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DIKKAT: Yalnizca ABD ihracati igin
NeuMoDx 288 ve NeuMoDx 96 Molecular System'lar ile in vitro tani amach kullanim igin

Prospektiis giincellemeleri igcin bakiniz: www.giagen.com/neumodx-ifu
I:E] Ayrintili talimatlar icin NeuMoDx 288 Molecular System Operatér Kilavuzu; P/N 40600108 belgesine basvurun

Ayrintili talimatlar icin NeuMoDx 96 Molecular System Operatér Kilavuzu; P/N 40600317 belgesine basvurun

KULLANIM AMACI

NeuMoDx 96 Molecular System ve NeuMoDx 288 Molecular System (NeuMoDx Molecular System'lar) tizerinde gergeklestirildigi sekilde NeuMoDx
TV/MG Assay, klinik trogenital numunelerde bulunan Trichomonas vaginalis (TV) ve/veya Mycoplasma genitalium (MG) DNA'sinin dogrudan
saptanmasi ve ayirt edilmesine yonelik olan, hizli, otomatik, kalitatif bir in vitro niikleik asit amplifikasyon testidir. Tayinde, timu evrensel nakil
besiyerinde (Universal Transport Medium, UTM-RT®, Copan Diagnostics, CA, USA veya BD™ Universal Viral Transport System, BD™ UVT, Becton,
Dickinson and Company, MD, USA veya muadili) plastik aplikatorli polyester uglu bir srtintii gubugu kullanilarak toplanan; klinisyen tarafindan
toplanan vajinal striinti numunelerinde, kendi kendine toplanan vajinal sirtintii numunelerinde (klinik bir ortamda toplanir) ve endoservikal
suriinti numunelerinde ve erkek ve kadin idrarinda Trichomonas vaginalis ve Mycoplasma genitalium DNA'sinin saptanmasina yonelik gergek
zamanli polimeraz zincir reaksiyonu (Polymerase Chain Reaction, PCR) kullanilir. NeuMoDx TV/MG Assay, semptomatik ve asemptomatik hastalarda
Trichomonas vaginalis ve/veya Mycoplasma genitalium trogenital enfeksiyonlarinin teshisinde yardimci olarak kullanima yéneliktir ancak TV veya
MG enfeksiyonlarinda tedaviyi yonlendirme veya izlemeye y6nelik degildir. Epidemiyolojik testler ve/veya ileri duyarhlik testleri i¢in organizmalari
almak adina konkomitan klttrler gerekli olabilir.

OZET VE AGCIKLAMA

NeuMoDx TV/MG Assay, TV ve MG DNA'sini eg zamanli olarak saptamak ve ayirt etmek igin tasarlanmistir. Tayin, TV genomunda hipotetik bir proteini
(TVAG_305840) kodlayan bolgeyi ve MG genomunda IgG bloke eden protein M ve timidilat kinazi kodlayan sekanslari hedefler. Hedeflenen
bolgelerin birinde mutasyon gorilmesi durumunda yanlis negatif olasiligini en aza indirmek adina MG igin birden fazla bolge hedeflenir. NeuMoDx
TV/MG Assay, ekstraksiyon ve amplifikasyon islemlerinde karsilasilabilecek sistem, islem veya reaktif hatalarinin ve potansiyel olarak inhibe edici
maddelerin varligini izleme amaciyla bir DNA Ornek isleme Kontrolii (Sample Process Control, SPC1) igerir.

NeuMoDx TV/MG Assay kullanarak bir idrar numunesini test etmek icin idrar érnegi, koruyucu veya katki maddesi olmadan standart idrar toplama
kabinda toplanir. Teste hazirlik amaciyla, idrarin bir alikotu, NeuMoDx Molecular System ile uyumlu ikincil bir tiipe dagitilir ve sisteme 6zel bir 6rnek
tastyici iginde yiklenir. Her bir 6rnek igin idrar 6rneginin 550 uL'lik bir alikotu NeuMoDx Lysis Buffer 2 ile karistirilir ve NeuMoDx Molecular System,
hedef nukleik asidi ekstrakte etmek, gercek zamanli polimeraz zincir reaksiyonu amplifikasyonu igin izole DNA'yi hazirlamak ve mevcutsa
amplifikasyon drinlerini (TV ve MG genomlarinin hedeflenen gen sekanslarinin kisimlari) amplifiye etmek ve saptamak igin gerekli tim adimlari
otomatik olarak gergeklestirir.

NeuMoDx TV/MG Assay kullanarak bir striintii numunesini test etmek i¢in 3 mL'lik universal transport medium (UTM-RT, UVT) veya esdeger bir
besiyeri iginde, plastik aplikatorll polyester uglu bir sirintti gubugu kullanilarak, endoservikal stiriintti veya klinisyen tarafindan ya da kendi kendine
alinmig bir vajinal stiriintt 6rnegi toplanmalidir. Stiriintti 6rnegi dogrudan birincil nakil besiyeri tiipiinden veya NeuMoDx System ile uyumlu bir ikincil
tipe dagitilan bir alikottan test edilebilir ve islemeye baslamak igin uygun 6rnek tastyicisi kullanilarak NeuMoDx System'a yiiklenebilir. Her bir 6rnek
icin nakil besiyerinin 400 uL'lik bir alikotu NeuMoDx Lysis Buffer 2 ile karistirilir ve NeuMoDx System, hedef niikleik asidi ekstrakte etmek, gercek
zamanli PCR amplifikasyonu igin izole DNA'yi hazirlamak ve mevcutsa amplifikasyon hedeflerini (TV ve MG genomlarinin hedeflenen gen
sekanslarinin kisimlari) amplifiye etmek ve saptamak icin gerekli tim adimlari otomatik olarak gergeklestirir.

Trichomonas vaginalis, mukozal epitelyal ylizeylerde kolonize olabilen, serbest yasayan bir protozoandir. Diinya genelinde en sik gorilen viral
olmayan cinsel yolla bulasan enfeksiyona (Sexually Transmitted Infection, STI) neden olan ajandir ve diinya ¢apinda tedavi edilebilir tiim STI'lerin
neredeyse yarisini olusturur.! TV enfeksiyonunun prevalansi, oranlarin Chlamydia trachomatis ve Neisseria gonorrhoeae enfeksiyonlarinin
toplamindan tutarli bir sekilde daha yuiksek oldugu Amerika Birlesik Devletleri'nde en iyi sekilde belgelenmistir.?2 Genel popilasyondaki kadinlarda
TV enfeksiyonlarinin rutin taramasina yonelik higbir 6neri olmasa da, vajinal akinti tedavisi olmak isteyen kadinlarda ve yiksek prevalans
ortamlarinda bulunan asemptomatik hastalarda veya bu ortamlarda tedavi géren kadinlarda Amerika Birlesik Devletleri Hastalik Kontrol Merkezi
(Center of Disease Control, CDC) tarafindan TV'ye yonelik tani amagli test yapilmasi 6nerilmektedir.? TV enfeksiyonu, dikey HIV gegisi igin yuksek risk
faktéri olusturdugundan CDC, HIV pozitif hamile kadinlarda tarama vyapilmasini 6nermektedir.3 TV enfeksiyonunun prevalansi erkek
populasyonlarinda, kadin popilasyonlarina kiyasla daha az anlasiimistir. T. vaginalis, erkeklerde genellikle asemptomatik bir hastalik olmakla birlikte,
nongonokokal Uretrit vakalarinin %5 ila %15'iyle iliskilendirilmistir. Mevcut durumda erkekler igin higbir tarama 6nerisi mevcut degildir.

Molekiler saptama yontemlerinin gitgide daha erisilir olmasina ragmen, sivi besiyeri kilturi hala T. vaginalis saptanmasina yonelik altin standarttir.
Ayrica, trikomoniyaz teshisi gegmisten bu yana, vajinal veya servikal 6rneklerden ve Uretral veya prostatik salgilardan motil protozoanin mikroskopik
olarak gozlemlenmesine baglidir. Bu iki yéntem trikomoniyaza yonelik tani amagli testlerde en yaygin kullanilan yéntemler olsa da, T. vaginalis'in
nikleik asit amplifikasyon testi (NAAT) kullanilarak tespitinin, bu enfeksiyonun tanisinda en hassas yaklasim oldugu gosterilmistir. Kiltartn duyarliligi
NAAT araliklariyla karsilastirildiginda %35-78 araliginda olmaktadir. Ozgiilliigiiniin ise %100 oldugu kabul edilir.*6 Benzer sekilde, yas preparasyon
kullanilan mikroskopinin 6zglltigu genellikle yuksek olsa da duyarhligi NAAT ile karsilastirildiginda, asemptomatik kadinlarda bile, raporlanan
%34-58 arasi oranlarda disuktir.#® NAAT, kiltlre ve yas preparasyon kullanilan mikroskopiye gore tstiin duyarliligi nedeniyle artik CDC tarafindan
onerilen ilk segenektir. Asemptomatik kadinlarda mikroskopi asla tarama yéntemi olarak kullanilmamalidir.”
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Mycoplasma genitalium, bilinen en kigik kendi kendine gogalan bakteridir.® Hiicre duvari olmadigi icin numunenin Gram boyamasinda tespit
edilemez.? MG, baskin olarak her iki cinsiyetin genitolriner yolunda bulunur ve tahmini prevalansi, kadinlarda biraz daha yaygin olmakla birlikte,
genel popllasyonda %1-2'dir.> M. genitalium'un gesitli STI'lerin 6nemli ve yaygin bir sebebi oldugu gitgide daha ¢ok kabul edilmistir, Neisseria
gonorrhoeae'dan daha fazla STl'ye yol agmaktadir ve yiiksek riskli poptlasyonlarda %38'e kadar oranlarda prevalans ile, Chlamydia
trachomatis enfeksiyonundan sonra en yaygin gérulen ikinci STI'dir.>16 M. genitalium genellikle tespit edilen tek patojen olsa da, belirli alanlarda C.
trachomatis ile koenfeksiyona da rastlanmaktadir.10-13

