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200400 juostelé ,,NeuMoDx™ GBS Test Strip“ B only
DEMESIO. Skirta tik JAV eksportui
Skirta in vitro diagnostikai naudojant sistemas ,NeuMoDx 288“ ir ,NeuMoDx 96
Molecular System*
Informaciniy lapeliy atnaujinimai pateikiami svetainéje: www.giagen.com/neumodx-ifu
[:E] ISsamias instrukcijas Zr. ,,NeuMoDx 288 Molecular System“ operatoriaus vadove; leid. Nr. 40600108
ISsamias instrukcijas Zr. ,,NeuMoDx 96 Molecular System* operatoriaus vadove; leid. Nr. 40600317

PASKIRTIS

Tyrimas ,NeuMoDx GBS Assay”, atliekamas sistemomis ,,NeuMoDx 288 Molecular System” ir ,NeuMoDx 96 Molecular System” (,NeuMoDx
System(s)“) yra kokybinis in vitro diagnostinis tyrimas, skirtas B grupés streptokoko (BGS) DNR aptikti 18—24 val. LIM sultiniu sodrintuose nésciyjy
maksties / tiesiosios Zarnos tepinéliuose. Tyrime naudojamas automatizuotas DNR ekstrahavimas, siekiant izoliuoti taikinio nukleortgstj i$ méginio,
ir realiojo laiko polimerazés grandininé reakcija (PGR), kad bty galima aptikti 88 bp pcsB geno sekos sritj Streptococcus agalactiae chromosomoje.
Tyrimo ,,NeuMoDx GBS Assay“ rezultatai gali bati naudojami kaip pagalbiné priemoné nustatant priesgimdyviy kolonizacijos bukle.

Tyrimas ,NeuMoDx GBS Assay“ nepateikia jautrumo rezultaty. Penicilinui alergisky motery jautrumo tyrimui atlikti rekomenduojama naudoti
iSaugintus izoliatus.

SANTRAUKA IR PAAISKINIMAS

Maksties / tiesiosios Zarnos tepinélis imamas ir gabenamas j laboratorija naudojant standartines bakterijy tepinéliy gabenimo sistemas, kuriose
yra ne maistiné transportavimo terpé. Tinkama transportavimo terpe (pvz., Amies ar Stiuarto) galima jsigyti. Laboratorijoje méginys inokuliuojamas
i selektyviaja sultinio terpe, tokig kaip LIM sultinys (Todo-Hjuvito sultinys, papildytas kolistinu ir nalidikso rgstimi). Po inokuliuoto selektyviojo
sultinio inkubavimo 18-24 val. 37 °C temperatlroje aplinkos ore arba 5 % CO», alikvotiné sultinio dalis sumaiSoma su lizés buferiniu tirpalu
,NeuMoDx Lysis Buffer 4, kad blty pradéta éminio lizé, ir tada jis visiSkai apdorojamas sistema ,NeuMoDx System“, naudojant juostelés
,NeuMoDx GBS Test Strip“ reagentus. Sistema ,NeuMoDx System” automatiskai ekstrahuoja taikinio nukleorlgstj ir amplifikuoja BGS
chromosomos pcsB geno sekos dalj, jei ji yra. Juosteléje ,NeuMoDx GBS Test Strip” yra DNR éminio apdorojimo kontroliné medziaga (Sample
Process Control 1, SPC1), padedanti stebéti galimai slopinancias medZiagas ir sistemos ar reagenty triktis, kurios gali atsirasti ekstrahavimo ir
amplifikacijos procesy metu.

BGS yra gramteigiama bakterija, randama 10-35 % sveiky suaugusiyjy asmeny organizmuose. Teigiama, kad BGS sergantis asmuo, kuriam
nepasireiskia BGS ligos poZymiy, yra , kolonizuotas” BGS. BGS yra daznai aptinkama bakterija, siejama su Zmogaus kiinu. Tam tikromis aplinkybémis
BGS gali jsiskverbti j kiing ir sukelti rimtg infekcija; tai vadinama B grupés streptokokine liga.!

Dél BGS naujagimiui gali isivystyti sunki liga. Zinoma, kad tai yra pagrindiné naujagimiy gyvybei pavojingos bakterinés infekcijos priezastis. Visuomenéje
cirkuliuoja daugybé patogeno padermiy ir mazdaug 80 % naujagimiy infekcijy perduodama vertikaliuoju bidu, kai motina uzkrecia kidikj gimdydama.
Tyrimai parodé, kad BGS kolonizuoja 25-40 % sveiky motery anogenitaline gleivine. Pries pradedant vykdyti aktyvig prevencijg, Jungtinése Valstijose
kasmet buvo uZfiksuojama mazdaug 7500 naujagimiy BGS ligos atvejy.! Sergamumo rodiklis Zymiai sumazéjo, kai 10-ajame deimtmetyje imtasi
prevencijos priemoniy.? Sis rodiklis dar labiau sumazéjo, kai 2002 m. paskelbta rekomendacija dél visuotinés atrankinés patikros.’ Nepaisant JAV taikomos
antibiotiky profilaktikos, BGS liga iSlieka pagrindine infekcine naujagimiy sergamumo ir mirStamumo priezastimi Jungtinése Amerikos Valstijose. Per metus
nustatoma mazdaug 2000 naujagimiy infekcijy atvejy ir mirstamumo rodiklis siekia 0,27 i¥ 1000 gimusiyjy.*®

Pagal dabartinj naujagimiy BGS ligos prevencijos standartg nésciosios tikrinamos 35—-37 néstumo savaite, siekiant nustatyti jy BGS kolonizacijos
bikle.” Kai BGS tyrimas atliekamas i$auginant kultiirg, galutinis BGS identifikavimas gali uztrakti iki 48 valandy po pradinio > 18 valandy inkubavimo
etapo. Naudojant juostele ,,NeuMoDx GBS Test Strip“ sistemoje ,NeuMoDx System*, pirmy 8 méginiy rezultatus galima gauti per valanda po
pradinio > 18 valandy inkubavimo / sodrinimo etapo. ,NeuMoDx GBS Assay” supaprastina tyrimo procesg ir nuo to momento, kai €minys jdedamas
i sistema, iki tol, kol gaunami rezultatai, operatoriui nereikia atlikti jokiy veiksmy.

PROCEDUROS PRINCIPAI

Praéjus 18-24 val. inkubaciniam laikotarpiui, prisodrintas sultinys naudojamas BGS aptikti. Sistema ,NeuMoDx System* sumaiSo 25 pl LIM sultinio su
lizés buferiniu tirpalu ,,NeuMoDx Lysis Buffer 4“ ir ekstrahavimo reagentais, kad bity pradétas apdorojimas. ,,NeuMoDx System”, naudodama realiojo
laiko PGR metodg, automatizuoja ir integruoja DNR ekstrahavima ir koncentravima, reagento paruosima ir tiksliniy seky nukleortgs¢iy amplifikavima /
aptikima. Eminio apdorojimo kontroliné medziaga naudojama éminio apdorojimo ir amplifikavimo etapuose siekiant aptikti galimai slopinancias
medZiagas ir sistemos ar reagento triktis. |kélus méginj j sistemga ,,NeuMoDx System*“, operatoriui jokiy papildomy veiksmy atlikti nereikia.

