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POZOR: samo za izvoz v ZDA
Za diagnosti¢no uporabo in vitro s sistemoma NeuMoDx 288 in NeuMoDx 96 Molecular System

Posodobljena navodila lahko najdete na: www.giagen.com/neumodx-ifu

I::E:I Za podrobna navodila glejte Prirocnik za uporabo sistema NeuMoDx 288 Molecular System; st. dela 40600108 [REF 500100]
Za podrobna navodila glejte Prirocnik za uporabo sistema NeuMoDx 96 Molecular System; st. dela 40600317 [REF 500200] ali st. dela
40600655 [REF 500201]

NAMEN UPORABE

Test NeuMoDx Strep A/C/G Vantage Assay, ki se izvaja na sistemih NeuMoDx 96 Molecular System in NeuMoDx 288 Molecular System, je hitri,
avtomatiziran kvalitativni in vitro test pomnoZevanja nukleinske kisline za neposredno zaznavanje in diferenciacijo bakterij Streptococcus pyogenes
(B-hemoliticnega streptokoka skupine A Streptococcus [GAS]) in Streptococcus dysgalactiae (piogenega streptokoka skupine C in B-hemoliticnega
streptokoka skupine G, vklju¢no s subsp. dysgalactiae skupine C, and Streptococcus dysgalactiae subsp. equilisimilis skupine C in G (GCS/GGS))
v primerkih brisa Zrela, pridobljenega pri pacientih z znaki in simptomi faringitisa. Test za loeno zaznavanje DNK Streptococcus pyogenes in
Streptococcus dysgalactiae v primerkih brisov Zrela uporablja verizno reakcijo s polimerazo (Polymerase Chain Reaction, PCR) v realnem casu. Test
NeuMoDx Strep A/C/G Vantage Assay je namenjen kot pripomocek pri diagnosticiranju okuzb z bakterijami GAS in GCS/GGS pri simptomatskih
pacientih, ne pa za usmerjanje ali spremljanje zdravljenja okuzb z bakterijami GAS ali GCS/GGS. Za zajem organizmov za epidemiolosko tipiziranje
ali za nadaljnje testiranje dovzetnosti bodo morda potrebne socasne kulture.

POVZETEK IN RAZLAGA

Test NeuMoDx Strep A/C/G Vantage Assay je zasnovan za so¢asno odkrivanje in diferenciacijo DNK bakterij GAS in GCS/GGS. Test cilja regijo za
domeno vsebujoco beljakovino, ki se prek LPXTG-motiva sidra na celicno steno, v genomu GAS in sekvenci za beljakovino, odporno na nizin, v
genomih GCS/GGS. Za zaznavanje DNK bakterij GAS in/ali GCS/GGS s testom NeuMoDx Strep A/C/G Vantage Assay se odvzame vzorec brisa ¢ela v
tekoCem transportnem gojis¢u Amies. Za pripravo na testiranje je epruveta s tekocim transportnim medijem Amies postavljena v namenske
prenosnike za vzorce in naloZeno v sistem NeuMoDx System, da se za¢ne obdelava. Za vsak vzorec sistem NeuMoDx System zmesa 50 pl alikvota
tekoCega transportnega medija Amies s pufrom NeuMoDx Lysis Buffer 6 in samodejno izvede vse korake, ki so potrebni za ekstrakcijo ciljne
nukleinske kisline, pripravi izolirano DNK za pomnoZevanje s PCR v realnem ¢asu ter amplificira in zazna produkte pomnoZevanja, ¢e so prisotni (deli
ciljnih sekvenc genov genomov bakterij GAS, GCS ali GGS).

Test NeuMoDx Strep A/C/G Vantage Assay vkljucuje kontrolo obdelave vzorca (Sample Process Control 1, SPC1) DNK za spremljanje prisotnosti
morebitnih inhibitornih snovi ter napak sistema NeuMoDx System ali reagentov, do katerih lahko pride med postopkoma ekstrakcije in
pomnoZevanja.

Okuzba z bakterijo Streptococcus pyogenes, beta-hemoliticno bakterijo, ki pripada seroskupini A po Lancefieldu, imenovani tudi streptokoki
skupine A (GAS), pri ljudeh povzroca Sirok spekter bolezni. Splosno razsirjeni organizem S pyogenes je najpogostejsa bakterijska etiologija akutnega
faringitisa ali vnetja Zrela, obi¢ajno imenovanega »vneto grlo«. Vneto grlo je pogostejse pri otrocih; pri njih se pojavlja priblizno 20-30 % epizod
faringitisa. Za primerjavo povzrota 5-15 % okuzb faringitisa pri odraslih.*? Gnojni zapleti faringitisa se obi¢ajno pojavijo pri pacientih, ki niso
zdravljeni s protimikrobnimi sredstvi, in vkljucujejo vnetje srednjega usesa, vnetje sinusov, peritonzilarne ali retrofaringealne abscese ter supurativni
cervikalni adenitis. Nesupurativni zapleti vklju€ujejo akutno revmatiéno vrocico in akutni glomerulonefritis.>

Bakterije Streptococcus dysgalactiae subsp. equisimilis (GGS/GCS) so obi¢ajna komenzalna flora zgornjih dihal pri ljudeh in pogosto asimptomatsko
kolonizirajo koZo, prebavni sistem in spolovila pri Zenskah. Zato je njihova vloga pri bremenu streptokoknih bolezni, saj so bakterije
GCS/GGS povezane z istim spektrom bolezni, ki jih povzroda bakterija S. pyogenes. Pri otrocih so ti organizmi najpogosteje vpleteni pri okuzbah dihal,
zlasti pri faringitisu. Resni¢no stopnjo pojavnosti faringitisa, ki ga povzrocajo streptokoki skupin C in G, je zaradi pogostosti pojavljanja
asimptomatske kolonizacije tezko doloéiti. Prepri¢ljivi dokazi kljub temu povezujejo streptokoke skupin C in G z resni¢nimi vzroki faringitisa.?™ Zdaj
velja, da bakterije GCS/GGS ¢loveskega izvora tvorijo eno podvrsto, Streptococcus dysgalactiae subsp. equisimilis. S primerjavo celotnega
genomskega zaporedja klinicnega izolata bakterije GGS,S. dysgalactiae subsp. equisimilis s celotnim genomskih zaporedjem drugih vrst
streptokokov so dokazali, da je najbolj sorodna bakteriji S. pyogenes, z 72-odstotno podobnostjo zaporedja.® S. dysgalactiae subsp. equisimilis z
bakterijo S. pyogenes deli mnoge dejavnike virulence, vklju¢no z antifagocitno beljakovino M, streptolizinom O, streptolizinom S, streptokinazo ter
enim ali ve¢ pirogenim eksotoksinom, podobnim tistim, ki sodelujejo pri streptokoknem toksi¢nem $oku.®

