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A cobas® Liat® rendszeren hasznalhat6 cobas® Cdiff nukleinsavtesztet rendeltetésszertien olyan egészségiigyi szakemberek
vagy képzett kezel6k hasznalhatjak, akik szakérté modon hasznaljak a cobas® Liat® rendszert a beteg kozelében vagy az
ellatasi helyen végzett tesztelésre, illetve klinikai laboratériumban.

Alkalmazasi teriilet

A cobas® Liat® rendszeren hasznalhaté cobas® Cdiff nukleinsav-vizsgalat automatizalt, kvalitativ in vitro diagnosztikai
vizsgalat. Valos idejt polimeraz-lancreakcié (PCR) segitségével mutatja ki a toxikus Clostridioides difficile (C. difficile)

B toxin (tcdB) génjét C. difficile baktériummal fert6zott (CDI-s) betegek nem formalt (folyékony vagy lagy) széklet-
mintdjaban. A cobas® Liat® rendszeren hasznalhat6 cobas® Cdiff nukleinsavteszt rendeltetésszertien a CDI diagnézisanak
elGsegitésére hasznalhaté human betegeknél a klinikai és epidemioldgiai kockazati tényezdkkel egyiitt.

A teszt 0sszegzése és ismertetése
Hattér: A C. difficile kimutatasa

A Clostridioides difficile (C. difficile) Gram-pozitiv, anaerob, sporaképzd bacilus, amelyet az antibiotikumokkal 6sszefiiggd
hasmenés és az dlhartyas vastagbélgyulladas korokozdjaként azonositottak az 1970-es évek végén."> A C. difficile

a leggyakrabban taldlt nozokomialis korokozd’, és valoszintsithetd, hogy ez felelds az antibiotikumokkal 6sszefiiggd
hasmenéses esetek 15-20%-aért, valamint szinte az 9sszes, antibiotikumokkal dsszefiiggé alhartyas vastagbélgyulladasért.*
A C. difficile bacilusfert6zés (CDI) el6fordulasa az elmult kevesebb mint két évtized sordn megnégyszerez6dott®, és silyos
megbetegedésekkel, s6t haldlesetekkel jar’. Az el6forduldsi gyakorisag ilyen emelkedését részben olyan hipervirulens
torzsek megjelenésének tulajdonitjak, amilyen a BI/027/North American 1-es pulzotipus (NAP1) ribotipus. A CDI

a legnagyobb kockazatot az id6s és korhazban ellatott betegekre jelenti, akik nemrég antibiotikum-kezelésben részesiiltek,

de a CDI el6fordulasi gyakorisaga a kdrhazi kornyezeten kiviil is novekszik.>¢

A fert6zés terjesztdje a spora, majd amikor a toxikus C. difficile megtelepedett a szervezetben, az érintett személy
tiinetmentessé valhat, vagy vastagbélbetegség léphet fel nala. A DCI klinikai megjelenése lehet enyhe hasmenés, de akar
hasi fajjdalommal jaro, életveszélyes alhartyas vastagbélgyulladas, erés hasmenés vagy olyan szisztémas tiinet, mint a laz,
anorexia, hanyinger és rossz kozérzet is. Bar a CDI el6fordulasa egyre gyakoribb és stilyosabb, az akut fellingolasokat
els6sorban még mindig metronidazollal vagy vankomicinnel kezelik.”

A CDI diagndzisat altalaban a székletmintabol kimutatott toxin alapjan allitjak fel. A C. difficile legtoxikusabb torzsei
altaldban kétféle fehérje-exotoxint termelnek: az A és a B toxint.® A toxikus torzsek kis része csak B toxint termel.’

A kimutatds jol bevalt modja a B toxin citopatids hatdsanak kimutatasa volt egyrétegu sejthartyara.'”'" A székletfeliiliszo
folyadékot kozvetlentiil az egyrétegii sejthartyan lehet inkubalni, vagy ezt megel6z6en a C. difficile székletizolatumait
huslevestapkozegen lehet tenyészteni (toxikus tenyésztés). A végsé teszteredményhez mindkét technika esetén 48-72 dra
sziikséges.

A széklettenyésztést nem végzik széles korben az eljaras Osszetettsége és az eredmény fent emlitett, viszonylag kés6i
megsziiletése miatt, és a diagnézishoz gyakran vagy immunoenzimtesztet (Enzyme Immunoassay, EIA) vagy DNS-alapu
tesztet haszndlnak.>'* A toxint kimutaté immuntesztek széles korben hasznalatosak, mert 4 6rdn beliil pozitiv eredményt
adhatnak, de az érzékenységiik alacsonyabb a tenyésztéses modszerekénél.'> " Ezzel szemben a C. difficile toxin génjének
kimutatasa polimeraz-lancreakciéval (PCR) a tapasztalatok szerint érzékenyebb és gyorsabb eredményt ad mind

a tenyésztésnél, mint az immuntesztnél.>'*"”
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A fertézés terjedésének korlatozasa érdekében koriiltekintéen kell haszndlni az antimikrobialis szereket, meg kell
akadalyozni a keresztfert6zést, és az eseteket aktivan kell monitorozni.' A fentiek alapjan nagy sziikség van a C. difficile
nagy érzékenységl, gyors és automatizalt kimutatdsara. A molekuldris modszereknek koszonhet6en a kimutatas ideje
jelent6sen csokkenthetd, ami lehetdséget nyit az antimikrobialis kezelés és a jarvanyiigyi intézkedések miel6bbi
megkezdésére és megtételére.'* ' A cobas® Liat® rendszeren hasznalhat6 cobas® Cdiff nukleinsavteszt célja a gyors,
molekularis tesztként val6 hasznélat a C. difficile toxin B génjének kimutatasara olyan betegek nem formalt
székletmintajaban, akiknél felmeriil a CDI gyanuja.

A vizsgalat hattere

A cobas® Liat® rendszeren hasznédlhaté cobas® Cdiff nukleinsavteszt (a tovabbiakban: ,,cobas® Cdiff”) a minta-el6készitést,
a PCR-amplifikalast és a target DNS-szekvencia cobas® Liat® analizatoron végzett kimutatasat teljesen automatizald
gyorsteszt. A cobas® Cdiff teszt két része egy egyszer hasznalatos, nukleinsav-tisztité és PCR-reagenseket tartalmazo
cobas® Cdiff tesztcsd, valamint egy belsd kontroll (Bacillus thuringiensis israelensis, avagy Bti). A cobas® Cdiff tesztcsében
torténnek a minta-el6készités és a PCR-eljarasok. A cobas® Cdiff tesztcsé fiiggetlen eszkoz, ami csokkenti a mintak
keresztszennyez6désének kockazatat.

Az eljaras alapelvei
Minta-el6készités

Az eljaras kaotrop reagenssel és proteinaz K-val lizalja a székletmintaban 1év6 organizmusokat. A felszabadul6 nuklein-
savakat, koztiik a Bti bels6 kontroll DNS-ét magneses tivegpartikulumok kotik meg. Utana kovetkezik a partikulumok
mosasa, majd a megkdtott nukleinsavak elualdsa egy kevés pufferanyagba, amelyhez a rendszer Master Mix reagenst és
aktivald kofaktort kever a PCR-reakciohoz.

PCR-amplifikalas és kimutatas TagMan® prébaval

A Master Mix reagens a C. difficile B toxinjara és a bels6 kontrollra specifikus primerparokat és -probakat tartalmaz. Ha

a targetnukleinsav-szekvenciak jelen vannak, a megfelel6 primerekkel torténé amplifikalas héstabil DNS-polimerazzal fog
torténni, és PCR-termékek (amplikonok) keletkeznek. Ezeket a termékeket a fluoreszcens jelz6festéket és blokkolofestéket
tartalmazé TagMan® probak mutatjak ki. A blokkoldfesték normal esetben elnyomja a jelzéfesték fluoreszcencidjat. De ha
PCR-termék van jelen, a proba a termékhez hibridizal, majd a polimeraz 5'-3'-nukleazaktivitasa hasitja, és igy a jelzéfesték
és a blokkolofesték elkiilontil. Ez a reakcid lehet6vé teszi, hogy a jelz6festék fluoreszcens jelet bocsasson ki, amelyet

a rendszer a cobas® Liat® analizator minden PCR-ciklusa soran valds idében rogzit. A cobas® Liat® rendszerszoftver ezt

a jelet értelmezi, majd ezekbdl hozza létre a végs6 eredményeket.

Szelektiv amplifikalas

A mintéban 1év6 targetnukleinsav szelektiv amplifikalasat a cobas® Cdiff teszt az AmpErase (uracil-N-glikozilaz) enzim és
dezoxiuridin-trifoszfat (dUTP) segitségével hajtja végre. Az AmpErase enzim felismeri és katalizalja az olyan DNS-szalak
megsemmisitését, amelyek dezoxiuridint tartalmaznak'®, a dezoxitimidint tartalmazé DNS-ekét viszont nem.

A dezoxiuridin a természetes DNS-ben nincs jelen, ugyanakkor az amplikonban mindig megtalalhatd, mivel a master mix
reagens a ANTP-ok egyikeként dezoxiuridin-trifoszfatot hasznal a dezoxitimidin-trifoszfat helyett; igy csak az amplikon
tartalmaz dezoxiuridint. A dezoxiuridinnak kdszonhetéen a szennyez6 amplikont az AmpErase enzim még a target DNS
amplifikalasat megel6zGen lebontja. A master mix reagensben lévé AmpErase enzim katalizélja a dezoxiuridint tartalmazé
DNS hasitdsat a dezoxiuridin-csoportoknal gy, hogy a dezoxiribdz lanc felnyilasat okozza a C1 helyen. Az els6 hevitési
lépésben a master mix reagens bazikus pH-jan az amplikon DNS-lanc eltorik a dezoxiuridin helyén, tehat a DNS nem lesz
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amplifikdlhat6. Az AmpErase enzim 55 °C felett, azaz a hevitési 1épések soran inaktiv, azaz nem bontja le a célzott
amplikont. A cobas® Cdiff teszt legalabb 1000 kopia dezoxiuridint tartalmazé C. difficile amplikont inaktival PCR-
ciklusonként.

Reagensek és anyagok

cobas® Cdiff reagensek és kontrollok

1. tablazat: cobas® Cdiff

cobas® Cdiff Nucleic acid test for use on the cobas® Liat® System
Tarolas: 2-8 °C

20 teszt (P/N 07454945190)

2 cobas® Liat® Transfer Pipette Pack (atvivGpipetta-csomag, P/N 09329676001)

A cobas® Cdiff Reagens-6sszetevik Biztonsagi jelzés és figyelmeztetés?
tesztcs6ben l1évo
reagensek
cobas® Liat® Cdiff PBS N/A
Internal Control Tween 80
(belsd kontroll) 0,01% ProClin® 300 tartdsitszer

Glicerin

EDTA

< 1% (inaktivalt) Bti-térzsanyag

EUH210: Kérésre biztonsagi adatlap kaphatd.

EUH208: A kovetkez6k keverékét tartalmazza:
5-klér-2-metil-4-izotiazol-3-on és 2-metil-2H-
izotiazol-3-on (3:1). Allergias reakciét valthat

ki.

cobas® Liat® proteinaz K | Trisz puffer
EDTA

Kalcium-klorid

Kalcium-acetat
< 2,0% proteinéaz KP
Glicerin

VESZELY
H317: Allergids bérreakciét valthat ki.

H334: Belélegezve allergids és asztmas tlineteket, és
nehéz |égzést okozhat.

P261: Kerillje a g6zdk vagy permet belélegzését.
P280: Védbkeszty( hasznélata kotelez6.
P284: Légzésvédelem kotelezd.

