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NeuMoDx NAVOD K POUZIT]
Testovaci prouzek 200400 NeuMoDx™ GBS Test Strip B only

UPOZORNENI: Pouze pro export do USA
Pro diagnostiku in vitro se soustavami NeuMoDx 288 Molecular System a NeuMoDx 96
Molecular System
Chcete-li vloZit aktualizace, prejdéte na internetové stranky: www.giagen.com/neumodx-ifu
I:E] Podrobné pokyny naleznete v ndvodu k obsluze soustavy NeuMoDx 288 Molecular System, vyr. ¢. 40600108.
Podrobné pokyny naleznete v ndvodu k obsluze soustavy NeuMoDx 96 Molecular System, vyr. ¢. 40600317.

ZAMYSLENE POUZITI

Analyza NeuMoDx GBS Assay realizovana na molekuldrnich soustavach NeuMoDx 288 Molecular System a NeuMoDx 96 Molecular System
(molekuldrni soustava (soustavy) NeuMoDx System) je kvalitativni diagnosticky test in vitro uréeny k detekci DNA bakterii Streptococcus skupiny B
(GBS) z vaginalnich/rektélnich vytérl téhotnych Zen po 18-24 hodin obohacovanych o LIM bujén. Test zahrnuje automatizovanou extrakci DNA
pro izolaci cilové nukleové kyseliny ze vzork( a polymerdzovou fetézovou reakci (Polymerase Chain Reaction, PCR) v redlném case pro detekci
useku o velikosti 88 bp genové sekvence pcsB v chromozomu Streptococcus agalactiae. Vysledky analyzy NeuMoDx GBS Assay Ize pouZzit jako
pomdcku pfi uréovani stavu kolonizace u zZen v pfedporodnim obdobi.

Analyza NeuMoDx GBS Assay neposkytuje vysledky citlivosti. K provedeni testovani citlivosti tak, jak je doporuceno u Zen alergickych na penicilin,
jsou potteba kultivované izolaty.

SHRNUTI A VYSVETLENi

Vaginalni/rektalni stér se odebira a pfepravuje do laboratofe pomoci standardnich soustav k pfepravé bakterialnich stér(i obsahujicich prepravni médium s
obsahem nevyZivnych sloZek. Vhodnd prepravni média (napf. Amies nebo Stuart’s) jsou komercné dostupna. V laboratofi je vzorek naockovén do
selektivnich médii s Zivnou plidou, jako napfiklad Lim Broth (Todd-Hewitt Broth doplnény o kolistin a kyselinu nalidixovou). Po 18-24 hodinach inkubacni
doby selektivniho bujénu pfi okolni teploté 37 °C nebo v 5% CO2se pomérna ¢ast bujonu smichd s lyzovym pufrem NeuMoDx Lysis Buffer 4, ¢imz zacne lyza
vzorku. Pomoci reagencii testovaciho prouzku NeuMoDx GBS Test Strip je tento vzorek soustavou NeuMoDx System plné zpracovéan. Soustava NeuMoDx
System automaticky extrahuje cilovou nukleovou kyselinu a amplifikuje Usek genové sekvence pcsB v chromozomu bakterie GBS, pokud je pritomna.
Testovaci pasek NeuMoDx GBS Test Strip obsahuje kontrolni zpracovani vzork(i DNA (Sample Process Control, SPC1), které pomaha sledovat pritomnost
moznych inhibi¢nich latek a také selhani inidel, ke kterému mUze dojit béhem extrakce a amplifikace.

GBS je grampozitivni bakterie, ktera se nachazi u 10-35 % zdravych dospélych. O ¢lovéku, ktery je nositelem bakterie GBS, ale nevykazuje zndmky
GBS onemocnéni, se fika, Ze je bakterii GBS , kolonizovan“. GBS jsou bakterie béZné se nachazejici v lidském téle. Za urcitych okolnosti mohou
bakterie GBS télo napadnout a zpUsobit vaZznou infekci, ktera se oznacuje jako streptokokové onemocnéni skupiny B.?

Bakterie GBS mohou zpUsobit zdvaZzné onemocnéni u novorozenctl a jsou znamé jako hlavni pricina Zivot ohroZujicich bakteridlnich infekci u novorozenct.
V populaci koluje nékolik kmend patogend a priblizné 80 % novorozeneckych infekci je ziskdno béhem porodu vertikalnim prenosem (z matky na dité).
Vyzkumy ukazaly, Ze bakterie GBS kolonizuji anogenitalni sliznici 25-40 % zdravych Zen. Pfed zahajenim aktivni prevence se odhadovalo 7 500 pfipad( GBS
onemocnéni u novorozenct, ke kterym roéné doslo ve Spojenych statech.? Viyrazny pokles vyskytu choroby se shoduje se zvySenou Cinnosti v oblasti
prevence v 90. letech 20. stoleti? a po vydani doporuceni celosvétového screeningu v roce 2002 doslo nasledné k dalsimu poklesu®. Navzdory zavedeni
antibiotické profylaxe v USA zUstdva GBS onemocnéni hlavni infekéni pfi¢inou nemocnosti a tmrtnosti novorozenct ve Spojenych stitech, pfiblizné
2 000 pripad novorozenecké infekce za rok s odhadovanou mirou nemocnosti 0,27 na 1 000 Zivé narozenych déti.*®

Soucasnym standardem péce pfi prevenci novorozeneckého GBS onemocnéni je screening téhotnych Zen v 35.—37. gestacnim tydnu pro stanoveni jejich
stavu kolonizace bakteriemi GBS.” Pokud se testovani GBS provadi kultivaci, mdZe definitivni identifikace GBS trvat aZ 48 hodin od pocatecniho kroku
inkubace trvajiciho > 18 hodin. Testovaci prouzek NeuMoDx GBS Test Strip, pouZity na soustavé NeuMoDx System, dokaze prinést vysledky prvnich 8 vzorkd
do hodiny od pocatecniho kroku inkubace/obohaceni trvajiciho > 18 hodin. Analyza NeuMoDx GBS Assay zefektiviiuje a zjednodusuje proces testovani
vylouéenim potieby zasahu pracovnika obsluhy od chvile, kdy je vzorek umistén na soustavu do chvile, kdy jsou vysledky k dispozici.

PRINCIPY POSTUPU

Po 18-24 hodinéch inkubace se obohaceny bujon pouZije k detekci pfitomnosti bakterii GBS. Soustava NeuMoDx System smicha 25 pl LIM bujénu
s lyzovym pufrem NeuMoDx Lysis Buffer 4 a extrakénimi reagenciemi a zahdji zpracovani. Soustava NeuMoDx System automatizuje a integruje
extrakci a zkoncentrovani DNA, pripravu reagencii a amplifikaci nukleové kyseliny a detekci cilové sekvence pomoci PCR v redlném case. Do
zpracovani vzorkd a amplifikace je také zabudovana kontrola zpracovani vzorkd, kterd monitoruje pfitomnost moznych inhibi¢nich latek a také
selhani soustavy nebo reagencii. Jakmile je vzorek vloZzen do soustavy NeuMoDx System, neni nutny Zadny zdsah obsluhy.

