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cobas® Cdiff nukleorugsciy tyrimas, atliekamas su cobas® Liat® sistema, skirtas naudoti sveikatos priezitiros specialistams
arba specialiai parengtiems operatoriams, kurie moka naudotis cobas® Liat® sistema tyrimui prie paciento lovos atlikti, taip
pat sveikatos priezitiros jstaigos arba klinikinés laboratorijos aplinkoje.

Paskirtis

cobas® Cdiff nukleino ragsties tyrimas, skirtas naudoti cobas® Liat® sistemoje, yra automatizuotas kokybinis in vitro
diagnostinis tyrimas, kuriame naudojama realiojo laiko polimerazés grandinés reakcija (PGR) norint aptikti toksino B
(tcdB) gena toksigeniniy Clostridioides difficile (C. difficile) nesuformuoty (skysty arba minksty) iSmaty méginiuose,
gautuose i$ pacienty, kuriems jtariama C. difficile infekcija (CDI). cobas® Cdiff nukleino ragsties tyrimas, naudojamas
cobas® Liat® sistemoje, skirtas naudoti kaip pagalbiné priemoné diagnozuojant Zzmogaus CDI kartu su klinikiniais ir
epidemiologiniais rizikos veiksniais.

Tyrimo santrauka ir paaiSkinimas
Pagrindiné informacija: C. difficile aptikimas

Clostridioides difficile (C. difficile) yra gramteigiama, anaerobiné, sporas gaminanti bakterija, kuri XX a. 8-o0jo des. pab.
buvo nustatyta kaip su antibiotikais siejamo viduriavimo ir pseudomembraninio kolito etiologinis veiksnys."* C. difficile
yra dazniausiai nurodomas hospitalinis patogenas’, ir manoma, kad jis sukelia 15-20 % su antibiotikais susijusio
viduriavimo atvejy ir beveik visus su antibiotikais susijusio pseudomembraninio kolito atvejus.* C. difficile infekcijos
(CDI) daznumas per pastaruosius du deSimtmecius iSaugo ketveriopai’, ir ji siejama su sunkiomis ligomis bei
mirtingumu®. Infekcijos daznumo padidéjimas i$ dalies siejamas su labai virulenti$kos atmainos, kuri klasifikuojama
kaip BI/027/Siaurés Amerikos pulsotipo 1 (NAP1) ribotipas, atsiradimu. DidZiausig rizika CDI kelia pagyvenusiems ir
hospitalizuotiems pacientams, neseniai vartojusiems antibiotiky, ta¢iau CDI daznumas didéja ir ne ligoninés aplinkoje.>¢

Infekcija platinama sporomis, o toksigeniniy C. difficile kolonizuoti asmenys gali tapti besimptomiais nesiotojais arba
jiems gali i$sivystyti zarnyno liga. Klinikiniai CDI poZymiai galimi nuo lengvo viduriavimo iki grésme gyvybei keliancio
pseudomembraninio kolito, kuris pasizymi pilvo skausmu, gausiu viduriavimu ir sisteminiais pozymiais, tokiais kaip
karsc¢iavimas, anoreksija, pykinimas ir bendro pobuidzio negalavimai. Nepaisant pastebimo CDI daznumo ir sunkumo
padidéjimo, iminiai epizodai bei pasikartojanti infekcija ir toliau gydomi metronidazolu arba vankomicinu.”

CDI diagnozé paprastai nustatoma i$maty méginiuose aptikus toksiny. Dauguma toksiniy C. difficile padermiy paprastai
gamina du baltymo egzotoksinus: toksing A ir toksing B.® Nedidelé toksigeniniy padermiy procentiné dalis gali gaminti
tik toksing B.” Citopatinio efekto pasireiskimas lgsteliy monosluoksnyje, veikiant toksinui B, laikomas diagnozés auksiniu
standartu.'”" I$maty supernatantg galim inkubuoti tiesiai lasteliy monosluoksnyje; arba galima auginti i§ iSmaty gautos
C. difficile izoliaty pasélj gausinamajame buljone, o paskui inkubuoti supernatanta lasteliy monosluoksnyje (toksigeninis
pasélis). Abiem budais reikés bent 48-72 valandy galutiniam tyrimo rezultatui gauti.

I$maty pasélis auginamas retai dél procediros sudétingumo ir ilgesnés rezultaty gavimo trukmés (procedtira aptarta
pirmiau), todél diagnozé dazniausiai nustatoma atlikus fermenty imunologinius tyrimus (EIA) arba DNR paremtus
tyrimus.> "> Imunologiniai tyrimai pla¢iai naudojami toksinams aptikti, nes jie teigiamg rezultatg uztikrina maziau kaip per
4 valandas, tadiau jy jautrumas yra mazesnis, palyginti su pasélio metodu.'>'* Priesingai, C. difficile toksino geno aptikimas
polimerazés grandininés reakcijos (PGR) metodu pasizymi ne tik didesniu jautrumu, bet ir trumpesne rezultato gavimo

trukme, palyginti tiek su pasélio, tiek su imunologiniais tyrimais.> "'
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Taikomos tokios infekcijy kontrolés priemonés kaip racionaliai naudojamos antimikrobinés priemoneés, kryzminés
infekcijos prevencija ir aktyvus atvejy stebéjimas.'® Taigi jau¢iamas didelis labai jautriy metody, leidzianciy greitai ir
automatiskai aptikti C. difficile, poreikis. Molekuliniai metodai galéty reik$mingai sumazinti aptikimo laika, taip
sudarydami galimybe greitai pradéti antimikrobinj gydymg ir imtis infekcijy kontrolés priemoniy.'*'¢ cobas® Cdiff
nukleino ragsciy tyrimas, skirtas naudoti cobas® Liat® sistemoje, yra sukurtas kaip greitasis molekulinis tyrimas C. difficile
toksino B genui aptikti nesuformuoty i$maty méginiuose, paimtuose i$ pacienty, kuriems jtariama CDI.