P304 + P340: BELELEGZES ESETEN: Az érintett személyt
friss levegdre kell vinni, és olyan nyugalmi testhelyzetbe
kell helyezni, hogy kénnyen tudjon Iélegezni.

P333 + P313: Bérirritacid vagy kilitések megjelenése
esetén: orvosi ellatast kell kérni.

P342 + P311: Légzési problémdk esetén: Forduljon
TOXIKOLOGIAI KOZPONTHOZ/orvoshoz.

39450-01-6 Proteindz, Tritirachium album szerin
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cobas® Cdiff Nucleic acid test for use on the cobas® Liat® System

Tarolas: 2-8 °C
20 teszt (P/N 07454945190)

2 cobas® Liat® Transfer Pipette Pack (atvivGpipetta-csomag, P/N 09329676001)

A cobas® Cdiff
tesztcs6ben 1évo
reagensek

Reagens-06sszetevik

Biztonsagi jelzés és figyelmeztetés?

cobas® Liat® rendszer
magneses
iivegpartikulumok

Madgneses livegpartikulumok
Viz

N/A

cobas® Liat® rendszer
lizispuffer

Natrium-citrat

3% polidokanol®

42,6% guanidin-tiocianat®
Ditiotreitol

oy

VESZELY

H302: Lenyelve artalmas.

H314: Sulyos égési sérlilést és szemkdrosoddst okoz.
H412: Artalmas a vizi él6vilagra, hosszan tarté karosodast
okoz.

EUHO032: Savval érintkezve nagyon mérgezé gazok
képzédnek.

EUH071: Mar¢ hatdsu a légutakra.

P273: Kertlni kell az anyagnak a kérnyezetbe valo
kijutdsat.

P280: Véddkeszty(i/védéruha/szemvédé/arcvéds/
hallasvédelem haszndlata kotelez6.

P301 + P330 + P331: LENYELES ESETEN: A szdjat ki kell
obliteni. Hanytatni TILOS.

P303 + P361 + P353: HA BORRE (vagy hajra) KERUL:
Az B6sszes szennyezett ruhadarabot azonnal le kell vetni.
A bért le kell dbliteni vizzel.

P304 + P340 + P310: BELELEGZES ESETEN: Az érintett
személyt friss leveg6re kell vinni, és olyan nyugalmi
testhelyzetbe kell helyezni, hogy kénnyen tudjon Iélegezni.
Azonnal forduljon TOXIKOLOGIAI KOZPONTHOZ/
orvoshoz.

P305 + P351 + P338 + P310: SZEMBE KERULES ESETEN:
Tobb percig tart6 6vatos 6blités vizzel. Adott esetben

a kontaktlencsék eltdvolitasa, ha kdnnyen megoldhaté.
Az 6blités folytatasa. Azonnal forduljon TOXIKOLOGIAI
KOZPONTHOZ/orvoshoz.

593-84-0 Guanidin-tiocianét

9002-92-0 Polidokanol
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Tarolas: 2-8 °C
20 teszt (P/N 07454945190)

cobas® Cdiff Nucleic acid test for use on the cobas® Liat® System

2 cobas® Liat® Transfer Pipette Pack (atvivGpipetta-csomag, P/N 09329676001)

A cobas® Cdiff
tesztcsdben lévo
reagensek

Reagens-06sszetevik

Biztonsagi jelzés és figyelmeztetés?

cobas® Liat® rendszer
mosopuffer

Natrium-citrat-dihidrat
0,05% N-metilizotiazolon-HCI

FIGYELEM
H317: Allergids bérreakciét valthat ki.
P261: Keriilje a g6zok vagy permet belélegzését.

P272: Szennyezett munkaruhat tilos kivinni a munkahely
tertletérdl.

P280: Védbkeszty( hasznélata kotelez6.

P333 + P313: Bérirritacid vagy kilitések megjelenése
esetén: orvosi ellatast kell kérni.

P362 + P364: A szennyezett ruhadarabot le kell vetni és
Gjbdli hasznalat elétt ki kell mosni.

P501: A tartalom/edény elhelyezése hulladékként:
jévahagyott hulladékkezelési (izemben.

26172-54-3 2-metil-2H-izotiazol-3-on hidroklorid

cobas® Liat® Elution
Buffer-1 (elualépuffer)

Rekombinans human szérumalbumin
Trisz-HCI puffer
0,09% natrium-azid

N/A

cobas® Liat® Cdiff
Master Mix-1

Tricin puffer

EDTA

DMSO

Kélium-acetat

Kalium-hidroxid

0,01% Upstream és downstream C. difficile-
valamint bels6kontroll-primerek

< 0,01% fluoreszcensen jeldlt C. difficile-
valamint bels6kontroll-prébak

0,09% natrium-azid

N/A

cobas® Liat® Cdiff
Master Mix-2

DMSO

Tween 20

< 0,19% dATP, dCTP, dGTP, dUTP

< 0,01% oligonukleotid aptamer

< 0,01% Z05 DNS-polimeréaz (mikrobialis)

< 0,02% AmpErase (uracil-N-glikozildz) enzim
(mikrobialis)

0,09% natrium-azid

N/A
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Tarolas: 2-8 °C

20 teszt (P/N 07454945190)
2 cobas® Liat® Transfer Pipette Pack (atvivGpipetta-csomag, P/N 09329676001)

cobas® Cdiff Nucleic acid test for use on the cobas® Liat® System

A cobas® Cdiff Reagens-06sszetevik Biztonsagi jelzés és figyelmeztetés?
tesztcsdben lévo
reagensek
cobas® Liat® Cdiff mangén-acetat N/A
Cofactor (kofaktor) magnézium-acetat
Szarvasmarha-szérumalbumin az Egyesiilt
Allamokbol szarmazé
szarvasmarhaplazmabdl
0,09% nétrium-azid
2. tablazat: A cobas® Liat® rendszeren hasznalhat6 cobas® Cdiff pozitiv és negativ kontrollok készlet

Térolés: 15-30 °C

5 készlet I(P/N 07454970190)

cobas® Cdiff Positive and Negative Control Kit for use on the cobas® Liat® System

A készlet Reagens-dsszetevik Készletenkénti mennyiség | Biztonsagi jelzés és figyelmeztetés
dsszetevoi
Cdiff (+) C Trisz puffer 5 fiola N/A
(cobas® Liat® EDTA
Cdiff pozitiv < 0,01% poli-rA RNS (szintetikus)
kontroll) 0,05% natrium-azid

< 0,01% C. difficile-szekvenciat tartalmazd,

nem fert6zd plazmid DNS (mikrobiélis)

BUF(-)C Trisz puffer 5 fiola N/A
(cobas® Liat® EDTA
negativ kontroll) | 0,059 natrium-azid

< 0,01% poli-rA RNS (szintetikus)

A reagensek tarolasa és kezelése

3. tablazat: A reagensek taroldsa és kezelése
Reagens Tarolasi hémérséklet Tarolasi id6
A cobas® Liat® rendszeren hasznélhat6 cobas® Cdiff nukleinsavteszt 2-8°C A jelolt lejarati datumig stabil
A cobas® Liat® rendszeren hasznalhaté cobas® Cdiff pozitiv és negati o ,
! z z it pozitiv gativ 15-30 °C A jelolt lejarati datumig stabil

kontrollok készlet

Megjegyzés: Ne fagyassza le a reagenseket.

Ne nyissa fel az egy tesztcsovet tartalmazé csomagot, amig a kezel6 készen nem 4ll a tesztelésre.
A cobas® Liat® 4tvivipipettdk csomagjét szobah6mérsékleten lehet tarolni az elsé eltavolitdsuk utdn a cobas® Cdiff tesztcsékészletbdl. Tiszta

keszty(it viseljen, amikor az dtvivépipettdkat kiveszi a cobas® Liat® atvivépipetta-csomagbdl. A sziikséges pipetta vagy pipettdk kivétele utan
zérja vissza a cobas® Liat® tvivépipetta-csomagot.

A reagensek lejérati napja az egyezményes koordindlt vilagidé (Coordinated Universal Time, UTC) szerint van feltiintetve. A reagensek lejérati
ideje a helyi id6 szerint ennél legfeljebb 12 éraval elébbi vagy kés6bbi lehet aszerint, hogy az adott id6zéna mennyivel tér el az UTC-t6l.
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Tovabbi sziikséges anyagok

4, tablazat: Tovébbi sziikséges anyagok

Anyagok P/N
cobas® PCR Media Uni Swab Sample Kit 07958030190
Egyszer hasznélatos keszty(ik, pidermentes Barmely pidermentes egyszer hasznalatos keszty(i elfogadhaté.

A kiilén beszerezhetd anyagokkal kapcsolatos tovabbi informéaciékért forduljon a Roche helyi képvisel6jéhez.

Opcionalis anyagok

5. tablazat: Opcionélis anyagok

Anyag P/N

cobas® PCR Replacement Cap Kit (cserekupakkészlet) 07958056190

Az opciondlis anyagokkal kapcsolatos tovabbi informéaciékért forduljon a Roche helyi képvisel6jéhez.

Sziikséges, de nem biztositott eszk6zok és szoftverek

6. tablazat: Sziikséges, de nem biztositott eszk6zok és szoftverek

Sziikséges, de nem biztositott eszk6z6k és szoftverek

cobas® Liat® analizator (P/N 07341920190)
e cobas® Liat® rendszerszoftverrel, (Core) 3.3.0-as vagy Ujabb verzié

cobas® Cdiff Script legaldbb 1.1 verzigja

A szlikséges eszkdzokkel és szoftverekkel kapcsolatos tovabbi informdcidkért forduljon a Roche helyi képvisel&jéhez.

Ovintézkedések és kezelési kovetelmények

Figyelmeztetések és dvintézkedések

Mint minden teszteljarasnal, a helyes laboratériumi gyakorlat alapvetd a teszt megfelel6 kivitelezéséhez. A vizsgalat nagy
analitikai érzékenysége miatt tigyeljen arra, hogy a reagensek, mintak és amplifikalasi keverékek szennyez8dést6l mentesek

maradjanak.

o Csak in vitro diagnosztikai célra.

o A cobas® Liat® rendszeren hasznalhat6 cobas® Cdiff nukleinsavtesztet rendeltetésszertien olyan egészségiigyi
szakemberek vagy képzett kezel6k hasznalhatjdk, akik szakérté mdédon hasznaljak a cobas® Liat® rendszert az
ellatasi helyen vagy klinikai laboratériumban.

» Keriilje a reagensek és mintak mikrobialis és DNS-szennyezését.

o  Miel6tt atvivpipettat tavolit el a cobas® Liat® atvivopipetta-csomagbol, valamint minden minta vagy kontroll
kezelése utan cseréljen kesztytit, hogy megelézze a reagensek és a pipettdk atszennyez6dését.

e s

« A biztonsagi adatlapok (SDS) igény esetén hozzaférhet6ek a Roche helyi képviseljétol.

» A cobas® Liat® lizispuffer (,LYS” reagens) guanidin-tiocianatot tartalmaz. Ne engedje, hogy a guanidin-tiocianat
natrium-hipoklorit- (fehéritészer-) oldattal vagy mas erGsen reaktiv reagensekkel, példaul savakkal vagy
bazisokkal érintkezzen. Az ilyen keverékekbdl veszélyes gaz fejlédhet.

07968485190-01HU
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A cobas® Liat® Elution Buffer-1 (EB), cobas® Liat® Cdiff Master Mix-1 (Cdiff MMX-1), cobas® Liat® Cdiff Master
Mix-2 (Cdiff MMX-2), cobas® Liat® Cdiff Cofactor (Cofactor), BUF (-) C és a Cdiff (+) C termékek natrium-
azidot tartalmaznak.