Soustavy NeuMoDx System k provedeni bunécné lyzy, extrakce DNA a odstranéni inhibitor( vyuZivaji kombinace zahtivani, lytického enzymu a extrakénich
reagencii. Uvolnéné nukleové kyseliny jsou zachyceny paramagnetickymi ¢asticemi. Castice s navazanymi nukleovymi kyselinami jsou viozeny do zasobniku
NeuMoDx Cartridge, kde jsou nenavazané komponenty neobsahujici DNA déle splachnuty promyvaci reagencii NeuMoDx Wash Reagent a navdzana DNA
je eluovana za pouZiti uvolfiovaci reagencie NeuMoDx Release Reagent. Soustavy NeuMoDx System potom uvolnéné DNA vyuZiji k rehydrataci
proprietarnich reagencii NeuDry™, které obsahuji viechny prvky nezbytné k amplifikaci cile specifického pro GBS. Suché reagencie PCR obsahuji také
komponenty, které jsou nutné k amplifikaci Useku sekvence kontroly zpracovani vzork(, coz umoziiuje simultanni amplifikaci a detekci jak cilovych, tak
kontrolnich sekvenci DNA. Po rekonstituci vysusenych reagencii PCR NeuDry rozdéli soustava NeuMoDx System pripravenou PCR-ready smés do jedné PCR
komory (na kaZzdy vzorek) zdsobniku NeuMoDx Cartridge. K amplifikaci a detekci kontrolnich a cilovych (pokud jdou pritomny) sekvenci DNA dochazi v PCR
komore. Komora a zasobnik jsou uréeny k tomu, aby v nich nasledné po PCR v redlném case byl amplikon, ¢imzZ je po amplifikaci podstatné eliminovano
riziko kontaminace.
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Amplifikované cile jsou detekovany vredlném ¢ase pomoci chemizmu hydrolyzacni sondy (bézné oznacované jako chemizmus TagMan®) za pouZiti
fluorogennich oligonukleotidovych molekul sondy, specifickych pro amplikony pro jejich pfislusné cile. Sondy TagMan sestavaji z fluoroforu,
kovalentné pripojeného k 5’ konci oligonukleotidové sondy, a ze zhasedla na 3’ konci. Zatimco sonda je intaktni, fluorofor a zhdsedlo jsou v blizkosti, ¢imz
molekula zhasedla zhasi fluorescenci emitovanou fluoroforem pres FRET (Forster Resonance Energy Transfer, Forstertv rezonancni prenos energie).

Sondy TagMan jsou urceny k reasociaci DNA v Useku amplifikovaném specifickou sadou primer(. Jak polymeraza Taq DNA prodluZuje primer
a syntetizuje nové vldkno, 5’ az 3’ exonukledzova aktivita polymerazy Taq DNA degraduje sondu, ktera reasociovala na templat. Degradaci sondy
se z ni uvolfiuje fluorofor a rozbiji blizkost ke zhdsedlu, takZe Gcinek zhaseni je v disledku FRET prekonan, a detekce fluorescence fluoroforu je
tudiz mozna. Vysledny fluorescenéni signal detekovany v termocykleru pro kvantitativni PCR je pfimo umérny uvolnénému fluoroforu a maze
souviset s mnoZstvim pritomné cilové DNA.

Sonda TagMan znacend fluoroforem (excitace: 490 nm a emise: 521 nm) na 5’-konci a tmavym zhasedlem na 3’-konci se pouziva k detekci DNA
GBS. Pro detekci kontroly zpracovani vzorku je sonda TagMan znaéena alternativnim fluorescenénim barvivem (excitace: 535 nm a emise: 556 nm)
na 5’ konci a tmavym zhasedlem na 3’ konci. Soustava NeuMoDx System monitoruje fluorescencni signal emitovany sondami TagMan na konci
kazdého amplifikaéniho cyklu. KdyZz je amplifikace hotova, soustava NeuMoDx System Udaje analyzuje a poda zprédvu o kone¢ném vysledku
(POSITIVE (POZITIVNI) / NEGATIVE (NEGATIVN() / INDETERMINATE (NEURCITY) / UNRESOLVED (NEROZLISENO)).

REAGENCIE / SPOTREBNi MATERIAL

Dodany material

Pocet testl na Pocet testl

1t eech jednotku v baleni

Testovaci prouzek NeuMoDx GBS Test Strip
200400 Suché reagencie PCR obsahujici sondu TagMan a primery specifické pro GBS spolu se sondou 16 96
TagMan a primery specifickymi pro kontrolu zpracovdni vzorku.

PoZadované, ale nedoddvané reagencie a spotfebni materidl (k dispozici samostatné od spolecnosti NeuMoDx)

REF. Obsah

Extrakéni desticka NeuMoDx Extraction Plate

100200 3 C . - .
Suché paramagnetické cdstice, lyticky enzym a kontroly zpracovdni vzorki

400700 Pufr NeuMoDx Lysis Buffer 4

400100 Promyvaci reagencie NeuMoDx Wash Reagent

400200 Uvolnovaci reagencie NeuMoDx Release Reagent

100100 Zasobnik NeuMoDx Cartridge

235903 Hroty Hamilton CO-RE / CO-RE Il (300 pl) s filtry

235905 Hroty Hamilton CO-RE / CO-RE Il (1 000 pl) s filtry

Potfebné pristrojové vybaveni
Molekularni soustava NeuMoDx 288 Molecular System [REF 500100] NEBO NeuMoDx 96 Molecular System [REF 500200]

VAROVANI A BEZPECNOSTNi OPATRENI

® Pouze pro diagnostiku in vitro se soustavami NeuMoDx System.

® NepouZivejte reagencie po uvedené dobé exspirace.

® NepouZivejte Zadné reagencie, pokud je bezpecnostni tésnéni rozbito nebo je pfi dodani poskozen obal.

® Reagencie nepouZivejte, pokud je ochranny vacek pfi dodani otevieny nebo rozbity.

®  Minimalni objem vzorku sekunddrnich alikvotnich podilt zavisi na velikosti zkumavky / stojanu na zkumavky se vzorkem tak, jak je
definovano nize. Objem mensi, neZ je specifikované minimum, madze vést k chybé ,,Quantity Not Sufficient” (Nedostate¢né mnozstvi).

® Testovani mimo podminky, které doporucuje CDC, muZe pfi pouZiti analyzy NeuMoDx GBS Assay pfinést chybné vysledky.

® Vidy uvsSech Cinidel a spotfebniho materialu zabrante mikrobialni a deoxyribonukleazové (DNazové) kontaminaci. Doporucujeme
pouZiti sterilnich jednorazovych prenosovych pipet bez obsahu DN&zy. Na kazdy vzorek pouZijte novou pipetu.

® Abyste predesli kontaminaci, s kazetou NeuMoDx Cartridge po amplifikaci nemanipulujte ani ji nerozebirejte. Za Zzadnych okolnosti
nevytahujte zasobniky po amplifikaci z odpadu. Zasobnik NeuMoDx Cartridge je zkonstruovan tak, aby kontaminaci zabranil.

® Vpfipadé, Ze laboratof provadi také testy PCR s otevienymi zkumavkami, musi byt zajisténo, Ze testovaci prouzek NeuMoDx GBS
Test Strip, pridavné reagencie nezbytné k testovéni a soustava NeuMoDx System nejsou kontaminovény.
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PFi manipulaci s reagenciemi a spotfebnim materidlem NeuMoDx byste méli nosit Cisté nitrilové rukavice bez obsahu pudru. Méli
byste davat pozor, abyste se nedotykali vrchniho povrchu zasobniku NeuMoDx Cartridge nebo féliového tésnéni povrchu
testovaciho prouzku NeuMoDx GBS Test Strip nebo extrakéni desticky NeuMoDx Extraction Plate; pfi manipulaci s produkty byste
se méli dotykat pouze bocnich stran.

Bezpecnostni listy (BL) jsou k dispozici na vyzadani.