Tyrimo paaiskinimas

cobas® Cdiff nukleino ragsties tyrimas, skirtas naudoti cobas® Liat® sistemoje (toliau vadinamas ,,cobas® Cdiff*), yra greitas
tyrimas, kuriame visiSkai automatizuotas meéginiy paruos$imas, PGR amplifikacija ir realiojo laiko tiriamosios DNR seky
aptikimas cobas® Liat® analizatoriumi. cobas® Cdiff sudarytas i$ vienkartinio cobas® Cdiff tyrimo mégintuvélio, kuriame
yra nukleino ragsties i$gryninimo ir PGR reagentu, taip pat vidiné kontrolé (Bacillus thuringiensis israelensis, arba Bti).
cobas® Cdiff tyrimo mégintuvélyje vykdomi méginio paruosimo ir PGR procesai. cobas® Cdiff tyrimo mégintuvélis yra
uzdaras, todél sumazéjes kryzminio méginiy uzter§imo pavojus.

Procediiros principai
Meéginio paruoSimas

I$maty méginyje esantys mikroorganizmai lizuojami naudojant chaotroping medziaga ir proteinaze K. I$skirtos nukleino
rugstys, jskaitant Bti vidinés kontrolés DNR, prisijungia prie magnetiniy stiklo daleliy. Dalelés nuplaunamos,

o prisijungusios nukleino ragstys i$plaunamos j mazo tirio buferinj tirpala, tada sumaiSomos su pagrindiniu misiniu ir
PGR reakcijos aktyvinimo kofaktoriumi.

PGR amplifikacija ir TagMan® aptikimas

Pagrindinio mi$inio reagente yra pradmeny poros ir zondai, badingi C. difficile toksinui B bei vidinei kontrolei. Jei
meéginyje yra taikinio nukleino raigsc¢iy sekuy, $ilumai atspari DNR polimerazé, panaudodama atitinkamus pradmenis,
atliks amplifikacijg ir susidarys PGR produktai (amplikonai). Sie produktai aptinkami specifiniais fluorescenciniais dazais
ir slopikliais pazymeétais TagMan® zondais. Paprastai slopiklis slopina signalinio daziklio fluorescencija. Taciau, jei yra
PGR produkto, jvyksta zondo hibridizacija su produktu ir dél 5-3' polimerazés nukleazinio aktyvumo slopiklis yra
atskeliamas, taip atskiriant signalinj daziklj ir slopiklj. Dél $ios reakcijos signalinis daziklis gali skleisti fluorescencing
$viesg, o §viesos signalas realiuoju laiku jraomas cobas® Liat® analizatoriumi kiekvieno PGR ciklo metu. Sj signalg

cobas® Liat® sistemos programiné jranga interpretuoja ir pateikia kaip galutinius rezultatus.
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Atrankiné amplifikacija

cobas® Cdiff tyrime pasirinktiné tiriamos nukleino rigsties amplifikacija i$ paciento méginio gaunama naudojant
AmpErase (uracil-N-glikozilazés) fermentg ir deoksiuridino trifosfata (dUTP). AmpErase fermentas atpazjsta ir
katalizuoja DNR grandiniy skilimo, kuriose yra deoksiuridino'’, bet nekatalizuoja DNR grandinés skilimg, kuriose yra
deoksitimidino. Deoksiuridino néra nataraliai atsirandancioje DNR grandinéje, taciau visada yra amplifikacijos produkte,
kuriame deoksiuridino trifosfatas skirtas naudoti vietoj timidino trifosfato kaip vienas i§ ANTP pagrindiniame misinyje;
taigi tik apmplifikacijos produkte yra deoksiuridino. Deoksiuridinas sukuria uztersiantj amplifikacijos produkta, kurj
galima sunaikinti naudojant AmpErase fermentg anksciau, nei yra amplifikuojama tiriamoji DNR. AmpErase fermentas,
esantis pagrindiniame misinyje, katalizuoja deoksiuridino turin¢ios DNR skilimg j deoksiuridino liekanas, atidarius
deoksiribozés grandine C1 pozicijoje. Kaitinant per pirmajj $iluminio ciklo etapa, esant pagrindinio misinio $arminés
terpés pH, amplifikacijos produkto DNR grandiné nutriksta esant deoksiuridino pozicijai, ir taip susidaro
neamplifikuojama DNR. AmpErase fermentas yra neaktyvus, kai temperatira pakyla vir§ 55 °C, pvz., per visa $iluminio
ciklo eiga, todél nesuardo tiriamojo amplifikacijos produkto.Atliekant cobas® Cdiff tyrima gali buiti deaktyvinta maziausiai
1 000 deoksiuridino turin¢iy C. difficile amplifikavimo produkto kopijy kiekvienos PGR reakcijos metu.
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Reagentai ir medziagos

cobas® Cdiff reagentai ir kontrolés

1 lentelé. cobas® Cdiff

cobas® Cdiff nukleino rigsties tyrimas, skirtas naudoti cobas® Liat® sistemoje
Laikyti 2-8 °C

20 tyrimy (P/N 07454945190)

2 cobas® Liat® perpylimo pipeciy pakuotés (P/N 09329676001)

Reagentai cobas® Cdiff Reagenty sudétis Saugos zenklas ir jspéjimas?
tyrimo mégintuvélyje
cobas® Liat® Cdiff vidiné PBS Néra
kontrolé Tween-80

0,01 % ProClin® 300 konservantas

Glicerolis

EDTA

< 1 % Bti masé (deaktyvinta)

EUH210: Saugos duomeny lapg galima
gauti papraSius.