Sistemose ,NeuMoDx System“ naudojant kaitinimo, lizés fermento ir ekstrahavimo reagenty derinj, atliekama Igsteliy lizé, DNR ekstrahavimas ir
inhibitoriy pasalinimas. ISsiskyrusias nukleortgstis sulaiko paramagnetinés dalelés. Dalelés su prijungtomis nukleorigstimis jkeliamos | kasete
,NeuMoDx Cartridge“, kurioje neprijungti, ne DNR komponentai toliau iSplaunami plovimo reagentu ,NeuMoDx Wash Reagent”, o prijungta DNR
eliuuojama reagentu ,NeuMoDx Release Reagent”. Tada iSskirta DNR naudojama sistemose ,NeuMoDx System”, kad galima baty rehidrinti
patentuotus ,NeuDry™* reagentus, kuriy sudétyje yra visi BGS specifiniy taikiniy amplifikavimui batini elementai. Sausuose PGR reagentuose taip pat
yra éminio apdorojimo kontrolinés medziagos sric¢iai amplifikuoti reikalingi komponentai, kad blty galima vienu metu amplifikuoti ir aptikti tikslines ir
kontrolines DNR sekas. Atkirus ,NeuDry“ PGR reagentus, sistema ,,NeuMoDx System” paruostg PGR misinj iSpilsto j vieng kasetés ,,NeuMoDx Cartridge”
PGR kamera (vienam méginiui). PGR kameroje vyksta kontrolinés medziagos ir tiksliniy (jei yra) DNR seky amplifikacija ir aptikimas. Kasetés kamera
pagaminta taip, kad po realiojo laiko PGR amplikonas likty joje, taip i$ esmés pasalinant uztersimo po amplifikacijos rizika.

NeuMoDx Molecular, Inc. 40600337-LT_E
2023-7

1 psl.i§ 12


https://qiagen.sharepoint.com/sites/prj-2020-Technical%20Writing%20and%20TC/TW%20Projects/Instructions%20for%20Use%20-%20Review%20and%20Approvals/Rugin%20Inciong/MDx/NeuMoDx/EMERGO%20address%20change/Batch%203%20-%20Priority/Batch%203%20-%20Priority%20-%20Clean%20(bus%20generuojama%20patvirtinus)/www.qiagen.com/neumodx-ifu

Ve *4 NeuMoDx GBS Test Strip“
»” 200400
NeuMoDx NAUDOJIMO INSTRUKCIJOS

maolecular

Amplifikuoti taikiniai aptinkami realiuoju laiku, naudojant hidrolizés zondy chemija (daznai vadinamg ,TagMan®“ chemija), kurioje naudojamos
amplikonams buidingos fluorogeninio oligonukleotidy zondo molekulés atitinkamoms jy tikslinems sekoms. ,TagMan“ zondai sudaryti iS
fluoroforo, kovalentiskai prisijungusio prie oligonukleotido zondo 5’ galo, ir slopiklio ties 3’ galu. Kol zondas yra nepazeistas, fluoroforas ir slopiklis yra
arti, todél slopiklio molekulé slopina fluorescencija dél Forster rezonansinés energijos pernasos (angl. ,,Férster Resonance Energy Transfer”, FRET).

,TagMan“ zondai sukurti taip, kad jie galéty susijungti DNR srityje, amplifikuotoje specifiniu pradmeny rinkiniu. Kai Tag DNR
polimerazé ilgina pradmenj ir sintetina nauja grandine, Tag DNR polimerazés 5'—3’ egzonukleazés aktyvumas skaido prie matricos prisijungusj
zonda. Zondo skilimas iSlaisvina fluoroforg ir padidina atstumg iki slopiklio, todél jveikiamas slopinamasis poveikis dél FRET ir galima aptikti
fluoroforo fluorescencija. Sis fluoroescencinis signalas, kurj aptinka kiekybinés PGR termocikleris, yra tiesiogiai proporcingas i§skirtam fluoroforui
ir gali bati siejamas su esamu tikslinés DNR kiekiu.

,TagMan“ zondas, 5 gale pazymétas fluoroforu (suzadinimas: 490 nm, emisija: 521 nm), o 3’ gale — tamsiuoju slopikliu (angl. dark quencher), yra
naudojamas BGS DNR aptikti. Norint aptikti éminio apdorojimo kontroline medziaga, ,TagMan“ zondas 5 gale paiymimas alternatyviu
fluorescenciniu dazikliu (suzadinimas: 535 nm, emisija: 556 nm), o 3’ gale — tamsiuoju slopikliu (angl. dark quencher). Sistema ,NeuMoDx System”
stebi ,, TagMan“ zondy skleidZziama fluorescencinj signala kiekvieno amplifikacijos ciklo pabaigoje. Atlikus amplifikacijg, sistema ,,NeuMoDx System”
analizuoja duomenis ir pateikia galutinj rezultata (,POSITIVE“ (TEIGIAMA) / ,NEGATIVE“ (NEIGIAMA) / ,INDETERMINATE“ (NEAISKU) /
,UNRESOLVED* (NEISSPRESTA).

REAGENTAI / EKSPLOATACINIAI REIKMENYS

Pateikiamos medZiagos

NUOR. Turinys Tyrimy skaicius vienete Tyrimy pakuotéje
»,NeuMoDx GBS Test Strip“

200400 Sausi PGR reagentai, kuriuose yra GBS specifinis ,, TagMan“ zondas ir pradmenys, 16 96
éminio apdorojimo kontrolinés medZiagos specifinis ,, TagMan“ zondas ir pradmenys.

Nepateikiami, bet reikalingi reagentai ir eksploatacinés medziagos (galima jsigyti atskirai is ,,NeuMoDx")

NUOR. Turinys

»NeuMoDx Extraction Plate” ekstrahavimo plokstelé

100200 . L S .. . y:
Sausos paramagnetinés dalelés, lizés fermentas ir éminiy apdorojimo kontrolinés medZiagos

400700 »,NeuMoDx Lysis Buffer 4“

400100 »,NeuMoDx Wash Reagent”

400200 »,NeuMoDx Release Reagent”

100100 »,NeuMoDx Cartridge”

235903 ,Hamilton CO-RE / CO-RE II“ antgaliai (300 pl) su filtrais

235905 ,Hamilton CO-RE / CO-RE II“ antgaliai (1000 pl) su filtrais

Reikalingi prietaisai
»NeuMoDx 288 Molecular System“ [nuor. Nr. 500100] AR ,,NeuMoDx 96 Molecular System* [nuor. Nr. 500200]

PERSPEJIMAI IR ATSARGUMO PRIEMONES

® Skirta tik in vitro diagnostikai su sistemomis ,NeuMoDx System”.

® Nenaudokite reagenty pasibaigus nurodytam galiojimo laikui.

® Nenaudokite reagenty, jeigu apsauginé plomba arba gauta pakuoté yra pazZeista.

® Nenaudokite reagenty, jeigu gautas apsauginis maiselis yra atidarytas arba pazZeistas.

®  Minimalus antriniy alikvotiniy daliy méginio taris priklauso nuo meégintuvélio dydZio / méginiy mégintuveéliy laikiklio (kaip apibrézta
toliau). Naudojant mazesnj tdrj nei nurodytas minimalus taris gali jvykti klaida ,,Quantity Not Sufficient” (nepakankamas kiekis).