Mycoplasma genitalium enfeksiyonu, %40'a kadar MG saptanan hasta oraniyla inatgi ve tekrarlayan Uretrit ve non-gonokokal Uretrit (Non-
Gonococcal Urethritis, NGU) ile yakindan iligkilidir.*2* Cesitli calismalar, postkoital kanama ile servisit, endometrit ve pelvik enflamatuar hastalik
(Pelvic Inflammatory Disease, PID) gorulen kadinlarla MG enfeksiyonu arasindaki iliskiyi desteklemektedir.'37-21 Birgok ¢alismada, bu organizmanin
servisit gorilen kadinlarda, gérilmeyen kadinlara kiyasla daha yaygin oldugu tespit edilmistir.117-18 Kanitlar, genital yolda M. genitalium enfeksiyonu
olan herkesin hasta olmadigini géstermistir; M. genitalium enfeksiyonlari kadinlarda genellikle asemptomatik seyreder.1122-23

Genis yayilimli prevalansina ragmen M. genitalium enfeksiyonunun tanisi, kiltirdeki bakterinin yetersiz ve yavas ¢ogalmasi nedeniyle, yalnizca
NAAT'ler kullanilarak gergeklestirilir.'®?* NeuMoDx Molecular System'larda uygulanan NeuMoDx TV/MG Assay, Trichomonas vaginalis ve
Mycoplasma genitalium'un es zamanli otomatik ve dogru tespitine olanak saglar.

PROSEDUR PRENSIPLERI

NeuMoDx TV/MG Assay, DNA ekstraksiyon teknolojileri ile gercek zamanl PCR yoluyla amplifikasyonu/saptamayi bir araya getirir. Numuneler,
konvansiyonel idrar numunesi toplama kaplarinda veya strintii numunesi toplama tiplerinde (UTM-RT, UVT veya muadili) toplanir. NeuMoDx
System, islemeye baglamak icin NeuMoDx Lysis Buffer 2 ve NeuMoDx Extraction Plate i¢inde bulunan ekstraksiyon reaktifleriyle karistirilmak tzere,
idrar veya striintii numunesinin bir alikotunu otomatik olarak aspire eder. NeuMoDx System; DNA ekstraksiyonu ve konsantrasyonu, reaktif hazirligi
ve gercek zamanli PCR kullanilarak hedef sekansin niikleik asit amplifikasyonu ve saptanmasi islemlerini otomatik hale getirir ve entegre eder.
Eklenen Ornek isleme Kontrolii (Sample Process Control, SPC1), sistem, islem veya reaktif hatalarinin yani sira, potansiyel inhibe edici maddelerin
varliginin izlenmesine de yardimci olur. Numune NeuMoDx System'a yiklendikten sonra higbir operatér midahalesi gerekmez.

NeuMoDx System; hiicre lizisi, DNA ekstraksiyonu ve inhibitérlerin giderilmesi islemlerini gergeklestirmek igin 1si, litik enzim ve ekstraksiyon
reaktiflerinin bir bilesimini kullanir. Serbest kalan nikleik asitler, paramanyetik partikiller tarafindan yakalanir. Mikrokdireler, baglanan niikleik asitler
ile birlikte, baglanmayan, DNA disi bilesenlerin NeuMoDx Wash Reagent ile yikanarak daha fazla giderildigi ve baglanan DNA'nin NeuMoDx Release
Reagent kullanilarak elisyonunun yapildigi NeuMoDx Cartridge'e yiiklenir. NeuMoDx System daha sonra, TV ve MG hedeflerinin yani sira SPC1
sekansinin bir kisminin amplifikasyonu igin gerekli olan tim 6geleri igeren tescilli NeuDry™ amplifikasyon reaktiflerini rehidre etmek igin elisyonu
yapilan DNA'y1 kullanir. Béylece, hem hedef hem de kontrol DNA sekanslarinin es zamanl amplifikasyonu ve tespiti saglanir. Kurutulmus PCR
reaktifleri sulandirildiktan sonra NeuMoDx System, hazirlanan PCR'ye hazir karisimi, NeuMoDx Cartridge'in bir PCR bdlmesine (numuneye gore)
dagitir. Kontrol ve hedef (mevcutsa) DNA sekanslarinin amplifikasyonu ve saptanmasi, PCR bdlmesinde gergeklesir. PCR boélmesinin bulundugu
NeuMoDx Cartridge, gercek zamanli PCR'nin ardindan amplikonu tutmak ve boylece temel olarak, amplifikasyon sonrasi kontaminasyon riskini
ortadan kaldirmak tizere tasarlanmistir.

Amplifiye hedefler, amplikonlarin ilgili hedeflerine 6zgu florojenik oligontikleotid prob molekillerinin kullanildigi hidroliz probu kimyasi (yaygin
olarak TagMan® kimyasi olarak adlandirilir) kullanilarak gergek zamanli olarak saptanir. TagMan problari, oligoniikleotid probunun 5' ucuna kovalent
baglanan bir florofordan ve 3' ucunda bir baskilayicidan olusur. Prob intakt durumdayken florofor ve baskilayici birbirine yakindir; Bu da, baskilayici
molekiliinin, florofor tarafindan FRET (Forster Rezonans Enerji Transferi) araciligiyla yayilan floresansi baskilamasina yol agar.

TagMan problari, belirli bir primer seti tarafindan amplifiye edilen bir DNA bolgesi iginde baglama amaciyla tasarlanmistir.
Taq DNA polimerazi primeri uzattikga ve yeni iplik¢igi sentezledikge Tag DNA polimerazinin 5' ila 3' ekzonlikleaz aktivitesi sablona baglanan probu
degrade eder. Probun degradasyonu, floroforun probdan salinmasina ve baskilayici ile yakin mesafeyi asarak FRET kaynakl baskilama etkisinin
asllmasina yol agar ve floresansin artmasini saglar.

5' ugta florofor ile etiketli (Eksitasyon: 470 nm ve Emisyon: 510 nm) ve 3' ugta ise koyu baskilayici ile etiketlenmis bir TagMan probu, MG DNA'sinin
saptanmasinda kullanilirken, 5' ugta bir florofor (Eksitasyon: 585 nm ve Emisyon: 610 nm), 3' ugta ise koyu baskilayici ile etiketlenmis bir TagMan
probu, TV DNA'sinin saptanmasinda kullanilir. Ornek isleme Kontroliiniin saptanmasinda TagMan probu, 5' ugta alternatif bir floresan boya
(Eksitasyon: 530 nm ve Emisyon: 555 nm), 3' ugta ise koyu baskilayici ile etiketlenir. NeuMoDx System, her amplifikasyon déngusiiniin sonunda
TagMan problari tarafindan yayilan floresan sinyalini izler. Amplifikasyon tamamlandiginda NeuMoDx System, verileri analiz eder ve nihai kalitatif
sonucu (POSITIVE (POZITiF)/NEGATIVE (NEGATIF)/INDETERMINATE (SUPHELI)/UNRESOLVED (COZUMLENMEMIS)) raporlar.

REAKTIFLER/SARF MALZEMELERI

Saglanan Materyal

REF igindekiler Birim basina test Paket basina test
NeuMoDx TV/MG Test Strip
201200 Ornek Isleme Kontroliine zgii TagMan prob ve primerlerinin yani sira TV/MG'ye ézgii 16 96
TagMan problari ve primerlerini iceren kurutulmus, gercek zamanli PCR reaktifleri.
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Gerekli Ek Materyaller (Ayri Olarak Temin Edilir)

REF icindekiler

100100 NeuMoDx Cartridge

100200

NeuMoDx Extraction Plate
Kurutulmus paramanyetik partikiiller, litik enzim ve Ornek isleme Kontrolleri

400500 NeuMoDx Lysis Buffer 2

400100 NeuMoDx Wash Reagent

400200 NeuMoDx Release Reagent

235903 Filtreler ile Hamilton® CO-RE/CO-RE Il Uglar (300 uL)

235905 Filtreler ile Hamilton CO-RE/CO-RE Il Uglar (1000 uL)

Gerekli Cihazlar
NeuMoDx 288 Molecular System [REF 500100] veya NeuMoDx 96 Molecular System [REF 500200]

UYARILAR VE ONLEMLER

Bu test, yalnizca NeuMoDx System'lar ile in vitro tani amagl kullanim igindir.