Doporuéené Cistici roztoky, které |ze na soustavu pouzit, jsou uvedeny v pokynech v navodu (navodech) k obsluze molekularnich
soustav NeuMoDx 288/96 Molecular System.

Nepipetujte Usty. Nekurte, nepijte nebo nejezte v prostorech, kde se manipuluje se vzorky nebo reagenciemi ze sady.

Se vzorky vidy zachazejte tak, jako by byly infekéni. Postupujte v souladu s bezpeénymi laboratornimi postupy, naptiklad témi
popsanymi v publikaci Biosafety in Microbiological and Biomedical Laboratories® a v dokumentu M29-A4° institutu CLSI.

NepouZité reagencie a odpad likvidujte podle statnich, federalnich, oblastnich a mistnich predpisu.

UCHOVAVANI, MANIPULACE A STABILITA PRODUKTU

Reagencie a spotfebni material NeuMoDx jsou stabilni v primarnim obalu po dobu exspirace uvedenou na stitku produktu pfi skladovani
mezi 18 az 28 °C.

Po uvedené dobé exspirace reagencie nepouzivejte.
NepouZivejte zadny testovaci produkt, pokud byl primarni ¢i sekundarni obal viditelné narusen

Testovaci prouzek NeuMoDx GBS Test Strip mdZe po vloZeni zUstat v pFistroji soustavy NeuMoDx System po dobu 28 dn(. Zbyvajici
Zivotnost vloZenych testovacich prouzkt je sledovana pomoci softwaru a hldsena uzivateli v redlném Case. Soustava vyzve k vyjmuti
testovaciho prouzku, ktery byl pouZivan po uplynuti povolené doby.

ODBER, PREPRAVA A UCHOVAVANI VZORKU

1. Vaginalni/rektélni vytéry od Zen v pfedporodnim obdobi pro obohaceni v LIM bujénu by mély byt odebrany, skladovény a mélo by s nimi
byt zachazeno podle klinického postupu (klinickych postup() doporucenych centrem CDC.”
Vzorky by mély byt do laboratore pfepraveny v pfepravnim médiu s obsahem nevyzivnych slozek, jako napfiklad Amies nebo Stuart’s.
Pokud jsou od jedné pacientky odebrany zvlast vaginalni a zvlast rektalni stéry, Ize oba umistit do stejné nadoby s pfepravnim médiem.

4. Zretelné vzorky oznacte a uvedte, Ze jsou uréeny k testovani bakterii GBS; na stitku by také mélo byt uvedeno, zda ma byt proveden test
na citlivost k antibiotikdm.

5. Vyjméte stér(y) z transportniho média a naockujte doporuéenou selektivni Zivnou pldu, jako napfiklad Lim Broth (Todd Hewitt Broth
dodavanou s kolistinem a kyselinou nalidixovou.)

6. Naockovanou selektivni Zivnou pidu (Lim Broth) nechte zrat po dobu 18-24 hodin pfi okolni teploté 37 °C nebo 5 % CO..

7. Prejdéte k ¢asti Pfiprava testu.

NAVOD K POUZITI

Pfiprava testu

1.
2.

Na zkumavku se vzorkem, kompatibilni se soustavou NeuMoDx System, nalepte stitek s carovym kédem na vzorky.
Vzorek obohaceny v bujénu lehce zvifte, ¢imz dosahnete rovnomérného rozlozeni.

Pokud se analyza provadi na sekundarnim vzorku, preneste pomoci pfenosové pipety > 1 ml LIM bujénu do zkumavky se vzorkem s ¢arovym
kodem. Na kazdy vzorek pouZzijte jinou pfenosovou pipetu. Sekundarni zkumavka musi splfiovat nasledujici specifikace pro zkumavky
kompatibilni se soustavou NeuMoDx System podle stojanu na zkumavky se vzorkem, ktery se ke zpracovani pouziva.

e Stojan na zkumavky se vzorkem (32 zkumavek): Primér 11-14 mm a vyska 60—-120 mm

e Stojan na zkumavky se vzorkem (24 zkumavek): Primér 14,5-18 mm a vyska 60—-120 mm

e Stojan na zkumavky se vzorkem o malém objemu (32 zkumavek): 1,5ml mikrocentrifugacni zkumavka s kénickym dnem

Obsluha soustav NeuMoDx System

1. Podle potieby osadte stojany soustavy nasledujicim spotfebnim materidlem a k zaloZeni stojanu (stojand) do soustavy NeuMoDx System
pouZijte dotykovou obrazovku:
a. Pipetové hroty 1000 pl
b. Pipetové hroty 300 pl
c. Zasobnik NeuMoDx Cartridge
d. Extrakéni desticka NeuMoDx Extraction Plate
e. Testovaci prouzek NeuMoDx GBS Test Strip
f.  Lyzovy pufr NeuMoDx Lysis Buffer 4 (POZNAMKA: pFed vloZenim odstrarite z nddob foliové tésnéni)
NeuMoDx Molecular, Inc. 40600337-CS_E
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2. Podle potteby vymérite proplachovaci a uvolfiovaci ¢inidlo NeuMoDx Wash a NeuMoDx Release Reagents a vyprazdnéte primarni odpad.

3. Nadobu na biologicky nebezpecny odpad Biohazardous Waste Container vyprazdnéte podle potfeby nebo na vyzvu softwaru soustavy
NeuMoDx System.

4.  Zkumavku (zkumavky) se vzorkem vloZte do prislusného stojanu na zkumavky se vzorkem a ujistéte se, Ze jsou ze vSech zkumavek se
vzorkem sejmuta vicka.

5. Umistéte stojan (stojany) na zkumavky se vzorkem na ptihrddku automatického podavace a k vloZeni stojanu do soustavy pouZijte
dotykovou obrazovku. Timto spustite test (testy).

OMEZENI
e Testovaci pdsek NeuMoDx GBS Test Strip Ize pouZit pouze na soustavach NeuMoDx System.

o Ucinnost analyzy NeuMoDx GBS Assay byla stanovena u vaginalnich/rektélnich vzorki odebranych pacientkam v predporodnim obdobi
pomoci stérli v pfepravnim médiu s obsahem nevyzivnych slozek (jako napfiklad Amies nebo Stuart’s) po obohaceni Zivnou pidou Lim
Broth. Ucinnost analyzy NeuMoDx GBS Assay byla validovana pouze s Zivnou plidou Lim Broth. U¢innost s jinymi médii obohacenymi o
selektivni Zivnou pldu pro GBS validovana nebyla.

e  Pouziti analyzy NeuMoDx GBS Assay s jinymi klinickymi zdroji hodnoceno nebylo a charakteristika G¢innosti tohoto testu je u jinych typd
vzork(l nezndma.

e ProtoZe detekce bakterie Streptococcus skupiny B zavisi na mnoZstvi pfitomnych organisma ve vzorku, zavisi spolehlivost vysledkt na
spravném odbéru vzork(, manipulaci s nimi a jejich skladovani.

e Chybné vysledky testu mohou nastat pti nespravném odbéru vzorkd, pfi nespradvném zachazeni s nimi, nespravném skladovani vzork(,
v pfipadé technické chyby anebo smichanim vzorkd. Kromé toho mohou nastat falesné negativni vysledky, protoZe pocet organismu ve
vzorku je niZsi, nez je analyticka citlivost testu.

e Test mohou provadét pouze pracovnici, ktefi absolvovali Skoleni ohledné pouzivani systému NeuMoDx System.

e Pokud se kontrola zpracovani vzorku neamplifikuje a vysledek analyzy NeuMoDx GBS Assay je Negative (Negativni), bude ohlasen neplatny
vysledek (Indeterminate (Neurcity) nebo Unresolved (Nerozliseno)) a test by mél byt zopakovan.