® Nesilaikant CDC rekomendacijy, gali bati gauti klaidingi tyrimo ,,NeuMoDx GBS Assay“ rezultatai.

® Reagenty niekada neuZterskite mikrobais ir deoksiribonukleaze (DNaze). Rekomenduojama naudoti sterilias (be DNazés)
vienkartines perkélimo pipetes. Kiekvienam méginiui naudokite nauja pipete.

® Norédami iSvengti uztersimo, po amplifikacijos nenaudokite ir nelauzykite kaseciy ,,NeuMoDx Cartridge”. Jokiy budu po
amplifikacijos neimkite kaseciy i atlieky talpyklos. ,NeuMoDx Cartridge” yra sukurta taip, kad apsaugoty nuo uztersimo.

® Tais atvejais, kai laboratorija taip pat atlieka atviry mégintuvéliy PGR tyrimus, reikia pasirdpinti, kad juostelé ,NeuMoDx GBS Test
Strip“, papildomi reagentai, reikalingi tyrimams atlikti, ir sistema ,NeuMoDx System” nebaty uZtersti.
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® Dirbant su ,NeuMoDx"“ reagentais ir eksploataciniais reikmenimis bitina mavéti Svarias nitrilines pirStines be talko. Reikia stengtis
neliesti virSutinio kasetés ,,NeuMoDx Cartridge” pavirSiaus, juostelés ,NeuMoDx GBS Test Strip“ ar plokstelés ,NeuMoDx Extraction
Plate” folijos plévelés pavirsiaus. Naudojant produktus, galima liesti tik Soninius pavirsius.

® Saugos duomeny lapus (SDL) galima gauti pateikus prasyma.

® laikykités sistemos ,,NeuMoDx 288/96 Molecular System” operatoriaus vadove (-uose) pateikiamy instrukcijy dél sistemos valymo tirpaly.

® Nesiurbkite j pipete burna. Nertkykite, negerkite ir nevalgykite tose vietose, kur dirbama su méginiais arba rinkinio reagentais.

®  Su meéginiais visada elkités kaip su infekcinémis medziagomis ir laikykités saugiy laboratoriniy procediry, pvz., aprasyty Biosafety
in Microbiological and Biomedical Laboratories®ir CLSI dokumente M29-A4.°

e ISmeskite nepanaudotus reagentus ir atliekas laikydamiesi 3alies, federaliniy, provincijos, valstijos ir vietos teisés akty.

PRODUKTO LAIKYMAS, NAUDOJIMAS IR STABILUMAS

e ,NeuMoDx" reagentai ir eksploataciniai reikmenys yra stabills pirminéje pakuotéje visa produkto etiketéje nurodyta tinkamumo laika,
laikant 18-28 °C temperatiroje.

e Nenaudokite reagenty pasibaigus nurodytam galiojimo laikui.
e Nenaudokite jokio tyrimo produkto, jei pirminé ar antriné pakuoté vizualiai paZeista.

e ,NeuMoDx GBS Test Strip“ gali bati laikoma jkelta j sistemga ,NeuMoDx System” 28 dienas. Programiné jranga stebi likusia jkelty tyrimo
juosteliy laikymo trukme ir pranesa jg naudotojui realiuoju laiku. Sistema paragins, kai reikés iSimti per ilgai naudota tyrimo juostele.

MEGINIO PAEMIMAS, GABENIMAS IR LAIKYMAS

1. Prisodrinti LIM sultinyje skirti priesgimdyviy maksties / tiesiosios Zarnos tepinéliy méginiai turéty bati imami, laikomi ir naudojami
laikantis CDC rekomenduojamos (-y) klinikinés (-iy) proceddros (-y).”
Méginiai turéty bati gabenami j laboratorijg ne maistinéje transportavimo terpéje, tokioje kaip Amies ar Stiuarto terpé.
Jei maksties ir tiesiosios Zarnos tepinéliai atskirai paimami is to paties paciento, abu tepinélius galima jdéti j ta pacig transportavimo terpés
talpykle.

4. Aiskiai pazymékite méginius ir nurodykite, kad jie yra skirti BGS tyrimams. Etiketéje taip pat reikia nurodyti, ar turi bati atliekamas
jautrumo antibiotikams tyrimas.

5. ISimkite tepinélj (-ius) i$ transportavimo terpés ir inokuliuokite jj (juos) selektyvigja sultinio terpe, tokia kaip Todo-Hjuvito sultinys,
papildytas kolistinu ir nalidikso ragstimi.

6. Inokuliuotg selektyvyjj sultinj (LIM sultinj) inkubuokite 18-24 val. 37 °C temperatiroje aplinkos ore ar 5 % CO..

7. Daugiau informacijos pateikta skirsnyje ,,PasiruoSimas tyrimui“.

NAUDOJIMO INSTRUKCIJOS

PasiruosSimas tyrimui
1. Ant méginio mégintuvélio, suderinamo su sistema ,,NeuMoDx System*, uzklijuokite méginio briksninio kodo etikete.
2. Svelniai kratydami sumaisykite prisodrinto sultinio méginj, kad medziaga tolygiai pasiskirstyty.

3. Jei tiriate antrinj méginj, perkélimo pipete perkelkite > 1 ml LIM sultinio j braksniniu kodu pazymétg méginio mégintuvélj. Kiekvienam
méginiui naudokite kitg perkélimo pipete. Pagal apdorojimui naudojamg méginiy meégintuveéliy laikiklj antrinis mégintuvélis turi atitikti
toliau nurodytas mégintuvélio specifikacijas, suderinamas su sistema ,NeuMoDx System”.

o Méginiy mégintuvéliy laikiklis (32 mégintuvéliy): 11-14 mm skersmens ir 60-120 mm aukscio
o Meéginiy meégintuveliy laikiklis (24 meégintuvéliy): 14,5-18 mm skersmens ir 60-120 mm aukscio
e Mazo tlrio méginiy mégintuvéliy laikiklis (32 mégintuvéliy): 1,5 ml kiigio formos dugno mikrocentrifugavimo mégintuvélis

Sistemy ,,NeuMoDx System“ naudojimas
1. Jeireikia, uZpildykite sistemos laikiklius toliau nurodytais eksploataciniais reikmenis ir naudodamiesi jutikliniu ekranu jkelkite laikiklj (-ius) j
sistemga ,NeuMoDx System*”.
a. 1000 pl pipeciy antgaliai
b. 300 ul pipeciy antgaliai
c. ,NeuMoDx Cartridge”

o

,NeuMoDx Extraction Plate”
,NeuMoDx GBS Test Strip“
»NeuMoDx Lysis Buffer 4“ (PASTABA. Pries jkélimg nuo talpykliy nuimkite folijos plévele.)

o

2. Pakeiskite reagentus ,NeuMoDx Wash“ ir ,NeuMoDx Release Reagent” bei iSpilkite uzpildymo atliekas.
3. Prireikus ar ,NeuMoDx System* programinei jrangai paraginus, istustinkite biologiskai pavojingy atlieky talpykla.
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4. Jkelkite méginio mégintuvélj (-ius) j méginiy mégintuveliy laikiklj ir jsitikinkite, kad nuo visy meéginiy mégintuvéliy nuimti dangteliai.

5. |statykite méginiy mégintuvéliy laikiklj j automatinio jkéliklio lentyng ir naudodamiesi jutikliniu ekranu jkelkite laikiklj j sistema. Tai padarius
bus inicijuojamas tyrimo (-y) apdorojimas.