Ceprav je faringitis, ki ga povzrodajo streptokoki, obi¢ajno samoomejujo¢, je pomembno hitro in natanéno zaznavanje, saj je znano, da pravo¢asno
zdravljenje z ustreznimi antibiotiki zmanjsuje resnost in trajanje simptomov, slabi prenos organizma ter zmanjsuje tveganje za akutno revmati¢no
vrotico.? Ker je faringitis ve€inoma virusnega izvira, je mogoce z natanéno diagnozo preprediti nepotrebno uporabo antibiotikov in morebitni razvoj
odpornosti na antibiotike. Kljub temu je diagnosticiranje, ki temelji samo na podlagi klini¢nih znadilnosti, teZzavno, saj se simptomi bakterij GAS
prekrivajo s simptomi virusnega faringitisa. »Zlati standard« za zaznavanje bakterij GAS v pediatri¢ni populaciji je kultiviranje brisa zZrela na krvnem
agarju. Ker pa je ¢as med zbiranjem primerka in kon¢no mikrobiolosko diagnozo relativno dolg — priblizno 48 ur —, je uporabnost te metode omejena
na rutinsko uporabo v zunajbolnisni¢nih okoljih. Od 80. let 20. stoletja so za zaznavanje bakterije GAS na voljo komercialni hitri testi za zaznavanje
antigenov (Rapid Antigen Detection Tests, RADT).%” Prednost testov RADT je, da jih je mogoée hitro izvesti v ambulanti. A eprav je specifi¢nost
testov RADT dobra (> 95 %), je njihova ob¢utljivost v primerjavi s kulturo manj3a (~86 %).° Neprestane potrebe po zelo obéutljivih in hitrih testih, ki
bi lahko konkurirali metodam kultivacije, so utrle pot razvoju molekularnih testov.Metode testa pomnoZevanja nukleinskih kislin (nucleic acid
amplification test, NAAT), ki so bile razvite za zaznavanje bakterij GAS, imajo obi¢ajno visjo obéutljivost (> 90 %) in dobro specifi¢nost (> 95 %).51°

Test NeuMoDx Strep A/C/G Vantage Assay omogoca hitro, natanéno zaznavanje streptokokov skupine A ter piogenih streptokokov skupin C in G.
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NACELA POSTOPKA

Test NeuMoDx Strep A/C/G Vantage Assay zdruZuje tehnologije ekstrakcije DNK in pomnoZevanja/zaznavanja s PCR v realnem ¢asu. V epruvetah za
zbiranje s tekoCim transportnim gojis¢em Amies so zbrani vzorci brisa Zrela. Sistem NeuMoDx System samodejno aspirira alikvot primerka brisa v
tekocem gojis¢u Amies, da ga zmesa s pufrom NeuMoDx Lysis Buffer 6 ter z ekstrakcijskimi reagenti, ki jih vsebuje ekstrakcijska plos¢a NeuMoDx
Extraction Plate, za zacetek obdelave. Sistem NeuMoDx System avtomatizira in integrira ekstrakcijo ter koncentracijo DNK, pripravo reagenta ter
pomnoZevanje in zaznavanje nukleinske kisline v ciljni sekvenci z uporabo PCR v realnem ¢asu. Vkljucena kontrola obdelave vzorca (Sample Process
Control, SPC1) pomaga nadzirati prisotnost potencialnih inhibitornih snovi ter napak sistema, postopka ali reagenta. Ko je primerek enkrat naloZzen
v NeuMoDx System, upravljavcu ni vec treba posredovati.

Sistemi NeuMoDx System za izvajanje lize celic, ekstrakcijo DNK in odstranjevanje inhibitorjev uporabljajo kombinacijo toplote, liticnih encimov in
ekstrakcijskih reagentov. Spros¢ene nukleinske kisline ujamejo paramagnetni delci. Mikrosfere z vezanimi nukleinskimi kislinami se vstavijo v vioZek
NeuMoDx Cartridge, kjer so nevezane komponente, ki niso DNK, dodatno izprane z reagentom za izpiranje NeuMoDx Wash Reagent, vezana DNK
pa se eluira z reagentom za sprostitev NeuMoDx Release Reagent. Sistem NeuMoDx System nato z izluzeno DNK rehidrira patentirane pomnoZzevalne
reagente NeuDry™, ki vsebujejo vse potrebne elemente za pomnoZevanje tar¢ GAS in GCS/GGS ter odsek sekvence SPC1. S tem sta omogocena
hkratna pomnoZevanje ter zaznavanja ene ali vec tar¢ in kontrolnih sekvenc DNK. Po rekonstituciji posusenih reagentov PCR NeuMoDx System
sprosti pripravljeno mes$anico za PCR v eno od komor PCR (na vsak primerek) vlozka NeuMoDx Cartridge. PomnoZevanje in zaznava sekvenc DNK
kontrole in tarce (Ce so prisotne) se izvede v komori PCR. NeuMoDx Cartridge je vklju¢no s komoro PCR zasnovana tako, da vsebuje amplikon, ki
sledi PCR v realnem casu in posledi¢no izlo¢i tveganje kontaminacije po pomnoZevanju.

Amplificirane tarée so zaznane v realnem c¢asu s kemijo v Sobi za hidrolizo (splosno imenovano kemija TagMan®) z uporabo fluorogenih
oligonukleotidnih molekul Sobe, specifi¢nih za amplikone za njihove ustrezne tarce.

Sobe TagMan so sestavljene iz fluorofora, ki je kovalentno vezan na koncu 5’ oligonukleotidne $obe in dusilec na koncu 3’. Dokler je $oba
nedotaknjena, sta fluorofor in dusilec v bliZini, zato molekula dusilca zadusi fluorescenco, ki jo fluorofor oddaja prek Forsterjevega resonanénega
prenosa energije (Férster Resonance Energy Transfer, FRET).

Sobe TagMan so zasnovane, da se prilegajo znotraj regije DNK, ki jo amplificira specifi¢ni komplet primerjev. Ko polimeraza DNK Taq razsiri primer in
sintetizira novo verigo, aktivnost eksonukleaze v smeri 5' proti koncu 3' polimeraze DNK Taq degradira Sobo, ki se prilega predlogi. Degradacija Sobe
sprosti fluorofor in zlomi bliZzino dusilca ter tako premaga ucinek dusenja zaradi FRET in omogoci povedanje fluorescence.

Soba TagMan, oznaéena s fluoroforom (vzbujanje: 470 nm in emisija: 510 nm) na koncu 5, ter temni dusilec na koncu 3’ se uporabita za zaznavanje
DNK NG in Sobe TagMan, oznaéene s fluoroforom (Vzbujanje: 585 nm in emisija: 610 nm) na koncu 5’ dusilec na koncu 3’ pa se uporablja za
zaznavanje DNK GCS/GGS. Za zaznavanje kontrole postopka vzorca je Soba TagMan oznadena z drugacnim fluorescentnim barvilom (vzbujanje:
530 nm in emisija: 555 nm) na koncu 5’ in temnim dusilcem na koncu 3’. Sistem NeuMoDx System nadzira fluorescentni signal, ki ga oddajajo Sobe
TagMan na koncu vsakega cikla pomnoZevanja. Ko je pomnoZevanje zakljuéeno, sistem NeuMoDx System analizira podatke in izda porocilo s
koné&nim kvalitativnim rezultatom (POSITIVE (POZITIVNO)/NEGATIVE (NEGATIVNO)/INDETERMINATE (NEDOLOCEN)/UNRESOLVED (NERESENO)).

REAGENTI/POTROSNI MATERIAL

PriloZeni materiali

REF. Vsebina Testi na enoto Testi na paket

NeuMoDx Strep A/C/G Vantage Test Strip

Posuseni reagenti PCR v realnem ¢asu, ki vsebujejo GAS- in GCS/GGS-specifi¢ne Sobe
in primerje TagMan, skupaj s specificnimi Ssobami in primerji za kontrolo obdelave
vzorca TagMan.