A cobas® Liat® analizator okozta fert6zési kockazat csokkentésére vonatkozo tovabbi figyelmeztetéseket,
ovintézkedéseket és eljarasokat a cobas® Liat® rendszer legfrissebb felhasznal6i itmutatéjaban talalja.

Az EU-ban: Ha a vizsgélat hasznalatakor silyos nem vart esemény torténik, tdjékoztassa réla a helyi illetékes
hatdsagot és a gyartot.

Helyes laborat6riumi gyakorlat

Ne pipettazzon szajjal.
Ne egyen, igyon vagy dohdnyozzon a munkateriileten.
A mintdk és tesztreagensek kezelését kovetéen gondosan mosson kezet.

Az intézményi protokollnak megfelelden viseljen véddszemiiveget, laborkopenyt és egyszer hasznélatos
védokesztylit minden reagens kezelésekor. Ezen anyagok bérrel, szemmel és nyalkahartyaval valo érintkezése
keriilendd. Ha mégis érintkezésbe keriilnek, azonnal 6blitse le b6 vizzel. Ellenkez6 esetben égés torténhet. Ha
reagens Omlik ki, miel6tt feltorolné, higitsa vizzel.

Az AmpErase enzim hozzdadasa a cobas® Liat® Cdiff Master Mixhez lehet6vé teszi a célzott DNS szelektiv
amplifikaldsat, ugyanakkor a reagensek és amplifikalasi keverékek szennyezédésének elkeriiléséhez a helyes
laboratériumi gyakorlat és az ezen hasznalati utasitdsban meghatarozott eljarasok gondos betartasa sziikséges.

Gondosan tisztitson meg, és desztillalt vagy ioncserélt vizbdl frissen készitett 0,5%-os natrium-hipoklorit oldattal
(1:10 aranyban higitott haztartasi fehéritdszer) fertétlenitsen minden laboratériumi munkafeliiletet. Utdna torolje
at a feliiletet 70%-os etanollal.

Szennyez6dés

Az atszennyezddés elkeriilése érdekében mindig viseljen, valamint cseréljen kesztytit, miel6tt eltavolitja

a cobas® Liat® atvivOpipettat a cobas® Liat® atvivépipetta-csomagbol, valamint a mintak, a cobas® Cdiff tesztcsé és
a kontrollfiolak kezelése kozott. A mintak és kontrollok kezelése soran tigyeljen a kesztyiik szennyezésének
elkeriilésére. A mintdk és a készlet reagenseinek kezelése kozben viseljen kesztytit, kopenyt és szemvédot.

Keriilje a reagensek mikrobialis és ribonukleaz-szennyezését.
Alpozitiv eredmények fordulhatnak el6, ha a mintakezelés soran nem {igyel a minték 4tvitelének elkeriilésére.

A mintdkat fert6z6ként kell kezelni a Biosafety in Microbiological and Biomedical Laboratories® és az CLSI
Document M29-A4*' el6irdsoknak megfeleld biztonsagos laboratériumi eljardsokat alkalmazva.

Felhasznalhat6sag

Ne haszndlja a készleteket a lejérati id6 utdn.
Ne Ontse Ossze a reagenseket.

Ne hasznaljon sériilt cobas® Cdiff tesztcsovet, valamint olyan cobas® Cdiff tesztcsovet, amely leesett, miutan
kikeriilt a foliatasakjabol.

Ne hasznédlja tjra a cobas® Cdiff tesztcsovet. Ha a cobas® Cdiff tesztcs6 nincs védéburkolatban vagy ha a csé
mintarekesze mar folyadékot tartalmaz, NE hasznalja a csovet.

Valamennyi felszerelést a gyart6 utasitasai szerint megfelel6en karban kell tartani.

Minden reagenskészletet megfelelden taroljon. Lasd 3. tablazat.
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Hulladékkezelés
o A cobas® Cdiff tesztcs6 hulladékkezelését a megfeleld, bioldgiailag veszélyes hulladék szamara kialakitott taroloval
végezze az intézmény kornyezetre, egészségre és biztonsagra vonatkozé protokolljanak megfelelGen.

» A cobas® Cdiff teszt reagensei és kontrolljai natrium-azidot tartalmaznak (ldsd ,,Figyelmeztetések és
ovintézkedések”). A natrium-azid az 6lom- és rézcsdvekkel reakcioba lépve erésen robbanékony fém-azidokat
képezhet. Amikor natrium-azid tartalmu oldatot 6nt ki a laboratériumi mosogatoba, az azidlerakodas
megakadalyozasa céljabol nagy mennyiségii hideg vizzel 6blitse le a lefolyot.

o A fel nem hasznalt tesztcsé és a kapcsolodd hulladékba helyezésének 6sszhangban kell lennie a megfelel$ orszagos,
szovetségi, allami és helyi el6irasokkal.

Kiomlés és tisztitas
« Haa cobas® Liat® analizatorra folyadék 6mlik, letisztitasakor kovesse a cobas® Liat® rendszer felhasznal6i
utmutatdjanak megfeleld utasitasait.

Mintak levétele, szallitasa és tarolasa

Valamennyi mintat fert6z6 anyag atvitelére alkalmasként kell kezelni.

Mintavétel

A cobas® Cdiff teszttel csak részben vagy nem formalt székletmintat lehet vizsgalni. Ilyennek tekintendd az
a székletminta, amely felveszi a taroldja formajat. A székletminta vételének tiszta, szaraz és hasznalatlan taroloba kell
torténnie az intézményi protokollok betartasaval.

Mintak szallitasa, tarolasa és stabilitasa

A nem formalt székletmintak szobahémérsékleten (2-30 °C) 2 napig, 2-8 °C-on 9 napig stabilak a tapkozegbe cobas® PCR
Media helyezés és a cobas® Liat® rendszeren valé vizsgalat el6tt (ezt mintak tesztelésével allapitottak meg 2 napig tart6
30 £ 1 °C-o0s hédmérsékleten, majd 7 napig tarté 2-8 °C-on vald tarolas utan).

A cobas® PCR Media kozegben ujraszuszpendalt székletminta 2-30 °C-on 7 napig stabil a cobas® Liat® rendszeren végzett
tesztelés elott.

A C. difficile mintak szallitasanak meg kell felelnie az etioldgiai anyagok széllitdsara vonatkozo orszagos és helyi
szabalyozasnak.

07968485190-01HU
Doc Rev. 6.0 12




cobas® Cdiff

A teszteljaras

»Lot hozzaadasa” munkafolyamat

1. abra:

.Lot hozzdaddsa” munkafolyamat

1

Inditsa el a rendszert, és jelentkezzen be.

Téavolitsa el a kontrollokat, a tesztcsdéveket és az atvivpipettakat a taroldhelyikrél.

A ,Vizsgalati meniiben” vélassza az ,Uj lot” lehet6séget.

Olvassa be, majd futtassa a negativ kontrollt.

|

| 2
| 3
| 4
| 5
| 6

| Olvassa be az azonosit6 terméktéjékoztatd-vonalkddkartyéarol a vonalkddot.

Olvassa be, majd futtassa a pozitiv kontroll kontrollt.

Mintaatvitel munkafolyamata

2. abra Mintaatvitel munkafolyamata

| 1 | Meritse a vattapalca fejét a székletmintdba. |
| 2 | Tegye a mintaval atitatott vattapélcat a cobas® PCR Media kdzeges csobe. |
| 3 | Torje el a vattapdlca szarét a sziirke jelzésnél. |
| 4 | Zarja le a csovet kupakkal, és legaldbb 6t kdrkorés mozdulattal keverje fel a tartalmét. |

cobas® Cdiff munkafolyamat

3. abra A cobas® Cdiff munkafolyamat

| 1 | Inditsa el a rendszert, €s jelentkezzen be. |
| 2 | Tavolitsa el a mintdkat, a tesztcsdveket és az atvivipipettakat a tarolohelylkrdl. |
| 3 | A fémenlben vélassza a ,Vizsgélat futtatdsa” elemet. |
| 4 | Szkennelje be a cobas® Cdiff tesztcs6 vonalkadjat. |
| 5 | Olvassa be vagy adja meg a minta azonositdjat. |

5 Az atvivGpipettdval adjon mintaanyagot a cobas® Cdiff tesztcs6hoz, majd helyezze
vissza a cs6 kupakjat.

| 7 | Ismét olvassa be a cobas® Cdiff tesztcsd vonalkédjat. |
| 8 | A cobas® Cdiff tesztcs6 behelyezésével indithatja a futtatdst. |
| 9 | Tekintse &t az eredményeket. |
| 10 | Vegye ki a hasznalt cobas® Cdiff tesztcsovet, és helyezze hulladékba. |

* Az eredmények DMS vagy LIS rendszerbe feltoltésének részleteit Idsd a cobas® Liat® rendszer
legfrissebb felhasznéldi dtmutatéjaban.
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Hasznalati utasitas

»Lot hozzaadasa” eljaras

A cobas® Cdiff tesztcsovek uj gyartasi tételének hasznalata el6tt a ,, Lot hozzdadasa” miiveletet el kell végezni a cobas® Liat®
analizator késziiléken, a cobas® Cdiff tesztcsovek adott gyartasi tételének az illeté6 munkahelyen val6 validalasahoz. Az
eljarashoz negativkontroll-mintat és Cdiff-pozitiv kontrollmintat kell futtatni.

»Lot hozzaadasa” eljarashoz sziikséges anyagok

e A cobas® Liat® rendszeren hasznalhaté cobas® Cdiff nukleinsavteszt 4j gyartasi tétele (két tesztcsd)

e 2 atvivOpipetta a cobas® Liat® atvivépipetta-csomagbdl

e Az 1j cobas® Cdiff tesztcsovek Uj gyartasi tételének a terméktajékoztaton 1évé azonositd vonalkodkartydja
e cobas® Liat® Cdiff pozitiv kontroll

e cobas® Liat® negativ kontroll

e A cobas® Liat® Cdiff pozitiv kontroll és a cobas® Liat® negativ kontroll vonalkddkartydja

Megjegyzés: A részletes iizemeltetési utasitdsokat a cobas® Liat°® rendszer felhaszndloi iitmutatéjdban taldlja.
Eljaras

1. A fékapcsoldval inditsa a cobas® Liat® analizatort.

2. Vilassza a Bejelentk. elemet a cobas® Liat® analizator képerny6jén.

3. Amikor a rendszer kéri, adja meg a felhasznalénevét, majd vélassza az Bevitel gombot.

4. Amikor a rendszer kéri, adja meg a jelszavat, majd vélassza az Bevitel gombot.

Megjegyzés: Lehet, hogy a rendszer megkéri annak nyugtdzdsdra, hogy elolvasta a felhaszndléi utmutatot
(vagyis a cobas® Liat® rendszer felhaszndloi utmutatojdt).

5. A cobas® Liat® analizator fémeniijében vélassza a Vizsgalati menii lehetdséget.
6. A lista aljan vélassza az Uj lot lehetéséget.

7. Amikor megjelenik a Dok.-azon. olvasasa! szoveg, valassza a Beolvasas elemet, és olvassa be a cobas® Cdiff
terméktajékoztaton 1évo azonositd vonalkodkartyat. A piros beolvaséfény a teljes vonalkod folott legyen.

Megjegyzés: Lehet, hogy nyugtdznia kell, hogy elolvasta a terméktdjékoztatot vagy a haszndlati utasitdst.

8. Amikor megjelenik az Neg. kontr.-azon. olv. szoveg, valassza a Beolvasas lehetdséget, és olvassa be a negativ kontroll
vonalkddjat a kontrollkészletbdl. A piros beolvasofény a teljes vonalkdd 616tt legyen. A cobas® Liat® analizator ezt
kovetben felszolitja, hogy Adja hozza neg. kontr. & olv. be a cséazon.-t.