e  Pozitivni vysledek testu nemusi nutné znamenat pfitomnost Zivotaschopnych organismu. Avsak pro pfitomnost DNA bakterie Streptococcus
skupiny B je presumptivni.

e Negativni vysledky pfitomnost GBS nevylucuji a nebyly by byt pouZity jako jediny podklad pro l1é¢bu pacientl nebo jina rozhodnuti tykajici
se fizeni pacientd.

e Kolonizace bakteriemi GBS béhem téhotenstvi muze byt stfidava, trvala nebo prechodna. Klinicka uZite¢nost GBS screeningu se snizuje,
kdy? je testovani provadéno dfiv nez pét tydn( pfed porodem.

e GBS test NeuMoDx nepodava vysledky citlivosti. K provedeni testd citlivosti tak, jak je doporuceno u Zen alergickych na penicilin, jsou
potfeba kultivované izolaty.

e Prestoze zadné kmeny/izolaty GBS bez genu pcsB nejsou znamy, mohl by vyskyt takového kmene pFi pouziti testovaciho pasku NeuMoDx
GBS Test Strip vést k chybnému vysledku.

e Mutace v oblastech vézani primeru/sondy by detekci s testovacim prouzkem NeuMoDx GBS Test Strip mohly ovlivnit.

e Vysledky analyzy NeuMoDx GBS Assay by mély byt pouZity jako doplnék klinickych pozorovani a jinych informaci, které ma lékaf k dispozici.
Test neni uréen k odliSeni nosi¢l s bakterii Streptococcus skupiny B od nosicll se streptokokovym onemocnénim. Vysledky mohou byt
ovlivnény soubéznou lé¢bou antibiotiky, jelikoZ po antimikrobidlni terapii mGze byt stale detekovana DNA GBS.

e Aby nedoslo ke kontaminaci vzork(, doporuéujeme spravnou laboratorni praxi, véetné vymeény rukavic mezi jednotlivymi manipulacemi se
vzorky pacientd.

VYSLEDKY

Ocekavané vysledky - prevalence

Pfiblizné 10-40 % téhotnych Zen je kolonizovéno bakteriemi GBS. Screening kultur GBS jak ve vaging, tak v rektu v pozdnim stadium gravidity (obecné
v 35-37 tydnu), béhem predporodni péce, mize odhalit Zeny, u kterych v dobé porodu existuje pravdépodobnost kolonizace bakteriemi GBS. Pfi
srovnani klinickou metodou bylo ve tfech geograficky odlisnych laboratofich ve Spojenych statech americkych zaznamenano a testovano 1 193
rezidualnich vzorkd Zivné pldy Lim Broth. Na zédkladé vysledkd zlatého standardu identifikace kultur poskytnutych u vsech zahrnutych vzorkd jako
referenéni metoda, byla celkova prevalence GBS v této studii 21,9 % (261/1 193) s 95 % Clz (19,6 % - 24,3 %), vypocitana pomoci 95 % skére intervalu
spolehlivosti dle smérnice EP12-A2 institutu CLSI.2° Skute¢na prevalence se mUzZe geograficky, na zakladé mistni populace pacient, lisit.

Soustavy NeuMoDx 288/96 Molecular System
Dostupné vysledky lze zobrazit na karté ,Results” (Vysledky) v okné Results (Vysledky) na dotykové obrazovce soustavy NeuMoDx System,
pfipadné je Ize odtud vytisknout.
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Software soustavy NeuMoDx System vysledky testu vygeneruje automaticky. Vysledek testu mlze byt ohlasen jako Negative (negativni), Positive
(pozitivni), Indeterminate (neurcity) nebo Unresolved (nerozliseno) podle stavu amplifikace cile a kontroly zpracovani vzorkd. Vysledky jsou
oznamovany na zakladé rozhodovaciho algoritmu uvedeného v tabulce 1.

Tabulka 1: Rozhodovaci algoritmus pro analyzu NeuMoDx GBS Assay

Kontrola zpracovani vzorkd

Vysledek GBS C
yslede t (Sample Process Control, SPC1) C:
. e 9<Ci<37

Positive (Pozitivni) And (A) EP > 3 000 N/A

. I 25<Ci<35

Negati Negat N/A OR (NEBO) C:<9 OR (NEBO) >37
egative (Negativni) / ( ) Ct ( ) And (a) EP >2 000
N/A N/A
Indeterminate (Neurdcity) SYSTEM ERROR NOTED SYSTEM ERROR NOTED

(ZAZNAMENANY CHYBY SYSTEMU) | (ZAZNAMENANY CHYBY SYSTEMU)

Unresolved (NerozliSeno) Not detected (Nedetekovano) Not detected (nedetekovano)

EP = End Point Fluorescence (hraniéni fluorescence) (po korekci zakladni ¢ary)

Kontrola kvality

Pfedpisy CLIA (Clinical Laboratory Improvement Amendments) fikaji, Ze laborator zodpovida za to, Ze ma kontrolni postupy, které sleduji pfesnost
a preciznost celého analytického procesu, a pomoci verifikované vykonnostni specifikace pro neupravené testovaci soustavy uznané nebo
schvalené uradem FDA (42 CFR ¢ast 493.1256) musi stanovit pocet, typ a frekvenci kontrolnich materialG pro testovani.

1. Externi kontrolu nebude provadét spole¢nost NeuMoDx Molecular, Inc.; pfislusné kontroly musi byt zvoleny a validovany laboratofi.

Doporuéena pozitivni kontrola: 10 pl kontroly AcroMetrix™ GBS Positive Control (Thermo Fisher Scientific REF 960041) zfedéné v 1 ml Zivné
pady Lim Broth.

Doporuéena negativni kontrola: 1 ml Zivné pGdy Lim Broth bez naockovani.

2. Primery a sonda pro konkrétni kontrolu zpracovani vzork( 1 (Sample Process Control, SPC1) jsou obsaZeny v testovacim pasku NeuMoDx GBS
Test Strip. Tato kontrola zpracovani vzorku umozriuje soustavé monitorovat u¢innost extrakce DNA a amplifikace s PCR.

3. Pozitivni vysledek testu ohlaseny u negativni kontroly vzorku ukazuje na problém s kontaminaci vzorku. Tipy pro feseni problém( naleznete
v navodu k obsluze molekuldrnich soustav NeuMoDx 288/96 Molecular System.

4. Vysledek testu Negative (Negativni) ohlaseny u vzorku pozitivni kontroly mlize naznadovat, Ze se jednd o problém souvisejici s reagencii nebo
pristrojem.

Neplatné vysledky
Pokud test provedeny na soustavé NeuMoDx System nepfinese platny vysledek, bude oznamen bud' jako Indeterminate (neurcity) nebo jako
Unresolved (nerozliseno) podle typu chyby, ke které doslo.

Indeterminate (neurcity) vysledek bude oznamen, pokud je systémova chyba detekovana béhem zpracovani vzork(. V pripadé oznameni vysledku
Indeterminate (IND, neurcitého) doporucujeme test zopakovat.

Vysledek Unresolved (Nerozliseno) bude oznamen, pokud neni detekovan zadny cil a nedojde k Zadné amplifikaci kontroly zpracovani vzorku, coz
naznacuje mozné selhani reagencie nebo pfitomnost inhibitorG. V pfipadé ozndmeni vysledku Unresolved (UNR, nerozliSeno) se doporucuje test
zopakovat a ziskat platny vysledek.