EUH208: Sudaro misinys: 5-chlor-
2-metil-4-izotiazolin-3-onas ir 2-metil-
2H-izotiazol-3-onas (3:1). Gali sukelti
alergine reakcija.

cobas® Liat® proteinazé K | Tris buferis tirpalas

EDTA
Kalcio chloridas
Kalcio acetatas PAVOJINGA
< 2,0 % proteinazé K° H317: Gali sukelti alergine odos reakcija.
Glicerinas H334: Jkvepus gali sukelti alergine reakcija, astmos simptomus
arba apsunkinti kvépavima.
P261: Stengtis nejkvépti gary arba aerozolio.
P280: Maveti apsaugines pirstines.
P284: Naudoti kvépavimo taky apsaugos priemones.
P304 + P340: [KVEPUS: i$nesti nukentéjusjjj j gryna ora; jam
batina patogi padétis, leidzianti laisvai kvépuoti.
P333 + P313: Jeigu sudirginama oda arba jg iSberia: kreiptis
i gydytoja.
P342 + P311: Jeigu pasirei$kia respiraciniai simptomai: skambinti
i APSINUODIJIMUY KONTROLES IR INFORMACIJOS BIURA /
kreiptis j gydytoja.
39450-01-6 Proteinazé, Tritirachium album serinas
cobas® Liat® magnetinés | Magnetines stiklo dalelés Nera
stiklo dalelés Vanduo
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Laikyti 2-8 °C
20 tyrimy (P/N 07454945190)
2 cobas® Liat® perpylimo pipeciy pakuotés (P/N 09329676001)

cobas® Cdiff nukleino rigsties tyrimas, skirtas naudoti cobas® Liat® sistemoje

Reagentai cobas® Cdiff
tyrimo mégintuvélyje

Reagenty sudétis

Saugos zenklas ir jspéjimas?

cobas® Liat® lizés Natrio citratas

buferinis tirpalas 3 % polidokanolis®
42,6 % guanidinio tiocianatas®

Ditiotreitolis

dap

PAVOJINGA

H302: Kenksminga prarijus.

H314: Smarkiai nudegina oda ir pazeidzia akis.

H412: Kenksminga vandens organizmams, sukelia ilgalaikius
pakitimus.

EUH032: Kontaktuodama su rags$timis iSskiria labai toksiskas
dujas.

EUH071: Esdina kvépavimo takus.

P273: Saugoti, kad nepatekty j aplinka.

P280: Mavéti apsaugines pirstines / dévéti apsauginius
drabuZius / naudoti akiy (veido) apsaugos priemones / naudoti
klausos apsaugos priemones.

P301 + P330 + P331: PRARIUS: I8skalauti burng. NESKATINTI
vémimo.

P303 + P361 + P353: PATEKUS ANT ODOS (arba plauky):
nusivilkite visus uzter$tus drabuzius. Nuplaukite odg vandeniu.
P304 + P340 + P310: JKVEPUS: i$nesti nukentéjusijj j gryna ora;
jam batina patogi padétis, leidzianti laisvai kvépuoti. Nedelsiant
skambinti j APSINUODUJIMUY KONTROLES IR INFORMACIJOS
BIURA / kreiptis j gydytoja.

P305 + P351 + P338 + P310: PATEKUS | AKIS: kelias minutes
atsargiai plauti vandeniu. ISimti kontaktinius leSius, jeigu jie yra ir
jeigu lengvai galima tai padaryti. Toliau plauti akis. Nedelsiant
skambinti j APSINUODUIMU KONTROLES IR INFORMACIJOS
BIURA / kreiptis j gydytoja.

593-84-0 Guanidinio tiocianatas

9002-92-0 Polidokanolis

Natrio citrato dihidratas
0,05 % N-metilizotiazolono HCI

cobas® Liat® plovimo
buferinis tirpalas

ATSARGIAI

H317: Gali sukelti alerging odos reakcija.

P261: Stengtis nejkvépti gary arba aerozolio.

P272: Uztersty darbo drabuziy negalima iSnesti i$ darbo vietos.
P280: Maveti apsaugines pirstines.

P333 + P313: Jeigu sudirginama oda arba jg iSberia: kreiptis

i gydytoja.

P362 + P364: Nusivilkti uzterstus drabuzius ir iSskalbti pries vél
apsivelkant.

P501: Turinj / talpykla i$pilti (iSmesti) patvirtintoje atlieky
Salinimo jmonéje.

26172-54-3 2-metil-2H-izotiazol-3-ono hidrochloridas
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cobas® Cdiff

Laikyti 2-8 °C

20 tyrimy (P/N 07454945190)
2 cobas® Liat® perpylimo pipeciy pakuotés (P/N 09329676001)

cobas® Cdiff nukleino rigsties tyrimas, skirtas naudoti cobas® Liat® sistemoje

Reagentai cobas® Cdiff
tyrimo mégintuvélyje

Reagenty sudétis

Saugos zenklas ir jspéjimas?

cobas® Liat® 1 i$plovimo
buferinis tirpalas

Rekombinantinis Zmogaus serumo
albuminas

Tris-HCI buferinis tirpalas
0,09 % natrio azidas

Néra

cobas® Liat® Cdiff
1 pagrindinis misinys

Tricino buferis tirpalas

EDTA

DMSO

Kalio acetatas

Kalio hidroksidas

0,01 % tiesioginiai ir atvirkstiniai
C. difficile ir vidinés kontrolés
pradmenys

< 0,01 9% fluorescenciniais dazais
pazymeéti C. difficile ir vidinés
kontrolés zondai

0,09 % natrio azidas

Néra

cobas® Liat® Cdiff
2 pagrindinis misinys

DMSO

Tween 20

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

< 0,01 % oligonukleotidinis aptameras

< 0,01 % Z05 DNR polimerazé
(mikrobinés kilmés)

< 0,02 % AmpErase (uracil-
N-glikozilazé) fermentas
(mikrobinés kilmés)

0,09 % natrio azidas

Néra

cobas® Liat® Cdiff
kofaktorius

Mangano acetatas
Magnio acetatas

Galvijy serumo albuminas i$§ galvijy
plazmos, i$skirtas Junginése Amerikos
Valstijose

0,09 % natrio azidas

Néra
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2 lentelé. cobas® Cdiff teigiamos ir neigiamos kontroliy rinkinys, skirtas naudoti su cobas® Liat® sistema

cobas® Cdiff teigiamos ir neigiamos kontroliy rinkinys, skirtas naudoti su cobas® Liat® sistema
Laikyti 15-30 °C
5 rinkiniai (P/N 07454970190)

Rinkinio Reagentuy sudétis Kiekis rinkinyje Saugos simbolis ir jspéjimas
komponentai