APRIBOJIMAI
e Juostele ,, NeuMoDx GBS Test Strip“ galima naudoti tik sistemose ,,NeuMoDx System*.

e Tyrimo ,NeuMoDx GBS Assay*“ efektyvumas buvo nustatytas naudojant priesgimdyviy maksties / tiesiosios Zarnos méginius, paimtus tamponais
i ne maistine transportavimo terpe (pvz., Amies ar Stiuarto terpe) po prisodrinimo selektyviuoju LIM sultiniu. Tyrimo ,NeuMoDx GBS Assay”
efektyvumas buvo patvirtintas tik su LIM sultiniu. Efektyvumas nebuvo patvirtintais su kita BGS selektyviojo sultinio prisodinimo terpe.

e Tyrimo ,NeuMoDx GBS Assay“ naudojimas su kitomis klinikinémis medziagomis nebuvo jvertintas. Efektyvumo charakteristikos tiriant kity
tipy méginius yra nezinomos.

e B grupés Streptococcus aptikimui jtakos turi éminyje esanéiy organizmy skaicius, todél patikimi rezultatai priklauso nuo tinkamo méginio
paémimo, naudojimo ir laikymo.

e Klaidingy tyrimo rezultaty prieZastis gali bati netinkamas méginiy paémimas, naudojimas, laikymas, techniné klaida ar éminiy sumaiSymas.
Be to, klaidingus neigiamus rezultatus gali lemti tai, kad méginyje esanciy organizmy skaicius yra mazesnis uz tyrimo analitinj jautruma.

e Tyrima gali atlikti tik darbuotojai, kurie yra iSmokyti dirbti su sistema ,,NeuMoDx System*.

e Jei éminio apdorojimo kontroliné medzZiaga neamplifikuojama ir tyrimo ,,NeuMoDx GBS Assay“ rezultatas yra ,,Negative” (neigiama), bus
pateiktas negaliojantis rezultatas (,,Indeterminate” (neaisku) ar ,Unresolved” (neiSspresta) ir tyrimg reikés pakartoti.

e, Positive” (teigiamas) tyrimo rezultatas nebdtinai reiskia, kad méginyje yra gyvybingy organizmy. Taciau tai gali reiksti, kad jame yra B
grupés Streptococcus DNR.

e Neigiami rezultatai nereiskia, kad neuZsikrésta BGS. Priimant sprendimus dél paciento gydymo ir priezilros, neturéty bati remiamasi vien
tik Siais rezultatais.

e BGS kolonizacija néstumo metu gali bati protarpiné, nuolatiné arba laikina. Klinikiné BGS atrankinés patikros nauda yra mazesné, kai tyrimai
atliekami daugiau nei pries penkias savaites iki gimdymo.

e Tyrimas ,NeuMoDx GBS nepateikia jautrumo rezultaty. Penicilinui alergisky motery jautrumo tyrimui atlikti rekomenduojama naudoti
iSaugintus izoliatus.

e Nors néra Zinomy BGS padermiy / izoliaty, kuriuose triksta pcsB geno, atsiradus tokiai padermei, naudojant juostele ,NeuMoDx GBS Test
Strip“, gali bati gautas klaidingas rezultatas.

e Mutacijos pradmens / zondo prisijungimo srityje gali turéti jtakos aptikimui naudojant juostele ,NeuMoDx GBS Test Strip“.

e  Tyrimo ,NeuMoDx GBS Assay“ rezultatai turéty bati naudojami kartu su klinikinio stebéjimo duomenimis ir kita gydytojo turima
informacija. Tyrimas néra skirtas B grupés Streptococcus nesiotojams atskirti nuo streptokokinés ligos nesiotojy. Tyrimy rezultatams gali
turéti jtakos tuo pat metu atliekamas gydymas antibiotikais, nes po gydymo antimikrobiniais vaistais BGS DNR vis dar gali bati aptinkama.

e Tvarkant pacienty méginius rekomenduojama taikyti gergjg laboratorine praktika, jskaitant pirstiniy keitima, kad baty galima iSvengti
uztersimo.

REZULTATAI

Numatomos vertés — paplitimas

Mazdaug 10-40 % nésciyjy yra kolonizuotos BGS. Vélyvuoju néstumo laikotarpiu (dazniausiai 35—-37 savaite), prenatalinés prieZitros metu atlikus
maksties ir tiesiosios Zarnos kultliros atrankine patikrg dél BGS galima nustatyti, kurios moterys gimdymo metu gali bati kolonizuotos BGS. Atliekant
klinikiniy metody palyginimo tyrima, trijose skirtingose vietovése esanciose Jungtiniy Valstijy laboratorijose buvo uZregistruoti ir istirti 1193 like LIM
sultinio éminiai. Remiantis visiems pateiktiems éminiams skirto pamatinio auksinio standarto kultiry identifikavimo metodo rezultatais, bendras
BGS paplitimas tyrime buvo 21,9 % (261/1193) su (19,6 %—24,3 %) 95 % P!, kaip apskaitiuota naudojant 95 % jvercio pasikliovimo intervalo metoda
pagal CLSI rekomendacijg EP12-A2.%° Faktiniai paplitimo rodikliai skirtingose geografinése vietovése gali skirtis priklausomai nuo vietiniy pacienty
populiacijy.

»,NeuMoDx 288/96 Molecular Systems*
Prieinamus rezultatus galima perzitréti ir spausdinti sistemos ,,NeuMoDx System* jutiklinio ekrano lango ,,Results” (rezultatai) skirtuke , Results”
(rezultatai).

Tyrimo rezultatus automatiskai sugeneruoja sistemos ,NeuMoDx System“ programiné jranga. Remiantis taikinio amplifikacijos bisena ir éminio
apdorojimo kontroline medziaga, pateikiami tokie tyrimo rezultatai: ,Negative” (neigiama), ,Positive” (teigiama), ,Indeterminate” (neaisku) arba
,Unresolved” (neiSspresta). Rezultatai pateikiami pagal sprendimy algoritma 1 lenteléje.

NeuMoDx Molecular, Inc. 40600337-LT_E
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Lentelé 1. Tyrimo ,,NeuMoDx GBS Assay“ sprendimy algoritmas

e v o s
Positive (Teigiamas) |?E<Pc>t ;(?070 N/A (Netaikytina)
Negative (Neigiamas) Néra AR Ci< 9 AR > 37 IerE; S‘; 033
sindeterminate (neaisku) |\ qr EQA hsl:?émi)ga&wm PASTESQA( '\slfst?éxtci)r;a&wm
»Unresolved” (neisspresta) Neaptikta Neaptikta

EP = ,End Point Fluorescence” (galutiné fluorescencija) (po pradinio lygio korekcijos)

Kokybés kontrolé

Klinikiniy laboratorijy tobulinimo pataisy (Clinical Laboratory Improvement Amendments, CLIA) reikalavimuose nurodoma, kad laboratorija yra atsakinga uz
kontrolés procediry, kuriomis stebimas viso analitinio proceso tikslumas ir glaudumas, vykdyma. Naudodama FDA patvirtintas nemodifikuotos tyrimo
sistemos veikimo specifikacijas, laboratorija turi nustatyti kontroliniy medziagy tyrimy skaiciy, tipa ir daznuma (42 CFR 493.1256 dalis).