Listelenen son kullanma tarihini gegmis sarf malzemelerini veya reaktifleri kullanmayin.

Uriin geldiginde giivenlik mihri kirilmigsa veya ambalaj hasar gérmiisse reaktifi kullanmayin.

Uriin geldiginde koruyucu kese agik veya kiriksa sarf malzemelerini veya reaktifleri kullanmayin.

Koruyucu iceren kaplarda toplanan idrari kullanmayin. NeuMoDx TV/MG Assay'in koruyucular ile birlikte kullanimi onaylanmamistir.

Sirinti numuneleri, plastik aplikatérli polyester bir stiriintl kullanilarak toplanmalidir. NeuMoDx TV/MG Assay'in diger siriintu
turleriile birlikte kullanimi onaylanmamustir.

Sirdntli numunelerini, UTM-RT, UVT veya muadili disindaki nakil besiyerlerinde toplamayin. NeuMoDx TV/MG Assay'in diger nakil
besiyerleri ile birlikte kullanimi onaylanmamustir.

ikincil alikotlarin minimum numune hacmi, asagida tanimlandigi sekilde tiip boyutu/numune tiipii tastyicisina baghidir. Belirtilen
minimum degerin altindaki hacim "Quantity Not Sufficient" (Miktar Yeterli Degil) hatasina neden olabilir.

Uygun olmayan sicakliklarda veya belirtilen saklama sirelerinden daha uzun sireligine saklanan numunelerin kullanimi gegersiz veya
hatali sonuglar verebilir.

Reaktiflerin mikrobiyal ve deoksiribontikleaz (DNaz) kontaminasyonundan kaginin. Steril DNaz igermeyen tek kullanimlik transfer
pipetlerinin kullaniimasi 6nerilir. Her numune igin yeni bir pipet kullanin.

Kontaminasyonu 6nlemek igin NeuMoDx Cartridge'i amplifikasyondan sonra kullanmayin veya pargalarina ayirmayin. NeuMoDx
Cartridge'leri higbir durumda Biyolojik Tehlikeli Atik Kabindan (NeuMoDx 288 Molecular System) veya Biyolojik Tehlikeli Atik
Kutusundan (NeuMoDx 96 Molecular System) almayin. NeuMoDx Cartridge, kontaminasyonu engellemek Gzere tasarlanmistir.

Acik tiip PCR testlerinin de laboratuvar tarafindan yuritildigia durumlarda, NeuMoDx TV/MG Test Strip'in, test icin gerekli olan sarf
malzemelerinin ve reaktiflerin, eldiven ve laboratuvar 6nliigu gibi kisisel koruyucu donanimlarin ve NeuMoDx System'in kontamine
olmamasina dikkat edilmelidir.

NeuMoDx reaktifleri ve sarf malzemeleri kullanilirken temiz, pudrasiz, nitril eldivenler kullanilmalidir. NeuMoDx Cartridge'in Ust yuzeyine,
NeuMoDx TV/MG Test Strip'in ve NeuMoDx Extraction Plate'in folyo miihirli yiizeylerine veya NeuMoDx Lysis Buffer 2 kabinin Ust ylizeyine
dokunmamaya dikkat edilmelidir. Sarf malzemeleri ve reaktifler yalnizca yan yiizeylere dokunarak kullanilmalidir.

Her reaktif icin (uygun oldugu durumlarda) www.giagen.com/neumodx-ifu adresinde Glvenlik Veri Sayfalari (Safety Data Sheets,
SDS) saglanmstir.

Testi yaptiktan sonra ellerinizi iyice yikayin.
Agizla pipetlemeyin. Numunelerin veya kit reaktiflerinin kullanildigi yerlerde sigara icmeyin ve bir sey yiyip igmeyin.

Numuneleri her zaman enfeksiy6z gibi diistinerek ve Biosafety in Microbiological and Biomedical Laboratories® ile CLSI Belgesi
M29-A326 icinde agiklananlar gibi gtivenli laboratuvar prosedurleri dogrultusunda kullanin.

Kullanilmayan reaktifleri ve atig, Glkeye 6zel, federal, bolgesel, eyalete 6zel ve yerel yonetmelikler dogrultusunda bertaraf edin.
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URUNU SAKLAMA, KULLANMA VE STABILITE
e NeuMoDx TV/MG Test Strip'ler, 15-23 °C sicaklikta saklandiginda, birincil ambalaji iginde, triiniin Gzerindeki etikette belirtilen son kullanma
tarihine kadar stabildir.
e Belirtilen son kullanma tarihi gegmis sarf malzemelerini ve reaktifleri kullanmayin.
e Birincil veya ikincil ambalajinin hasar gordiigl gorsel olarak tespit edilen higbir test Grtiniini kullanmayin.
e Onceden bagka bir NeuMoDx Molecular System'a yiiklenmis olan hicbir test Giriiniinii yeniden yiiklemeyin.

e NeuMoDx TV/MG Test Strip, yiiklendikten sonra, NeuMoDx System Uizerinde 14 giin boyunca kalabilir. YUkl test seritlerinin kalan raf 6mri
yazilim tarafindan takip edilir ve kullaniciya gergek zamanli olarak bildirilir. Sistem, izin verilenden daha uzun sreligine kullanilmig test
seritlerinin gikarilmasini ister.

NUMUNE TOPLAMA, TASIMA VE SAKLAMA
e NeuMoDx TV/MG Test Strip; kadin ve erkek seyreltilmemis idrar numuneleri, klinisyen tarafindan ve kendi kendine alinan vajinal strtinti
numuneleri ve endoservikal stirtinti numuneleri kullanilarak test edilmistir. Striintii numuneleri, plastik aplikatorli polyester uglu bir
suriintl kullanilarak alinmahdir (UTM-RT, UVT veya muadili). Baska numune turleriyle performans degerlendirilmemistir.
e Toplanan idrar, tagima sirasinda 2-8°C sicaklikta tutulmahdir.
e Toplanan suriinti numuneleri, tasima sirasinda, stiriintti toplama kitinde 6nerilen sicaklikta tutulmalidir.
e idrar ve siiriinti numuneleri testten dnce, 7 giinii asmamak kaydiyla 2-8°C sicaklikta ve oda sicakliginda maksimum 8 saat saklanmalidir.

KULLANMA TALIMATI
Numune Toplama/Tasima
1. ilk alinan idrar (20-30 mL), steril bir idrar toplama kabinda toplanmalidir.
2. Klinisyen tarafindan ve kendi kendine alinan vajinal stiriintiiler ve endoservikal surintdler, Gretici tarafindan stiriintii toplama cihaziyla
birlikte verilen talimatlar izlenerek toplanmahdir.
3. Numuneler 8 saat iginde test edilmezse 7 gline kadar 2-8 °C sicaklikta saklanmahdir.

Test Hazirhigi — idrar Numuneleri

1. Numune barkod etiketini, NeuMoDx System ile uyumlu bir numune tipine uygulayin. Barkod spesifikasyonlari igin, NeuMoDx 288 ve 96
Molecular System Operatér Kilavuzlarina bagvurun (p/n 40600108 ve 40600317).

2. Esit dagilim saglamak igin birincil toplama kabinda bulunan idrar numunesini nazikge déndurin.

3. Her numune igin farkl bir transfer pipeti veya pipet ucu kullanarak, asagida tanimlanan hacimlere gére, NeuMoDx System ile uyumlu olan
barkodlu numune tiptine idrarin bir alikotunu aktarin:

e Numune Tlpu Tasiyicisi (32 tiipli): 11-14 mm gap ve 60-120 mm yikseklik; minimum dolum hacmi 2700 pL
e Numune Tlpl Tasiyicisi (24 tiipli): 14,5-18 mm ¢ap ve 60-120 mm yiikseklik; minimum dolum hacmi 21150 pL
o Dusuk Hacimli Numune Tupu Tasiyicisi (32 tiipld): 1,5 mL konik tabanl mikrosantrifiij tipl; minimum dolum hacmi 2650 pL

Test Hazirligi — Siiriintii Numuneleri

1. Numune barkod etiketini, NeuMoDx System ile uyumlu numune tiiptine uygulayin. Birincil sirtintl toplama tup etiketlenebilir ve
dogrudan 24 veya 32 tiipli bir Numune Tipu Tastyiciya yerlestirilebilir. Alternatif olarak, stirtinti besiyerinin bir alikotu, NeuMoDx System
tzerinde islenmek tizere ikincil bir tipe aktarilabilir.

2. Birincil toplama tipundeki numuneyi test ediyorsaniz barkodlu tiipt bir Numune Tlp Tastyicisina yerlestirin ve NeuMoDx System'a
yuklemeden 6nce kapaginin gikarildigindan emin olun.