Cdiff (+) C Tris buferinis tirpalas 5 buteliukai Néra

(cobas® Liat® EDTA

Cdiff teigiama < 0,01 % poli- rA RNR (sinteting)

kontrolé)

0,05 % natrio azidas

< 0,01 % neinfekciné DNR plazmidé (mikrobinés kilmés),
turinti C. difficile seky

BUF(-)C Tris buferinis tirpalas 5 buteliukai Néra
(cobas® Liat® EDTA

neigiama 0,05 % natrio azidas

kontrolé)

< 0,01 % poli- rA RNR (sintetiné)

Reagenty laikymas ir naudojimas

3 lentelé. Reagenty laikymas ir naudojimas

Reagentai Laikymo temperatira Laikymo laikas
cobas® Cdiff nukleino ragsties tyrimas, skirtas naudoti cobas® Liat® 9-8°C Lieka stabilus iki nurodyto galiojimo laiko
sistemoje pabaigos.
cobas® Cdiff teigiamos ir neigiamos kontroliy rinkinys, skirtas 15-30 °C Lieka stabilus iki nurodyto galiojimo laiko
naudoti su cobas® Liat® sistema pabaigos.

Pastaba. NeuzSaldykite reagenty.

Neatidarykite atskiro tyrimo mégintuvélio pakuotés, kol operatorius nebus pasirenges atlikti tyrima.

Pirma kartg i§ cobas® Cdiff tyrimo mégintuveliy rinkinio i$imta cobas® Liat® perpylimo pipeciy pakuote batina laikyti patalpos temperatiroje.
Prie$ iimdami perpylimo pipetes i§ cobas® Liat® perpylimo pipeciy pakuotés batinai uzsimaukite $varias pirtines. Kai tik i§ pakuotes i§imsite
reikiamas pipetes, i§ karto vél uzdarykite cobas® Liat® perpylimo pipeciy pakuote.

Reagenty galiojimo laikas nurodytas pasauliniu koordinuotuoju laiku (UTC). Reagenty galiojimas vietos laiku gali baigtis 12 valandy anksc¢iau
ar véliau, priklausomai nuo vietos laiko juostos santykio su UTC.

Papildomos reikalingos medziagos

4 lentelé. Papildomos reikalingos medziagos

Medziagos P/N
cobas® PCR Media Uni Swab Sample Kit 07958030190
Vienkartinés pirstinés be pudros Tinka bet kokios vienkartinés pirstinés be pudros.

Norédami gauti daugiau informacijos apie atskirai parduodamas medziagas, kreipkités j vietinj Roche atstova.

07968485190-04LT
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Pasirinktiné medziaga

5 lentelé. Pasirinktiné medziaga

Medziaga P/N

cobas® PGR keitiamuyjy dangteliy rinkinys 07958056190

Norédami gauti daugiau informacijos apie pasirinktine medziaga, kreipkités j vietinj Roche atstova.

Butini, bet nepateikiami instrumentai ir programiné jranga

6 lentelé. Butini, bet nepateikiami instrumentai ir programiné jranga

Bitini instrumentai ir programiné jranga, nepateikiami

cobas® Liat® analizatorius (P/N 07341920190)

Jskaitant cobas® Liat® sistemos 3.3.0 arba naujesnés versijos programine jrangg (branduolj)

cobas® Cdiff Script v1.1 arba naujesné

Norédami gauti daugiau informacijos apie reikiamus instrumentus ir programine jranga, kreipkités j vietinj Roche atstova.

Atsargumo priemoneés ir naudojimo reikalavimai

Ispéjimai ir atsargumo priemonés

Kaip ir bet kuriam tyrimui, $iam tyrimui tinkamai atlikti reikalinga gera laboratoriné praktika. Dél sio tyrimo didelio

analitinio jautrumo reikia imtis atsargumo priemoniy, kad nebuty uztersti reagentai, méginiai ir amplifikacijos misiniai.

Skirta tik in vitro diagnostikai.

cobas® Cdiff nukleortigs¢iy tyrimas, atliekamas su cobas® Liat® sistema, skirtas naudoti sveikatos prieziaros
specialistams arba specialiai parengtiems operatoriams, kurie moka naudotis cobas® Liat® sistema sveikatos
priezitros jstaigos arba klinikinés laboratorijos aplinkoje.

Neuzterskite reagenty ir méginiy mikrobais bei DNR.

Prie$ isimdami perpylimo pipete i§ cobas® Liat® perpylimo pipeciy pakuotés ir baige tvarkyti kiekvieng méginj
arba kontroling medziaga, uzsimaukite naujas vienkartines pirstines, kad neuzter§tuméte reagenty ir pipeciy.
Saugos duomeny lapus (SDS) galite gauti i§ vietinio Roche atstovo.

cobas® Liat® lizés buferiniame tirpale (LYS reagente) yra guanidino tiocianato. Neleiskite tiesioginio guanidino
tiocianato ir natrio hipochlorito (baliklio) arba kity labai reaktyviy reagenty, pvz., rags¢iy arba baziy, sglycio.
Sie misiniai gali i$skirti labai nuodingy dujy.

cobas® Liat® 1 i$plovimo buferiniame tirpale (EB), cobas® Liat® Cdiff 1 pagrindiniame misinyje (Cdiff MMX-1),
cobas® Liat® Cdiff 2 pagrindiniame misinyje (Cdiff MMX-2), cobas® Liat® Cdiff kofaktoriuje (kofaktorius),
BUF (-) Cir Cdiff (+) C yra natrio azido.

Papildomi jspéjimai, atsargumo priemonés ir procediiros, mazinancios cobas® Liat® analizatoriaus uzter$imo
pavojy, pateiktos cobas® Liat® sistemos vartotojo Zinyne.

ES: Jeigu naudojant §j tyrimg pasitaikyty rimty incidenty, praneskite apie juos vietinei kompetentingai jstaigai ir
gamintojui.
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Gera laboratoriné praktika

Nepipetuokite burna.
Nevalgykite, negerkite ir neruikykite darbo vietose.
Baige dirbti su méginiais ir reagentais, kruopsciai nusiplaukite rankas.