VYKONOVA CHARAKTERISTIKA

Klinicky vykon

Vykonové charakteristiky byly stanoveny béhem prospektivni studie srovnani klinickych metod ve tfech (3) geograficky odlisné lokalizovanych
laboratofich za Gcelem vyhodnotit srovndvaci vykonnost analyzy NeuMoDx GBS Assay realizované na molekuldrni soustavé NeuMoDx 288
Molecular System ve srovnani s béznymi metodami kultivace doporucenymi Centrem pro kontrolu a prevenci nemoci (Center for Disease Control,
CDC) pro identifikaci bakterii GBS ze subkultur obohacenych LIM bujénem. Vzorky kvalifikované pro zaznamenani byly poskytovateli zdravotni péce
odebréany téhotnym Zenam kvali béznému standardu vysetiovaciho screeningu doporuc¢eného centrem CDC mezi 35.-37. tydnem gravidity.
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Odebrané vzorky z vaginalnich/rektalnich stérd byly pfepraveny do rliznych laboratofi v pfislusném pfepravnim médiu a pak laboratornim
persondlem naockovany do selektivniho média obohaceného o Zivnou pidu Lim Broth a byly tak pfipraveny podstoupit 18-24hodinové inkubaéni
obdobi. Nasledné po inkubaci a bézném vysetfeni byly rezidudini vzorky s Lim Broth subkultivovany do agarové desticky s ovéi krvi tak, jak
doporucuji postupy pro zpracovani klinickych vzork( pro kultivaci GBS vydané v roce 2010 centrem CDC. Agarové desticky byly inkubovény aZ po
dobu 48 hodin a testovany na pfitomnost organismd, ze kterych by se dalo usuzovat na pfitomnost bakterii GBS. Suspektni kolonie byly barveny
metodou Gramova barveni a kolonie grampozitivnich kok( byly testovany na produkci kataldzy; kolonie grampozitivnich kok(, které byly na
produkci katalazy testovany negativné, byly k dalsi identifikaci zpracovany aglutinacnim testem s latexovym d¢inidlem pro stanoveni
streptokokovych skupin za Gcelem stanovit pfitomnost GBS. Klinicky vykon je podloZzen 1 193 vzorky s Uplnymi, platnymi a vyhovujicimi vysledky,
které byly zahrnuty do studie a jsou shrnuty v tabulce 2 a tabulce 3 uvedenych nize. Dolni a horni meze uvedeného 95% intervalu spolehlivosti
(Confidence Interval, Cl) byly vypocitany metodou 95% skére intervalu spolehlivosti.

Tabulka 2: Souhrn klinického vykonu analyzy NeuMoDx GBS Assay

Tabulka 3: Klinicky vykon analyzy NeuMoDx GBS Assay podle konkrétniho pracovisté

Kultivace / Referenéni metoda
Souhrn klinickych
pracovist’ Positive Negative Celkem
(Pozitivni) (Negativni)
Positive Citlivost = 96,9 %
(Pozitivni) 253 37 290 CI1 95 % (94,1 - 98,4)
NeuMoDx A 895 903 Specificnost = 96,0 %
SEs (Negativni) Cl1 95 % (94,6 - 97,1)
Celkem 932 1193

Citlivost Specificnost Prevalence P
Pracovisté n
(95% Cl) @ (95% CI)? (95% CI)?
92,4 % 96,7% 22,5%
A 351 73/79 263/272 79/351
(84,4-96,5) (93,8-98,3) (15,1-22,2)
98,4 % 94,4% 15,8%
B 400 62/63 318/337 63/400
(91,5-99,7) (91,4-96,4) (10,8-17,0)
99,2 % 97,2% 26,9%
C 442 118/119 314/323 119/442
(95,4-99,9) (94,8-98,5) (18,2-24,7)
96,9% 96,0% 21,9%
Celkem 1193 253/261 895/932 261/1193
(94,1-98,4) (94,6-97,1) (19,6-24,3)

2 Dolni a horni meze uvedeného 95% intervalu spolehlivosti (Confidence Interval, Cl) byly vypocitany metodou 95% skoére intervalu

spolehlivosti.

b Vypocty prevalence na zakladé vysledkl referencni metody ziskanych za dodrzeni postupl pro zpracovani klinickych vzorkd pro kultivaci
bakterie Streptococcus skupiny B doporucenych centrem CDC. (Vydéno 2010)

Dalsi interni testovani 100 klinickych vzork( bylo pouZito k prokéazani, Ze se senzitivita a specificita analyzy NeuMoDx GBS Assay realizované na
molekuldrni soustavé NeuMoDx 96 Molecular System rovna Gcinnosti dfive prokazané béhem klinické studie na molekuldrni soustavé NeuMoDx
288 Molecular System.

Citlivost

Analytickd senzitivita analyzy NeuMoDx GBS Assay s pouZitim testovaciho pasku NeuMoDx GBS Test Strip byla charakterizovéna testovanim péti
rtznych hladin GBS (ATCC BAA-611 sérotyp V) pfipravenych z péti samostatnych klinickych negativnich smési na molekuldrni soustavé NeuMoDx
288 Molecular System. Studie byla provedena ve dnech, které nenasledovaly bezprostfedné po sobé, napti¢ nékolika soustavami, kdy kazda
soustava zpracovala deset replikat( kazdé hladiny denné. Na kaZdé soustavé byla testovana jedinecna Sarze kazdého z nasledujicich: testovaciho
pasku NeuMoDx GBS Test Strip, extrakéni desticky NeuMoDx Extraction Plate a lyzového pufru NeuMoDx Lysis Buffer 4. Miry detekce jsou uvedeny
v tabulce 4. LoD byla stanovena jako 500 KTJ/ml a byla potvrzena testovdnim na molekuldrni soustavé NeuMoDx 96 Molecular System pomoci
metody miry shody (hit-rate) pro potvrzeni > 95% detekce na urovni LoD.
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Tabulka 4: Miry pozitivni detekce v procentech pouzité ke stanoveni LoD analyzy NeuMoDx GBS Assay

Pocet Pocet Pocet
GBS, KTJ/ml platnych pozitivnich negativnich Mira detekce
testd vzorki vzorki
1000 60 60 0 100 %
500* 60 60 0 100 %
200 60 53 7 88%
100 60 35 25 58%
0 60 0 60 0%

*rovna se 20 CFU/test

Analyza NeuMoDx GBS Assay realizovana s testovacim paskem NeuMoDx GBS Test Strip detekovala vSechny hlavni sérotypy skupiny Streptococcus
B, v€etné Ctyf klinicky nejrelevantnéjsich. Dvanact rlznych kmend bakterie GBS pokryvajicich sérotypy, které byly testovacim prouzkem NeuMoDx
GBS Test Strip testovany, jsou uvedeny v tabulce 5.