3. Ikincil tip kullaniyorsaniz asagida tanimlanan hacimlere gére, NeuMoDx System ile uyumlu olan barkodlu numune tiipiine, nakil
besiyerinin bir alikotunu aktarin:

e Numune Tlpu Tasiyicisi (32 tiipli): 11-14 mm gap ve 60-120 mm yikseklik; minimum dolum hacmi 2550 pL
e Numune Tlpu Tasiyicisi (24 tiipli): 14,5-18 mm ¢ap ve 60-120 mm yiikseklik; minimum dolum hacmi 21000 pL
o Dusuk Hacimli Numune Tupu Tasiyicisi (32 tipld): 1,5 mL konik tabanl mikrosantrifiij tipl; minimum dolum hacmi 2500 pL

NeuMoDx System Galigmasi
Ayrintili talimatlar icin NeuMoDx 288 ve 96 Molecular System Operatér Kilavuzlarina (p/n 40600108 ve 40600317) basvurun.

1. Bir veya daha fazla NeuMoDx Test Strip Carrier'i, NeuMoDx TV/MG Test Strip'leri ile doldurun ve Test Strip Carrier'lari NeuMoDx System'a
yuklemek i¢in dokunmatik ekrani kullanin.

2. NeuMoDx System yazilimi tarafindan istenmesi durumunda gerekli sarf malzemelerini NeuMoDx System sarf malzemesi tasiyicilarina
ekleyin ve tastyicilari NeuMoDx System'a ylUklemek igin dokunmatik ekrani kullanin.

NeuMoDx Molecular, Inc. 40600393-TR_E
2023-07

Sayfa4 /15



NeuMoDx TV/MG Test Strip 201200

NeuMoDx KULLANMA TALIMATI

molecular

3. NeuMoDx System yazilimi tarafindan istenmesi halinde NeuMoDx Wash Reagent, NeuMoDx Release Reagent'i degistirin, Sivi Gegirme
Ati181, Biyolojik Tehlikeli Atik Kabi (yalnizca NeuMoDx 288 Molecular System), Ug Atik Kutusu (yalnizca NeuMoDx 96 Molecular System)
veya Biyolojik Tehlikeli Atik Kutusunu (yalnizca NeuMoDx 96 Molecular System) uygun sekilde bosaltin.

4. Numune tuplerini uygun Numune Tipi Taslyicilarina yikleyin ve tim numune tiplerinin kapaklarinin ¢ikarilmis oldugundan emin olun.

5. Numune Tupa Tastyicilarini otomatik ylkleyici rafina yerlestirin ve tasiyiclyt NeuMoDx System'a yuklemek igin dokunmatik ekrani kullanin.
Boylece, sistemde gecerli bir test istegi bulundugu siirece, tanimlanan testler igin yiklenen numuneler islenmeye baslar.

SINIRLAMALAR

NeuMoDx TV/MG Test Strip yalnizca NeuMoDx Molecular System'lar Gizerinde kullanilabilir.

NeuMoDx TV/MG Test Strip'in performansi, erkek ve kadin idrar numuneleri, kendi kendine ve klinisyen tarafindan alinan vajinal sirtintiler ve
endoservikal stirtinti numunesi ile belirlenmistir. NeuMoDx TV/MG Test Strip'in bagka klinik kaynaklar ile kullanimi degerlendirilmemistir ve
diger numune turleri igin performans 6zellikleri bilinmemektedir.

TV ve MG saptamasi 6rnekte bulunan organizmalarin sayisina bagh oldugundan giivenilir sonuglar alinmasi, dogru numune toplama, kullanimi
ve saklamaya baglhdir.

Uygun olmayan numune toplama, kullanimi, saklama, teknik hata veya numune tiiplerinde karisiklik olmasi sonucu hatali sonuglar elde edilebilir. Yanlig
negatif sonuglar ayrica, numunedeki organizmalarin sayisinin, testin analitik duyarliiginin altinda kalmasindan da kaynaklanabilir.

NeuMoDx System'in kullanimi, NeuMoDx System kullanimi konusunda egitim almis personelle sinirlandiriimistir.

Ornek isleme Kontroliiniin amplifiye etmemesi ve NeuMoDx TV/MG Assay sonucunun Negative (Negatif) olmasi durumunda gecersiz bir sonug
(Indeterminate (Stpheli) veya Unresolved (Coziimlenmemis)) raporlanir ve testin tekrarlanmasi gerekir.

Pozitif test sonucu, her zaman canli organizmalarin varligina isaret etmez. Bununla birlikte, TV ve/veya MG DNA'sinin varliginin muhtemel
oldugu anlamina gelir.

TV'nin TVAG_305840 bolgesinin bulunmadigi veya MG'nin IgG bloke eden protein M ve timidilat kinazi kodlayan genlerinin bulunmadigi
bilinen suslari/izolatlari olmasa da, bdyle bir susun gérilmesi, NeuMoDx TV/MG Assay kullanilirken hatali bir sonuca yol agabilir.

Primer/prob baglanma bdlgelerindeki mutasyonlar, NeuMoDx TV/MG Assay kullanilarak yapilan saptamayi etkileyebilir.
NeuMoDx TV/MG Assay'den elde edilen sonuglar, klinik gozlemler ve doktorun ulasabildigi diger bilgilere ek olarak kullanilmalidir.

TV ve MG DNA'sI antimikrobiyal tedavinin ardindan saptanmaya devam edebilecegi icin test sonuglari, es zamanli antibiyotik tedavisinden
etkilenebilir.

Numunelerin kontamine olmasini dnlemek i¢in hasta numuneleriyle yapilan ¢alismalar arasinda eldiven degistirmek gibi iyi laboratuvar
uygulamalari énerilir.

SONUCLAR

NeuMoDx Molecular System'lar

Mevcut test sonuglari, NeuMoDx System dokunmatik ekraninda bulunan Results (Sonuglar) penceresindeki "Results" (Sonuglar) sekmesinden
gorintilenebilir veya yazdirilabilir. Test sonucu, hedef ve Ornek isleme Kontroliiniin (Sample Process Control, SPC1) amplifikasyon durumuna dayal
olarak Positive (POS) (Pozitif), Negative (NEG) (Negatif), Indeterminate (IND) (Stipheli) veya Unresolved (UNR) (C6ziimlenmemis) olarak adlandirilir.

Pozitif veya negatif olarak adlandirma kriterleri, System'lara kuruldugu sekliyle NeuMoDx System TV/MG Tahlil Tanimlama Dosyasi (Assay Definition
File, ADF) iginde belirtilmistir. Sonuglar, asagidaki Tablo 1'de 6zetlenen ADF karar algoritmasina gore raporlanir.

Tablo 1. TV/MG Assay Karar Algoritmasinin Ozeti

. iSLEME KONTROLU (SAMPLE
SONUC TV ve/veya MG HEDEFLERI PROCESS CONTROL, SPC1)
Amplified (Amplifiye) Amplified (Amplifiye) veya Not
POS Amplified (Amplifiye Degil)
NEG Not Amplified (Amplifiye Degil) Amplified (Amplifiye)
. Not Amplified, System Error Detected (Amplifiye Degil, Sistem Hatasi
IND ($UP) Saptandi)
UNR Not Amplified, No System Error Detected (Amplifiye Degil, Sistem
(¢c62) Hatasi Saptanmadi)
NeuMoDx Molecular, Inc. 40600393-TR_E

2023-07
Sayfa5/15



NeuMoDx TV/MG Test Strip
NeuMoDx KULLANMA TALIMATI 201200

molecular

Gegersiz Sonuglar
NeuMoDx System'da gerceklestirilen bir NeuMoDx TV/MG Assay'in gegerli bir sonug Gretememesi durumunda sonug, olusan hatanin tiiriine dayali olarak
Indeterminate (Stipheli) veya Unresolved (C6ztimlenmemis) olarak raporlanir ve gegerli bir sonug elde edilmesi igin testin tekrarlanmasi gerekir.

Ornek isleme sirasinda bir NeuMoDx System hatasi saptanirsa Indeterminate (Siipheli) sonucu raporlanir.

Hicbir hedef saptanmazsa ve Ornek isleme Kontroliiniin amplifikasyonu mevcut degilse olasi reaktif hatasina veya inhibitérlerin varligina isaret eden
Unresolved (Cozimlenmemis) sonucu raporlanir.

Kalite Kontrol

Yerel yonetmelikler tipik olarak, analitik islemin tamaminin dogrulugunu ve kesinligini izleyen kontrol prosedirlerinden laboratuvarin sorumlu
oldugunu ve lzerinde degisiklik yapilmamis, onayli bir test sistemine yonelik dogrulanmis performans 6zellikleri kullanilarak kontrol materyallerinin
sayisl, turl ve sikhiginin laboratuvar tarafindan belirlenmesi gerektigini belirtir.