9. Tartsa fiigg6legesen a cobas® Liat® negativ kontrollt tartalmazé csovet, és finoman iitdgesse sik feliilethez, hogy
a folyadék osszegytiljon a cs6 aljan.

10. Nyissa fel a (megfelel6 lotszamu) cobas® Cdiff tesztcsé foliatasakjat, és vegye ki a tesztcsovet.
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11.

A cobas® Liat® atvivépipettak csomagjabol szarmazo atvivopipettaval adagolja a cobas® Liat® negativ kontrollt
a cobas® Cdiff tesztcs6be. Nyomja meg az atvivopipetta pumpajat hatarozottan, amig a pumpa teljesen dssze nem
nyomodik, meritse a pipetta hegyét a folyadékba, majd lassan engedje fel a pumpat, hogy felszivja a mintaanyagot.

Megjegyzés: Csak a cobas® Liat® dtvivopipetta-csomagbol szarmazo dtvivopipettaval vigyen dt kontroll- vagy

12.

13.

mintaanyagot a cobas® Cdiff tesztcsébe.

Ovatosan tévolitsa el a cobas® Cdiff tesztcsd kupakijat, és illessze a pipettat a nyildsba. Vigye a pipettahegyet kozel
a nyitott rész aljahoz.

A pumpa lasst 6sszeszoritdsdval iiritse a pipetta tartalmat a cobas® Cdiff tesztcsébe. Ugyeljen ra, hogy ne
keletkezzenek buborékok a mintdban. Ne engedje fel a pipetta pumpajat, amig a pipetta még a cobas® Cdift
tesztcsében van.

Megjegyzés: Ne sziirja dt a cobas® Cdiff tesztcsovet vagy a mintakamra aljdn 1évé zdroelemet. Ha ezek barmelyike

14.
15.

16.

megsériilt, helyezze hulladékba mind a cobas® Cdiff tesztcsovet, mind az dtvivépipettdt, és kezdje tijra
a teszteljdrdst 1ij cobas® Cdiff tesztcsovel és pipettdval.

Csavarja vissza a cobas® Cdiff tesztcsé kupakjat. Helyezze hulladékba az atvivépipettat.

Valassza a Beolvasas lehetdséget, és helyezze a cobas® Cdiff tesztcsovet vizszintesen a vonalkddolvasé ala az asztalra,
hogy a piros beolvaséfény teljesen fedje a vonalkddot. A cobas® Liat® analizator tesztcsébehelyezd ajtaja a vonalkod
beolvasasa utan automatikusan kinyilik.

Tavolitsa el a cobas® Cdiff tesztcs6 védétokjat, és azonnal tolja a cobas® Cdiff tesztcsovet a cobas® Liat® analizatorba,
amig a helyére nem pattan.

Megjegyzés: A cobas® Cdiff tesztcsovet csak egyféleképpen lehet betenni: a cobas® Cdiff tesztcsé hornyolt oldala dlljon

17.

18.

19.

20.
21.
22.

23.

balra, a kupak pedig folfelé.

Ha a tesztcsovet nem helyezi be az ajté csukodasaig, ismét olvassa be a cobas® Cdiff tesztcs6 vonalkddjat, majd
helyezze be a cobas® Cdiff tesztcsovet. Amikor megfelelden sikertiilt behelyezni a cobas® Cdiff tesztcsovet,
a cobas® Liat® analizator automatikusan becsukja az ajtot, és megkezdi a tesztet.

Tesztelés kozben a cobas® Liat® analizator megjeleniti a futtatds allapotat és a becsiilt hatralévd id6t. Ha a teszt
végeztével A negativ kontrolleredmény elfogadva jelenik meg, valassza a Megerdsit gombot. Ha a rendszer elutasitja
az eredményt, ismételje meg a negativ kontroll futtatasat (8—18. 1épések). Ha az ismételt kontrollfuttatasbol nem a vart
eredmények keletkeznek, forduljon a Roche helyi képvisel6jéhez.

A teszt befejeztével a cobas® Liat® analizatoron megjelenik a Lassan és 6vatosan tavolitsa el a csdvet iizenet, és kinyilik
a tesztcsObehelyez6 ajté. Lassan emelje ki a cobas® Cdiff tesztcsovet a cobas® Liat® analizatorbol. Helyezze a hasznalt
cobas® Cdiff tesztcsovet a biologiailag veszélyes hulladék szamara kialakitott taroloba.

Valassza a Vissza gombot, és folytassa a cobas® Liat® Cdiff pozitiv kontroll tesztelésével az eddig hasznalt késziiléken.
Végezze el a 8-17. 1épéseket, de a cobas® Liat® negativ kontroll helyett a cobas® Liat® Cdiff pozitiv kontrollal.

Ha a , Pozitivkontroll-eredmény elfogadva. ... lot hozzaadva.” iizenet jelenik meg a futtatas végén, valassza

a Megerdsit gombot, majd a Vissza gombot, hogy visszatérjen a fémentibe. Ha a rendszer elutasitja az eredményt,
ismételje meg a cobas® Liat® Cdiff pozitiv kontroll tesztelését. Ha az ismételt kontrollfuttatasbol nem a vart
eredmények keletkeznek, forduljon a Roche helyi képvisel6jéhez.

Ismételje meg a 19. 1épést.
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24. Valassza a Vizsgalati menii lehetéséget; ezzel megerdsiti az Uj lot felvételét.

Amikor egy analizatoron befejez6dott a ,,Lot hozzaadasa” eljaras, a cobas® Liat analizator Eszk6zok meniije és USB-
memdria segitségével viheti 4t a lot adatait az intézményben miikodé egyéb analizdtorokra. Igy a tébbi analizétor is tudja
majd hasznalni ugyanezt a cobas® Cdiff tesztcsélotot anélkiil, hogy mindegyiken egyesével el kellene végezni a ,,Lot
hozzaadasa” eljarast. Kovesse a cobas® Liat® rendszer felhaszndléi utmutatéjanak utasitsait, és végezzen ,,Vizsgélati lotok
exportalasa” miveletet azon az analizatoron, ahol a ,,Lot hozzdaddsa” miivelet tortént. Utdna végezze el a ,,Vizsgélati lotok
importalasa” eljarast az intézmény minden egyéb analizatoran.

Mintdak atvitele cobas® PCR Media kozegbe

1. A székletmintat at kell helyezni a tapkozeget cobas® PCR Media tartalmazé csébe, és el kell végezni a vizsgalatot
a ,Mintak levétele, szallitasa és tarolasa” részben megadott idén beliil. A jelen dokumentumban az eredeti
székletminta masik megnevezése ,els6dleges minta”, a cobas® PCR Media kozegben késziilt székletszuszpenzioé
pedig ,masodlagos minta”.

2. Székletminta atvitelére csak a cobas® PCR Media Uni Swab Sample Kitbdl szarmazé vattapalcat hasznalja.
A székletmintat tartalmazo edény falanak érintése nélkil teljesen meritse a vattapalca hegyét a székletmintaba,
egészen a vékonyodo részig.

3. Utdna rogton tavolitsa el, majd helyezze at a mintaval atitatott vattapalcat a cobas® PCR Media kozeges csdbe.
Ha nincs elég széklet ahhoz, hogy teljesen bele lehessen meriteni a vattapalca hegyét, ne tesztelje a mintat.

4. Torje el a vattapalca nyelét a sziirke bemetszésnél ugy, hogy a vattapdlcat a cobas® PCR Media kozeges cs6 falahoz
nyomja.

5. Zarjale a csovet kupakkal, és legalabb 5 korkords mozdulattal keverje fel a cs6 tartalmat.

Megjegyzés: A cobas® Cdiff tesztet a cobas® PCR Media Uni Swab Sample Kittel (PCR-tdpkdizeges egy vattapdlcds
mintakészlettel) végzett haszndlatra validdltik. Egyéb eszkioziket és egyéb tipusii kozegeket nem validaltak
a cobas® Cdiff teszttel végzett haszndlatra.

Megjegyzés: A cobas® PCR Media-tipkozeges székletminta-szuszpenziok keresztszennyezdédésének megakaddlyozdsdra

feldolgozds utdn a tapkozeges cobas® PCR Media csovekben 1évé mintaszuszpenziokat eltérd szinii (dttetszo;
lasd: ,,Opciondlis anyagok”) kupakkal zdrja le.

Megjegyzés: A cobas® PCR Media kizeges csivek a cobas® PCR Media anyagbdl eleget tartalmaznak ahhoz, hogy
a székletszuszpenziokat tobbszor is vizsgdlni lehessen a cobas® Liat® rendszeren. A minimadlis
székletszuszpenzio-térfogat egy cobas® Cdiff-futtatdashoz 0,2 ml.

cobas® Cdiff teszt végzése klinikai mintakon

A cobas® Cdiff teszt futtatasahoz sziikséges anyagok

e cobas® Cdiff-foliatasakbol szarmazo cobas® Cdiff tesztcsé
e Atvivépipetta a cobas® Liat® atvivépipetta-csomagbol

e cobas® PCR Media kozegbe atvitt, majd ott szuszpendalt székletmintdk (lasd ,,Mintak atvitele cobas® PCR Media
kozegbe”)
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Eljaras

1. A cobas® Liat® analizator legyen bekapcsolva.

2. Valassza a Bejelentk. elemet a cobas® Liat® analizator képernydjén.

3. Amikor a rendszer kéri, adja meg a felhaszndlonevét, majd vélassza az Bevitel gombot.
4. Amikor a rendszer kéri, adja meg a jelszavat, majd valassza az Bevitel gombot.

Megjegyzés: Lehet, hogy a rendszer megkéri annak nyugtdzdsdra, hogy elolvasta a felhaszndloi utmutatot
(vagyis a cobas® Liat® rendszer felhaszndloi itmutatojat).

5. A fémeniiben valassza a Vizsgalat futtatasa elemet.

6. Nyissa fel a cobas® Cdiff tesztcsovet tartalmazo tasakot, és vegye ki a tesztcsovet. Amikor megjelenik a Cséazon.
olvasasa! felszolitas, valassza a Beolvasas lehetdséget, és helyezze a cobas® Cdiff tesztcsovet vizszintesen
a vonalkddolvaso ala az asztalra, hogy a piros beolvasofény teljesen fedje a vonalkodot.

7. Amikor a Mintaazon. olvasasa! szoveg jelenik meg, a Beolvasas elemet valasztva olvassa be a minta vonalkédjat. Ha
a minta nem olvashato be, valassza a Bevitel lehetGséget, és manudlisan adja meg a mintaazonositot.

.7 .7

Megjegyzés: Az analizdtor konfigurdciéjdtol fiiggden sziikség esetén erdsitse meg a kapott betegadatokat a ,,Megerdsit”
gombbal.

8. Amikor erre utasitas jelenik meg a kijelz6n, tegye a mintat a cobas® Cdiff tesztcsobe.

9. A cobas® Liat® atvivépipetta-csomagbol szarmazé atvivépipettaval helyezze at a masodlagos mintat. Nyomja meg az
atvivOpipetta pumpdjat hatarozottan, amig a pumpa teljesen 6ssze nem nyomadik, meritse a pipetta hegyét
a folyadékba, majd lassan engedje fel a pumpat, hogy felszivja a mintaanyagot.

Megjegyzés: Mieldtt az datvivipipettdt kiveszi a cobas® Liat® dtvivipipetta-csomagbol, cseréljen kesztyiit, nehogy
szennyezze a pipettacsomagot.