Tabulka 5: Testované sérotypy GBS

Sérotyp GBS Kmen GBS ATCC/BEI &. K°"°e1':;(;i;e dg:z im') se
la A909 ATCC: BAA-1138 1500
Ib H36b ATCC: BAA-1174 1000
I MNZ933 BEI: NR-43896 400
i MNZ938 BEI: NR-43897 400
Ic CDC 55700 ATCC: 27591 800
v 2011201884 ATCC: BAA-2673 800
vi 2010228816 ATCC: BAA-2671 800
Vil 4832-06 ATCC: BAA-2670 800
vill 5030-08 ATCC: BAA-2669 800
X 7509-07 ATCC: BAA-2668 800
Nehemolytické NCTC 8181 ATCC: 13813 800
TX Klinicky izolat 2012 SGBS030 BEI: NR-44144 800

Analyticka specificnost a zkfiZzena reaktivita

Analytickd specificita byla prokdzana screeningem zkfizené reaktivity u 136 organismd, které se bézné vyskytuji v urogenitalnim a travicim traktu,
a také druhl fylogeneticky bakteriim GBS podobnych na molekuldrni soustavé NeuMoDx 288 Molecular System pomoci testovaciho pasku
NeuMoDx GBS Test Strip. Organismy byly pfipraveny ve smésich po 5-6 organismech a testovany pfi vysoké koncentraci (bakterie 6 — 9 x 10°
CFU/ml; viry 1 x 106 — 1 x 107 kopii/ml). Zadny z vy3etfovanych organism pfi realizaci analyzy NeuMoDx GBS Assay neprokazal zkfizenou reaktivitu.
Testované organismy jsou uvedeny v tabulce 6.
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Tabulka 6: Patogeny pouzité k prokazani analytické specificnosti

Bakterie, kvasinky a parazité

Streptococcus pyogenes

Salmonella enterica (serovar Minnesota)

Cryptococcus neoformans

Streptococcus salivarius

Alcaligenes faecalis

Candida glabrata

Streptococcus sanguinis

Staphylococcus saprophyticus

Achromobacter xerosis

Moraxella (Branhamella) catarrhalis

Eikenella corrodens

Rhodospirillum rubrum

Neisseria gonorrhoeae

Enterococcus avium

Neisseria subflava

Streptococcus pyogenes

Micrococcus luteus

Pseudomonas putida

Streptococcus mitis

Citrobacter freundii

Bacillus subtilis

Lactococcus lactis

Gemella haemolysans

Corynebacterium xerosis

Listeria monocytogenes

Kingella kingae

Mycobacterium smegmatis

Morganella morganii

Rahnella aquatilis

Legionella pneumophila

Plesiomonas shigelloides

Bacillus cereus

Moraxella lacunata

Proteus vulgaris

Aeromonas hydrophila

Streptomyces griseus

Salmonella enterica (serovar Typhi)

Enterobacter cloacae

Gardnerella vaginalis

Staphylococcus aureus

Brevibacterium linens

Clostridium perfringens

Staphylococcus epidermidis

Candida parapsilosis

Peptostreptococcus anaerobius

Streptococcus mutans

Lactobacillus brevis

Bifidobacterium adolescentis

Yersinia enterocolitica

Deinococcus radiodurans

Derxia gummosa

Providencia stuartii

Pseudomonas protegens

Veillonella parvula

Pseudomonas aeruginosa

Acinetobacter calcoaceticus

Mycoplasma pneumoniae

Acinetobacter Iwoffii

Lactobacillus acidophilus

Bacteroides fragilis

Proteus mirabilis

Vibrio parahaemolyticus

Acinetobacter baumannii

Klebsiella pneumoniae

Corynebacterium genitalium

Corynebacterium,strain HFH0082

Aerococcus viridans

Enterococcus faecalis

Enterobacter aerogenes

Enterococcus faecium

Salmonella enterica

Klebsiella oxytoca

Neisseria lactamica

Lactobacillus jensenii

Escherichia coli

Neisseria meningitidis

Lactobacillus delbrueckii

Streptococcus canis

Streptococcus pneumoniae

Serratia marcescens

Streptococcus dysgalactiae

Kingella denitrificans

Candida albicans

Streptococcus oralis

Haemophilus influenzae

Candida tropicalis

Streptococcus uberis

Neisseria perflava

Chromobacterium violaceum

Streptococcus suis

Moraxella osloensis Candida krusei Viry
Neisseria meningitidis Sero C Saccharomyces cerevisiae CMV*
Neisseria meningitidis Sero A Corynebacterium urealyticum EBV (HHV-4)

Streptococcus anginosus (Grp C) MRSA HSV1*

Streptococcus bovis Chlamydia trachomatis HSV2*

Streptococcus intermedius Bifidobacterium breve VZV (HHV 3)*
Neisseria meningitidis M158 skupina D Mobiluncus mulieris HPV-16*

Neisseria flavescens Propionibacterium acnes JCvirus*
Streptococcus parasanguinis Campylobacter jejuni BK virus

Lactobacillus casei Haemophilus ducreyi HHV-6A

Lactobacillus lactis Mycoplasma hominis HHV-6B
Haemophilus influenzea typ B Mycoplasma genitalium HHV-7

Salmonella newport Trichomonas vaginalis HHV-8

Shigella flexneri

Pseudomonas fluorescens

Shigella sonnei

Enterococcus dispar

Enterococcus durans

Ureaplasma urealyticum

Enterococcus sp. (ATCC® 202155™)

Chlamydia pneumoniae*

* Testovéno v 10 ng/ml
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Interferujici latky — komenzalni organismy

Analyza The NeuMoDx GBS Assay byla testovdna v pritomnosti necilovych organism( (které spolecné obyvaji urogenitalni trakt) vyhodnocenim
ucdinnosti analyzy pti nizkych hladindch GBS na molekularni soustavé NeuMoDx 288 Molecular System. Pro tuto studii byl pouZit stejny panel 136
organismU [tabulka 6] pouZity pro hodnoceni zkfizené reaktivity. Organismy byly smiseny do skupin po 5-6 v klinicky negativnim LIM bujénu
a obohaceny o 1 200 KTJ/ml kultivovanych bakterii GBS. Testovani validovalo detekci bakterie streptococcus skupiny B u viech testovanych smési.
Zadnd interference kvili komenzaldm nebyla pozorovéna.

Endogenni a exogenni latky vzniklé v klinickych vzorcich moci s GBS

Utinnost analyzy NeuMoDx GBS Assay byla hodnocena na molekularni soustavé NeuMoDx 288 Molecular System za pfitomnosti exogennich a
endogennich interferujicich latek, které se bézné nachazeji v klinickych vzorcich s GBS. Do smisenych klinicky negativnich vzorkd s LIM bujonem
obsahujicich GBS o koncentraci 1200 KTJ/ml nebo 4 000 KTJ/ml byla pFidana kazda z endogennich a exogennich ldtek vyjmenovanych nize
v tabulce 7. 20 exogennich a 6 endogennich latek, které byly na interferenci testovany pomoci testovaciho prouzku NeuMoDx GBS Test Strip,
nemélo na detekci GBS Zadny neblahy vliv pfi Zadné testované hladiné, ¢imz byla dale prokdzana robustnost analyzy NeuMoDx GBS Assay.

Tabulka 7: Testované exogenni a endogenni interferujici latky

Exogenni latky Endogenni latky

K-Y™ Jelly
McKesson Gel

Monistat® krém Dulcolax® ¢ipky Lidska plodové voda

Yeast Gard Advanced™ (vyplach) Fleet® klystyr Lidska plna krev

Metamucil® vlaknovy doplnék Preparation H® krém Antikoncep¢ni péna Lidska moc¢
Ex-lax® (¢okoladové kousky) Vagisil™ pudr Zvlhcujici télové mléko Vzorek lidskych fekalii
Phillips’® magnéziové mléko Norforms® ¢ipky Neutrogena® Télovy olej Hlen

Gold Bond® pudr DNA lidského genomu

Pfesnost

Kvalitativni testovani bylo provedeno na molekuldrni soustavé NeuMoDx 288 Molecular System pomoci testovaciho pasku NeuMoDx GBS Test
Strip, kde probéhly 2 cykly denné napfi¢ 3 soustavami pod dobu 12 dn(, které nenasledovaly bezprostfedné po sobé. Tento test vnitfni laboratorni
preciznosti zahrnoval 2 3arze Cinidel a byl proveden 2 pracovniky obsluhy. Cyklus byl definovan jako test tfi replikatG na kazdou z péti raznych
hladin uvedenych v tabulce 8 (True Negative (Skutecné negativni), Low Negative (Dolni zaporna hodnota), Moderate Negative (Mirné negativni),
Low Positive (Dolni kladnd hodnota) a Moderate Positive (Mirné pozitivni)) u celkového poétu 15 vzorkd na cyklus a soustavu. Vzorky byly
pripraveny obohacenim smiseného, klinického negativné vysetfeného zbytkového LIM bujénu o kultivované bakterie GBS. Kromé téchto 15 vzorkd
byla u kazdého cyklu také zpracovéna pozitivni a negativni externi kontrola. V této studii probéhlo celkem 72 cyklli a 1 224 testd, véetné externich
kontrol. Tabulka 9 ukazuje srovnani napfi¢ pfistroji. Tabulka 10 ukazuje preciznost mezi pracovniky obsluhy.