1. NeuMoDx Molecular, Inc. tarafindan harici (Kullanici Tanimli) kontrol materyalleri saglanmayacaktir. Uygun kontroller laboratuvar tarafindan segilmeli
ve onaylanmalidir. TV/MG testine y6nelik Kullanici Tanimli kontrollerden olusan ayri bir grubun, hem idrar hem de siirtintti matriksleri igin tanimlanmasi
gerektigini ve kontrollerin, Numune Tup Tastyicl boyutuna dayali olarak yukarida belirtilen klinik 6rneklerle ayni minimum hacim 6zelliklerini
karsilamasi gerektigini unutmayin. Kullanici, Pozitif ve Negatif Kontrole gére ve matrikse gore spesifik barkodlari tanimlayabilir.

2. Tavsiyeler: NATtrol™ T. vaginalis External Run Control'larin (ZeptoMetrix NATTVPOS-6MC) 1:2000'lik bir diltisyonu ve NATtrol Mycoplasma
genitalium External Run Control'un (ZeptoMetrix NATMGN-ERC) 1:200'liik bir dilisyonu, idrar matris kontroli igin KOVA Liqua-TROL® (KOVA
International 87123) iginde ve slriintli matris kontrol igin UTM-RT besiyeri ile. Negatif kontrol yalnizca KOVA Liqua-TROL veya UTM-RT
besiyerlerinden olugsmalidir. Kontrolleri isliyorsaniz etiketlenen kontrolleri bir numune tiipu tasiyicisina yerlestirin ve tasiyiclyl otomatik
yukleyici rafindan NeuMoDx System'a yiiklemek igin dokunmatik ekrani kullanin. Kullanici tarafindan tanimlandiginda NeuMoDx System
barkodlari tanir ve test igin gerekli miktarda reaktif veya sarf malzemesinin bulunmamasi s6z konusu degilse kontrolleri islemeye bagslar.

3. Ornek isleme Kontrolii 1'e (Sample Process Control, SPC1) &zel primerler ve prob, her bir NeuMoDx TV/MG Test Strip'e eklenir. Bu Ornek
isleme Kontrolii, NeuMoDx System'in DNA ekstraksiyonunun ve PCR amplifikasyon islemlerinin etkililigini izlemesini saglar.

4. Negatif kontrol 6rnegi igin Positive (Pozitif) test sonucu raporlanmasi, numune kontaminasyon sorununa isaret ediyor olabilir. Sorun
gidermeye iliskin ipuglari igin litfen NeuMoDx 288 veya 96 Molecular System Operatér Kilavuzu belgesine bagvurun.

5. Pozitif kontrol 6rnegi igin negative (negatif) sonug raporlanmasi, reaktif veya NeuMoDx System ile ilgili bir sorun olduguna isaret eder. Sorun
gidermeye iliskin ipuglari igin litfen NeuMoDx 288 veya 96 Molecular System Operatér Kilavuzu belgesine bagvurun.

PERFORMANS OZELLIKLERI

Klinik Performans — idrar Numuneleri
NeuMoDx TV/MG Assay'in klinik performans 6zellikleri, cografi olarak farkh tg klinik laboratuvar kosulundan alinan, rezidiiel ve prospektif olarak
toplanmis klinik idrar numunelerinin kullanildigi bir yontem karsilastirma galismasiyla belirlenmistir.

Semptomatik ve asemptomatik hastalardan alinan klinik rezidtel TV pozitif numuneler ve prospektif idrar numunelerinin tanimlamalari kaldiriimig
ve klinik laboratuvarlar tarafindan bu numunelere benzersiz kimlik numaralari verilmistir. Béylece, hasta kimligini, calisma amaglari dogrultusunda
test edilen tanimlamasi kaldirilmig numuneler ile iligkilendiren gizli bir liste elde edilmistir. Disiik MG insidansi ve TV/MG koenfeksiyonunu telafi
etmek icin negatif idrarda ilave MG ve TV/MG pozitif drnekler olusturulmustur. iki klinik laboratuvardan toplamda 166 numune saglanmis ve 46
uydurma o6rnek test edilmistir. Referans laboratuvar testleriyle, toplam 212 6rnek iginden 43 6rnek TV pozitif, 46 6rnek ise MG pozitif olarak
tanimlanmigtir. On alti 6rnek hem TV hem de MG igin pozitif test sonucu vermistir. Bu da gift enfeksiyona veya koenfeksiyona isaret eder. Bu
orneklerin test durumu, "tek kor galisma" gerceklestirmek amaciyla operatérden saklanmistir. Yasal olarak CE-IVD ve FDA onayli ve pazarlanan belirli
molekiler cihazlarin raporladigi ve bakim testi standardi igin laboratuvarlar tarafindan kullanilan sonuglar, yontem karsilagtirma analizini
gerceklestirmek igin kullaniimistir.

NeuMoDx TV/MG Assay'in sonuglarinda, TV hedefi igin %98,3, MG hedefi igin ise %100 Klinik Duyarlilik elde edilmis ve her ikisi deger de %95 gliven araliginda
(Confidence Interval, Cl) raporlanmigtir. Calismadan elde edilen Klinik Ozg(illik degerinin hem TV hem de MG hedefleri igin %95 Cl kullanilarak %100 oldugu
belirlenmistir. %95 Cl'nin agagidaki Tablo 2A ve 2B'de sunulan alt ve Ust limitleri Wilson proseduiru kullanilarak hesaplanmistir.

Tablo 2A. Klinik Performans Ozeti — NeuMoDx TV/MG Assay ile Tablo 2B. Klinik Performans Ozeti — NeuMoDx TV/MG Assay ile
T. vaginalis saptama (idrar) M. genitalium Saptama (idrar)
CE-IVD/FDA Onaylh CE-IVD/FDA Onaylh
v Referans Test Sonucu MG Referans Test Sonucu
POS NEG Toplam POS NEG Toplam
POS 58 0 58 POS 62 0 62
NeuMoDx NeuMoDx
NEG 1 153 154 NEG 0 114 114
TV/MG Assay TV/MG Assay
Toplam 59 153 212 Toplam 62 114 176
Klinik Duyarhlik (TV) = %98,3 (%95 Cl: %91,0-99,7) Klinik Duyarhilik (MG) = %100 (%95 Cl: %94,7-100)
Klinik Ozgiilliik (TV) = %100 (%95 Cl: %97,6-100) Klinik Ozgiilliik (MG) = %100 (%95 Cl: %96,7-100)
NeuMoDx Molecular, Inc. 40600393-TR_E
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Klinik Performans — Siiriintii Numuneleri
NeuMoDx TV/MG Assay'in klinik performans 6zellikleri, prospektif olarak toplanan klinik vajinal (kendi kendine ve klinisyen tarafindan toplanan) ve
endoservikal striinti numunelerinin kullanildigi bir ydontem karsilastirma galismasiyla belirlenmistir.

Onay veren semptomatik ve asemptomatik hastalardan alinan prospektif vajinal (n = 163) ve endoservikal striintli (n = 163) numuneleri alinmis,
kimlik bilgilerinden ayrilmis ve klinik laboratuvarlar tarafindan bu numunelere benzersiz kimlik numaralari verilmistir. Boylece, hasta kimligini,
¢alisma amaglari dogrultusunda test edilen kimlik bilgilerinden ayrilmis numuneler ile iligkilendiren gizli bir liste elde edilmistir. Diisiik enfeksiyon
ve koenfeksiyon insidansini telafi etmek igin ilave olarak, TV, MG ve TV/MG pozitif érneklerden olusan Gg tyeli bir panel, stiriint( tird basina
toplam 80 6rnek olusturulmak tzere, klinik negatif vajinal ve endoservikal stiriintiilerde olusturulmustur. Toplam 243 vajinal striintii 6rneginden
67'si TV pozitif, 54'l ise MG pozitif olarak tanimlanmistir. Toplam 243 endoservikal siiriintii 6rneginden 61'i TV pozitif, 54'l ise MG pozitif olarak
tanimlanmistir. Bu 6rneklerin test durumu, "tek kor galisma" gergeklestirmek amaciyla operatérden saklanmistir. Yasal olarak CE-IVD ve FDA onayli
ve pazarlanan belirli molekdler cihazlarin raporladigi ve bakim testi standardi igin laboratuvarlar tarafindan kullanilan sonuglar, yontem
karsilastirma analizini gergeklestirmek igin kullanilimistir.

Vajinal strintl numunelerinde gergeklestirilen NeuMoDx TV/MG Assay'in sonuglarinda, TV hedefi icin %98,5, MG hedefi igin ise %96,3 Klinik
Duyarhlik elde edilmis ve her ikisi deger de %95 giiven araliginda (Confidence Interval, Cl) raporlanmistir. Calismadan elde edilen Klinik Ozgiilliik
degerinin, yine %95 Cl kullanilarak, TV igin %95,5, MG igin ise %99,5 oldugu belirlenmistir. %95 Cl'nin asagidaki Tablo 3A ve 3B'de sunulan alt ve Ust
limitleri Wilson proseduri kullanilarak hesaplanmistir.