10. Ovatosan tévolitsa el a cobas® Cdiff tesztcsd kupakjat, és illessze a pipettat a nyilasba. Vigye a pipettahegyet kézel
a nyitott rész aljahoz.

11. A pumpa lassu 6sszeszoritasaval iiritse a pipetta tartalmat a cobas® Cdiff tesztcs6be. Ne engedje fel a pipetta pumpdjat,
amig a pipetta még a cobas” Cdiff tesztcsében van.

12. Helyezze vissza a cobas® Cdiff tesztcs6 kupakjat, majd helyezze hulladékba az atvivépipettat.

Megjegyzés: Ugyeljen rd, hogy torténjen keresztszennyezédés a pipettdban maradt anyag, a kesztyti, a berendezések és
a munkafeliiletek kozott.

13. Valassza a Beolvasas lehetGséget, és ismét olvassa be a cobas® Cdiff tesztcsé vonalkéddjat. A cobas® Liat® analizator
tesztcsGbehelyezd ajtaja automatikusan kinyilik.

14. Tavolitsa el a cobas® Cdiff tesztcsé védotokjat, és azonnal tolja a cobas® Cdiff tesztcsovet a cobas® Liat® analizatorba,
amig a helyére nem pattan.

Megjegyzés: A cobas® Cdiff tesztcsivet csak egyféleképpen lehet betenni: a cobas® Cdiff tesztcsé hornyolt oldala dlljon
balra, a kupak pedig folfelé.
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15. Ha a tesztcsovet nem helyezi be az ajt6 csukddasaig, ismét olvassa be a cobas® Cdiff tesztcsé vonalkddjat, majd
helyezze be a cobas® Cdiff tesztcsovet. Amikor megfelelden sikeriilt behelyezni a cobas® Cdiff tesztcsovet,
a cobas® Liat® analizator automatikusan becsukja az ajtdt, és megkezdi a tesztet.

16. Tesztelés kozben a cobas® Liat® analizator megjeleniti a futtatds allapotat és a becsiilt hatralévé idot. A teszt befejeztével
a cobas® Liat® analizatoron megjelenik a Lassan és ovatosan tavolitsa el a csdvet {izenet, és kinyilik
a tesztcsdbehelyez6 ajtd. Lassan emelje ki a cobas® Cdiff tesztcsovet a cobas® Liat® analizatorbol. Helyezze a hasznalt
cobas® Cdiff tesztcsovet a biologiailag veszélyes hulladék szamara kialakitott taroloba.

17. Az eredményjelentés megjelenitéséhez valassza a Jelentés lehetdséget. Ha a jelentést nyomtatni akarja, valassza

a Nyomtatas gombot.

18. Valassza Vissza, majd a F6 gombot, hogy visszatérjen a fémeniibe a kovetkez6 teszt végzéséhez.

Tovabbi kontrollfuttatasok

Az orszagos és helyi eldirasok és/vagy az engedélyez6 hatdsag eldirdsai szerint tovabbi kontrollfuttatasokat lehet végezni
a cobas® Cdiff tesztcsovek olyan gyartasi tételével, amelyet mar felvettek a ,, Lot hozzaadasa” eljarassal. Ezeket a futtatasokat
a cobas® Liat® rendszeren hasznalhat6 cobas® Cdiff Positive and Negative Control Kit hasznalataval végezze.

A tovabbi kontrollfuttatasokhoz sziikséges anyagok

e cobas® Cdiff tesztcsovek és atvivopipettak

e A cobas® Liat® Cdiff pozitiv kontroll és/vagy a cobas® Liat® negativ kontroll

e A cobas® Liat Cdiff pozitiv kontroll és a cobas® Liat® negativ kontroll megfelel6 vonalkddkartyaja.

Eljaras

A ,,cobas® Cdiff teszt végzése klinikai mintakon” alatt ismertetett eljardssal végezze a tovabbi kontrollfuttatasokat.

A 7. 1épésben mindig a cobas® Cdift Positive and Negative Control Kit kontrollvonalkédjait olvassa be mintaazonosito
vonalkodként. A tovabbi Cdift pozitiv kontrollok vagy negativ kontrollok futtatasakor keletkezé cobas® Cdiff-eredmények

értelmezését lasd az ,,Az eredmények értelmezése” részben itt: 9. tablazat és 10. tablazat. Ha nem a kontrollok vonalkddjat
hasznalja, helytelen kontrolleredményeket kaphat.
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Eredmények

Minéség-ellendrzés és az eredmények érvényessége

A korabban ismertetett ,,Lot hozzdaddsa” eljaras soran egy cobas® Liat® Cdiff pozitiv kontrollt és egy cobas® Liat® negativ
kontrollt kell futtatni. A cobas® Cdiff tesztcsovek uj gyartasi tételének validalasahoz az eszkdzon érvényes eredményt kell
kapni mind a pozitiv, mind a negativ kontrollra. A , Lot hozzaadasa” eljaras utan tovabbi kontrollfuttatasokat lehet
végezni. A részletekért lasd a hasznalati utasitas ,,Tovabbi kontrollfuttatasok” részét.

cobas® Liat® Cdiff bels6 kontroll van minden cobas® Cdiff tesztcsd belsejében, és a rendszer a teljes munkafolyamatban
egyiitt futtatja az adott mintaval.

Pozitiv kontroll

A cobas® Liat® Cdiff pozitiv kontroll nem fert6z6 DNS-plazmidokat tartalmaz C. difficile-targetszekvenciaval.

A cobas® Liat® Cdiff pozitiv kontroll a cobas® Cdiff tesztcsdben 1év6 reagensek épségét, valamint a cobas® Liat analizator
megfelel6 miikodését ellendrzi. Ha a cobas® Liat® Cdiff pozitiv kontroll eredménye gyakran lesz érvénytelen, technikai
segitségért forduljon a Roche helyi képvisel6jéhez.

Negativ kontroll

A cobas® Liat® negativ kontroll nem tartalmaz targetanyagot, és azt ellendrzi, hogy nem torténik-e fert6zés a targettel
a munkafolyamat soran vagy a kornyezetben. Ha a cobas® Liat® negativ kontroll eredménye gyakran lesz érvénytelen,
technikai segitségért forduljon a Roche helyi képviselGjéhez.

Belso kontroll

A tesztcs6ben van egy teljes organizmusos belsé kontroll (Bti), amelyet a rendszer automatikusan hozzatesz az 6sszes
mintahoz a minta-el6készités elején. A cobas® Liat® Cdiff bels6 kontroll egy vegyi uton inaktivalt baktérium, amely benne
van minden cobas® Cdiff tesztcsében, és a rendszer a mintakkal egyiitt dolgozza fel. A bels6 kontroll ellendrzi, hogy a teszt
minden lépésében megfelelen torténik-e a célzott baktériumok feldolgozasa, és figyeli az inhibitorok jelenlétét a minta-
el6készités és a PCR-eljaras soran. A cobas® Liat® Cdiff bels6 kontrollnak pozitiv eredményt kell mutatnia negativ minta
esetén, és negativat vagy pozitivat Cdiff-pozitiv mintanal.
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Eredmények értelmezése
Megjegyzés: A mintdk és kontrollfuttatisok minden validdldsadt a cobas® Liat® rendszer hatdrozza meg.

A ,Lot hozzaadasa” eljaras futtatasakor keletkezé eredmények értelmezését lasd 7. tablazat.

7.tablazat: A cobas® Cdiff teszteredmények értelmezése a ,Lot hozzdaddsa” eljaras futtatasakor

cobas® Liat® analizator kijelzéje Nyomtatott eredmény a jelentésbhen és az értelmezése

Negativ kontroll érvényes Negativ kontroll érvényes
A kontroll negativ a C. difficile DNS-ének jelenlétére.

Negativ kontroll érvénytelen. Ujra Negativ kontroll érvénytelen
Ervénytelen eredmény. A negativ kontrollt tjra kell tesztelni, hogy érvényes eredményt adjon. Ismételje
a futtatast.

Pozitiv kontroll érvényes Pozitiv kontroll érvényes
A kontroll pozitiv a C. difficile DNS-ének jelenlétére.

Pozitiv kontroll érvénytelen. Ujra Pozitiv kontroll érvénytelen
Ervénytelen eredmény. A pozitiv kontrollt tjra kell tesztelni, hogy érvényes eredményt adjon. Ismételje
a futtatast.

A mintaeredmények értelmezését lasd 8. tablazat.

8. tablazat: A cobas® Cdiff teszt eredményeinek értelmezése klinikai minta futtatdsakor

cobas® Liat® analizator kijelzdje Nyomtatott eredmény a jelentésben és az értelmezése

Cdiff Eszlelhet6 Cdiff Eszlelhetd
A minta pozitiv C. difficile DNS jelenlétére.

Cdiff Nem észlelhet6 Cdiff Nem észlelhet6*
A minta negativ a C. difficile DNS-ére, vagy ha van benne, nem kimutathatd.

A vizsgalat érvénytelen A vizsgalat érvénytelen**
Ervénytelen eredmény. Az eredeti mintat Ujra kell tesztelni, hogy érvényes eredményt adjon. Lasd:
Az ismételt vizsgalathoz ajanlott eljaras”.

A vizsgélatot a felhasznald A vizsgalatot a felhasznalé megszakitotta

megszakitotta A futtatdst a felhasznélé megszakitotta. Az eredeti mintét Gjra kell tesztelni, hogy érvényes eredményt
adjon. Lésd: ,Az ismételt vizsgdlathoz ajanlott eljaras”.

A vizsgélatot a rendszer A vizsgalatot a rendszer megszakitotta

megszakitotta A futtatdst a rendszer megszakitotta. Az eredeti mintat djra kell tesztelni, hogy érvényes eredményt

adjon. Lésd: ,Az ismételt vizsgdlathoz ajanlott eljaras”.

* A negativ eredmény nem zérja ki a C. difficile DNS-ének jelenlétét, mivel az eredmény a megfelelé mintavételtdl, a gatldbanyagok jelenlétét6l
és az elegend6 mennyiség( kimutathaté DNS jelenlététdl fligg.

** Ervénytelen eredményt okozhat, ha a mintaban tulzott mennyiségii széklet vagy olyan zavaré anyagok vannak, amelyek gétoljék a célzott
nukleinsav extrahaldsat és/vagy amplifikdlasat és kimutatdsat. Az ismerten zavaré hatdsu anyagokat lasd ,,Az eljarassal kapcsolatos
korlatozdsok”. Az elégtelen mintatérfogat is okozhat érvénytelen eredményt. A cobas® PCR Media kézeges szuszpenziéban legaldbb 0,2 ml
székletnek kell lennie a cobas® Cdiff teszthez.
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A Lot hozzdadasa” eljaras utan tovabbi kontrollok futtatasakor keletkezd eredmények értelmezését lasd 9. tablazat és
10. tablazat.

9. tablazat: A cobas® Cdiff teszteredmények értelmezése pozitiv kontroll futtatdsakor

cobas® Liat® analizator kijelzéje Nyomtatott eredmény a jelentéshen és az értelmezése

Pozitiv kontroll érvényes Pozitiv kontroll érvényes
A kontroll pozitiv a C. difficile DNS-ének jelenlétére.

Pozitiv kontroll érvénytelen Pozitiv kontroll érvénytelen
Ervénytelen eredmény.
A pozitiv kontrollt Gjra kell tesztelni, hogy érvényes eredményt adjon. Ismételje a futtatast.

10. tablazat: A cobas® Cdiff teszteredmények értelmezése negativ kontroll futtatasakor

cobas® Liat® analizator kijelzdje Nyomtatott eredmény a jelentésben és az értelmezése

Negativ kontroll érvényes Negativ kontroll érvényes
A kontroll negativ a C. difficile DNS-ének jelenlétére.