Dirbdami su reagentais, pagal institucijos politika dévékite akinius, vilkékite specialius laboratorinius drabuzius
ir mavékite vienkartines pirstines. Saugokités, kad siy medziagy nepatekty ant odos, j akis ar ant gleiviniy. Jei
medziagy vis délto pateko, nedelsdami nuplaukite dideliu kiekiu vandens. Jei nesiimsite veiksmuy, gali atsirasti
nudegimy. I$pyle kurj nors reagenta, pries i$valydami vietg sausa $luoste, pirmiausia praskieskite ten uzpyle
vandens.

] cobas® Liat® Cdiff tyrimo pagrindinj misinj jdéjus fermento AmpErase galima atlikti selektyvig tiriamosios DNR
amplifikacijg, taciau tik deramai atliekant laboratorines procediras ir kruopsciai laikantis $iame naudojimo
instrukcijy dokumente pateikty procediry galima i$vengti reagenty uztersimo ir amplifikacijos misiniy.

Svariai nuvalykite ir dezinfekuokite visus laboratorijos darbo viety pavirsius, naudodami $vieziai paruosta
0,5 % natrio hipochlorito tirpalg, sumaisyta su distiliuotu ar dejonizuotu vandeniu (buityje naudojama baliklj
atskiede santykiu 1:10). Tada 70 % etanoliu nusluostykite pavirsiy.

UzterSimas

Siekiant i§vengti uztersimo pirstines batina mavéti ir persimauti pries iSimant cobas® Liat” perpylimo pipete i$
cobas® Liat® perpylimo pipeciy pakuotés, pakaitomis dirbant su méginiais ir cobas® Cdiff tyrimo mégintuvéliu
arba kontroliniy medziagy buteliukais. Dirbdami nesilieskite ne§variomis pirstinémis prie méginiy ir kontroliy.
Dirbdami su méginiais ir reagenty rinkiniais mavékite laboratorines pirstines, dévékite specialius laboratorinius
drabuzius ir naudokite apsauginius akinius.

Neuzterskite reagenty mikrobais ir ribonukleazémis.

Jei ruosiant méginius nebus uztikrinta, kad méginiai neuztersty vieni kity, kils pavojus gauti klaidingai teigiamus
rezultatus.

Méginiai turi bati apdorojami taip, lyg buity uzkrésti, atliekant saugias laboratorines procediiras, pvz., aprasytas
skyriuje ,,Biosafety in Microbiological and Biomedical Laboratories“*® bei CLSI dokumente M29-A4.*!

Saziningumo principai

Nenaudokite rinkiniy, jei baigési jy galiojimo laikas.
Nepilkite keliy reagenty j ta pacia talpykla.

Nenaudokite pazeisto cobas® Cdiff tyrimo mégintuvélio ar cobas® Cdiff tyrimo mégintuvélio, kuris buvo nukrites,
kai buvo i$imtas i$ folijos pakuotés.

cobas® Cdiff tyrimo mégintuvéliy nenaudokite pakartotinai. Jei cobas® Cdift tyrimo mégintuvélis yra ne movoje
arba jei mégintuvélio méginio dalyje jau yra skyscio, tokio mégintuvélio NENAUDOKITE.

Visa jranga turi buti naudojama pagal gamintojo instrukcijas.

Visus reagenty rinkinius reikia laikyti atskirai. Zr. 3 lentele.
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Atlieky salinimas

« cobas® Cdiff tyrimo mégintuvélius reikia i$mesti j atitinkama biologiskai pavojingy medziagy talpykle, kaip
nurodyta jusy laboratorijai taitkomuose aplinkos sveikatos ir saugos standartuose.

« cobas® Cdiff reagentuose ir kontrolése yra natrio azido (Zr. ,,Jspéjimai ir atsargumo priemonés®). Natrio azidas gali
reaguoti su vandentiekio $§vino ir vario jranga ir sudaryti labai sprogius metalo azidy junginius. ] laboratorijoje
esancias kriaukles i$pildami tirpalus, kuriuose yra natrio azido, paleiskite stipria $alto vandens srove, kad
nesusidaryty azidy sankaupy.

» Nepanaudoti tyrimo mégintuvéliai ir jy atliekos turi bati i$metamos atsizvelgiant i Salies, apskrities ir vietinius
reikalavimus.
ISliejimas ir valymas
» Jeiant cobas® Liat® analizatoriaus isliejamas skystis, nuvalykite vykdydami atitinkamame cobas® Liat® sistemos
vartotojo zinyne pateiktus nurodymus.
Méginiuy rinkimas, transportavimas ir laikymas
Visus méginius apdorokite kaip galimai uzkre¢iamas medziagas.
Méginiy paémimas
cobas® Cdiff turi buti naudojamas tik su i§ dalies suformuoty arba nesuformuoty iSmaty méginiais. Tai apibréziama
kaip i$maty méginys, perimantis indelio, kuriame jis yra, formg. Surinkite iSmaty méginj j $vary, sausg ir nenaudota
indelj, vadovaudamiesi savo institucijos standartinémis darbo procedtromis.
Méginiy transportavimas, laikymas ir stabilumas

Nesuformuoty i$maty méginiai islieka stabiltis kambario temperataroje (2-30 °C) 2 dienas arba 2-8 °C temperatiiroje
9 dienas iki juos perkeliant j terpe cobas® PCR Media ir istiriant cobas® Liat® sistema (tai buvo parodyta i$tyrus méginius,
kai jie 2 dienas i eilés buvo laikomi 30 + 1 °C temperatiroje, tada dar 7 dienas — 2-8 °C temperatiroje).

I$maty méginiai, resuspenduoti terpéje cobas® PCR Media, i$lieka stabiltis 2-30 °C temperatiiroje 7 dienas iki juos istiriant
cobas® Liat® sistema.

C. difficile méginiai turi bati transportuojami laikantis $alies, federaliniy ir vietos nustatyty etiologiniy medziagy
transportavimo reikalavimy.