Tablo 3A. Klinik Performans Ozeti — NeuMoDx TV/MG Assay ile
T. vaginalis Saptama (vajinal stirtint)

Tablo 3B. Klinik Performans Ozeti — NeuMoDx TV/MG Assay ile
M. genitalium Saptama (vajinal stirtint)

CE-IVD/FDA Onaylh CE-IVD/FDA Onayh
v Referans Test Sonucu MG Referans Test Sonucu
POS NEG Toplam POS NEG Toplam
POS 66 8 74 POS 52 1 53
NeuMoD:
NeuMoDx NEG 1 168 169 EL oL NEG 2 188 190
TV/MG Assay TV/MG Assay
Toplam 67 176 243 Toplam 54 189 243

Klinik Duyarlilik (TV) = %98,5 (%95 Cl: %90,9-99,2) Klinik Duyarlilik (MG) = %96,3 (%95 Cl: %86,2-99,4)

Klinik Ozgiilliik (TV) = %95,5 (%95 Cl: %90,9-97,9) Klinik Ozgiilliik (MG) = %99,5 (%95 Cl: %96,6-99,9)

Endoservikal siiriinti numunelerinde gergeklestirilen NeuMoDx TV/MG Assay'in sonuglarinda, TV hedefi i¢in %100, MG hedefi igin ise %96,3 Klinik
Duyarlilik elde edilmis ve her ikisi deger de %95 giiven araliginda (Confidence Interval, Cl) raporlanmistir. Galismadan elde edilen Klinik Ozgiilliik
degerinin, yine %95 Cl kullanilarak, TV i¢in %96,2, MG igin ise %99,5 oldugu belirlenmistir. %95 Cl'nin asagidaki Tablo 4A ve 4B'de sunulan alt ve Ust
limitleri Wilson prosediri kullanilarak hesaplanmistir.

Tablo 4A. Klinik Performans Ozeti — NeuMoDx TV/MG Assay ile T.
vaginalis Saptama (endoservikal striinti)

Tablo 4B. Klinik Performans Ozeti — NeuMoDx TV/MG Assay ile M.
genitalium Saptama (endoservikal strtinti)

CE-IVD/FDA Onaylh CE-IVD/FDA Onaylh
v Referans Test Sonucu MG Referans Test Sonucu
POS NEG Toplam POS NEG Toplam
POS 61 7 68 POS 52 1 53
NeuMoDx NeuMoDx
NEG 0 175 175 NEG 2 188 190
TV/MG Assay TV/MG Assay
Toplam 61 182 243 Toplam 54 189 243

Klinik Duyarlilik (TV) = %100 (%95 Cl: %92,6-100) Klinik Duyarlilik (MG) = %96,3 (%95 Cl: %86,2-99,4)

Klinik Ozgiilliik (TV) = %96,2 (%95 Cl: %91,9-98,3) Klinik Ozgiilliik (MG) = %99,5 (%95 Cl: %96,6-99,9)

Analitik Duyarlilik — idrar

NeuMoDx TV/MG Assay'in saptama limiti (Limit of Detection, LoD), Trichomonas vaginalis susu G3 (ATCC PRA-98) veya Mycoplasma genitalium susu
G37 (ATCC 33530) eklenen havuzda toplanmis, saglikli donér idrarinda belirlenmistir ve Tablo 5A ve 5B'de gosterilmektedir. Testler her seviyede 40
kopya ile yurattlmustir ve bunlarin saptama oranlari agsagida verilmektedir. NeuMoDx TV/MG Assay'in saptama limitini — 0,025 hiicre/mL TV ve

8,4 kopya/mL MG — belirlemek i¢in dogruluk orani calismasi tizerinde analizin bir probit modeli kullanilmistir ve asagidaki Sekil 1'de gésterilmektedir.
Figure 1.
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Tablo 5A. TV'nin idrarda Pozitif Saptama Oranlari — Tablo 5B. MG'nin idrarda Pozitif Saptama Oranlari —
NeuMoDx TV/MG Assay Saptama Limiti Calismasi. NeuMoDx TV/MG Assay Saptama Limiti Calismasi.
TV POz o . MG POz o LoD
(hiicre/mL) n No. % POZ Lol Rk (kopya/mL) n No. % POZ (Probit)
0,08 40 40 100 20 38 38 100
0,04 40 40 100 15 38 38 100
0,02 39 38 97,4 0,025 hiicre/ 10 40 39 97,5 8,4 kopya/
0,015 39 13 33,3 mL 5 40 31 77,5 mL
0,01 39 10 25,6 2,5 38 24 63,2
0 40 0 0 0 40 0 0
idrarda TV LoD'si idrarda MG LoD'si
1,2 1,2
1 1
LoD = 0,025 ceIIs/mL LoD = 8,4 copies/mL
0,8 %95 Cl (0,018, 2,73) 0,8 %95 Cl (6,41, 13,98)
£ X
=0,6 =0,6
- -
o o
< <
204 504
o o
0,2 Sigmoid Uyumu 0,2 Sigmoid Uyumu
® Deneysel
& Hesaplanan LoD @® Deneysel
0 0 @  Hesaplanan LoD
3 2 1 0 -2 0 2 4
logio[hiicre/mL] logio[kopya/mL]

Sekil 1. NeuMoDx TV/MG Assay Saptama Limitinin probit analizi tayini.

Analitik Duyarhlik — Vajinal Strtintii

NeuMoDx TV/MG Assay'in LoD'si, Trichomonas vaginalis susu G3 (ATCC PRA-98) veya Mycoplasma genitalium susu G37 (ATCC 33530) eklenen,
prospektif olarak toplanmis negatif vajinal siriintii numunelerinde belirlenmistir ve Tablo 6A ve 6B'de gosterilmektedir. Testler her seviyede
40 kopya ile yurutilmistir ve bunlarin saptama oranlari asagida verilmektedir. NeuMoDx TV/MG Assay'in vajinal siriinti numuneleriyle
saptama limitini 0,04 hiicre/mL TV ve 14,8 kopya/mL MG belirlemek i¢in dogruluk orani ile probit analizinin bir kombinasyonu kullanilmistir.

Tablo 6A. TV'nin Vajinal Suriintllerde Pozitif Saptama Oranlari — Tablo 6B. MG'nin Vajinal Strintilerde Pozitif Saptama Oranlari —
NeuMoDx TV/MG Assay Saptama Limiti Calismasi. NeuMoDx TV/MG Assay Saptama Limiti Calismasi.
v poz | ., MG poz | ., LoD
(hiicre/mL) n No. % POZ LoD (kopya/mL) n No. % POZ (Probit)
0,3 38 38 100 80 40 40 100
0,15 39 39 100 40 38 38 100
0,04 hiicre/
0,075 40 40 100 L 20 40 39 97,5 | 14,8 kopya/
0,04 39 39 100 10 40 35 87,5 mL
0 39 0 0 5 39 24 61,5
0 39 0 0
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Analitik Duyarhlik — Endoservikal Stiriintii

NeuMoDx TV/MG Assay'in LoD'si, Trichomonas vaginalis susu G3 (ATCC PRA-98) veya Mycoplasma genitalium susu G37 (ATCC 33530) eklenen,
prospektif olarak toplanmis negatif endoservikal striintli numunelerinde belirlenmistir ve Tablo 7A ve 7B'de gosterilmektedir. Testler her
seviyede 40 kopya ile yirutilmustir ve bunlarin saptama oranlari asagida verilmektedir. NeuMoDx TV/MG Assay'in endoservikal suriinti
numuneleriyle saptama limitini 0,15 hiicre/mL TV ve 17,2 kopya/mL MG belirlemek icin dogruluk orani ile probit analizinin bir kombinasyonu
kullanilmigtir.

Tablo 7A. TV'nin Endoservikal Surlintilerde Pozitif Saptama Tablo 7B. MG'nin Endoservikal Suriuntilerde Pozitif Saptama
Oranlari — NeuMoDx TV/MG Assay Saptama Limiti Calismasi. Oranlari — NeuMoDx TV/MG Assay Saptama Limiti Calismasi.
TV POz o MG POz LoD
POz LoD % POZ
(hiicre/mL) n No. % ° (kopya/mL) n No. % (Probit)
0,15 40 40 100 80 38 38 100
0,075 38 21 55,3 0,15 hiicre/ 40 40 40 100
L
0,004 39 12 30,8 m 20 40 39 97,5 17,2 kopya/
0 40 0 0 10 40 32 80 mL
5 40 26 65
0 40 0 0

Varyantlarin Saptanmasi

NeuMoDx TV/MG Assay'in analitik duyarliligl, asagida Tablo 8 iginde listelenen ilave bes TV susu ve (ic MG susu ile daha da dogrulanmustir.
Belirtilen seviyelerde hedefler, 2%95 saptamayi dogrulamak tzere, yukarida listelendigi gibi ilgili LoD'nin yaklasik 1-2 katinda test yapmadan
once negatif idrar numunelerine eklenmistir. Bu gerekliligi karsilamayan varyant suslar 2%95 saptama elde edilene kadar daha yiksek
konsantrasyonlarda tekrar test edilmistir. Her bir sus i¢in bunun elde edildigi seviye, ilgili varyant i¢in LoD olarak Tablo 8'de bildirilmektedir.