Negativ kontroll érvénytelen Negativ kontroll érvénytelen
Ervénytelen eredmény.
A negativ kontrollt Gjra kell tesztelni, hogy érvényes eredményt adjon. Ismételje a futtatast.

Ajanlott njratesztelési eljaras

Az érvénytelen, meghitsult és megszakitott futtatasok egyszer ismételhet6k ugyanazzal a masodlagos mintaval. Ha az
ismételt futtatas is érvénytelen, Gj masodlagos minta készithetd az elsédleges székletmintabol. A masik lehetdség az 1j
els6dleges minta vétele, ha kivitelezhetd a cobas® Cdiff teszt ismételt végzéséhez.

Az eljarassal kapcsolatos korlatozasok

1. A cobas® Cdiff teszt csak olyan nem vagy részben formalt székletminta vizsgalatara hasznalhato, amelyet a jelen

hasznalati utasitas (masik megnevezése: ,terméktajékoztatd”) szerint a cobas® PCR Media kozeget tartalmazd
cs6be helyeztek.

2. A megbizhatd eredmény a megfelel6 mintalevételen, szallitason, tarolason és feldolgozason mulik. Kévesse
a cobas® Cdiff teszt hasznalati utasitasa, valamint a cobas® Liat® rendszer felhasznal6i itmutatoja eljarasait.

3. A C. difficile DNS kimutatdsa a mintaban lév6 organizmusok szamatol fiigg, és befolyasolhatjak a mintavételi/-
feldolgozasi mddszerek, a beteg el6zetes korhazi tartézkodasa, az antibiotikumos kezelés és a jelenlévé C. difficile-
torzs.

4. Alnegativ vagy érvénytelen eredmények kiilonféle zavaré anyagok miatt is el6fordulhatnak. A cobas® Cdiff belsé
kontrollt tartalmaz, hogy segitse a nukleinsav-izolald eljarasokat és PCR-amplifikalast esetlegesen zavar6 anyagokat
tartalmaz6 mintak azonositasat. Ismert zavard anyagok esetleg egyebek mellett:

o Az 50%-nal (m/V) tobb nyakanyagot tartalmaz6 mintak alnegativ eredményt adhatnak.

5. Haaz eredmény pozitiv, ez a C. difficile DNS-ének jelenlétére utal, de nem feltétleniil vannak jelen életképes
organizmusok. Ezért ez a teszt nem ajanlott a kezelés monitorozasara és eredményességének ellendrzésére.

6. A primer- vagy probamegkotd régiokban eléfordulé mutaciok vagy polimorfizmusok hatassal lehetnek az Gj vagy
ismeretlen variansok kimutatasara, és ilyenkor a cobas® Cdiff teszt alnegativ eredményt ad.
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7. A vizsgalat prediktiv értéke a betegség eléfordulasi aranyatdl fiigg az adott populacioban.

8. A terméket csak a cobas® Liat® rendszer hasznalatara kiképzett dolgozok hasznalhatjak.

Teljesitmény értékelése

Analitikai érzékenység

A cobas® Cdiff teszt analitikai érzékenységét (kimutatasi hatarat, Limit of Detection, LoD) ismert mennyiségi targetet
tartalmazo C. difficile-tenyészetekkel hatdroztak meg, amelyeket tobbféle koncentracioszintre higitottak negativ
szuszpenzidban a cobas® PCR Media kozegben. Minden szintet harom ismétlésben teszteltek a cobas® Cdiff tesztcsovek két
eltérd gyartasi tételével. A legalacsonyabb, 100% talalati aranyt mutaté szintet tovabbi ismétlésekkel tesztelték a LoD-szint
igazoldsara. Amikor egy szint taldlati ardnya nem érte el a 95%-ot, az efolotti panelszintet tesztelték tovabbi ismétlésekkel.
A LoD végs6 szintjét legalabb még 21 ismétléssel igazoltak. A jelen teszt LoD-ja meghatarozas szerint az

a targetkoncentracio, amely mellett a tesztelt ismétlések legalabb 95%-a pozitivként mutathaté ki a kevésbé jol teljesitd
reagenstétel eredményei alapjan.

Az analitikai érzékenységet vizsgald vizsgalat eredményeit lasd itt: 11. tablazat.

11. tablazat: A cobas® Cdiff vizsgalat LoD-értéke (kimutatési hatéra)

LoD
. i et t_ge T .
Torzsazon. Toxintipus REA*-tipus PFG'-tipus Ribotipus Fenotipus (CFU/kenet)
ATCC 43255 (VPI 10463) 0 N/A N/A 87 A+B+CDT- 90
R12087 (CD196) 1l Bl NAP1 27 A+B+CDT+ 45

* Restriction endonuclease analysis, restrikcids endonukledz-elemzés; TPulse Field Gel, pulzéltatott mezejii gélelektroforézis

A C. difficile genotipusainak kimutatasa

A tovabbi toxintipusokat tartalmazé 37 toxikus torzson a cobas® Cdiff kimutatasi hatarat ugy vizsgaltak, hogy
(ATCC 43255) torzsenként 3 ismétlést futtattak a LoD-szint haromszorosaval (270 CFU/vattapalca). A higitasokat és
tesztelendé mintakat a fent ismertetett LoD-vizsgalathoz hasonldan készitették.

A vizsgalatban 100%-ban pozitivan kimutattak mind a 37 toxikus torzset (12. tablazat), ami igazolja, hogy a cobas® Cdiff
teszt ki tudja mutatni a C. difficile ezen toxintipusait.

12. tablazat: A toxikus C. difficile igazoldsi eredményeinek 6sszefoglaldsa

Cdiff-torzs Toxintipus Ribotipus Talalati arany
1 ATCC+# BAA-1382, 630 0 12 100,00%
2 EX 623 | 102 100,00%
3 AC 008 ] 103 100,00%
4 2004118, CDC-204118 (NAP-1) 1} 27 100,00%
5 SE 844 llla 80 100,00%
6 CH6230 lllc N/A 100,00%
7 P43 \Y N/A 100,00%
8 55767 \Y) 23 100,00%
9 2748-06 Vv 78 100,00%
10 SE 881 Vv 45 100,00%
11 SE 1203 Vi 33 100,00%
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Cdiff-torzs Toxintipus Ribotipus Talalati arany
12 57267 Vi 63 100,00%
13 ATCCH# 43598, 1470 VI 17 100,00%
14 51680 IX 19 100,00%
15 CCUG 8864/STCC20309 X 36 100,00%
16 F15 Xl N/A 100,00%
17 IS 25 Xl 56 100,00%
18 R 9367 Xl 70 100,00%
19 R 10870 XIV (4j XIVa) 111 100,00%
20 R 9385 XV (4j XIVb) 122 100,00%
21 SUC36 XVi 78 100,00%
22 No 1313 Xvii 232 100,00%
23 K095 XV 14 100,00%
24 TR13 XIX N/A 100,00%
25 TR14 XX N/A 100,00%
26 CH6223 XXI N/A 100,00%
27 CD07-468 XXII N/A 100,00%
28 8785 XXII (4] 1Xc) N/A 100,00%
29 597B XXIV 131 100,00%
30 7325 XXV 27 100,00%
31 7459 XXVI N/A 100,00%
32 KK2443/2006 XXVII N/A 100,00%
33 CD08-070 XXVII 126 100,00%
34 CD07-140 XXIX 56 100,00%
35 ES 130 XXX N/A 100,00%
36 WA 151 XXXI N/A 100,00%
37 173070 XXXI N/A 100,00%

Pontossag

Bels6 pontossagi vizsgalatot végeztek a C. difficile ATCC 43255 tenyészetének negativ székletszuszpenzidjaba

(cobas® PCR Media kozegben) oltasaval készitett paneltagokon. A koncentracidszintek koziil egy nem érte el

a cobas® Cdiff teszt LoD-jat, a masik a LoD kozelében volt, a harmadik pedig a LoD fol6tt. Teszteltek még egy negativ
szintet is negativ székletszuszpenzidval cobas® PCR Media kozegben. A vizsgalatban a cobas® Cdiff tesztreagensek harom
eltéro gyartasi tételét hasznaltak, valamint hat késziiléket, ami 6sszesen 192 futtatast jelentett 12 nap alatt. A pontossagi
panelek leirasat és a vizsgalat 0sszefoglalasat lasd 13. tablazat.

A szoérodasi tényezok elemzése (14. tablazat) szerint a target Ct-értékek legtobb szorodasat véletlenszert, valamint

a késziilékkel 6sszefliggd tényez6k okoztak (67%, illetve 32%) a LoD-dal egyez6 vagy ahhoz kozeli koncentracidszinteken.

1o

A LoD folotti koncentracidszintnél a Ct-értékek legtobb szérddasat véletlenszerti, valamint az eltérd gyartasi tételek
okoztak (58%, illetve 20%). Az eredmények (15. tablazat) szerint a target Ct-értékek relativ szérasa (CV%) 2,4% volt
a LoD-dal egyez6 koncentracioszinten, és 2,3% efolott.
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13. tablazat: Hazon bellli pontossdg vizsgdlata: a pozitivak arénydnak elemzése

Vizsgalatok Pozitivak Pozitivak 95%-os Cl
Paneltag . . .
szama szama aranya Alsé FelsG
Negativ 48 0 0,0% 0,0% 7,4%
< 1x LoD 48 33 68,8% 54,7% 80,1%
~1 x LoD 48 48 100,0% 92,6% 100,0%
~3 x LoD 48 48 100,0% 92,6% 100,0%
LoD = kimutatdsi hatér
14. tablazat: Ct-értékek szordéddsi tényezbinek elemzése a pontossdgi panel tagjainél
. Szo6rddasi tényezok / a teljes hany szazaléka N
Szint Atlag Ct Osszesen
Lot Késziilék Nap Random
0,008 0,189 0 0,398 0,595
~1 x LoD 31,8
1% 32% 0% 67% 100,00%
0,097 0,049 0,055 0,274 0,476
~3 x LoD 30,3
20% 10% 12% 58% 100,00%
LoD = kimutatdsi hatér
15. tablazat: Ct-értékek szérdsanak és relativ szérasanak (CV%) elemzése a pontossagi panel tagjainél
. Szorasi tényezok / CV% .
Szint Atlag Ct Osszesen
Lot Késziilék Nap Random
0,089 0,434 0 0,631 0,771
~1 x LoD 31,8
0,30% 1,40% 0% 2,00% 2,40%
0,312 0,222 0,234 0,524 0,69
~3 x LoD 30,3
1,00% 0,70% 0,80% 1,70% 2,30%

LoD = kimutatdsi hatér

Analitikai specificitas

A cobas® Cdiff teszt analitikai specificitdsanak meghatarozasahoz a kovetkez6 organizmusokbdl all6 paneleket tesztelték:

1) 118 olyan baktérium, gomba és virus, amelyek elé6fordulhatnak székletmintaban, valamint egy human sejttipus

(16. tablazat)

2) 32 organizmus a Clostridium nemzetségbdl, koztiik a nem toxikus C. difficile (17. tablazat)

A Clostridium botulinum analitikai specificitasat a BLAST program és a GenBank nukleotidszekvencia-adatbazis
Osszevetésével becsiilték meg; ezzel szimulaltdk a PCR-amplikont létrehozé 1épést.