209102 16 96

Potrebni reagenti in potrosni materiali, ki niso priloZeni (na voljo loéeno pri druzbi NeuMoDx)

REF. Vsebina

NeuMoDx Extraction Plate

100200 . . . e s
Posuseni paramagnetni delci, liticni encim in kontrole obdelave vzorca

401700 NeuMoDx Lysis Buffer 6*

400100 NeuMoDx Wash Reagent

400200 NeuMoDx Release Reagent

100100 NeuMoDx Cartridge

235903 Konice Hamilton CO-RE/CO-RE Il (300 pl) s filtri

235905 Konice Hamilton CO-RE/CO-RE Il (1000 pl) s filtri

*Opomba: V razli¢icah programske opreme NeuMoDx System, ki so starejse od razli¢ice 1.8.0.0, bo pufer NeuMoDx Lysis Buffer 6 prepoznan kot
»Lysis Buffer 4«. Za podrobna opozorila in varnostne ukrepe glejte navodila za uporabo pufra NeuMoDx Lysis Buffer 6 (st. dela 40600406).
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Potrebni instrumenti
NeuMoDx 288 Molecular System [REF 500100] ali NeuMoDx 96 Molecular System [REF 500200 ali 500201]

OPOZORILA IN PREVIDNOSTNI UKREPI

Ta test je namenjen za diagnosti¢no uporabo in vitro samo s sistemi NeuMoDx System.

Ne uporabljajte potrosnega materiala ali reagentov po poteku navedenega roka veljavnosti.

Ne uporabljajte reagentov, Ce je varnostni pecat prelomljen oziroma ¢e je embalaza ob prejemu poskodovana.
Ne uporabljajte potroSnega materiala ali reagentov, ¢e je zascitna vrecka ob prejemu odprta ali poskodovana.
Test NeuMoDx Strep A/C/G Vantage Assay ni potrjen za uporabo s prezervativi.

Ne zbirajte primerkov brisov v transportnih medijih, ki niso tekoce gojis¢e Amies. Test NeuMoDx Strep A/C/G Vantage Assay ni
potrjen za uporabo z drugimi transportnimi mediji.

Minimalni volumen primerka je odvisen od velikosti epruvete/prenosnika epruvete s primerkom, kot je dolo¢eno v priro¢nikih za
uporabo sistemov NeuMoDx 288 in 96 Molecular System (5t. dela 40600108 in 40600317/40600655).

Izvajanje testa na primerkih brisa Zrela, ki so starejsi od 2 dni (in so shranjeni med 2 in 8 °C), lahko ob uporabi testnega traku
NeuMoDx Strep A/C/G Vantage Test Strip proizvede neveljavne ali napacne rezultate.

Preprecite onesnaZzenje reagentov z mikrobi in dezoksiribonukleazo (Dnazo). Pri prenosu primerka v sekundarno epruveto je
priporocena uporaba sterilnih pipet za prenos brez Dnaze. Za vsak primerek uporabite novo pipeto.

Vlozka NeuMoDx Cartridge po pomnoZevanju ne prijemajte oziroma ga ne odlomite, da se izognete onesnazenju. Vlozkov NeuMoDx
Cartridge v nobenem primeru ne odstranjujte iz zabojnikov za odpadke. VloZzek NeuMoDx Cartridge je zasnovan tako, da preprecuje
onesnhazenje.

Kadar laboratorij izvaja tudi teste PCR z odprtimi epruvetami, je treba zagotoviti, da NeuMoDx Strep A/C/G Vantage Test Strip,
dodatni potrosni material in reagenti, potrebni za testiranje, osebna zasc¢itna oprema, kot so rokavice in laboratorijskih plasci, ter
sistem NeuMoDx System niso kontaminirani.

Pri ravnanju z reagenti in potroSnim materialom NeuMoDx uporabljajte Ciste nitrilne rokavice brez pudra. Bodite previdni, da se ne
dotaknete zgornje povrsine vlozka NeuMoDx Cartridge, povrsine tesnilne folije traka NeuMoDx Strep A/C/G Vantage Test Strip ali
ekstrakcijske plos¢e NeuMoDx Extraction Plate oziroma zgornje povrsine vsebnika pufra NeuMoDx Lysis Buffer 6; s potroSnim
materialom in reagenti ravnajte tako, da se dotikate samo stranskih povrsin.

Po izvedbi testa si temeljito umijte roke.
Pipete ne uporabljajte z usti. Ne kadite, pijte ali jejte v obmocjih, kjer ravnate s primerki ali reagenti.

S primerki vedno ravnajte, kot da so kuzni in v skladu z varnimi postopki v laboratorijih, kot so tisti, opisani v Biosafety in
Microbiological and Biomedical Laboratories** in dokumentu CLSI M29-A3.1?

Neuporabljene reagente in odpadke zavrzite v skladu z drZzavnimi, zveznimi, okrajnimi in lokalnimi predpisi.

Pri delu s kemikalijami vedno nosite ustrezno laboratorijsko haljo, rokavice za enkratno uporabo in zas¢itna ocala. Ve¢ informacij poiscite v
ustreznih varnostnih listih (Safety Data Sheets, SDS). Na voljo so na spletu v priro¢ni in kompaktni obliki PDF na www.giagen.com/safety,
kjer lahko poiscete, si ogledate in natisnete varnostni list (Safety Data Sheet, SDS) za vsak komplet in komponento kompleta NeuMoDx.

VARNOSTNI UKREPI

NeuMoDx Strep A/C/G Vantage Test Strip

NEVARNOS | Vsebuje: borovo kislino.

T
Nevarnost: Lahko Skoduje plodnosti ali nerojenemu otroku.

Pred uporabo pridobiti posebna navodila. Ne uporabljajte, dokler se ne seznanite z vsemi varnostnimi ukrepi. Nositi zascitne
rokavice/zas¢itno obleko/zas¢ito za oéi/zas¢ito za obraz. Pri izpostavljenosti ali sumu izpostavljenosti: Pois¢ite zdravnisko
pomoé/oskrbo. Hraniti zaklenjeno. Odstranite vsebino/posodo v odobrenem obratu v skladu z lokalnimi, regionalnimi,
nacionalnimi in mednarodnimi predpisi.

Informacije za nujne primere
Organizacija CHEMTREC

Izven ZDA in Kanade: +1 703-527-3887
Odstranjevanje

Nevarne odpadke odstranite v skladu z lokalnimi in nacionalnimi predpisi. To velja tudi za neuporabljene izdelke.

Upostevaijte priporocila v varnostnem listu (Safety Data Sheet, SDS).
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SHRANJEVANIJE, RAVNANIE IN STABILNOST IZDELKA
e Varnostni listi (Safety Data Sheets, SDS) so za vsak reagent (kot je primerno) na voljo na spletni strani www.giagen.com/safety.

e Trakovi NeuMoDx Strep A/C/G Vantage Test Strip so stabilni v prvotni embalaZi do navedenega roka uporabe na oznaki izdelka, ¢e so
shranjeni pri temperaturi od 15-23 °C.

e Ne uporabljajte potroSnega materiala in reagentov po poteku roka uporabe.
e Ne uporabljajte nobenih testnih izdelkov, e je primarna ali sekundarna embalaza vidno poskodovana.

e Ko je naloZen, lahko trak NeuMoDx Strep A/C/G Vantage Test Strip ostane v sistemu NeuMoDx System 14 dni. Programska oprema spremlja
preostali rok uporabnosti naloZenih testnih trakov in ga sporoc¢a uporabniku v realnem ¢asu. Sistem bo pozval k odstranitvi testnega traku,
ki je v uporabi dlje, kot je dovoljeno.