1. ,NeuMoDx Molecular, Inc.” neteikia iSoriniy kontroliniy medziagy. Laboratorija turi pasirinkti ir patvirtinti atitinkamas kontrolines medZiagas.
Rekomenduojama teigiama kontroliné medziaga: 10 pl teigiamos kontrolinés medziagos ,AcroMetrix™ GBS Positive Control”
(,Thermo Fisher Scientific”, nuor. Nr. 960041), praskiestos 1 ml LIM sultinyje.
Rekomenduojama neigiama kontroliné medziaga: 1 ml LIM sultinio be inokuliacijos.

2. Su kiekviena ,,NeuMoDx GBS Test Strip“ pridedami éminio apdorojimo kontrolinei medzZiagai (Sample Process Control 1, SPC1) skirti
pradmenys ir méginiai. Naudojant Sig éminio apdorojimo kontroline medZiaga, sistema gali stebéti DNR ekstrahavimo ir PGR amplifikacijos
procesy efektyvuma.

3. ,Positive” (teigiamas) neigiamos kontrolinés medZiagos éminio tyrimo rezultatas reiskia, kad méginys yra uzterstas. Patarimy, kaip pasalinti
triktis, rasite ,,NeuMoDx 288/96 Molecular System” operatoriaus vadove (-uose).

4. ,Negative” (neigiamas) teigiamos kontrolinés medZiagos éminio tyrimo rezultatas gali reiksti, kad kilo su reagentu ar prietaisu susijusi klaida.

Netinkami rezultatai
Jei sistemoje ,,NeuMoDx System* atlikus tyrimag nepavyksta gauti galiojancio rezultato, pagal jvykusios klaidos tipa rezultatas bus pateikiamas kaip
»Indeterminate” (neaisku) arba ,Unresolved” (nei$spresta).

Rezultatas ,Indeterminate” (neaisku) pateikiamas tuo atveju, kai éminio apdorojimo metu aptinkama sistemos klaida. Gavus rezultatg
»Indeterminate” (neaisku) (IND), rekomenduojama pakartotinai atlikti tyrima.

Rezultatas ,Unresolved” (neiSspresta) pateikiamas tuo atveju, kai neaptinkamas joks taikinys ir éminio apdorojimo kontroliné medziaga
neamplifikuojama, o tai reiskia, kad jvyko su reagentu susijusi triktis arba sudétyje yra inhibitoriy. Gavus rezultatg ,,Unresolved” (neiSspresta) (UNR),
rekomenduojama pakartotinai atlikti tyrima.

EFEKTYVUMO CHARAKTERISTIKOS

Klinikinis efektyvumas

Efektyvumo charakteristikos buvo nustatytos trijose (3) skirtingose geografinése vietovése esanciose laboratorijose atlikus perspektyvinj klinikiniy
metody palyginimo tyrima, siekiant palyginti sistema ,NeuMoDx 288 Molecular System* vykdomo tyrimo ,,NeuMoDx GBS Assay“ ir Ligy kontrolés
centro (Center for Disease Control, CDC) rekomenduojamy jprastiniy kultiros metody, skirty BGS identifikuoti prisodrinto LIM sultinio
subkultlrose, efektyvumga. Tinkamus naudoti méginius i$ 35—37 savaite nés¢iy motery sveikatos prieZilros paslaugy teikéjai paémé CDC
rekomenduojamais jprastinés sveikatos prieZiros atrankinés patikros tikslais.

Paimti maksties / tiesiosios Zarnos tepinéliy méginiai nugabenti j jvairias laboratorijas tinkamoje transportavimo terpéje, o véliau laboratorijy
darbuotojai inokuliavo juos j selektyvigja LIM sultinio terpe, kad paruosty 18—-24 valandy inkubaciniam laikotarpiui. Po inkubacinio laikotarpio ir
iprastiniy sveikatos prieZitros tyrimy like LIM sultinio éminiai buvo perséti j avies kraujo agaro lékstele, kaip rekomenduojama 2010 m. paskelbtose
CDC procedirose, skirtose klinikiniams méginiams apdoroti BGS kultiirai. Agaro lékstelés buvo inkubuojamos iki 48 valandy ir tada patikrinta, ar
jose néra BGS leidZianciy jtarti organizmy. Jtariamos kolonijos nudaZzytos Gramo budu ir tada istirta, ar gramteigiamy koky kolonijos gamina
katalaze. Gramteigiamy koky kolonijos, negaminancios katalazés, buvo apdorotos tolesniam identifikavimui streptokoky grupavimo latekso
agliutinacijos tyrimu, kad galima buty nustatyti BGS. Klinikinis efektyvumas yra pagrjstas 1193 méginiais su j tyrima jtrauktais iSsamiais, tinkamais
ir reikalavimus atitinkanciais rezultatais ir apibendrintas toliau pateiktoje 2 lenteléje ir 3 lenteléje. Pateikto 95 % pasikliovimo intervalo (P1) apatiné
ir virSutiné ribinés vertés buvo apskai¢iuotos taikant 95 % jvercio pasikliovimo intervalo metoda.
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Lentelé 2. Tyrimo ,NeuMoDx GBS Assay“ klinikinio efektyvumo suvestiné

Klinikiniy tyrimy viety Kultaros / pamatinis metodas
suvestiné Teigiamas Neigiamas IS viso
Teigiamas 253 37 290
NeuMoDx
BGS Neigiamas 8 895 903
I$ viso 261 932 1193

Lentelé 3. Tyrimo ,,NeuMoDx GBS Assay” klinikinis efektyvumas jvairiose vietose

Labora- . Jautris SpecifiSkumas Paplitimas 5
. Skaicius
torija (95 % P1) @ (95 % P1)? (95 % PI)?
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 %
(o] 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 %
IS viso 1193 253/261 895/932 261/1193
(94,1-98,4) (94,6-97,1) (19,6-24,3)

Jautris = 96,9 %

95 % Pl (94,1-98,4)
SpecifiSkumas = 96,0 %
95 % PI1 (94,6-97,1)

pateikto 95 % pasikliovimo intervalo (Pl) apatiné ir virSutiné ribinés vertés buvo apskaiciuotos taikant 95 % jvercio pasikliovimo intervalo metoda.

b paplitimas apskailiuotas remiantis pamatinio metodo rezultatais, gautais laikantis CDC rekomenduojamy procedary, skirty klinikiniams
méginiams apdoroti B grupés streptokoko kultarai. (Paskelbta 2010 m.)

Buvo atliktas papildomas vidinis 100 klinikiniy éminiy tyrimas, siekiant jrodyti, kad sistema ,NeuMoDx 96 Molecular System” vykdomo tyrimo
,NeuMoDx GBS Assay“ jautrumas ir specifiSkumas yra lygiavertis anksciau sistema ,,NeuMoDx 288 Molecular System* atlikto klinikinio tyrimo metu

nustatytam efektyvumui.