Minden baktérium- és emberi sejtes mintat 1x10° egység*/ml-nek megfeleld, a virusmintakat pedig 1x10° egység*/ml-nek
megfelel6 koncentraciora oltottak székletmatrixban. A teszteléskor az organizmusok vagy egyediil szerepeltek, vagy két
toxikus C. difficile-izolatummal egyiitt, amelyek a cobas® Cdiff teszt kimutatasi hatarahoz (LoD) képest haromszoros
koncentricidban voltak jelen. Az eredmények azt mutattdk, hogy a tesztelt organizmusok egyike sem zavarta a megfeleld

Cdiff-target kimutatasat. Nem keletkeztek alpozitiv eredmények, amikor nem volt jelen C. difficile-target.

* A baktériumok mennyiségét telepképzo egységben hatdroztak meg (CFU/ml), az emberi sejtekét sejt/ml egységben,
a virusokét pedig TCIDso/ml egységben a Chlamydia trachomatis kivételével (IFU/ml).
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16. tablazat: Tesztelt mikroorganizmusok és human sejtek

Abiotrophia defectiva

Acinetobacter baumannii

Acinetobacter Iwoffii

Aeromonas hydrophila

Alcaligenes faecalis ATCC 35655

Alcaligenes faecalis alfaj faecalis
ATCC 15554

Alcaligenes faecalis alfaj faecalis ATCC 8750

Anaerococcus tetradius

Bacillus cereus ATCC 11778

Bacillus cereus ATCC 13472

Bacteroides caccae

Bacteroides fragilis

Bacteroides merdae

Bacteroides stercoris

Bifidobacterium adolescentis

Bifidobacterium longum

Campylobacter coli ATCC 33559

Campylobacter jejuni ATCC 43479

Campylobacter jejuni alfaj jejuni ATCC 33292

Candida albicans

Candida catenulata

Cedecea davisae

Chlamydia trachomatis szerovarians L2

Citrobacter amalonaticus

LGVIl454
Citrobacter freundii Citrobacter koseri Citrobacter sedlakii
Collinsella aerofaciens Corynebacterium genitalium Desulfovibrio piger

Edwardsiella tarda

Eggerthella lenta

Enterobacter aerogenes

Enterobacter cloacae

Enterococcus casseliflavus

Enterococcus cecorum

Enterococcus dispar

Enterococcus faecium van A

Enterococcus faecalis van B

Enterococcus gallinarum van C

Enterococcus hirae

Enterococcus raffinosus

Escherichia coli ATCC 11775

Escherichia coli ATCC 25922

Escherichia coli 0157:H7 ATCC 700927

Escherichia fergusonii

Escherichia hermannii

Fusobacterium varium

Gardnerella vaginalis

Gemella morbillorum

Hafnia alvei

HCT-15 humén sejtek

Helicobacter fennelliae

Helicobacter pylori

Klebsiella oxytoca

Klebsiella pneumoniae alfaj pneumoniae

Lactobacillus acidophilus

Lactobacillus reuteri

Lactococcus lactis

Leminorella grimontii

Listeria grayi

Listeria innocua

Listeria monocytogenes ATCC 15313

Listeria monocytogenes ATCC BAA-839

Mitsuokella multacida

Mobiluncus curtisii

Moellerella wisconsensis

Morganella morganii

Neisseria gonorrhoeae

Peptoniphilus asaccharolyticus

Peptostreptococcus anaerobius

Plesiomonas shigelloides

Porphyromonas asaccharolytica

Prevotella melaninogenica

Proteus mirabilis ATCC 25933

Proteus mirabilis ATCC 29906

Proteus penneri

Providencia alcalifaciens

Providencia rettgeri

Providencia stuartii

Pseudomonas aeruginosa ATCC 35554

Pseudomonas aeruginosa ATCC 33584

Pseudomonas putida

Ruminococcus bromii

Salmonella enterica szerovarians
Choleraesuis ATCC 7001

Salmonella enterica alfaj arizonae
ATCC 13314 (kordbbi nevén: Salmonella
choleraesuis alfaj arizonae)

Salmonella enterica alfaj enterica
CMCC 1975

Salmonella enterica alfaj enterica
szerovarians Typhi ATCC 19430

Salmonella enterica alfaj enterica
szerovarians Typhimurium ATCC 14028

Serratia liguefaciens CMCC 169

Serratia liquefaciens ATCC 27592

Serratia marcescens ATCC 13880

Serratia marcescens ATCC 8100

Shigella boydii

Shigella dysenteriae

Shigella sonnei

Staphylococcus aureus

Staphylococcus epidermidis

Stenotrophomonas maltophilia

Streptococcus agalactiae

Streptococcus dysgalactiae

Streptococcus intermedius

Streptococcus V8 torzs, ATCC 12973

Streptococcus uberis

Trabulsiella guamensis

Veillonella parvula

Vibrio cholerae

Vibrio parahaemolyticus

Yersinia bercovieri

Yersinia rohdei

Cytomegalovirus (HHV5)

Human adenovirus, 41-es tipus

Human Coxsackievirus A4

Human Coxsackievirus B4

Humaén echovirus 11

Human enterovirus 71

Human rotavirus

Norovirus Gll
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17. tablazat: Organizmusok a Clostridium nemzetségbdl, koztiik a nem toxikus C. difficile

Clostridium beijerinckii

Clostridium bifermentans

Clostridium bolteae

Clostridium botulinum*

Clostridium butyricum

Clostridium chauvoei

Clostridioides difficile B szerocsoport
(nem toxikus)

Clostridioides difficile | szerocsoport
(nem toxikus)

Clostridioides difficile (ES 1103)
(nem toxikus, Xla tipus)**

Clostridioides difficile (6035/06)
(nem toxikus, Xla tipus)**

Clostridioides difficile (F14)
(nem toxikus, XIb tipus)**

Clostridium fallax

Clostridium haemolyticum

Clostridium histolyticum

Clostridium innocuum

Clostridium methylpentosum

Clostridium nexile

Clostridium novyi

Clostridium orbiscindens
(G neve: Flavonifractor plautii)

Clostridium paraputrificum

Clostridium perfringens

Clostridium ramosum

Clostridium scindens

Clostridium septicum

Clostridium sordellii

Clostridium sphenoides

Clostridium spiroforme

Clostridium sporogenes ATCC 15579

Clostridium sporogenes CCRI 11128

Clostridium symbiosum

Clostridium tertium

Clostridium tetani

* A BLAST program elemzése alapjan.

a tablazatban szerepelnek.

Interferencia

38 altalanosan hasznalt gyogyszert, valamint székletzsirt, teljes vért és nyakanyagot vizsgaltak a cobas® Cdiff vizsgalat
zavarasa szempontjabol. Minden anyagot azon koncentracio {6l6tti szinten teszteltek, amelyben varhato, hogy szerepelnek
székletmintakenetben. A potencialisan zavar6 anyag koncentracidja az elsédleges székletmintahoz képest értendd. Két

C. difficile-izolatumot oltottak a cobas® Cdiff teszt kimutatdsi hatardhoz (LoD) képest haromszoros koncentracidra, és
ezek voltak a tesztek targetjei. Az exogén anyagoknal nem figyeltek meg zavard hatast. Székletzsir esetében 39% (m/V)
szazalékig nem figyeltek meg zavaro hatast; teljes vérnél és nyakanyagnal ez az arany 100% (m/V), illetve 50% (m/V)
szazalék volt. Az eredmények Osszefoglalasa: 18. tablazat.
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18. tablazat: Potencidlisan zavaré anyagok tesztelésének eredményei

07968485190-01HU

Anyag Koncentracio
Székletzsir 0,22-39% (m/V)
Teljes vér 100% (m/V)
Nyak 50% (m/V)
Aleve 100% (m/V)
Mylanta 100% (m/V)
Anusol 100% (m/V)
Dulcolax 23%* (m/V)
Equate hashajté 50%* (m/V)
Equate hidrokortizon 100% (m/V)
E-Z-HD barium-szulfat 100% (m/V)
Fleet 100% (m/V)
Glicerines kup 100% (m/V)
Gravol kup 100% (m/V)
Gynol Il fogamzéasgatlé 10%* (m/V)
Imodium 100% (m/V)
Kaopectate 100% (m/V)
K-Y Jelly 100% (m/V)
Metronidazol 100% (m/V)
Miconazole 100% (m/V)
Asvanyi olaj 100% (m/V)
Monistat krém 100% (m/V)
Monistat Complete Care 100% (m/V)
Nystatin ken6cs 100% (m/V)
Palmitinsav 100% (m/V)
Pedia Lax 100% (m/V)
Pepto Bismol 25%* (m/V)
Csodamogyoré 50%* (m/V)
Preparation H aranyérkrém 100% (m/V)
Preparation H aranyérkenécs 100% (m/V)
Dramamine 12,5%* (m/V)
Sztearinsav 100% (m/V)
Natrium-dokuzat 100% (m/V)
Tums 50%* (m/V)
Mesalamine rektdlis szuszpenzié 100% (m/V)
Vagisil viszketést gatlé krém 12,5%* (m/V)
Vancomycin 100% (m/V)
Vazelin 100% (m/V)
Fényvédd szer 100% (m/V)
Monistat hiivelyi készitmény 100% (m/V)
Hivelyi fogamzdasgatlé félia 100%
Spermicid 6vszer 100%
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Klinikai teljesitmény klinikai mintak hasznalataval

A cobas® Cdiff teszt teljesitményét egy kereskedelemben kaphato, legtjabb technologiaju 6sszehasonlité nuklein-
savteszthez (Nucleic Acid Test, NAT) hasonlitottak, amelynek soran referenciamédszerként kozvetlen és dusitott
tenyészetekbdl szarmazé C. difficile-izolatumokon vizsgaltdk a szovettenyészet-citotoxicitast. Két helyrdl szarmazo,
prospekitven gyujtott 442 székletmintat és 6t helyrdl szarmazé fagyasztva tarolt 284 székletmintat vizsgaltak a cobas® Cdiff
és az 0sszehasonlito NAT-vizsgalattal. A mintak egy masik aliquotjat referencialaboratériumba kiildték, hogy ott
szOvettenyészet-citotoxicitasi tesztelést végezzenek rajtuk.

A cobas® Cdiff és a legtjabb technologiaju 6sszehasonlité NAT-tesztet a gyartoi utasitasok szerint végezték.

A szovettenyészet-citotoxicitasi tesztet kozvetlen és dusitott tenyésztési eljarasokkal végezték. A modszer rovid leirasa:
Mindegyik székletmintat el6szor elére redukalt cikloszerin-cefoxitin-fruktéz agarra (CCFA-HT) és CCMB TAL
huslevestapkozegre oltottak. A CCMB TAL huslevestapkozeget 4872 éran at inkubaltak, majd Brucella agaron
tovabbtenyésztették 5 napig 35 °C-on. Ha nehéz volt izolalni a C. difficile-telepeket, az organizmusokat tovabbten-
yésztették CCFA-VA agaron. A lehetséges telepek C. difficile torzsként valé azonositasa Gram-festéssel, az oxigéntiirés
vizsgalataval és Pro-Disk teszttel tortént, majd a telepeket anaerob huslevestdpkozegbe tették. Utdna az anaerob
huslevestapkozegbdl nyert feliiluszo folyadékot feldolgoztak a C. difficile B toxinjanak kimutatasara szovettenyészet-
citotoxicitési teszttel (C. DIFFICILE TOX-B teszt, Techlab).

A kozvetlen és dusitott tenyésztés dsszesen 155 db C. difficile-pozitiv mintat eredményezett (elé6forduldsi arany: 21,3%).

A cobas® Cdiff és az 6sszehasonlito NAT teljesitménye a tenyésztéshez képest: 19. tablazat — 21. tablazat. Itt a kozvetlen
tenyésztés eredményeivel és a kozvetlen és a dusitott tenyésztések kombinalt eredményeivel vald korrelacio szerepel.
»Kombinalt eredmény”: ha a kozvetlen és a dusitott tenyésztés eredményei koziil legalabb az egyik pozitiv, a minta
kombinalt eredménye pozitivnak tekintendd. A minta kombinalt tenyésztési eredménye csak akkor tekintendé negativnak,
ha mind a kozvetlen, mind a dusitott tenyésztés eredménye negativ.