ZBIRANJE/TRANSPORT/SHRANJEVANJE PRIMERKOV

e Testnitrak NeuMoDx Strep A/C/G Vantage Test Strip je testiran s primerki brisov Zrela, ki jih odvzame zdravnik. Delovanje s primerki, ki niso
navedeni, ni ocenjeno.

e Zbrani primerki brisov morajo biti med transportom shranjeni pri temperaturi, ki je priporocena v kompletu za odvzemanje brisov.

e Pripravljeni primerki brisov naj bodo shranjeni pri temperaturi med 2 in 8 °C in ne vec kot 2 dni pred testiranjem ter najvec 8 ur pri sobni
temperaturi.

NAVODILA ZA UPORABO
Zbiranje/transport primerkov
1. Brise Zrela, ki jih zbere zdravnik, je treba zbirati v tekoem transportnem gojisc¢u Amies.
2. Ce primerki niso testirani v roku 8 ur, jih je potrebno 2 dni pred testiranjem shraniti pri temperaturi med 2 do 8 °C.

Priprava testa

1. Primerek z oznako s ¢rtno kodo dodajte na epruveto s primerkom, ki je zdruZljiv s sistemom NeuMoDx System. Primarno epruveto za
zbiranje je mogoce oznaciti in jo postaviti neposredno v prenosnik za primerek. Poleg tega lahko prenesete alikvot tekocega gojis¢a Amies
v sekundarno epruveto za obdelavo v sistemu NeuMoDx System.

2. Na kratko zavrtite primerek brisa v primarnem vsebniku, da doseZete enakomerno porazdelitev.

3. Ce se testiranje vzorca brisa izvaja v primarni epruveti za zbiranje, postavite epruveto, oznaceno s értno kodo, v prenosnik epruvete s
primerkom in poskrbite, da bosta pred nalaganjem v NeuMoDx System odstranjena pokrov in bris. NE puscajte vzorca v epruveti.

4. Ce uporabljate sekundarno epruveto, prenesite > 0,5 ml alikvota primerka v tekoéem gojis¢u Amies primerka v epruveti s értno kodo, ki je
zdruzljiva s prenosnikom epruvete s primerkom NeuMoDx 32-Tube.

Delovanje sistema NeuMoDx System
Za podrobna navodila glejte Priro¢nik za uporabo sistemov NeuMoDx 288 in 96 Molecular System (st. dela 40600108 in 40600317/40600655).

1. Enega ali ve¢ prenosnikov testnih trakov NeuMoDx Test Strip Carrier napolnite s testnimi trakovi NeuMoDx Strep A/C/G Vantage Test Strip
in uporabite zaslon na dotik, da jih naloZite v sistem NeuMoDx System.

2. Ce to zahteva programska oprema NeuMoDx system, dodajte potrebno koli¢ino potro$nega materiala v vsebnike potro$nega materiala
NeuMoDx System in uporabite zaslon na dotik, da naloZite prenosnik(-e) v NeuMoDx System.

3. Ce to zahteva programska oprema NeuMoDx System, zamenjajte NeuMoDx Wash Reagent, NeuMoDx Release Reagent, spraznite
odpadke pri polnjenju, zabojnik za bioloske odpadke (samo pri NeuMoDx 288), kos za odpadne konice (samo NeuMoDx 96) ali kos za
bioloske odpadke (samo NeuMoDx 96), kot je to potrebno.

4. Epruvete s primerki naloZite v ustrezen prenosnik za epruvete s primerki in poskrbite, da so pokrovi odstranjeni z vseh epruvet.

5. Prenosnik za epruvete s primerki postavite na katerikoli odprt poloZaj na polici samodejnega nalagalnika in uporabite zaslon na dotik, da
prenosnik naloZite v NeuMoDx System. S tem boste zaceli obdelavo primerkov, naloZenih za dolocene teste.

OMEJITVE
e Testni trak NeuMoDx Strep A/C/G Vantage Test Strip se lahko uporablja samo na sistemih NeuMoDx System.

e Delovanje testnega traku NeuMoDx Strep A/C/G Vantage Test Strip je bilo potrjeno s primerki brisov Zela, ki so jih odvzeli zdravniki.

e Uporaba testnega traku NeuMoDx Strep A/C/G Vantage Test Strip z drugimi viri ni bila ocenjena, zato karakteristike delovanja tega testa za
druge tipe primerkov niso znane.

e Ker je zaznavanje GAS in GCS/GGS odvisno od Stevila prisotnih organizmov v vzorcu, so zanesljivi rezultati odvisni od ustreznega odvzemanja
primerkov, ravnanja in shranjevanja.
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e Napacni rezultati testov se lahko pojavijo zaradi neustreznega zbiranja primerkov, ravnanja, shranjevanja, tehni¢ne napake ali zaradi
zamenjave vzorcev. Poleg tega se lahko pojavijo tudi lazni negativni rezultati, ker je Stevilo organizmov v primerku nizje od analiti¢ne
obdutljivosti testa.

e Testiranje je omejeno na osebje, ki je usposobljeno za uporabo sistema NeuMoDx System.

o (e se kontrola obdelave vzorca ne amplificira in ¢e je rezultat testa NeuMoDx Strep A/C/G Vantage Negative (Negativen), bo javljen
neveljaven rezultat (Indeterminate (Nedoloc¢en) ali Unresolved (Neresen)) in test bo treba ponoviti.

e Ninujno, da pozitiven rezultat testa kaze na prisotnost Zivih organizmov. Nakazuje pa domnevno prisotnost DNK GAS in/ali GCS/GGS.

. Ceprav ni znanih sevov/izolatov GAS, ki nimajo regije za protein z domeno, ki se prek LPXTG-motiva sidra na celi¢no steno, ali GCS/GGS, ki
nimajo regije za beljakovino, odporno na nizin, lahko pojav takega seva pri uporabi testnega traku NeuMoDx Strep A/C/G Vantage Test Strip
povzroci napacen rezultat.

e Mutacije v veznih regijah primerja/3obe lahko vplivajo na zaznavanje s trakom NeuMoDx Strep A/C/G Vantage Test Strip.

e Rezultati testa NeuMoDx Strep A/C/G Vantage Assay se lahko uporabljajo kot dodatek h kliniénim opazovanjem in drugim razpoloZljivim
podatkom, ki jih ima na voljo zdravnik. Test ni namenjen razlikovanju nosilcev DNK CAS in/ali GCS/GGS od tistih s streptokokno boleznijo.

e Na rezultate testa lahko vpliva isto¢asna antibioti¢na terapija, saj je lahko DNK GAS in GCS/GGS po antimikrobni terapiji $e naprej zaznana.

e Priporocene so dobre laboratorijske prakse, vklju¢no z menjavo rokavic med ravnanjem s primerki pacientov, da preprecite onesnazenje
primerkov.

REZULTATI

Sistemi NeuMoDx Molecular System

RazpoloZljive rezultate si je mogoce ogledati oziroma natisniti na zavihku »Results« (Rezultati) v oknu Results (Rezultati) na zaslonu na dotik
sistema NeuMoDx System. Rezultat testa je lahko na podlagi statusa pomnoZevanja tarce in nadzora obdelave vzorca (Sample Process Control,
SPC1) Positive (POS) (Pozitivno), Negative (NEG) (Negativno), Indeterminate (Nedolocen) (IND) ali Unresolved (Nereseno) (UNR).

Merila za pozitivno ali negativno odloditev so doloéena v definicijski datoteki testa (Assay Definition File, ADF) NeuMoDx System Strep A/C/G
Vantage, kot jo je druzba NeuMoDx Molecular, Inc. namestila na enega ali vec sistemov. Porocanje rezultatov temelji na algoritmu odloc¢anja ADF,
ki je povzet v spodnji preglednici 1.