Tyrimo procediira

Partijos pridéjimo darbo eiga

1 pav. Partijos pridéjimo darbo eiga

Paleiskite sistema ir prisijunkite

I8 saugyklos iSimkite kontrolines medZiagas, tyrimo mégintuveélius ir perpylimo pipetes

I ,Assay” (tyrimas) meniu pasirinkite ,New Lot“ (nauja partija)

Nuskaitykite ir iStirkite neigiama kontrole

||| [N

| |
| |
| |
| Nuskaitykite briksninj kodg ant pakuotés lapelio ID briaksniniy kody kortelés |
| |
| Nuskaitykite ir istirkite teigiama kontrole |
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Meéginio perkélimo darbo eiga

2 pav. Méginio perkélimo darbo eiga

—_

W] |N

| Panardinkite tamponélj j iSmaty méginj

| Jdékite inokuliuotg tamponélj j cobas® PCR Media mégintuvélj

|
|
| Nulauzkite tamponélio kotelj ties pilku grioveliu |
|

| UZdenkite mégintuvelj dangteliu ir pastkuriuokite bent 5 kartus

cobas® Cdiff darbo eiga

3 pav. cobas® Cdiff darbo eiga

—_

Paleiskite sistema ir prisijunkite

I saugyklos iSimkite méginius, tyrimo mégintuvelius ir perpylimo pipetes

Pagrindiniame meniu pasirinkite ,,Run Assay“ (Atlikti tyrima)

Nuskaitykite cobas® Cdiff tyrimo mégintuvélio braksninj kodg

Naudodami perpylimo pipete perpilkite méginj j cobas® Cdiff tyrimo mégintuvelj ir vél uzkimskite megintuvelj

Dar kartg nuskaitykite cobas® Cdiff tyrimo mégintuvélio brak$ninj kodg

Paleiskite tyrimg jdédami cobas® Cdiff tyrimo mégintuvel]

Ol | [([N||of|a]|&+||[w] N

Perziarékite rezultatus™

| |
| |
| |
| |
| Nuskaitykite arba jveskite méginio ID |
| |
| |
| |
| |
| |

10
* 18sami informacija apie rezultaty jkélimg j DMS ir LIS pateikta esamame cobas® Liat® sistemos vartotojo Zinyne.

ISimkite ir iSmeskite panaudotg cobas® Cdiff tyrimo meégintuveélj
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Naudojimo instrukcijos

Partijos pridéjimo procediira

Prie$ naudojant nauja cobas® Cdiff tyrimo mégintuvéliy partija, cobas® Liat® analizatoriumi reikia atlikti partijos pridéjimo
procediirg, kad cobas® Cdiff tyrimo mégintuvéliy partija biity patvirtinta jisy laboratorijoje. Sios procediiros metu reikia
istirti neigiamos kontrolés méginj ir Cdiff teigiamos kontrolés medziagos mégin;.

Partijos pridéjimo procediirai reikalingos medziagos

e Nauja cobas® Cdiff nukleino ragsties tyrimo, skirto naudoti cobas® Liat® sistemoje, partija (du tyrimo mégintuvéliai)
e 2 perpylimo pipetés i§ cobas® Liat® perpylimo pipeciy pakuotés

e Naujos cobas® Cdiff tyrimo mégintuvéliy partijos pakuotés lapelio ID briksninio kodo kortelé

e cobas’® Liat® Cdiff teigiama kontrolé

e cobas® Liat® neigiama kontrolé

e cobas® Liat® Cdiff teigiamos kontrolés ir cobas® Liat® neigiamos kontrolés bruksniniy kody kortelé

Pastaba. ISsamios valdymo instrukcijos pateikiamos cobas® Liat® sistemos vartotojo Zinyne.

Procediira

1. Paspauskite maitinimo jjungimo / i§jungimo mygtuka, kad paleistuméte cobas® Liat® analizatoriy.

2. cobas® Liat® analizatoriaus ekrane pasirinkite Login (Prisijungimas).

3. Kai busite paraginti, jveskite naudotojo varda, tada pasirinkite Enter (Ivesti).

4. Kai busite paraginti, jveskite naudotojo slaptazodj, tada pasirinkite Enter (Ivesti).

Pastaba. Galite biiti paraginti patvirtinti, kad perskaitéte vartotojo Zinyne (t. y. cobas® Liat® sistemos vartotojo Zinyne).
5. cobas® Liat® analizatoriaus pagrindiniame meniu pasirinkite Assay Menu (Tyrimo meniu).

6. Saraso apacioje pasirinkite New Lot (Nauja partija).

7. Kai busite paraginti atlikti procediirg Scan the Insert ID (Nuskaityti pakuotés lapelio ID), pasirinkite Scan
(Nuskaityti) ir nuskaitykite cobas® Cdift pakuotés lapelio ID braksniniy kody kortele. [sitikinkite, kad raudona
skenavimo lemputé yra vir$ viso briksninio kodo.

Pastaba. Galite biiti paraginti patvirtinti, kad perskaitéte pakuotés lapelj, t. y. naudojimo instrukcijas.

8. Kai busite paraginti atlikti procediirg Scan Negative Control ID (Nuskaityti neigiamos kontrolés ID), pasirinkite Scan
(Nuskaityti) ir nuskaitykite neigiamos kontrolés braksniniy kody kortele, pateikta su kontroliy rinkiniu. Jsitikinkite,
kad raudona skenavimo lemputé yra virs viso bruksninio kodo. Tada cobas® Liat® analizatorius parodys pranesima
Add negative control & scan tube ID (Pridéti neigiama kontroline medziaga ir nuskaityti mégintuvélio ID).

9. Laikykite cobas® Liat® neigiamos kontrolés mégintuvélj vertikaliai ir lengvai pastuksenkite ant lygaus pavirsiaus,
kad skystis susikaupty mégintuvélio apacioje.

10. Atidarykite cobas® Cdiff tyrimo mégintuvéliy folijos pakuote (partijos, kurig reikia pridéti) ir iSimkite tyrimo
mégintuveélj.
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11. Perpylimo pipete i$ cobas® Liat® perpylimo pipeciy pakuotés jlasinkite cobas® Liat® neigiamos kontrolés j cobas® Cdiff
tyrimo meégintuvélj. Tvirtai suspauskite pipetés galvute, tada pipetés galiukg jmerkite j skystj ir, létai atleisdami
suspausta galvute, pritraukite méginio.