A cobas® Cdiff teszt korrelacidja a tenyésztéssel

A cobas® Cdiff teljesitményét a kozvetlen tenyésztéssel, illetve a kombinalt (kozvetlen és dusitott) tenyésztésekkel itt talalja:
19. tablazat, illetve 20. tablazat.

19. tablazat: cobas® Cdiff kontra kzvetlen tenyésztés

Direkt tenyésztés

Pozitiv Negativ Osszesen

Pozitiv 129 21 150

cobas® Cdiff Negativ 9 567 576

Osszesen 138 588 726
I'Erzékenység 93,5% (pontos 95%-os kétoldali konfidenciaintervallum: 88,1-96,5%)
Specificitas 96,4% (pontos 95%-os kétoldali konfidenciaintervallum: 94,6-97,7%)
Negativ prediktiv érték 98,4% (pontos 95%-os kétoldali konfidenciaintervallum: 97,1-99,3%)
Pozitiv prediktiv érték 86,0% (pontos 95%-os kétoldali konfidenciaintervallum: 79,5-90,7%)
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20. tablazat: cobas® Cdiff kontra kozvetlen és dusitott tenyésztés

Koézvetlen és diisitott tenyésztés

Pozitiv Negativ Osszesen

Pozitiv 139 11 150

cobas® Cdiff Negativ 14 562 576

Osszesen 153 573 726
I'Erzékenység 90,8% (pontos 95%-os kétoldali konfidenciaintervallum: 85,2-94,5%)
Specificitas 98,1% (pontos 95%-os kétoldali konfidenciaintervallum: 96,6-98,9%)
Negativ prediktiv érték 97,6% (pontos 95%-os kétoldali konfidenciaintervallum: 96,0-98,5%)
Pozitiv prediktiv érték 92,7% (pontos 95%-os kétoldali konfidenciaintervallum: 87,3-95,9%)

==

A cobas® Cdiff teszt korrelacidja az 6sszehasonlité NAT-tal

A cobas® Cdiff teszt teljesitményének kozvetlen 6sszehasonlitasa egy kereskedelemben kaphatd, legtjabb technologiaja
osszehasonlito NAT-éval: 21. tablazat.

21. tablazat: cobas® Cdiff kontra 6sszehasonlité nukleinsav-vizsgélat (NAT)

Osszehasonlité NAT
Pozitiv Negativ Osszesen
Pozitiv 145 5 150
cobas® Cdiff Negativ 6 570 576
Osszesen 151 575 726

Pozitiv megfelelési arany | 96,0% (pontos 95%-os kétoldali konfidenciaintervallum: 91,6-98,2%)

Negativ megfelelési arany | 99,1% (pontos 95%-os kétoldali konfidenciaintervallum: 98,0-99,6%)

Ervénytelenek aranya

A cobas® Cdiff érvénytelen teszteredményeinek aranyat 978 olyan kiilonall6 klinikai minta teszteredményeibdl
szamitottak, amelyek koziil 726 minta szerepelt a korrelacié vizsgalataban. A tesztelt 978 minta koziil 2 cobas® Cdiff
teszteredménye volt érvénytelen. Ujrateszteléskor a két minta egyikénél érvényes eredmény keletkezett, és a mésik
eredménye érvénytelen maradt. [gy a mintak kezdeti érvénytelen cobas® Cdiff teszteredménye erre a mintacsoportra

0,2% volt, ujratesztelés utan pedig 0,1%.
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Hibakodok

A 22. tablazatban ismertetett kovetkezd hibakddok jelenhetnek meg az eredményjelentésben a teszteredmények

értelmezése és szamitasi eljardsa alapjan.

22, tablazat: Hibakddok és meghatdrozédsuk

" . . Negativ kontroll Pozitiv kontroll
Hibakod Minta (Lot hozzéadésa) (Lot hozzéadésa)
ro
r Negativ vagy érvénytelen | Negativ vagy érvénytelen Negativ vagy érvénytelen
3* IC. Ujra IC. Ujra IC. Ujra
r4
4 Cdiff-pozitiv, de negativ N/A Cdiff és/vagy negativ
x vagy érvénytelen IC. Ujra vagy érvénytelen IC. Ujra
FP N/A Cdiff-poziiv vagy N/A
érvénytelen. Ujra
go
g1 i ‘vé
N/A N/A Negatly vagy érvénytelen
g3 Cdiff. Ujra
g4
x5 Tul alacsony Tdl alacsony Tdl alacsony
mintatérfogat mintatérfogat mintatérfogat

Megjegyzés*: Az r3 hibakéd nem jelenik meg a pozitiv és a negativ kontrollnal.

Megjegyzés**: Az x4 hibakéd nem jelenik meg a pozitiv kontrollnal (Lot hozzdaddsa). Pozitiv kontrollnél
x4 hibakdd csak akkor keletkezik, amikor a hiba a pozitiv kontrollok tovabbi futtatdsai kézbe fordul el
a Lot hozzdaddsa” eljaras utdn (lasd , Tovdbbi kontrollfuttatdsok”).

A hibakoédokkal kapcsolatos tovabbi informacidkat lasd a cobas® Liat® rendszer felhasznaloi tmutato legfrissebb

kiadasaban.
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Tovabbi informaciok

A teszt legfontosabb tulajdonsagai

Mintatipus

Sziikséges mintamennyiség

A teszt idG6tartama
Analitikai érzékenység

Specificitas

Inkluzivitas

07968485190-01HU

Nem formalt székletmintak

4,3 ml cobas® PCR Media van minden cobas® PCR Media Uni Swab Sample Kitben,
és legalabb 0,2 ml sziikséges a cobas® Cdiff teszthez.

Az eredmények a mintdk rendszerbe helyezése utdn ~20 perccel késziilnek el.
Az izolatumtdl figgben 45-90 CFU/kenet

Nem keletkezett keresztreakcid 149 olyan organizmusnél, amely vagy szoros
rokonsagban all a targettel, vagy jellemzéen megtaldlhaté székletmintaban

Minden ismert C. difficile (0~XXXI toxintipusok, kivéve a Xl nem toxikus toxintipust),
beleértve a BI/NAP1/027 hipervirulens, jarvanyokozé torzset
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Szimbolumok

A Roche PCR diagnosztikai termékek jel6lésére a kdvetkezd szimbdlumokat hasznaljak.

23. tablazat: A Roche PCR diagnosztikai termékek cimkéjén hasznalt szimbélumok

Age/DOB| Kor vagy sziiletési datum

@ Segédszoftver

sw

Megadott tartomany

| Assigned Range [copies/mL] | (k6pia/m)

| Assigned Range [1U/mL] | '(\I/ljlgnilt)iott tartomany

Meghatalmazott képviselé
E az Eurépai Kozosségben

LLLLETLIATd
BARCODE Vonalkéd-adatlap

I_ OT Mintacsoportkdd
f(" Biologiai veszély
EA

RE F Katalogusszam
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Collect Date| Adatgytijtés
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elegendd

CONTENT | A készlet tartalma

Kontroll

& Gyartds napja

Qe o
” Beteg kozelében
hasznalhaté teszteszkoz
[ 4
®
m Ontesztels eszkoz
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Nem a beteg kozelében
hasznalhaté teszteszkoz

Nem ontesztel6 eszkdz

Forgalmazé
(Megjegyzés: Az alkalmazando
orszag/régio a szimbolum alatt
Jelélheté meg)

Ne hasznélja Gjra

zZ
O

Csak IVD teljesitmény
értékelésre

Globdlis kereskedelmi
cikkszam

Importér

In vitro diagnosztikai
felhasznélasra

<
=

Megadott tartomany
alsé hatéra

Férfi
Gyarté
CONTROL | — | Negativ kontroll

Nem steril

= AR QB

£ Beteg neve

Beteg szama

Itt valassza le

A%§)=::.

CONTROL | + | Pozitiv kontroll

szamitasahoz.

QS-IU-k szama PCR-
reakcionként; haszndlja
a QS-IU-k (nemzetkozi
as IU/ PCR egységek) reakcionkénti
szamét az eredmények
szamitasahoz.

SN | Sorozatszém

Site| Hel

| Procedure | Standard | Szokasos eljaras

STERILE E Etilén-oxiddal sterilizélva

Sotétben tarolandd

Hémérsékletkorlat

Vizsgélatdefinicids f4jl

Felfelé nézzen

=[el~@

[ Procedure | UltraSensitive | Ultraérzékeny eljdrds

UDI
UI.R Megadott tartomany
fels6 hatdra
Urine Fill Line| Eddig tsltendé vizelettel

Csak az USA-ban: Az USA
szOvetségi torvényei

Rx OnIy értelmében az eszkoz
csak orvos részére vagy
rendelvényére adhaté ki.

g Lejarat datuma

Egyedi eszkbzazonositas

- QS-kopidk szama PCR-reakciénként; hasznalja
| QS copies/PCR | a QS-kopiak reakcionkénti szamat az eredmények

Doc Rev. 6.0

32



cobas® Cdiff

Technikai segitségnyujtas

Technikai segitségnyujtasért (segitségért) forduljon a helyi kirendeltséghez:
https://www.roche.com/about/business/roche_worldwide.htm

Gyarto és importor

24, tablazat: Gyart6 és import6r

Roche Molecular Systems, Inc.
1080 US Highway 202 South
Branchburg, NJ 08876, USA
www.roche.com

Késziilt az USA-ban
Roche Diagnostics GmbH

Sandhofer Strasse 116
68305 Mannheim, Germany

Védjegyek és szabadalmak

Lasd: https://diagnostics.roche.com/us/en/about-us/patents

Szerz6i jogok
©2024 Roche Molecular Systems, Inc.

Roche Diagnostics GmbH
EC|REP Sandhofer Str. 116 c €
68305 Mannheim

Germany 2797

07968485190-01HU
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Dokumentumverzio

Dokumentum verzidinformacioi

Doc Rev. 5.0 Az IVDR kovetelményeinek megfelel6 mddositésok.

04/2024 Referenciak javitva és frissitve a cobas® Liat® analizator szoftver 3.3 verziéjanak megfeleléen.

A veszélyekrol szol6 tdjékoztatot frissitettiik.

Uj, az alkalmazasi teriiletre vonatkozd informacio.

A 18. tablazat frissitése: koncentracié mértékegységei hozzaadva, tébbszor szereplé informacidk eltavolitva.
Az Inkluzivitas rovid leirésa frissitve a C. difficile genotipusainak kimutatdséval.

Javitott elirdsok, valamint 4ltaldnos tisztdzo javitasok.

A harmonizalt szimbdlumok oldala frissitve.

A védjegyekre és szabadalmakra vonatkozo rész és a hivatkozas frissitve.

Uj informécidk: a cobas® Liat® atvivépipetta-csomagok leirasa és hasznlata (12 pipetta/csomag,
katalégusszam 09329676001).

Esetleges kérdésével forduljon a Roche helyi képvisel6jéhez.

Doc Rev. 6.0 A cobas® Cdiff veszélyeir6l sz616 informacidk frissitve.
07/2024 A cobas® marka jelzése frissitve.

A harmonizalt szimbélumok oldala frissitve.

Az illetékes hatdsdgra vonatkozé éllitas frissitve.

Az ,Rx Only” szimbdlum lekerilt az elsé oldalrdl.

Esetleges kérdésével forduljon a Roche helyi képvisel6jéhez.

07968485190-01HU
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