Preglednica 1. Povzetek algoritma odlo¢anja testa Strep A/C/G Vantage Assay

REZULTAT TARCE GAS in/ali GCS/GGS KONTROLA oclz.;::\f_ll_';\c\:i (SS;\ C“:I/.I; LE PROCESS
POZ. Amplified (Amplificirano) N/A (Ni na voljo)
NEG. Not Amplified (Ni amplificirano) Amplified (Amplificirano)
IND (NEDOLOCEN) Not Amplified, System Error Detected (Ni amplificirano, Zaznana je napaka sistema)
UNR (NERESENO) Not Amplified, No System Error Detected (Ni amplificirano, ni zaznane napake sistema)

Neveljavni rezultati
Ce test NeuMoDx Strep A/C/G Vantage Assay, izveden na sistemu NeuMoDx System, ne ustvari veljavnega rezultata, bo na podlagi vrste napake,
ki se je pojavila, javljen rezultat Indeterminate (Nedolocen) ali Unresolved (Nereseno), test pa bo za pridobitev veljavnega rezultata treba ponoviti.

Rezultat Indeterminate (Nedoloc¢en) bo sporocen, ¢e bo med obdelavo vzorca zaznana napaka v sistemu NeuMoDx System.

Rezultat Unresolved (Nereseno) bo prikazan, ¢e ne bo zaznana nobena tarca in ¢e ni pomnoZevanja kontrole obdelave vzorca, kar kaze na
morebitno napako reagenta ali prisotnost inhibitorjev.

Nadzor kakovosti

Lokalni predpisi obi¢ajno dolocajo, da je laboratorij odgovoren za nadzorne postopke, ki spremljajo to¢nost in preciznost celotnega analiticnega
postopka, in mora doloditi Stevilo, vrsto in pogostost preskusanja kontrolnih materialov z uporabo preverjenih specifikacij u¢inkovitosti za
nespremenjen, odobren testni sistem.
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1. NeuMoDx Molecular, Inc. zunanjih (uporabnisko dolocenih) kontrolnih materialov ne dobavi. Ustrezno kontrolo mora izbrati in odobriti
laboratorij. Kontrole morajo izpolnjevati enake specifikacije za minimalni volumen kot navedeni klini¢ni vzorci. Uporabnik lahko doloci
specifiéne ¢rtne kode za pozitivno in negativno kontrolo ali pa jih dodeli naklju¢no.

2. Priporoceno: 1 Streptococcus pyogenes LYFO DISK™ (Microbiologics® 0508L) in 1 Streptococcus dysgalactiae subsp. equisimilis LYFO DISK
(Microbiologics® 0602L), rekonstrituirana v skladu z navodili proizvajalca, razred¢ena v 50 ml tekocega gojis¢a Amies, shranjena in uporabljena
v alikvotih po 0,5 ml. V primeru kontrole obdelave oznacene kontrole postavite na prenosnik za epruvete s primerki in uporabite zaslon na
dotik, da prenosnik naloZite v NeuMoDx System s police samodejnega nalagalnika. Sistem NeuMoDx System bo prepoznal ¢rtne kode (e jih je
predhodno dolocil uporabnik) in zacel z obdelavo kontrol, razen ¢e ni zadostne koli¢ine reagentov ali potroSnega materiala, potrebnega za
testiranje.

3. Primerji in obe, specifi¢ni za nadzor obdelave vzorca 1 (Sample Process Control 1, SPC1), so vkljuéeni v vsak testni trak NeuMoDx Strep A/C/G
Vantage Test Strip. Ta kontrola obdelave vzorca omogo¢a NeuMoDx System nadzor ucinkovitosti ekstrakcije DNK in postopka pomnoZevanja
PCR.

4. Positive (Pozitivno) rezultat testa pri negativnem kontrolnem vzorcu nakazuje teZzavo s kontaminacijo primerka. Nasvete za odpravljanje tezav
poiscite v Prirocniku za uporabo NeuMoDx 288 Molecular System ali 96 Molecular System.

5. Negativni rezultat pri pozitivnem kontrolnem vzorcu lahko kaZe na teZavo, povezano z reagentom ali s sistemom NeuMoDx System. Nasvete za
odpravljanje teZav poiscite v Prirocniku za uporabo NeuMoDx 288 Molecular System ali 96 Molecular System.

KARAKTERISTIKE DELOVANJA

Kliniéna ucinkovitost
Kliniéne karakteristike delovanja testa NeuMoDx Strep Vantage A/C/G Assay so bile dolo¢ene z notranjo retrospektivno studijo primerjav metod z
uporabo preostalih primerkov brisov Zrela, ki so bili odvzeti na dveh geografsko razli¢cnih lokacijah laboratorijev.

Preostalim primerkom brisov Zrela simptomatskih pacientov je bila odstranjena identifikacija in klini¢ni laboratoriji so jim dodelili enoli¢no Stevilko
ID; tako je bil vzpostavljen zaupni seznam, ki je Stevilko ID pacienta povezal z vzorci brez identifikacije, ki so bili testirani za namene $tudije. Skupaj
je bilo testiranih 230 preostalih primerkov, ki sta jih priskrbela dva klini¢na laboratorija. Med 230 vzorci so jih klini¢ni laboratoriji dolocili 68 kot GAS-
pozitivnih in 47 kot GCS/GGS-pozitivnih. En primerek je bil v testu pozitiven za GAS in GCS/GGS, kar je nakazovalo dvojno oziroma sofasno okuzbo.
Status testa teh vzorcev je bil zaradi izvedbe ,,enojne slepe Studije” upravljavcu prikrit. Za izvajanje metode primerjalne analize so bili uporabljeni
rezultati specificnih legalno trzenih molekularnih naprav, ki jih laboratoriji uporabljajo za standardne teste in so odobreni s strani FDA in CE.

Rezultati testa NeuMoDx Strep A/C/G Vantage kaZejo, da klini¢na obcutljivost za tarto GAS znasa 100 %, za taréo GCS/GGS pa 95,9 %, interval
zaupanja pri poro¢anju o obeh pa je znasal 95 %. Ugotovljena klini¢na specifi¢nost iz studije je za GAS in GCS/GGS znasala 100 %, interval zaupanja
pa spet 95 %. Spodnja in zgornja meja 95-odstotnega IZ, predstavljeni v preglednicah 2A in 2B spodaj, sta bili izracunani brez Wilsonovega postopka
s popravkom kontinuitete.

Preglednica 2A. Povzetek klini¢ne ucinkovitosti — Zaznavanje S. Preglednica 2B. Povzetek klinicne ucinkovitosti — Zaznavanje S.
pyogenes s testnim trakom NeuMoDx Strep A/C/G Vantage Test dysgalactiae s testnim trakom NeuMoDx Strep A/C/G Vantage
Strip Test Strip
S strani FDA/CE odobren rezultat S strani FDA/CE odobren rezultat
GAS referencnega testa GCS/GGS referencnega testa
POZ. NEG. Skupaj POZ. NEG. Skupaj
POZ. 68 0 68 POZ. 47 0 47
NeuMoDx Strep NeuMoDx Strep
NEG. 0 162 162 NEG. 2 181 183
A/C/G A/C/G
Skupaj 68 162 230 Skupaj 49 181 230
Kliniéna ob¢utljivost (GAS) = 100 % (93,3-100) Kliniéna obéutljivost (GCS/GGS) = 95,9 % (84,9-99,3 %)
Klini¢na specificnost (GAS) = 100 % (97,1-100) Klini¢na specificnost (GCS/GGS) = 100 % (97,4-100)

