,32 0,8 0,00 0,0 1,03 2,8 1,17 3,1
neg.
MRSA-2 slab 288/288 100,0 34,2 0,02 0,1 0,00 0,0 0,00 0,0 0,44 1,3 0,50 1,5
poz.
MRSA-2 mod. | 287/288 99,7 33,0 0,12 0,4 0,03 0,1 0,00 0,0 0,49 1,5 0,50 1,5
poz.
MSSA puternif 220/288 76,4 NA NA NA NA NA NA NA NA NA NA NA
neg.
MSSA slab 284/288 98,6 NA NA NA NA NA NA NA NA NA NA NA
poz.
MSSA mod. | 288/288 100,0 NA NA NA NA NA NA NA NA NA NA NA
poz.
NEG-1 Neg. | 288/288 100,0 NA NA NA NA NA NA NA NA NA NA NA
NEG-2 Neg. | 288/288 100,0 NA NA NA NA NA NA NA NA NA NA NA
SPC MRSA-1 puternif 131/287 45,6 33,4 0,00 0,0 0,17 0,5 0,00 0,0 0,84 2,5 0,86 2,6
neg.
MRSA-1 slab 283/288 98,3 33,4 0,10 0,3 0,21 0,6 0,00 0,0 0,77 2,3 0,80 2,4
poz.
MRSA-1 mod. | 287/288 99,7 33,4 0,08 0,2 0,15 0,5 0,00 0,0 0,72 2,2 0,74 2,2
poz.
MRSA-2 puternif 229/288 79,5 33,4 0,00 0,0 0,00 0,0 0,00 0,0 0,82 2,4 0,82 2,4
neg.
MRSA-2 slab 288/288 100,0 33,4 0,02 0,1 0,00 0,0 0,00 0,0 0,73 2,2 0,77 2,3
poz.
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Tinta | Proba Conc | AcordiN | Agrmt (%) | ¢y Intre Intre zile intre rulari@ | In cadrul Total
mediu| instrumente rularii
SD cv SD cv SD cv SD cv SD cv
(%) (%) (%) (%) (%)
MRSA-2 mod. | 287/288 99,7 33,3 |0,00 |0,0 0,09 |03 0,00 (0,0 0,74 |22 0,75 |22
poz.
MSSA puternif 220/288 76,4 334 |0,00 |0,0 0,20 |06 0,00 (0,0 0,83 |25 085 |26
neg.
MSSA slab | 284/288 98,6 33,5 [0,00 |00 0,00 [0,0 0,00 (0,0 0,86 |26 0,87 |26
poz.
MSSA mod. | 288/288 100,0 33,1 [0,M1 0,3 0,00 [0,0 0,00 |00 0,75 |22 0,77 |23
poz.
NEG-1 Neg. |288/288 100,0 334 |0,00 |0,0 0,13 |04 0,00 (0,0 0,85 |26 087 |26
NEG-2 Neg. |288/288 100,0 33,5 |0,00 |0,0 0,02 |01 0,00 (0,0 084 |25 084 |25
Agrmt = Acord, Conc = Concentratie, CV = coeficient de variatie, N/A = Nu este cazul pentru probe negative, SD = abatere standard.

& O rulare este definitd ca cele 4 probe pe membru al grupului rulate de un operator la un singur centru intr-o zi.

Noti Estimarea variantei de la unii factori poate fi negativa numeric, care poate aparea daca variabilitatea cauzata de acesti
factori este foarte mica. Cand se intdmpla acest lucru, variabilitatea masurata cu SD si CV este setata la 0.
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20 Locatiile sediului central al Cepheid

Corporate Headquarters

Cepheid

904 Caribbean Drive
Sunnyvale, CA 94089
USA

Telephone: + 1 408 541 4191
Fax: + 1408 541 4192
www.cepheid.com

European Headquarters

Cepheid Europe SAS
Vira Solelh

81470 Maurens-Scopont
France

Telephone: + 33 563 825 300
Fax: + 33 563 825 301
www.cepheidinternational.com

21 Asistenta tehnica

Inainte de a contacta Asistenta tehnicd Cepheid, colectati urmatoarele informatii:

Denumire produs

Numar lot

Numar de serie al instrumentului

Mesaje de eroare (daca exista)

Versiunea software si, dacé este cazul, numarul etichetei serviciului computerizat

Statele Unite
Telefon: + 1 888 838 3222 E-mail: techsupport@cepheid.com

Franta

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

Informatiile de contact pentru toate birourile de Asistenta tehnicd Cepheid sunt disponibile pe site-ul nostru web:

www.cepheid.com/en/support/contact-us
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22 Tabel de simboluri

Simbol Semnificatie
Numar de catalo
REF 9
Dispozitiv medical de diagnosticare in vitro
IVD P 9

A nu se reutiliza

Cod lot

Marcaj CE — Conformitate Europeana

Consultati instructiunile de utilizare

Atentie

Producator

Tara de fabricatie

Contine suficient pentru n teste

CONTROL

Control

Data de expirare

Limitarea temperaturii

Riscuri biologice

@@%MI@@£>E2§@

Avertizare

CH |REP

Reprezentant autorizat in Elvetia

&

Importator
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il

Cepheid AB
Rontgenvigen 5
SE-171 54 Solna,
Sweden

CH |REP

Cepheid Switzerland GmbH
Ziircherstrasse 66

Postfach 124, Thalwil
CH-8800

Switzerland

®

Cepheid Switzerland GmbH
Ziircherstrasse 66

Postfach 124, Thalwil
CH-8800

Switzerland

wvb|C €

23 Istoricul revizuirilor

Sectiunea

Descrierea modificarii

Tabel de simboluri

S-au adaugat simbolurile CH REP si importator,
precum si definitiile in tabelul cu simboluri. S-au
adaugat informatiile pentru CH REP si importator cu
adresa din Elvetia.

Istoricul revizuirilor

S-a actualizat tabelul Istoricul revizuirilor.
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