Pepto-Bismol™ FDS® deodorant ve spreji

Kaopectate® New Mama Bottom Spray

Tabulka 8: Panel vnitrolaboratorni preciznosti

Prvek panelu Testovana hladina GBS (KTJ/ml)
Moderate Positive (MP; mirné pozitivni) 3-4x LoD 1600
Low Positive (Dolni kladna hodnota) (LP) 1x2x LoD 600
Moderate Negative (MN; mirné negativni) >10nasobné zfedéni 1x LoD 40
Low Negative (dolni zdporna hodnota) (LN) > 100nasobné ziedéni 1x LoD 4
True (Blank) Negative ((Pravdiva/Slepd) 0 0
negativni) (TN)

Tabulka 9: Kvalitativni vysledky z méfeni vnitini laboratorni preciznosti (napfic pristroji)

Pfistroj 1 Pfistroj 2 Pfistroj 3 Celkem
Hladina Procento pozitivnich | Procento pozitivnich | Procento pozitivnich | Procento pozitivnich
vysledki vysledki vysledki vysledki
MP 100 % (72/72) 100 % (72/72) 100 % (72/72) 100 % (216/216)
LP 100 % (72/72) 95,8% (69/72) 97,2% (70/72) 97,7% (211/216)
Procento negativnich | Procento negativnich | Procento negativnich | Procento negativnich
vzorki vzorki vzorki vzorki
MN 77,7% (56/72) 86,1% (62/72) 83,3% (60/72) 82% (178/216)
LN 97,2% (70/72) 100 % (72/72) 98,6% (71/72) 98,6% (213/216)
™ 100 % (72/72) 100 % (72/72) 100 % (72/72) 100 % (216/216)

NeuMoDx Molecular, Inc.

Str.9z13

40600337-CS_E

2023-7



& Testovaci prouzek NeuMoDx GBS Test Stri
NeuMoDx P NAVOD K POUZITi P 200400

maolecular

Tabulka 10: Kvantitativni analyza parametrt GBS v rdmci vnitrolaboratorni preciznosti (mezi pracovniky obsluhy)

Prvni pracovnik Druhy pracovnik Kombinovany soubor dat
. Detekovano o Detekovano o Detekovano o
SEEE | ey pozit’ifml,ch P'(‘:‘t'.“' SMODCH | %CVv* | pozitivng/ pozit’ifml,ch P'(‘:‘t'.“' SMODCH | %CV | pozitivng/ pozit’ifml,ch P'(‘:‘t'.“' SMODCH | %cv
Celkem Celkem Celkem

MP 108/108 100,0% 31,61 0,54 1,7% 108/108 100,0% 32,22 0,51 1,6% 216/216 100,0% 31,91 0,61 1,9%
LP 106/108 98,1% 34,16 0,68 2,0% 105/108 97,2% 34,39 0,72 2,1% 211/216 97,7% 34,27 0,71 2,1%
MN 20/108 18,5% 35,00 0,53 1,5% 18/108 16,7% 35,28 0,40 1,1% 38/216 17,6% 35,10 0,49 1,4%
LN 2/108 1,9% 35,49 0,12 0,3% 1/108 0,9% 35,03 N/A 3/216 1,4% 35,33 0,28 0,8%
TN 0/108 0,0% N/A _ 0/108 0,0% N/A 0/216 0,0% N/A

% CV: Variaéni koeficient, 100* standardni odchylka/Ave Ct.

Vnitfni laboratorni reprodukovatelnost
Reprodukovatelnost analyzy NeuMoDx GBS Assay realizované na molekularni soustavé NeuMoDx 288 Molecular System pomoci testovaciho pasku

NeuMoDx GBS Test Strip byla vyhodnocena na 3 rliznych zkusebnich pracovistich, testovanim 5 replikat( 4prvkového panelu po dobu 5 dnd, coz
prineslo celkem 75 replikatd na prvek panelu. Vzorky byly ptipraveny obohacenim smisené, negativni, klinické Zivné pddy Lim Broth o kultivované
bakterie GBS za Ucelem vytvofit nizké negativni, nizké pozitivni a stfedné pozitivni prvky panelu, zatimco pravdivé (neoznacené) negativni vzorky
neobsahovaly zddné bakterie GBS. Koncentrace prvk( panelu odpovidaji stejnym hladindm uvedenym v tabulce 8 vyse, které byly pouZity pro
preciznost (minus mirné negativni vzorek). Kazdy den testovani byla také zpracovana pozitivni a negativni externi kontrola.

Celkem byly béhem méreni reprodukovatelnosti ziskany 4 neplatné vysledky — jeden replikat kazdé ze 4 koncentraci pfinesl ,Indeterminate”
(neurdity) vysledek a viechny se objevily ve stejny den testovani (den 2) na pracovisti B. Po opakovaném testovani pfinesly 2 ze 4 vzorkd platny,
spravny vysledek; pred poskytnutim platného, spravného vysledku pfinesly dva zbyvajici dva vzorky , Indeterminate” (neurcity) vysledek podruhé.
Procentudlni shoda s o¢ekavanym vysledkem pro prvky panelu u viech pracovist dohromady je uvedena v tabulce 11 nize.

Tabulka 11: Shrnuti u¢innosti vnitrolaboratorni reprodukovatelnosti analyzy NeuMoDx GBS Assay

Koncentrace prvku Pracovisté 1 (A) Pracovisté 2 (B) Pracovisté 3 (D) Celkovd shoda
panelu (C195 %) @

Lfg)griia;igzrfgg;“’ 25/25 25/25 24/25b 92:, f _( ; ‘;{ ; f)

(Neolil:anéke':z grietig\;iivni ) 25/25 25/25 25/25 1?:5:? (-7§£(727)

2 Dolni a horni meze uvedeného 95 % intervalu spolehlivosti (Confidence Interval, Cl) byly vypocitany metodou 95 % skére intervalu spolehlivosti.

b U nizké negativni koncentrace vzorku se ocekava, ze ~ 5 % bude detekovano jako pozitivnich.

NezZadouci pfimési a kfizova kontaminace

Méreni moznych nezadoucich pfimési ve vzorku a kfizové kontaminace byla provedena na molekularni soustavé NeuMoDx 288 Molecular System
pomoci testovaciho prouzku NeuMoDx GBS Test Strip. Dvoudilnd studie nejprve hodnotila dopad na GBS negativni vzorky promichanim se vzorky
obsahujicimi vysokou cilovou hladinu GBS (pfi koncentraci 1 x 107 KTJ/ml). Pozitivni a negativni vzorky byly naneseny tak, aby kazdy negativni
vzorek priléhal ke vzorku vysoce pozitivnimu. Druha ¢ast této studie zpracovala vsechny negativni vzorky okam?zité po cyklu, ktery zpracoval vSechny
vzorky s vysokou koncentraci GBS. U negativnich vzorkud propojenych se vzorky o vysoké hladiné, ani u negativnich vzorkd, které nasledovaly po
vzorcich s vysokou koncentraci GBS nebyla spatfena zadna kontaminace, coZ prokazuje absenci jakékoli pfimési a/nebo zkfizené kontaminace.