Analiti¢na obcutljivost

V negativnih klini¢nih brisih Zrela, obogatenih s taréami GAS, GCS in GGS, je bila ugotovljena meja zaznavanja (Limit of Detection, LoD) testa
NeuMoDx Strep A/C/G Vantage Assay: Streptococcus pyogenes (ATCC 700294), Streptococcus dysgalatiae subsp. equisimilis (ATCC 35666)
oziroma Streptococcus dysgalactiae subsp. equisimilis (ATCC 12384). Vsi vzorci za Studijo so bili pripravljeni v zdruzenih in presejanih klinicnih
primerkih brisov Zrela, negativnih na streptokok, ter lo¢eno obogatenih s tar¢ami, katerih koncentracije so znasale 50 CFU/ml za GAS, 2500
CFU/ml za GCS ali 10.000 CFU/ml za GGS. Vsaka tar¢a je bila testirana v 40 ponovljenih vzorcih, za potrditev, da je bila doseZena stopnja
zaznavanja 2 95 %, pa je bila uporabljena analiza s stopnjo zadetkov, zaradi esar so bile te koncentracije lahko sprejete kot LoD danih tar¢.
Ugotovitve Studije meje zaznave so povzete v preglednici 3 spodaj.
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Preglednica 3. Dolo¢anje meje zaznavanja testa NeuMoDx Strep A/C/G Vantage Assay s stopnjo zadetkov

Cilj Koncentracija (CFU/ml) n $t. pozitivnih % pozitivnih (stopnjl;ozz detka)
GAS 50 40 40 100 50 CFU/ml
GCS 2.500 40 40 100 2.500 CFU/ml
GGS 10.000 40 40 100 10.000 CFU/ml

Navedena meja zaznavanja za test NeuMoDx Strep A/C/G Vantage Assay je 50 CFU/ml za GAS, 2500 CFU/ml za GCS in 10.000 CFU/ml za GGS.

Zaznavanje variant

Analiti¢na obdutljivost testa NeuMoDx Strep A/C/G Vantage Assay je bila dodatno potrjena z 11 razli¢nimi sevi GAS, 7 sevi GCS in 9 sevi GGS.
Testiranje je bilo izvedeno s sevi GAS, GCS in GGS, ki so navedeni spodaj v preglednici 4. Za potrditev, da zaznavanje znasa 2 95 %, so bili
negativni klini¢ni primerki brisov pred testiranjem obogateni s tar¢ami na navedenih ravneh pri 2-kratni ustrezni LoD, kot je navedena zgoraj.
Variantni sevi, ki niso izpolnjevali teh pogojev, so bili ponovno testirani pri visjih koncentracijah, dokler ni bilo dosezeno zaznavanije, ki je znasalo
> 95 %. Raven, pri kateri je to doseZeno za vsak sev, je navedena v preglednici 4 kot LoD za to varianto.

Preglednica 4. Testirani variantni sevi GAS, GCS in GGS

Sev n Koncentracija Positive Negative Stopnja
CFU/ml (Pozitivno) | (Negativno) zaznavanja (%)
M3 5 100 5 0 100
—_ M82 5 100 5 0 100
< Ma 5 100 5 0 100
§_ M18 20 100 19 1 95
- M28 20 300 19 1 95
Té M73 20 500 20 0 100
5 M78 20 500 20 0 100
§ M77 19 500 19 0 100
2 M12 20 500 20 0 100
< M75 20 1500 20 0 100
M49 20 2500 19 1 95
C74 5 5000 5 0 100
13-166 5 5000 5 0 100
%' G 1180 5 5000 5 0 100
! 2 C46 5 5000 5 0 100
s ucm
-]
% é 74/02p 5 5000 5 0 100
32 SVA XVI
§ £ 172 5 5000 5 0 100
3 S [ Lancefield
)
.o
G S Hea 5 5000 5 0 100
CCUG
28238 5 5000 5 0 100
NIH 1129 5 10.000 5 0 100
@ G16 5 10.000 5 0 100
E CCUG
g 15679 5 10.000 5 0 100
S G47 5 10.000 5 0 100
-9C) CCUG
7]
8 g 27483 5 10.000 5 0 100
v ‘g
v S CCUG
% z 33802 5 10.000 5 0 100
g CCUG 502 5 10.000 5 0 100
2 CCUG
wv
%.‘ 15680 5 20.000 5 0 100
(7
CCUG
24070 5 20.000 5 0 100
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Analiti¢na specificnost

Skupno je bilo glede morebitne navzkrizne reaktivnosti pri testiranju s testnim trakom NeuMoDx Strep A/C/G Vantage Assay ocenjenih
45 izolatov kulture oziroma DNK organizmov, ki bi lahko sobivali ali bi bili filogenetsko podobni NeuMoDx Strep A/C/G Vantage Assay.
Organizmi so bili pripravljeni v skupinah 3 do 6 organizmov, vsak je bil testiran pri visoki koncentraciji. Tekoce gojis¢e Amies, negativno za
GAS/GCS/GGS, je bilo obogateno z bakterijskimi organizmi pri 6-9 x 10° CFU/ml in z virusnimi povzro¢itelji pri 1 x 10° kopijah DNK/ml, razen
kjer je navedeno drugace. Navzkrizna reaktivnost ni bila opaZzena pri nobenem od patogenov, ki so bili testirani v tej studiji. Seznam testiranih
organizmov je prikazan v preglednici 5.

Preglednica 5. Seznam uporabljenih patogenov za prikaz analiti¢ne specifi¢nosti

Bakterije Bakterije Bakterije
Acinetobacter Iwoffii Neisseria gonorrhoeae Streptococcus mitis
Arcanobacterium haemolyticum Neisseria subflava Streptococcus mutans
Bacillus cereus Peptostreptococcus micros (Parvimonas micra) Streptococcus oralis
Bordetella pertussist Pseudomonas aeruginosa Streptococcus pneumoniae
Burkholderia cepacia Serratia marcescens Streptococcus salivarius
Candida albicans Staphylococcus aureus (MRSA) Streptococcus sanguinis
Corynebacterium diphtheria Staphylococcus epidermidis (MSRE) Streptococcus suis
Enterococcus faecalis Stenotrophomonas maltophilia . .
— - - Virusi
Escherichia coli Streptococcus agalactiae
Fusobacterium necrophorum Streptococcus anginosus Adenovirus tipa I*
Klebsiella pneumonia Streptococcus bovis Haemophilus influenzae tip A
Lactobacillus acidophilus Streptococcus canis Influenca A
Lactococcus lactis Streptococcus canis (STR T1) Influenca B
Legionella micdadei Streptococcus equi subsp. zooepidemicus (group C) Paragripe tipa 4bt
Legionella pneumophila Streptococcus gordonii Rinovirus tipa 1A
Moraxella cartarrhalis Streptococcus intermedius

* Adenovirus tipa | je bil obogaten v koncentraciji 1 x 10° TCID50/ml.
+ Bordetella pertussis in virus paragripe tipa 4b sta bila obogatena v koncentraciji 10 ng/ml

Motece snovi — komenzalni organizmi

Test NeuMoDx Strep A/C/G Vantage Assay je bil testiran za motnje v prisotnosti netarénih organizmov (sobivajo¢ih v zadnjem delu Zrela)
z oceno ucinkovitosti testa NeuMoDx Strep A/C/G Vantage Assay pri nizkih ravneh GAS in GCS/GGS na sistemu NeuMoDx Molecular System.
Za to Studijo je bila uporabljena ista skupina 45 organizmov [Preglednica 5], ki je bila uporabljena za oceno navzkrizne reaktivnosti. Organizmi
so bili v GAS/GCS/GGS-negativnem tekofem gojis¢u Amies zdruZeni v skupine od 3 do 6 ter obogateni s taréami 150 CFU/ml GAS, 7500 CFU/ml
GCS in 30.000 CFU/mI GGS.