Jautris

Tyrimo ,,NeuMoDx GBS Assay”, atliekamo naudojant juostele ,NeuMoDx GBS Test Strip“, analitinis jautris buvo nustatytas iStyrus penkias skirtingas
BGS koncentracijas (ATCC BAA-611 V serologinis tipas), paruostas i$ penkiy atskiry klinikiniy neigiamy telkiniy, naudojant sistema ,,NeuMoDx 288
Molecular System®. Tyrimas buvo vykdomas kelias ne i$ eilés einancias dienas, naudojant kelias sistemas, kiekviena sistema apdorojant po deSimt
kiekvienos koncentracijos kartotiniy meéginiy per diena. Kiekvienoje sistemoje buvo tirta unikali juostelés ,NeuMoDx GBS Test Strip“, plokstelés
»NeuMoDx Extraction Plate” ir lizés buferinio tirpalo ,NeuMoDx Lysis Buffer 4“ partija. Aptikimo dazniai nurodyti 4 lenteléje. Nustatyta, kad LoD
siekia 500 CFU/ml. Si verteé buvo patvirtinta atlikus tyrimus sistema ,,NeuMoDx 96 Molecular System*“, naudojant pasisekimo koeficiento metoda,
kad galima baty patvirtinti > 95 % aptikimg LoD koncentracija.

Lentelé 4. Teigiamy rezultaty aptikimo daznis, tiriant @minius, naudotus tyrimo ,NeuMoDx GBS Assay“ LoD nustatyti

Tinkamy Teigiamy Neigiamy -
BGS CFU/ml tyrimy rezultaty rezultaty Aptl!(lr'no
. - - daznis
skaicius skaicius skaicius

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%

*prilygsta 20 CFU/tyrime
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Juostele ,NeuMoDx GBS Test Strip“ naudojant atlikto tyrimo ,,NeuMoDx GBS Assay” metu aptikti visi pagrindiniai B grupés streptokoko serologiniai
tipai, jskaitant keturis kliniskai reikSmingiausius serologinius tipus. Dvylika skirtingy BGS bakterijy padermiy, apimanciy juostele ,,NeuMoDx GBS
Test Strip” iStirtus serologinius tipus, parodyti 5 lenteléje.

Lentelé 5. Tirti BGS serologiniai tipai

BGS serologinis tipas BGS padermeé ATCC / BEI Nr. Ko::ir:(;i/:'fpg;z/uml)
la A909 ATCC: BAA-1138 1500
Ib H36b ATCC: BAA-1174 1000
1] MNZ933 BEIl: NR-43896 400
1] MNZ938 BEI: NR-43897 400
Ic CDC SS700 ATCC: 27591 800
v 2011201884 ATCC: BAA-2673 800
Vi 2010228816 ATCC: BAA-2671 800
Vil 4832-06 ATCC: BAA-2670 800
Vil 5030-08 ATCC: BAA-2669 800
IX 7509-07 ATCC: BAA-2668 800
Ne hemolizinis NCTC 8181 ATCC: 13813 800
TX klinikinis izoliatas 2012 SGBS030 BEI: NR-44144 800

Analitinis specifiSkumas ir kryZminis reaktyvumas

Analitinis specifiSkumas buvo pademonstruotas atlikus 136 urogenitaliniame ir virskinimo trakte paprastai aptinkamy organizmy ir su BGS
filogenetiskai susijusiy rasiy atrankine patikrg dél kryZminio reaktyvumo, naudojant sistemg ,NeuMoDx 288 Molecular System” ir juostele
,NeuMoDx GBS Test Strip“. Organizmai paruosti 5-6 organizmy telkiniuose ir tirti esant aukstai koncentracijai (6-9x10° CFU/ml bakterijy
koncentracijai; 1x10°~1x107 kop./ml virusy koncentracijai). Nei vienas i§ atrankiniu bidu tirty organizmy tyrimo ,NeuMoDx GBS Assay“ metu
neparodé kryZminio reaktyvumo. Tirti organizmai parodyti 6 lenteléje.

NeuMoDx Molecular, Inc.
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Lentelé 6. Analitiniam specifiSkumui pademonstruoti naudoti patogenai

Streptococcus pyogenes

Bakterijos, mielés ir parazitai

Streptococcus salivarius

Salmonella enterica (serovar Minnesota)

Cryptococcus neoformans

Streptococcus sanguinis

Alcaligenes faecalis

Staphylococcus saprophyticus

Candida glabrata

Moraxella (Branhamella) catarrhalis

Eikenella corrodens

Achromobacter xerosis

Neisseria gonorrhoeae

Rhodospirillum rubrum

Streptococcus pyogenes

Enterococcus avium

Micrococcus luteus

Neisseria subflava

Streptococcus mitis

Citrobacter freundii

Pseudomonas putida

Lactococcus lactis

Bacillus subtilis

Listeria monocytogenes

Gemella haemolysans

Corynebacterium xerosis

Morganella morganii

Kingella kingae

Rahnella aquatilis

Mycobacterium smegmatis

Plesiomonas shigelloides

Legionella pneumophila

Proteus vulgaris

Bacillus cereus

Moraxella lacunata

Salmonella enterica (serovar Typhi)

Aeromonas hydrophila

Enterobacter cloacae

Streptomyces griseus

Staphylococcus aureus

Gardnerella vaginalis

Staphylococcus epidermidis

Brevibacterium linens

Clostridium perfringens

Streptococcus mutans

Candida parapsilosis

Lactobacillus brevis

Peptostreptococcus anaerobius

Yersinia enterocolitica

Bifidobacterium adolescentis

Providencia stuartii

Deinococcus radiodurans

Derxia gummosa

Pseudomonas aeruginosa

Pseudomonas protegens

Veillonella parvula

Acinetobacter Iwoffii

Acinetobacter calcoaceticus

Lactobacillus acidophilus

Mycoplasma pneumoniae

Proteus mirabilis

Bacteroides fragilis

Klebsiella pneumoniae

Vibrio parahaemolyticus

Acinetobacter baumannii

Aerococcus viridans

Corynebacterium genitalium

Enterococcus faecalis

Corynebacterium,strain HFHO082

Enterococcus faecium

Enterobacter aerogenes

Neisseria lactamica

Salmonella enterica

Klebsiella oxytoca

Neisseria meningitidis

Lactobacillus jensenii

Lactobacillus delbrueckii

Escherichia coli

Streptococcus pneumoniae

Streptococcus canis
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 Virusai
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 D grupé Mobiluncus mulieris HPV-16*
Neisseria flavescens Propionibacterium acnes JC virusas*
Streptococcus parasanguinis Campylobacter jejuni BK virusas
Lactobacillus casei Haemophilus ducreyi HHV-6A
Lactobacillus lactis Mycoplasma hominis HHV-6B
B tipo Haemophilus influenzae 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*

*Tirta esant 10 ng/ml
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Trukdanciosios medzZiagos — komensaliniai organizmai

,NeuMoDx GBS Assay” buvo iStirtas dél interferencijos su ne tiksliniais organizmais (kartu gyvenancdiais $lapimo ir lytiniuose organuose), jvertinus
tyrimo efektyvuma sistemoje ,NeuMoDx 288 Molecular System”, esant Zemoms BGS koncentracijoms. Siame tyrime naudota ta pati 136 organizmy
grupé [Zr. 6 lentele], kuri buvo naudota kryZzminiam reaktyvumui jvertinti. Organizmai klinikiniame neigiamame LIM sultinyje buvo sujungti j grupes
po 5-6 ir pridéta 1200 CFU/ml iSauginto BGS. Tyrimo metu B grupés streptokokas buvo aptiktas visose tirtose grupése. Jokios interferencijos dél
komensaliniy organizmy nepastebéta.