Tablo 8. Test Edilen Varyant TV ve MG Suslari

sus n Kc;:;ir::r/?:{;)n POS NEG Saptat&a) Orani

87464 (ATCC 30094) 20 0,04 20 0 100

K RU 393 (ATCC 393) 20 0,04 20 0 100
S

'§s JH 31A #4 (ATCC 30236) 20 0,04 20 0 100

(=S JH 32A #4 (ATCC 30238)* 20 0,04 19 1 95

CDC 085 (ATCC 50143)* 20 0,12** 17 3 85

g M30 (ATCC 48985) 19 0,10%** 19 0 100

'g R32G (ATCC 48987) 19 2x10% 19 0 100

; TW 10-5G (ATCC 49123) 19 5x103 19 0 100

*  Metronidazole direngli sus

** T.vaginalis susu CDC 085'in titrasyonu, 2%95 saptama gézlemlenmeden 6nce durdurulmustur. Yukarida raporlanan
konsantrasyon, bu sus icin bir saptama limiti iddiasi tasimamaktadir.
*** Miktari CCU/mL cinsinden belirlenmistir
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Analitik Ozgiilliik — Mikroorganizmalarin Varliginda Gapraz Reaktivite
Toplam 84 kdiltur izolati veya TV ya da MG ile ayni ortami paylasan veya evrimsel olarak TV ya da MG'ye benzeyen mikroorganizmalardan DNA,
NeuMoDx TV/MG Assay ile test yapilirken olasi ¢apraz reaktivite bakimindan degerlendirilmistir. Organizmalar, her biri 5-6 organizmalik
havuzlarda hazirlanmis ve yiiksek konsantrasyonda test edilmistir. Bakteriyel ve fungal organizmalar, 6,7 x 10* — 9 x 10° CFU/mL dozunda,
havuzda toplanmis TV/MG negatif idrara eklenmis ve viral ajanlar, aksi belirtiimedigi siirece, 10° kopya DNA/mL dozunda eklenmistir. Bu
¢alismada test edilen mikroorganizmalarin higbirinde gapraz reaktivite gozlemlenmemistir. Test edilen organizmalarin listesi, Tablo 9 igerisinde

gosterilmektedir.

Tablo 9. Analitik Ozgiilligii Gostermek igin Kullanilan Patojenlerin Listesi

Bakteriler

Bakteriler

Bakteriler

Achromobacter xerosis

Kingella denitrificans

Pseudomonas aeruginosa

Acinetobacter Iwoffii

Klebsiella oxytoca

Rahnella aquatilis

Aerococcus viridans

Klebsiella pneumoniae

Rhizobium radiobacter

Aeromonas hydrophila

Lactobacillus crispatus

Rhodospirillum rubrum

Alcaligenes faecalis

Lactobacillus jensenii

Salmonella enterica

Atopobium vaginae

Lactobacillus vaginalis

Serratia marcescens

Bacillus subtilis

Legionella pneumophila

Staphulococcus aureus

Bacteroides ureolyticus

Listeria monocytogenes

Staphylococcus epidermidis

Bacteroides fragilis

Micrococcus luteus

Steptococcus pneumoniae

Brevibacterium linens

Mobiluncus curtisii

Steptococcus pyogenes

Chlamydia trachomatis*

Moraxella catarrhalis

Streptococcus agalactiae

Chromobacterium violaceum

Moraxella lacunata

Trichomonas tenax***

Citrobacter freundii

Moraxella olsoensis

Ureaplasma urealyticum**

Corynebacterium genitalium

Morganella morganii

Veillonela parvula

Corynebacterium urealyticum Mycoplasma faucium Vibrio parahaemolyticus
Corynebacterium xerosis Mycoplasma fermentans Yersinia enterocolitica
Crytococcus neoformans Mycoplasma hominis Mantarlar
Deinococcus radiodurans Mycoplasma orale Candida albicans
Eikenella corrodens Mycoplasma penetrans ** Candida glabrata
Enterobacter aerogenes Mycoplasma pirum*** Candida parapsilosis
Enterobacter cloacae Mycoplasma pneumoniae Candida tropicalis
Enterococcus avium Mycoplasma primatum Saccharomyces cerevisiae
Enterococcus faecalis Mycoplasma salivarium*** Viriisler
Enterococcus faecium Neisseria gonorrhoeae Sitomegalovirius
Escherichia coli Peptostreptococcus anaerobius HIV-1*

Fusobacterium nucleatum Prevotella bivia HPV-16

Gardnerella vaginalis Propionibacterium acnes HSV-1

Gemella haemolysans Proteus mirabilis HSV-2

Haemophilus ducreyi

Providencia stuartii

Asadida belirtiimedigi siirece, bakteriler ve mantarlarin miktari CFU/mL cinsinden, virtislerin miktari ise kopya/mL cinsinden

belirlenmistir
*

Miktari EB/mL cinsinden belirlenmistir

**  Miktari CCU/mL cinsinden belirlenmistir
*** Miktari hiicre/mL cinsinden belirlenmistir

t

Olumsuz Etkileme — Mikroorganizmalar

Miktari IU/mL cinsinden belirlenmistir

NeuMoDx TV/MG Assay, NeuMoDx TV/MG Assay'in performansi disik TV ve MG seviyelerinde NeuMoDx Molecular System (izerinde
degerlendirilerek, hedef disi organizmalarin (lUrogenital kanalda bir arada bulunan) varligini olumsuz etkileme bakimindan test edilmistir.
Capraz reaktiviteyi degerlendirme amaciyla kullanilan 84 organizmadan olusan ayni panel [Tablo 9] bu galismada da kullanilmistir.
Organizmalar, 4-6'li gruplar halinde, havuzda toplanmig TV/MG negatif idrar icinde toplanmis ve TV (0,125 hiicre/mL) ve MG (45 kopya/mL)
hedefleri eklenmistir. Kommensal organizmalarin higbirinde olumsuz etki gézlemlenmemistir.

Olumsuz Etkileme — Klinik idrar Numunelerinde Karsilasilan Endojen ve Eksojen Maddeler

NeuMoDx TV/MG Assay'in performansi, bir hastadan idrar 6rneklerinin toplanmasiyla iligkili olabilecek, olumsuz etkileme potansiyeline sahip
maddeler varliginda degerlendirilmistir [Tablo 10]. TV (0,125 hiicre/mL) ve MG (42,5 kopya/mL) eklenen, havuzda toplanmis negatif idrara,
belirtilen konsantrasyonlarda endojen ve eksojen kisimlar eklenmistir ve islenmistir. Maddelerin higbirinde, asagidaki Tablo 10'da listelenen

seviyelerde bir olumsuz etki gozlemlenmemistir.

NeuMoDx Molecular, Inc.

Sayfa 10/ 15

40600393-TR_E
2023-07



NeuMoDx TV/MG Test Strip
NeuMoDx KULLANMA TALIMATI 201200

molecular

Tablo 10. Test Edilen Endojen ve Eksojen Olumsuz Etkileyen Ajanlar — idrar Numuneleri

Madde Konsantrasyon
Asidik idrar pH4
< Alkali idrar pH9
.§ Bovin Serum Albimini 10 mg/mL
& Sperm %5,0 (h/h)
idrar Metabolitleri Yuksek Seviyeler*
Asetaminofen 3,2 mg/mL
Azitromisin 1,8 mg/mL
AZO Urinary Pain Relief® (fenazopiridin) 0,1 mg/mL
= Doksisilin 3,6 mg/mL
% Metronidazol Vajinal Jel 0,2 mg/mL
i Norforms® Deodorant Fitilleri %0,25 (a/h)
Progesteron 4 mg/mL**
Talk Pudrasi %0,10 (a/h)
Vagisil® Deodorant Pudra %0,25 (a/h)

* Yiksek idrar metabolit seviyelerinin etkisi, idrar yerine KOVA-Trol® | High Abnormal Urine
Control with Urobilinogen (KOVA International 87533) kullanilarak degerlendirilmistir.
** 8 mg/mL'den doz yanit ¢alismasinin sonucu olarak raporlanan progesteron seviyesi

Olumsuz Etkileme - Klinik Siiriintii Numunelerinde Karsilagilan Endojen ve Eksojen Maddeler

NeuMoDx TV/MG Assay'in performansi, bir hastadan siirinti numunelerinin toplanmasiyla iligkili olabilecek, olumsuz etkileme potansiyeline
sahip maddeler varliginda degerlendirilmistir [Tablo 11]. TV (0,40 hiicre/mL) ve MG (150 kopya/mL) eklenen, havuzda toplanmis negatif kendi
kendine toplanmis vajinal siriintilere, belirtilen konsantrasyonlarda endojen ve eksojen kisimlar eklenmistir ve islenmistir. Maddelerin
higbirinde, asagidaki Tablo 11'de listelenen seviyelerde bir olumsuz etki gézlemlenmemistir.