Pri nobenem od komenzalnih organizmov ni bilo zaznanih moten;j.

Motece snovi — endogene in eksogene snovi, najdene v vzorcih klini¢nih primerkov brisov Zrela

Ucinkovitost testa NeuMoDx Strep A/C/G Vantage Assay je bila ocenjena v prisotnosti potencialno motecih snovi, ki jih je mogoce povezati z
odvzemom brisa Zrela pri pacientu [preglednica 6]. Vsi agenti so bili testirani za potencialne motnje v odsotnosti ter prisotnosti GAS, GCS in
GGS. Vzorcem na tekocem gojiséu Amies, obogatenim s 3-kratno LoD, so bili z nasi¢enim vzorcem dodatni endogeni in eksogeni moteci delci,
raztopljeni ali razredéeni v vodi molekulske stopnje pri navedenih koncentracijah. Nobena od snovi ni negativno vplivale na zaznavanje GAS ali
GCS/GGS.
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Preglednica 6. Primerki brisov v tekocem gojis¢u Amies, testirani z eksogenimi in endogenimi motec¢imi agenti

Moteca snov Koncentracija zaloge
Altoids™ (Spearmint) 10 % (m/v)
Aspirin™ 10 % (m/v)
CEPACOL® Extra Strength Sore Throat & Cough Lozenges 5% (m/v)
Children’s Dimetapp® Cold & Cough 15 % (v/v)
Chloraseptic® Max Sore Throat Lozenges 10 % (m/v)
Chloraseptic Sore Throat Spray 10 % (v/v)
Cold-EEZE® Zinc Lozenges 15 % (m/v)
Crest® Pro-Health Advanced Gum Protection 4% (m/v)
g Bonboni proti kaslju Halls™ (vi$nja) 15 % (m/v)
E Bonboni proti kaslju Halls (Mentho-Lyptus) 15 % (m/v)
. ICE BREAKERS® Mints (Cool Mint) 10 % (m/v)
LISTERINE® Total Care Mouthwash 15 % (v/v)
LISTERINE Ultra-clean Antiseptic Mouthwash 15 % (v/v)
*Ricola® Original Swiss Sugar Free Herb Cough Suppressant 15 % (m/v)
Throat Drops

Robitussin® Max Strength Nighttime Cough DM 10 % (v/v)
Sucrets® Sore Throat & Cough Lozenges (Vapor Cherry) 5% (m/v)
Tic Tac® Freshmints 10 % (m/v)
Wal-Tussin DM Max Cough Syrup 10 % (v/v)

g Slina 100 %
w Polna kri 10 % (v/v)

*Najprej se 1 od 3 vzorcev GAS, testiranih pri 3X LoD, v prisotnosti izdelka Ricola
Throat Drops ni amplificiral, a se je po ponovnem testu odzval po pri¢akovanjih.

Ponovljivost med serijami

Ponovljivost testa NeuMoDx Strep A/C/G Vantage Assay med serijami je bila preverjena z retrospektivno analizo podatkov testa kakovosti za
tri loéene serije testnega traku NeuMoDx Strep A/C/G Vantage Test Strip in pufra za lizo NeuMoDx Lysis Buffer 6. Ti podatki so bili generirani
s funkcijskim testiranjem reagentov na tekocem transportnem gojis¢u Amies, obogatenem z reprezentativnimi sevi GAS in GCS pri LoD za te
tarée. Skupno je bilo obdelanih 64 pozitivnih in 16 negativnih ponovljenih vzorcev na serijo testnih trakov NeuMoDx Strep A/C/G Vantage Test
Strip; ocenjevanje pufra za lizo NeuMoDx Lysis Buffer 6 je vkljucevalo 16 pozitivnih in 8 negativnih ponovljenih vzorcev. Variacija po proizvodnih
serijah je bila analizirana z dolo¢anjem povprec¢ne vrednosti C;, standardnega odklona in koeficienta variacije v odstotkih (% CV) ter je prikazana
v preglednici 7. Vrednosti standardnega odklona < 1,1 in vrednosti koeficienta variacije < 3,0 % za tar¢i GAS in GCS sta dokaz za odli¢no
ponovljivost po serijah kljuénih reagentov testa NeuMoDx Strep A/C/G Vantage Assay.

Preglednica 7. Analiza s %CV glede na tarée po serijah kljuénih sestavin testa NeuMoDx Strep A/C/G Vantage Assay

GAS GCS Vsi rezultati
(b0 3 serijah) C SD C; % CV C SD C; % CV G SD C; % CV
Strep A/C/G Test Strip 35,83 1,06 3,0% 34,93 0,76 2,2% 34,06 0,60 1,8%
Lysis Buffer 6 35,71 1,01 2,80 % 34,86 0,63 1,80 % 34,15 0,67 2,0%

Ekvivalenca sveZih primerkov v primerjavi z zamrznjenimi

Testiranje je bilo izvedeno za prikaz ekvivalence matrice primerka med sveZimi in zamrznjenimi primerki brisov Zrela. Negativni klini¢ni primerki
so bili obogateni s taréami GAS, GCS in GGS pri 3-kratni LoD testa NeuMoDx Strep A/C/G Vantage Assay in obdelani s testom NeuMoDx Strep
A/C/G Vantage Assay. Vsak vzorec je bil nato shranjen pri -80 °C, dokler ni zamrznil, bil odtajan in ponovno obdelan. Rezultati svezih in
zamrznjenih primerkov brisov so bili z analizo regresije primerjani glede ekvivalence. Podatki so prikazali odli¢no ekvivalenco med svezimi in
zamrznjenimi primerki brisov.
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Ucinkovitost kontrole

Ucinkovitost nadzora obdelave vzorca, vkljuéenega v testni trak NeuMoDx Strep A/C/G Vantage Test Strip za porocanje o morebitnih napakah
v korakih obdelave ali o inhibiciji, ki bi vplivala na delovanje testa NeuMoDx A/C/G Vantage Assay, je bila ocenjena na sistemu NeuMoDx
Molecular System. Testirani pogoji predstavljajo kriticne napake pri korakih postopka, ki bi se lahko pojavile pri obdelavi vzorcev in jih vgrajeni
senzoriji, ki nadzirajo ucinkovitost sistema NeuMoDx System, morda ne zaznajo. U¢inkovitost kontrole je bila ocenjena s simulacijo napake pri
razli¢nih korakih toka obdelave vzorceyv, s ¢imer bi oponasali morebitno napako sistema in z obogatitvijo primerka z znanim inhibitorjem, da bi
opazovali u¢inek blaZitve neucinkovitega inhibitorja na zaznavo nadzora obdelave vzorca (glejte Preglednico 8). V primerih, kjer napake pri
obdelavi niso negativno vplivale na u¢inkovitost nadzora obdelave vzorca (NO WASH (Brez izpiranja)/NO WASH BLOWOUT (Brez izpihovanja
po izpiranju)), je bil test ponovljen s primerki, ki so vsebovali nizko stopnjo GAS in GCS/GGS (blizu LoD), kar je potrdilo, da napaka pri obdelavi
prav tako ni imela negativnega ucinka na zaznavanje taré GAS ali GCS/GGS. Preglednica 8 povzema rezultate uinkovitosti testa preverjanja

kontrole.