Endogeninés ir egzogeninés medziagos, aptiktos BGS klinikiniuose citologiniuose méginiuose

Tyrimo ,,NeuMoDx GBS Assay“ efektyvumas buvo jvertintas sistemoje ,NeuMoDx 288 Molecular System”, naudojant egzogenines ir endogenines
trukdancigsias medziagas, kurias paprastai galima aptikti BGS klinikiniuose meéginiuose. Kiekvienos 7 lenteléje nurodytos endogeninés ir
egzogeninés medZiagos buvo pridéta j sudétinius klinikinius neigiamus LIM sultinio éminius, kuriuose buvo 1200 CFU/ml ar 4000 CFU/ml BGS. 20
egzogeniniy medZziagy ir 6 endogeninés medziagos, kurios buvo istirtos dél interferencijos naudojant juostele ,NeuMoDx GBS Test Strip“, neturéjo
jokio neigiamo poveikio BGS aptikimui abiem koncentracijomis. Sie rezultatai patvirtina tyrimo ,,NeuMoDx GBS Assay“ patikimuma.

Lentelé 7. Tirtos egzogeninés ir endogeninés trukdanciosios medZiagos

Egzogeninés medZiagos Endogeninés medZiagos

,Monistat®“ kremas ,Dulcolax®“ Zvakutés LK-Y™ Jelly” Zmogaus amniono skystis

Zmogaus visos sudéties
kraujas

,Yeast Gard Advanced™* (intymios

. . . , ,Fleet®” klizma
higienos plovimo priemoné)

»McKesson“ gelis

»Metamucil®“ skaiduliniai papildai ,Preparation H®“ kremas Kontraceptinés putos Zmogaus $lapimas

,Ex-lax®“ (Sokolado gabaliukai) ,Vagisil™“ milteliai Drékinamasis losjonas Zmogaus ismaty éminys

,,Phillips’®“ magnezijos pienelis ,Norforms®“ zvakutés ,Neutrogena®“ kino aliejus Gleives

,Pepto-Bismol™* FDS® purskiamasis dezodorantas ,Gold Bond®“ milteliai imogaus genominé DNR

,Kaopectate®” ,New Mama Bottom Spray”

Glaudumas

Kokybinis tyrimas buvo atliktas sistema ,,NeuMoDx 288 Molecular System“, naudojant juostele ,NeuMoDx GBS Test Strip“. Tyrimo metu 12 ne i
eilés einanciy dieny 3 sistemomis buvo atliekama po 2 tyrimus per diena. Siame 2 operatoriy vykdytame glaudumo tyrime naudotos 2 reagenty
partijos. Tyrimy serijg sudaré trys kartotiniai méginiai, tirti pagal kiekvieng is 8 lenteléje nurodyty penkiy skirtingy koncentracijy (,, True Negative”
(teisingai neigiama), ,Low Negative” (silpnai neigiama), ,Moderate Negative“ (vidutiniskai neigiama), ,Low Positive” (silpnai teigiama) ir ,Moderate
Positive” (vidutiniskai teigiama), i$ viso naudojant 15 méginiy vienai tyrimy serijai, vienoje sistemoje. Méginiai buvo paruosti pridéjus iSaugintg BGS
i sudétine, atrankiniu badu patikrintg neigiama klinikinj likusj LIM sultinj. Kiekvienos tyrimy serijos metu kartu su 15 méginiy buvo apdorota
teigiama ir neigiama iSoriné kontroliné medzZiaga. IS viso Siame tyrime atliktos 72 tyrimy serijos ir 1224 tyrimai, jskaitant iSorines kontrolines
medZziagas. 9 lenteléje parodytas skirtingy prietaisy palyginimas. 10 lenteléje parodytas skirtingy operatoriy glaudumas.

Lentelé 8. Glaudumo laboratorijoje meéginiy grupé

Grupés méginys Tirta koncentracija BGS (CFU/ml)

,Moderate Positive” (vidutiniskai teigiama) 3-4x LoD 1600
(MP)
,Low Positive” (silpnai teigiama) (LP) 1-2x LoD 600
,Moderate Negative” (vidutini$kai neigiama) 1x LoD > 10 k. skiedimas 0
(MN)
,Low Negative” (silpnai neigiama) (LN) 1x LoD >100 k. skiedimas 4
,True (Blank) Negative” (teisingai neigiama

0 0
(tuscia)) (TN)

Lentelé 9. Kokybiniai glaudumo laboratorijoje tyrimo rezultatai (tarp prietaisy)

1 prietaisas 2 prietaisas 3 prietaisas Bendras
Koncentracija | Tejgiamy procentas Teigiamy procentas Teigiamy procentas Teigiamy procentas
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)
Neigiamy procentas Neigiamy procentas Neigiamy procentas Neigiamy procentas
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)
TN 100 % (72/72) 100 % (72/72) 100 % (72/72) 100 % (216/216)
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Lentelé 10. Kiekybiné glaudumo laboratorijoje BGS parametry analizé (tarp operatoriy)
Pirmasis operatorius Antrasis operatorius Sujungtas duomeny rinkinys
Koneers Teigiamy Teigiamy Teigiamy
- skaitius/ Teigiamy . Stand. s skaiius/ Teigiamy . Stand. skaicius/ Teigiamy . Stand.
W bendras % VL@ nuokr, | 2%V bendras % dact nuokr. &Y bendras % UL E nuokr. Y
skaicius skaicius skaiius
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 19%
LP 106/108 98,1% 34,16 0,68 20% 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 %
N/A
(Netaiky-
LN 2/108 1,9% 35,49 1/108 0,9 % 35,03 tina) 3/216 14% 35,33 0,28 0,8 %
N/A N/A N/A
(Netaiky- (Netaiky- (Netaiky-
TN 0/108 0,0 % tina) 0/108 0,0 % tina) 0/216 0,0 % tina)

%CV: variacijos koeficientas, 100* standartinis nuokrypis / vid. Ct.

Tarplaboratorinis atkuriamumas
Tyrimo ,,NeuMoDx GBS Assay*“, vykdyto sistema ,,NeuMoDx 288 Molecular System*” naudojant juostele ,NeuMoDx GBS Test Strip“, atkuriamumas

buvo jvertintas 3 skirtingose tyrimy vietose, 5 dienas tiriant 5 kartotinius 4 méginiy grupés méginius. IS viso gauti 75 vienos grupés méginio
kartotiniai méginiai. Grupés éminiai buvo paruosti iSaugintg BGS pridéjus j sudétinj, neigiama klinikinj LIM sultinj, kad baty gauti ,Low Negative“
(silpnai neigiami), ,,Low Positive” (silpnai teigiami) ir ,,Moderate Positive“ (vidutiniskai teigiami) grupés méginiai, o, True (Blank) Negative” (teisingai
neigiamuose (tusciuosiuose) éminiuose BGS nebuvo. Grupés méginiy koncentracijos atitinka 8 lenteléje nurodytas koncentracijas, naudotas
glaudumui nustatyti (be ,Moderate Negative“ (vidutiniskai neigiamo) éminio). Kiekvieng tyrimo dieng taip pat buvo apdorojama teigiama ir
neigiama iSoriné kontroliné medziaga.