Pastaba. Kontrolines medZiagas ir méginius j cobas® Cdiff tyrimo mégintuvélj perpilkite tik perpylimo pipete is
cobas® Liat® perpylimo pipeciy pakuotés.

12. Atsargiai atskirkite cobas® Cdiff mégintuvélio dangtelj ir jkiskite pipete j anga. Nukreipkite pipetés galiuka j atviro
segmento apacia.

13. Létai spausdami pipetés galvute istustinkite pipetés turinj j cobas® Cdiff tyrimo mégintuvélj. Stenkités, kad
nesusidaryty burbuliuky. Neatleiskite pipetés galvutés, kol pipeté vis dar yra cobas® Cdift tyrimo mégintuvélyje.

Pastaba. Nepradurkite cobas® Cdiff tyrimo mégintuvélio arba plombos méginiy skyriaus apacioje. Jei bent vienas is jy
pazeistas, iSmeskite cobas® Cdiff tyrimo mégintuvélj ir perpylimo pipete ir is naujo atlikite tyrimo procediirg
su nauju cobas® Cdiff tyrimo mégintuvéliu ir pipete.

14. Vél uzsukite dangtelj ant cobas® Cdiff tyrimo mégintuvélio. Ismeskite perkélimo pipete.

15. Pasirinkite Scan (Nuskaityti) ir padékite cobas® Cdiff tyrimo mégintuvélj horizontaliai ant stalo po braksniniy kody
skaitytuvu, kad raudona skenavimo lemputé eity per visg braksninj kodg. Tyrimo mégintuvéliy jdéjimo skyriaus
durelés, esancios ant cobas® Liat” analizatoriaus, atsidarys automatiskai, nuskaic¢ius briksninj koda.

16. Atskirkite cobas® Cdift mégintuvélio mova ir nedelsdami jdékite cobas® Cdiff tyrimo mégintuvélj j cobas® Liat®
analizatoriy, kad tyrimo mégintuvélis uzsifiksuoty.

Pastaba. cobas® Cdiff tyrimo mégintuvélis telpa tik vienu biidu — cobas® Cdiff tyrimo mégintuvélio grioveliai turi biiti
kairéje, o dangtelis virsuje.

17. Jei mégintuvélis nejdedamas iki uzdarant dureles, i§ naujo nuskaitykite cobas® Cdiff tyrimo mégintuvélio bruksninj
koda ir vél jdékite cobas® Cdiff tyrimo mégintuvélj. Tinkamai jstacius cobas® Cdiff tyrimo mégintuvélj, cobas® Liat®
analizatorius automatiskai uzdaro dureles ir pradeda tyrima.

18. Tyrimo metu cobas® Liat® analizatorius rodo veikimo btseng ir numatomag likusj laikg. Jeigu pasibaigus tyrimui
rodomas pranesimas Negative control result accepted (Neigiamos kontrolinés medziagos rezultatas priimtas),
pasirinkite Confirm (Patvirtinti). Jei rezultatas atmetamas, pakartokite neigiamos kontrolés tyrima (8-18 veiksmas).
Jei pakartotinis kontrolinis tyrimas laukiamy rezultaty neduoda, kreipkités j vietinj Roche atstova.

19. Baigus tyrima, cobas® Liat® analizatorius rodo pranesimg Remove the assay tube slowly and carefully (Létai ir
atsargiai iStraukite mégintuvélj) ir automatiskai atidaro meégintuvélio jdéjimo skyriaus dureles. Létai iStraukite
cobas® Cdiff tyrimo mégintuvélj i§ cobas® Liat® analizatoriaus. I$meskite panaudota cobas® Cdiff tyrimo meégintuvélj
i biologiskai pavojingy atlieky talpykle.

20. Pasirinkite Back (Atgal), kad testuméte cobas® Liat® Cdiff teigiamos kontrolés tyrimg tuo paciu instrumentu.

21. Panasiai, kaip atlikote veiksmus su cobas® Liat® neigiama kontrole, atlikite 8-17 veiksmus naudodami cobas® Liat®
Cdiff teigiama kontrole.

22. Jei tyrimo pabaigoje rodoma ,,Positive control result accepted. Lot ... added” (Teigiamos kontrolinés medziagos
rezultatas priimtas. Partija ... pridéta), pasirinkite Confirm (Patvirtinti), tada pasirinkite Back (Atgal), kad griztuméte
i pagrindinj meniu. Jei rezultatas yra atmetamas, pakartokite cobas® Liat® Cdiff teigiamos kontrolés tyrima. Jei
pakartotinis kontrolinis tyrimas laukiamy rezultaty neduoda, kreipkités i vietinj Roche atstova.

07968485190-04LT

Doc Rev. 6.0 16



cobas® Cdiff

23. Pakartokite 19 veiksmag.
24. Pasirinkite Assay Menu (Tyrimo meniu) norédami patvirtinti, kad nauja partija buvo pridéta.

Viename analizatoriuje pasibaigus procedirai ,,Add Lot“, naudodamiesi cobas® Liat analizatoriaus jrankiy meniu ir USB
atmintuku perkelkite $ios partijos informacija j kitus savo laboratorijos analizatorius. Tada kituose analizatoriuose bus
galima naudoti §ig cobas® Cdiff tyrimo mégintuvéliy partija neatliekant partijos pridéjimo procediros kiekviename
analizatoriuje. Vadovaukités cobas® Liat” sistemos vartotojo Zinyne instrukcijomis ir analizatoriuje, kuriame buvo atlikta
procedira ,,Add Lot", atlikite procediirg ,,Export assay lots“. Tada visuose laboratorijos analizatoriuose atlikite procediirg
»Import assay lots*.

Meéginio perkélimas j cobas® PCR Media terpe

1. I$maty méginj reikia perkelti j cobas® PCR Media mégintuvélj ir istirti per laikg, aprasyta skyriuje ,,Méginiy rinkimas,
transportavimas ir laikymas“. Siame dokumente pradinis i$maty méginys dar vadinamas ,,pirminiu méginiu*,
o iSmaty suspensija cobas® PCR Media (zr. toliau pateiktus veiksmus) dar vadinama ,,antriniu méginiu®.