Preglednica 8. Ucinkovitost povzetka kontrolnih podatkov

Stanje Pri¢akovan rezultat Dobljeni rezultat
Normal Processing . . Negative
Negative (Negativho .
(Normalna obdelava) g (Neg ) (Negativno)
Normal Processing + Inhibitor
M Unresolved
(Normalna obdelava + Unresolved (Nereseno) N
I (Nereseno)
inhibitor)
No Wash Reagent Unresolved (Nereseno) ali Negative
(Brez pralnega reagenta) Negative (Negativno) (Negativno)*
No Wash Blowout Unresolved (Nereseno) ali Negative
(Brez izpihovanja po izpiranju) Negative (Negativno) (Negativno)
No Release Reagent Indeterminate Indeterminate
(Brez izpustnega reagenta) (Nedoloceno) (Nedoloceno)
No PCR Master Mix Reagents . .
.. Indeterminate Indeterminate
(Brez mesanice reagentov (Nedolozeno) (Nedologeno)
Master Mix PCR)

*V redkih primerih je bilo ugotovljeno, da je bil pri nizko pozitivnih vzorcih GAS podan laZen negativni rezultat, e je pri dobavi reagenta za
spiranje hkrati prislo do sistemske napake. To je bilo ugotovljeno pri ravneh GAS, nizjih od 500 CFU/ml, kar je precej pod povprecno
koncentracijo pozitivnega klinicnega primerka brisa, in v mnogih primerih je mogoce pricakovati, da bo to po enkratnih lazno negativnih
rezultatih odpravljeno s ponovnim testiranjem, do katerega bo verjetno prislo.

Stabilnost vzorca med uporabo za primerke brisov

Klini¢ni primerki brisov, negativni na streptokok, so bili obogateni s taréami GAS, GCS in GGS pri 10-15.kratni LoD in 48 ur shranjeni pri 4 °C ter
nato obdelani s testom NeuMoDx Strep A/C/G Vantage Assay skupaj z enakim Stevilom negativnih primerkov. Ob koncu obdelave so vsi
pozitivni in negativni primerki v epruvetah ostali na delovni mizi sistema za obdobje 8 ur pri sobni temperaturi in so bili nato ponovno obdelani.
Pri¢akovan rezultat na obeh tockah, pri 0 in 8 urah, je bil POSITIVE (POZITIVNO) (za ustrezno tarco) za vse primerke brisa, obogatene s tar¢o
GAS, GCS ali GGS in NEGATIVE (NEGATIVNO) (za obe tarci) v primerkih brisa, ki niso bili obogateni s tar¢o. Dosezena je bila 100 % konkordanca
s pri¢akovanimi rezultati pri obeh ¢asovnih tockah. To kaZe, da je bila za testiranje s testnim trakom NeuMoDx Strep A/C/G Vantage Test Strip
dokazana 8-urna obstojnost. Rezultati so povzeti v preglednici 9, spoda;j.

Preglednica 9. Povzetek podatkov o stabilnosti vzorca med uporabo

Stabilnosti primerkov med % pozitivnih, To % pozitivnih, 8 ur
uporabo GAS GCS/GGS SPC1 GAS GGS/GCS SPC1
GAS [ATCC 700294] 100 0 100 100 0 100
GCS [ATCC 35666] 0 100 100 0 100 100
GGS [ATCC 12384] 0 100 100 0 100 100
Negative (Negativno) 0 0 100 0 100 100
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Zahvale

Naslednji reagent je bil pridobljen skozi BEI Resources, NIAID, NIH: Streptococcus pyogenes, Strain MGAS15186, NR-15373

Naslednji reagent je bil pridobljen skozi BEI Resources, NIAID, NIH kot del the Human Microbiome Project: Klebsiella pneumoniae subsp.
pneumoniae, Strain WGLW3, HM-748.

Naslednji reagent je bil pridobljen skozi BEI Resources, NIAID, NIH kot del the Human Microbiome Project: Streptococcus anginosus, Strain
F0211, HM-282.

Naslednji reagent je bil pridobljen skozi BEI Resources, NIAID, NIH kot del the Human Microbiome Project: Streptococcus gallolyticus subsp.
gallolyticus, Strain TX20005, HM-272.

Naslednji reagent je bil pridobljen skozi BEI Resources, NIAID, NIH kot del the Human Microbiome Project: Streptococcus intermedius, Strain
F0413, HM-368.

Naslednji reagent je bil pridobljen skozi BEI Resources, NIAID, NIH: Burkholderia cepacia, Strain UCB 717, NR-707.

Naslednji reagent je bil pridobljen skozi BEI Resources, NIAID, NIH kot del the Human Microbiome Project: Streptococcus mitis, Strain F0392,
HM-262.

Naslednji reagent je bil pridobljen skozi BEI Resources, NIAID, NIH kot del the Human Microbiome Project: Parvimonas micra, Strain CC57A
(Deposited as Peptostreptococcus micros, Strain CC57A), HM-1052.

BLAGOVNE ZNAMKE

NeuMoDx™ je blagovna znamka druzbe NeuMoDx Molecular, Inc.

NeuDry™ je blagovna znamka druzbe NeuMoDx Molecular, Inc.

TagMan® je registrirana blagovna znamka druzbe Roche Molecular Systems, Inc.

LYFO DISK™ je blagovna znamka druzbe Microbiologics, Inc.

ATCC® je registrirana blagovna znamka centra American Type Culture Collection
Aspirin™ je blagovna znamka druzbe Bayer AG.

Altoids™ je blagovna znamka druzbe Callard and Bowser Limited.

CEPACOL® je registrirana blagovna znamka druzbe Reckitt Benckinser Limited
Chloraseptic® je registrirana blagovna znamka druzbe Prestige Brands Holdings, Inc.
Dimetapp® je registrirana znamka blagovna druzbe Pfizer, Inc.

Cold-EEZE® je registrirana blagovna znamka druzbe Prophase Labs, Inc.

Crest® Pro-Health je registrirana blagovna znamka druzbe Procter and Gamble Company.
Halls™ je blagovna znamka druzbe Mondeléz International Group.

ICE BREAKERS® je registrirana blagovna znamka druzbe Hershey Chocolate & Confectionery Company.
LISTERINE® je registrirana blagovna znamka druzbe Johnson & Johnson.

Ricola® je registrirana blagovna znamka druzbe Ricola Group AG.

Robitussin® je registrirana blagovna znamka druzbe Pfizer, Inc.

Sucrets® je registrirana blagovna znamka druzbe Prestige Brands Holdings, Inc.

Tic Tac® je registrirana blagovna znamka druzbe Ferrero, Inc.

Wal-Tussin® je registrirana blagovna znamka druzbe Walgreens Company.
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V navodilih za uporabo ali na embalaZi in etiketah so lahko prikazani naslednji simboli:

SIMBOL POMEN
Samo R Samo na recept
“ Proizvajalec
IVD Diagnosticni medicinski pripomocek in vitro
EC | REP Pooblasceni predstavnik v Evropski skupnosti
REF Kataloska Stevilka
LOT Koda serije

Rok uporabnosti

Omejitev temperature

Omejitev vlainosti

Ne uporabljajte ponovno

Vsebuje zadostno koli¢ino za <n> testov

Glejte navodila za uporabo

> 5| <@ 8 > |1

Pozor

Bioloska tveganja

N
m

Oznaka CE

Nevarnost za zdravje

@@

Nevarnost

I NeuMoDx Molecular, Inc.
1250 Eisenhower Place

Ann Arbor, MI 48108, USA

Emergo Europe B.V.
Westervoortsedijk 60
6827 AT Arnhem
The Netherlands

EC | REP

201902

Tehniéna podpora/porocanje v okviru vigilance: support.giagen.com

Patent: www.neumodx.com/patents
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