Atkuriamumo tyrimo metu i$ viso gauti 4 negaliojantys rezultatai — vienas kartotinis kiekvienos i§ 4 koncentracijy meéginys pateiké rezultata
»Indeterminate” (neaisku). Visi Sie negaliojantys rezultatai gauti tg pacia tyrimo diena (2 dieng) B tyrimy vietoje. Pakartotinai atlikus tyrima, 2 i$ 4 éminiy

rezultatas buvo galiojantis, teisingas; likusiy dviejy éminiy, antrg kartg istyrus, rezultatas buvo ,Indeterminate” (neaisku) ir tik po to gautas galiojantis,
teisingas rezultatas. Procentinis sutapimas su numatomu grupés nariy rezultatu visose tyrimy vietose nurodytas toliau pateiktoje 11 lenteléje.

Lentelé 11. Tyrimo ,,NeuMoDx GBS Assay” tarplaboratorinio atkuriamumo efektyvumo suvestiné

Grupés méginio . . . Bendras sutapimas

e 1 vieta (A) 2 vieta (B) 3 vieta (D) (P1 95 %)°

,Moderate Positive” 100 % (75/75)
(vidutiniskai teigiama) 25/25 25/25 25/25 (95,1-100)

,Low Positive” (silpnai 97,3 % (73/75)
teigiama) 24/25 25/25 24/25 (90,8-99,3)

»Low Negative” (silpnai b 98,7 % (74/75)
neigiama) 25/25 25/25 24/25 (92,8-99,8)

,Blank Negative” 100 % (75/75)
(tuscia) 25/25 25/25 25/25 (95,1-100)

@ pateikto 95 % pasikliovimo intervalo (P1) apatiné ir virutiné ribinés vertés buvo apskaiiuotos taikant 95 % jvercio pasikliovimo intervalo metoda.

b Numatoma, kad ,Low Negative” (silpnai neigiama) éminio koncentracija bus aptinkama kaip teigiama ~5 % atvejy.

Pernasa ir kryZminé tarsa
Galimos éminiy pernasos ir kryzminés tarSos tyrimai buvo atlikti sistema ,NeuMoDx 288 Molecular System”, naudojant juostele ,NeuMoDx GBS

Test Strip“. Siame dviejy daliy tyrime i§ prad?iy jvertintas poveikis BGS neigiamiems éminiams, kurie buvo sumaisyti su aukstos BGS taikinio
koncentracijos (1x10” CFU/ml) éminiais. Teigiami ir neigiami éminiai buvo jdéti j sistema tokiu badu, kad kiekvienas neigiamas éminys baty 3aliai
stipriai teigiamo éminio. Antroje tyrimo dalyje is karto po visy aukstos BGS koncentracijos éminiy apdorojimo buvo apdoroti visi neigiami éminiai.
Neigiamuose éminiuose, sumaisytuose su aukstos koncentracijos éminiais arba apdorotuose po aukstos BGS koncentracijos éminiy, nebuvo
pastebéta jokios tarsos. Tai jrodé, kad pernasos ir (arba) kryZzminés tarsos néra.

Kontrolinés medZiagos efektyvumas
Eminio apdorojimo kontrolinés medZiagos, jtrauktos j juostele ,NeuMoDx GBS Test Strip“ apdorojimo etapy triktims arba ,,NeuMoDx GBS Assay*

tyrima neigiamai paveikianciam slopinimui aptikti, efektyvumas buvo jvertintas sistemoje ,NeuMoDx 288 Molecular System”. Tirtos salygos
atspindi kritiniy apdorojimo etapy triktis, kurios gali atsirasti apdorojant éminius ir kuriy sistemos ,,NeuMoDx System* efektyvumo stebéjimo
jutikliai gali neaptikti. Efektyvumas buvo jvertintas imituojant jvairiy éminiy apdorojimo srauto etapy triktis, siekiant atkartoti galima sistemos
klaidg, ir pridéjus j éminj Zinomo inhibitoriaus, kad bty galima stebéti neefektyvy inhibitoriaus slopinimo poveikj éminio apdorojimo kontrolinés
medziagos aptikimui (Zr. 12 lentele). Tais atvejais, kai apdorojimo klaidos neigiamai nepaveiké éminio apdorojimo kontrolinés medziagos
efektyvumo (,NO WASH“ (BE PLOVIMO REAGENTO) / ,NO WASH BLOWOUT* (BE PLOVIMO REAGENTO ISPUTIMO), tyrimas buvo pakartotinai
atliktas naudojant teigiamus BGS éminius (400 CFU/ml koncentracijos), siekiant patvirtinti, kad apdorojimo klaida taip pat NETUREJO neigiamo
poveikio BGS taikinio aptikimui. Kontrolinés medzZiagos efektyvumo patvirtinimo tyrimo rezultatai apibendrinti 12 lenteléje.
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Lentelé 12. Kontrolinés medziagos efektyvumo duomeny suvestiné

Nustatytas
Salyga Numatomas rezultatas rezultatas
»Normal Processing" (jprastas Negative (Neigiamas) Negative (Neigiamas)

apdorojimas)
,Normal Processing + Inhibitor”

,Unresolved”

(jprastas apdorojimas su ,Unresolved” (neisspresta) "
inhibitoriumi) (neiSspresta)
,No Wash Reagent” (be plovimo ,Unresolved” (neiSspresta) . L
reagento) ar ,Negative” (neigiama) Negative (Neigiamas)
»No Wash Blowout” (be plovimo »Unresolved” (neiSspresta) Negative (Neigiamas)
reagento iSpatimo) ar ,Negative” (neigiama) g g

»,No Release Reagent” (be ,Indeterminate”

,Indeterminate” (neaisku)

iSlaisvinimo reagento) (neaisku)
»,No PCR Master Mix Reagents” (be . “ - ,Indeterminate”
S ,Indeterminate” (neaisku) "
PGR pagrindinio miSinio reagenty) (neaisku)

Eminiy stabilumas sistemoje
Skirtingomis datomis paimti éminiai buvo apdoroti sistema ,,NeuMoDx 288 Molecular System“ naudojant laiko nustatymga ,,0 laikas“ ir ,24 laikas”,

apdoroti ir palikti ant sistemos darbastalio 24 valandas, po to — apdoroti antra karta. Tarp pradinio tyrimo (O laikas) ir praéjus 24 valandoms atlikto
tyrimo (24 laikas) metu 23 BGS neigiamus éminius iStyrus gauty rezultaty pastebéta 100 % atitiktis [zr. 13 lentele]. Po 24 valandy visi teigiami
éminiai, iSskyrus vieng, pateiké teigiama rezultatg. Nustatyta 95,8 % atitiktis numatytam rezultatui.

Lentelé 13. Eminiy stabilumo sistemoje duomeny suvestiné

Patvirtinti teigiami éminiai Patvirtinti neigiami éminiai
(A éminiai) (B éminiai)

Teigiamy skai¢ius | Neigiamy skaicius | Teigiamy skaic¢ius | Neigiamy skaicius

1tyrimas | O laikas 23 0 0 23
2 tyrimas | 24 laikas 22 1* 0 23
Atitikties % 95,8 100

* Pradinio tyrimo metu (0 laikas) vienas éminys buvo apibréstas kaip teigiamas, taciau atlikus tolesnj vertinimq padaryta iSvada, kad méginys
klaidingai nustatytas kaip teigiamas dél Zemos BGS DNR ar negyvybingos lgstelinés medziagos koncentracijos, nes etaloniné laboratorija
nepastebéjo BGS augimo kultaroje.
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