Tablo 11. Test Edilen Endojen ve Eksojen Olumsuz Etkileyen Ajanlar —Sirinti Numuneleri

Madde Konsantrasyon
c Kan %7 (h/h)
'.§ Musin 71 mg/mL
“ Periferik Kan Monontikleer Hucreleri 10° hiicre/mL
Abreva® Krem 43,8 mg/mL
Klotrimazol Vajinal Krem 76,6 mg/mL
K-Y® Jelly Kayganlastirici 167,7 mg/mL
Metronidazol Vajinal Krem 122,2 mg/mL
Mikonazol-3 60 mg/mL
Monistat® 1 80,4 mg/mL
c Preparation H® Hemoroit Kremi 65 mg/mL
E’ Progesteron 10 mg/mL
w Replens™ Nemlendirici 9,45 mg/mL
Sperm 71,2 mg/mL
Summer's Eve® ilagli Dus 69,5 mg/mL
Vagisil Kasinti Onleyici Krem 5,3 mg/mL
Vagisil Nemlendirici 7,9 mg/mL
VCF® Vajinal Kontraseptif Képuk 47,2 mg/mL
Yeast Gard Advanced™ Dus 68,9 mg/mL
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Lotlar Arasi Yeniden Uretilebilirlik

NeuMoDx TV/MG Assay'in lotlar arasi yeniden tretilebilirligi, NeuMoDx TV/MG Test Strip'in g ayri lotu icin kalite test verileri gegmise dénik
olarak analiz edilerek dogrulanmistir. Bu veriler, TV (0,1 hiicre/mL) ve MG'nin (40 kopya/mL) temsili suslari eklenen KOVA-Trol idrar
kontroliinde reaktiflerin fonksiyonel testiyle Uretilmistir. NeuMoDx TV/MG Test Strip lotu basina toplam 32 pozitif ve 8 negatif kopya
islenmistir. Uretim lotlar arasindaki varyasyon, Tablo 12'de gésterilen ortalama C: degeri, standart sapma ve varyasyon katsayisi yiizdesi (%CV)
belirlenerek analiz edilmistir. Hem TV hem de MG hedefleriigin < 1 degerinde standart sapma degerlerive < %2,5 degerinde varyasyon katsayisi
degerleri, NeuMoDx TV/MG Test Strip lotlarinin mikemmel derecede yeniden dretilebilir oldugunu géstermektedir.

Tablo 12. NeuMoDx TV/MG Test Strip Lotlarinda Hedeflere Gére %CV Analizi

TV MG Tiim Sonuglar
C C:SD %CV (o C:SD %CV (o C:SD %CV
B “?fllf::)s""p 32,99 0,67 %2,0 35,36 0,82 %2,3 32,09 0,45 %1,4

Kontroliin Etkinligi

NeuMoDx TV/MG Test Strip'e eklenen Ornek isleme Kontroliiniin, NeuMoDx TV/MG Assay performansini etkileyen her tiirlii isleme adimi
hatasini veya inhibisyonu raporlama konusundaki etkililigi, model olarak NeuMoDx CT/NG Assay kullanilarak, NeuMoDx Molecular System
tzerinde degerlendirilmistir. Test edilen kosullar, 6rnek isleme sirasinda potansiyel olarak gergeklesebilecek ve NeuMoDx System'in
performansini izleyen cihaz Uzerindeki sensorler tarafindan saptanamayabilecek kritik isleme adimi hatalarini temsil eder niteliktedir.
Kontroliin etkinligi, potansiyel bir sistem hatasini taklit etmek tizere gesitli 6rnek isleme akisi adimlarinin arizalarini simiile ederek ve numuneye,
etkisiz inhibitér azalmasinin Ornek isleme Kontroliiniin saptanmasi {izerindeki etkisini gézlemlemek iizere bilinen bir inhibitér ekleyerek
degerlendirilmistir (Tablo 13'e bakin). isleme hatalarinin Ornek isleme Kontroliiniin performansini olumsuz yénde etkilemedigi durumlarda
(NO WASH (YIKAMA YOK)/NO WASH BLOWOUT (YIKAMA UFLEME YOK)) test, isleme hatasinin da CT veya NG hedefinin saptanmasi lizerinde
olumsuz bir etkisinin bulunmadigini dogrulamak amaciyla distik seviyelerde CT ve NG (LoD'ye yakin) igeren numuneler ile tekrarlanmistir.
Tablo 13'te, kontrol dogrulama testinin etkililigine iliskin sonuglar 6zetlenmektedir.

Tablo 13. Kontroliin Etkinligi Veri Ozeti

Gozlemlenen

Kosul
osu Sonug¢

Beklenen Sonug

Normal Processing (Normal

201200

Capraz Kontaminasyon

isleme)

Negative (Negatif)

Negative (Negatif)

Normal Processing + Inhibitor Unresolved Unresolved
(Normal isleme + inhibitér) (Coéziimlenmemis) | (Céziimlenmemis)
Unresolved

No Wash Reagent (Yikama
Reaktifi Yok)

(Cozimlenmemis)
veya Negative
(Negatif)

Negative (Negatif)

No Wash Blowout (Yikama

Unresolved
(Cozimlenmemis)

Negative (Negatif)

Ufleme Yok) veya Negative
(Negatif)
No Release Reagent (Salinim Indeterminate Indeterminate
Reaktifi Yok) (Supheli) (Supheli)
No PCR Master Mix Reagents Indeterminate Indeterminate
(PCR Master Mix Reaktifi Yok) (Supheli) (Supheli)

NeuMoDx TV/MG Assay igin ¢apraz kontaminasyon orani UVT iginde déniisimlu olarak yiiksek pozitif ve negatif TV ve MG 6rnekleri dért (4)
calisma ile test edilerek belirlenmistir. Negatif kopyalar, yiksek pozitif TV (10° hiicre/mL) ve MG (10® CFU/mL) kopyalari ile, dama
konfiglirasyonunda, tiim negatif kopyalarin dort (4) ilave ¢alismasinin tiimi islendikten hemen sonra islenmis ve ¢apraz kontaminasyon kaniti
bakimindan degerlendirilmistir. Negatif 6rneklerin tim tekrarlari negatif olarak raporlanmistir. Bu da, NeuMoDx System'da 6rnek isleme
suresince gapraz kontaminasyon gergeklesmedigini gostermektedir.
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TiCARi MARKALAR

NeuMoDx™, NeuMoDx Molecular, Inc. firmasinin ticari markasidir.

NeuDry™, NeuMoDx Molecular, Inc. firmasinin ticari markasidir.

Abreva®, GlaxoSmithKline plc firmasinin tescilli ticari markasidir.

ATCC®, American Type Culture Collection kurulusunun tescilli ticari markasidir.
AZO Urinary Pain Relief®, DSM firmasinin tescilli ticari markasidir.

Hamilton®, Hamilton Company firmasinin tescilli ticari markasidir.

K-Y® Markasi, Reckitt Benckiser LLC firmasinin tescilli ticari markasidir.
KOVA-Trol®, KOVA International, Inc. firmasinin tescilli ticari markasidir.
Liqua-TROL®, KOVA International, Inc. firmasinin tescilli ticari markasidir.
Monistat® ve Summer's Eve®, Prestige Consumer Healthcare, Inc. firmasinin tescilli ticari markalaridir.
NATtrol™, ZeptoMetrix Corporation firmasinin ticari markasidir.

Norforms®, Fleet Company, Inc. firmasinin tescilli ticari markasidir.

Preparation H®, Pfizer, Inc. firmasinin tescilli ticari markasidir.

Replens™, Church & Dwight Co., Inc. firmasinin ticari markasidir.

TagMan®, Roche Molecular Systems, Inc. firmasinin tescilli ticari markasidir.
Vagisil®, Combe, Inc. firmasinin tescilli ticari markasidir.

VCF®, Apothecus Pharmaceutical Corp. firmasinin tescilli ticari markasidir.

Yeast Gard Advanced™, Lake Consumer Products, Inc. firmasinin ticari markasidir.

Bu belgede gorilebilecek diger tim ariin isimleri, ticari markalar ve tescilli markalar ilgili sahiplerinin mulkiyetindedir.
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NeuMoDx TV/MG Test Strip 201200

NeUMn%Qé KULLANMA TALIMATI
SEMBOLLER

SEMBOL ANLAMI

R only Yalnizca regete ile kullanilir
M Uretici
IVD in vitro tam amagh tibbi cihaz
eC | rep Avrupa Toplulugu yetkili temsilcisi
REF Katalog numarasi

Parti kodu

Son kullanma tarihi

Sicakhk limiti

Nem sinirlamasi

Tekrar kullanmayin

<n> test igin yeterli igerik

Kullanma talimatina bakin

Dikkat

> <|@e =Kk

Biyolojik riskler

C € CE isareti
I NeuMoDx Molecular, Inc. Sponsor (AUS): Emergo Europe B.V.
1250 Eisenhower Place QIAGEN Pty Ltd EC | REP Westervoortsedijk 60
Ann Arbor, Ml 48108, USA Level 2 Chadstone Place 6827 AT Arnhem
1341 Dandenong Rd The Netherlands
Chadstone VIC 3148
Australia c E

Teknik destek/Vijilans raporlamasi: support@qgiagen.com

Patent: www.neumodx.com/patents
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