Ucinnost kontroly
Na molekularni soustavé NeuMoDx 288 Molecular System byla vyhodnocena ucinnost kontroly zpracovéni vzorkd obsazené v testovacim pasku

NeuMoDx GBS Test Strip, kterd ma ohlasit selhani jakéhokoli kroku zpracovani nebo inhibici ovlivriujici vykon analyzy NeuMoDx GBS Assay.
Testované podminky jsou reprezentativni pro kriticka selhani zpracovani, ke kterym by béhem zpracovani vzorku mohlo teoreticky dojit a ktera by
nemusela byt odhalena Cidly v pfistroji, ktera vykon soustavy NeuMoDx System monitoruji. Toto bylo posouzeno simulaci selhani rlznych krokd
v pribéhu testovani vzorku za Gcelem imitovat pfipadnou chybu systému a umélym obohacenim vzorkd o znamy inhibitor za u¢elem pozorovat
snizeni detekce kontroly zpracovani vzorkd neucinnym inhibitorem (viz tabulka 12). V ptipadech, kdy chyby ve zpracovani nemély neblahy dopad
na vykon kontroly zpracovani vzorké (BEZ PROMYTI / BEZ PROCISTENI), byl test zopakovén s GBS pozitivnimi vzorky (p¥i koncentraci 400 KTJ/ml) za
Gcelem potvrdit, 7e chyba ve zpracovani neméa ZADNY neblahy vliv ani na deteki cilové GBS. Tabulka 12 shrnuje vysledky G&innosti kontrolniho

ovérovaciho testu.
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Tabulka 12: Shrnuti udajl o ucinnosti kontroly

Podminka

Ocekavany
vysledek

Pozorovany vysledek

Normal Processing (Bézné
zpracovani)

Negative (Negativni)

Negative (Negativni)

Normal Processing +
Inhibitor (Bézné
zpracovani + inhibitor)

Unresolved
(Nerozliseno)

Unresolved
(Nerozliseno)

No Wash Reagent
(Bez promyvaci reagencie)

Unresolved
(Nerozliseno) nebo
Negative (Negativni)

Negative (Negativni)

No Wash Blowout
(Bez procisténi)

Unresolved
(Nerozliseno) nebo
Negative (Negativni)

Negative (Negativni)

No Release Reagent
(Bez uvolfiovaci reagencie)

Indeterminate
(Neurcity)

Indeterminate
(Neurcity)

No PCR Master Mix
Reagents (Bez reagencii
PCR hlavni smési)

Indeterminate
(Neurcity)

Indeterminate
(Neurcity)

Stabilita vzorku v systému

Na molekularni soustavé NeuMoDx 288 Molecular System byly zpracovany vzorky s riiznym datem odbéruv ,¢ase 0“a ,Case 24“ za (celem stanovit
stabilitu vzorku v systému pro analyzu NeuMoDx GBS Assay. Plvodné byly zpracovény jak klinicky GBS pozitivni, tak negativni vzorky a pak
ponechdany na pracovni desce po dobu 24 hodin pfedtim, nez byly zpracovany podruhé. Mezi vysledky ziskanymi z plivodniho testu (¢as 0) a testu
23 GBS negativnich vzork( provedeného o 24 hodin pozdéji (Cas 24) byla pozorovana 100 % shoda [tabulka 13]. Po 24 hodinach pfinesly vechny
pozitivni vzorky, kromé jednoho, pozitivni vysledek pro 95,8% shodu s o¢ekdvanym vysledkem.

Tabulka 13: Shrnuti udajl tykajicich se stability vzork( v systému

Potvrzené pozitivni vzorky Potvrzené negativni vzorky
(vzorky A) (vzorky B)
Pocet Pocet Pocet Pocet
pozitivnich negativnich pozitivnich negativnich
Test 1 Cas0 23 0 0 23
Test 2 Cas 24 22 1* 0 23
% shody 95,8 100

* Jeden vzorek byl v éase 0 piivodné oznacen jako pozitivni; z dalsiho hodnoceni vyplynulo, Ze vzorek byl falesné oznacen jako pozitivni kvili
nizké hladiné GBS DNA nebo neZivému bunécnému materidlu, jelikoZ referencni laborator Zadny rist bakterii GBS v kultufe neohldsila.
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OCHRANNE ZNAMKY
NeuMoDx™ a NeuDry™ jsou ochranné znamky spole¢nosti NeuMoDx Molecular, Inc.

TagMan® je registrovana ochranna znamka spolec¢nosti Roche Molecular Systems, Inc.
AcroMetrix™ je ochranna znamka spolecnosti Thermo Fisher Scientific.

Monistat® je registrovand ochranna znamka spoleénosti Pfizer, Inc.
Yeast Gard Advanced™ je ochrannd znamka spole¢nosti Lake Consumer Products, Inc.

Metamucil® je registrovana ochranna zndmka spole¢nosti Procter & Gamble.
Ex-lax® je registrovand ochranna znamka spole¢nosti GSK plc.
Phillips’® je registrovand ochranna znamka spolecnosti Bayer.

Kaopectate® je registrovana ochrannd znamka spole¢nosti SANOFI.

Dulcolax® je registrovana ochranna znamka
spole¢nosti SANOFI.

Fleet® je registrovand ochrannd znamka spoleénosti
C.B. Fleet Company.

Preparation H® je registrovana ochranna znamka
spoleénosti Pfizer, Inc.

Vagisil™ je ochranna znamka spole¢nosti COMBE, Inc.
Norforms® je registrovana ochranna znamka
spole¢nosti C.B. Fleet Company.

FDS® je registrovana ochranna znamka spolec¢nosti
WellSpring Pharmaceutical Corp.

K-Y™ Jelly je ochranna znamka spolec¢nosti Reckitt
Benckiser Group.

Pepto-Bismol™ je ochranna znamka spoleénosti
Procter & Gamble.

Gold Bond® je registrovand ochranna znamka
spoleé¢nosti SANOFI.

Neutrogena® je registrovana ochranna znamka spolecnosti Johnson & Johnson Consumer, Inc.
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SYMBOLY
SYMBOL VYZNAM
R only Pouze na lékafsky predpis
M Vyrobce
IVD Zdravotnicky prostfedek pro diagnostiku in vitro
EC | REP Autorizovany zastupce v Evropském spolecenstvi

Katalogové cislo

=
m
m

Cislo sarze

Datum spotieby

Omezeni teploty

Omezeni vlhkosti

Nepouzivejte opakované

Obsahuje dostate¢né mnoistvi pro <n> testt

Prostudujte si navod k pouziti

Upozornéni

> | €| @@~ 1[5

Biologicka rizika

C € Znacka CE
I NeuMoDx Molecular, Inc. Zadavatel (AUS): Emergo Europe B.V.

1250 Eisenhower Place QIAGEN Pty Ltd EC | REP Westervoortsedijk 60

Ann Arbor, MI 48108 USA Level 2 Chadstone Place 6827 AT Arnhem
1341 Dandenong Rd The Netherlands
Chadstone VIC 3148
Australia c E

Technicka podpora / vigilanéni hlaseni: support@giagen.com

Patent: www.neumodx.com/patents
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