2. Norédami perkelti i$maty méginj, naudokite tamponélj, tiekiamg su rinkiniu cobas® PCR Media Uni Swab Sample Kit.
Neliesdami iSmaty talpyklés Sony jmerkite tamponélio galiuka j iSmaty méginj iki nusmailintos dalies pabaigos.

3. Greitai iStraukite ir jdékite inokuliuotg tamponélj j cobas® PCR Media mégintuvélj. Netirkite méginio, jei iSmaty
kiekis nepakankamas tamponélio galiukui visiskai jmerkti.

4. Nulauzkite tamponélio kotelj ties pazyméta pilka jpjova, spausdami jj i cobas® PCR Media mégintuvélio $ona.
5. Uzdenkite mégintuvélj dangteliu ir pastukuriuokite bent 5 kartus.

Pastaba. cobas® Cdiff patvirtintas naudoti su rinkiniu cobas® PCR Media Uni Swab Sample Kit. Kiti prietaisai ar terpiy
tipai naudoti su cobas® Cdiff nepatvirtinti.

Pastaba. Norint isvengti iSmaty méginiy suspensijy cobas® PCR Media terpéje kryZminio uZtersimo, reikia naudoti
papildomus pakaitinés spalvos cobas® PCR Media mégintuvéliy dangtelius (natiralios spalvos;
zZr. ,Pasirinktiné medzZiaga“), skirtus méginiy suspensijoms po apdorojimo naujai uzdengti.

Pastaba. cobas® PCR Media mégintuvéliuose yra pakankamas tiris terpés cobas® PCR Media, kad ismaty suspensijq
cobas® Liat® sistema biity galima tirti kelis kartus. Minimalus iSmaty suspensijos tiris norint atlikti
cobas® Cdiff tyrimg yra 0,2 ml.

Medziaga, reikalinga cobas® Cdiff tyrimui atlikti

e cobas® Cdiff tyrimo mégintuvélis i$ cobas® Cdift tyrimo folijos pakuotés

e Perpylimo pipeté i§ cobas® Liat® perpylimo pipeciy pakuotés

e ISmaty méginiai, perkelti ir resuspenduoti terpéje cobas® PCR Media (Zr. ,,Méginio perkélimas j cobas® PCR Media“)
Procediira

1. Isitikinkite, kad jjungtas cobas® Liat® analizatorius.

2. cobas® Liat® analizatoriaus ekrane pasirinkite Login (Prisijungimas).

3. Kai busite paraginti, jveskite naudotojo varda, tada pasirinkite Enter (Jvesti).
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4. Kai busite paraginti, jveskite naudotojo slaptazodj, tada pasirinkite Enter (Ivesti).
Pastaba. Galite biiti paraginti patvirtinti, kad perskaitéte vartotojo Zinyne (t. y. cobas® Liat® sistemos vartotojo Zinyne).
5. Pagrindiniame meniu pasirinkite Run Assay (Atlikti tyrima).

6. Atidarykite cobas® Cdiff tyrimo mégintuvélio pakuote ir iStraukite tyrimo mégintuvélj. Kai busite paraginti atlikti
procediirg Scan Tube ID (Nuskaityti mégintuvélio ID), pasirinkite Scan (Nuskaityti) ir padékite cobas® Cdiff tyrimo
meégintuvélj horizontaliai ant stalo po briksniniy kody skaitytuvu, kad raudona skenavimo lemputé eity per visg
briksninj koda.

7. Kai busite paraginti atlikti procediirg Scan sample ID (Nuskaityti méginio ID), pasirinkite Scan (Nuskaityti), kad
nuskaitytumeéte méginio bruksninj koda. Jei méginio negalima nuskaityti, pasirinkite Enter (]vesti), kad rankiniu
badu jvestuméte méginio ID.

Pastaba. Priklausomai nuo analizatoriaus konfigiracijos, gali biiti prasoma patvirtinti paciento informacijg; tokiu
atveju pasirinkite mygtukq ,,Confirm“ (Patvirtinti).
8. Kai busite paraginti, jladinkite méginio j cobas® Cdiff tyrimo mégintuveélj.
9. Perpylimo pipete i§ cobas® Liat® perpylimo pipeciy pakuotés perpilkite antrinj méginj. Tvirtai suspauskite pipetés
galvute, tada pipetés galiuka jmerkite j skystj ir, 1étai atleisdami suspausta galvute, pritraukite méginio.
Pastaba. Kad neuZterstuméte pipeciy pakuotés, pries isimdami perpylimo pipete is cobas® Liat® perpylimo pipeciy
pakuotés uzsimaukite naujas vienkartines pirstines.
10. Atsargiai atskirkite cobas® Cdiff mégintuvélio dangtelj ir jkiskite pipete j anga. Nukreipkite pipetés galiuka j atviro
segmento apacia.
11. Létai spausdami pipetés galvute istustinkite pipetés turinj j cobas® Cdiff tyrimo mégintuvélj. Neatleiskite pipetés
galvutés, kol pipeté vis dar yra cobas® Cdiff tyrimo mégintuvélyje.
12. Vél uzdékite cobas® Cdiff tyrimo mégintuvélio dangtelj ir iSmeskite perkélimo pipete.
Pastaba. Stenkités neuztersti pirstiniy, jrangos ir darbiniy pavirsiy likusiu pipetés turiniu.
13. Pasirinkite Scan (Nuskaityti) ir i§ naujo nuskaitykite ta patj cobas® Cdiff tyrimo mégintuvélio braksninj koda.
Mégintuvéliy jdéjimo skyriaus durelés, esancios ant cobas® Liat® analizatoriaus, atsidarys automatiskai.

14. Atskirkite cobas® Cdift mégintuvélio mova ir nedelsdami jdékite cobas® Cdiff tyrimo mégintuvélj j cobas® Liat®
analizatoriy, kad tyrimo mégintuvélis uzsifiksuoty.

Pastaba. cobas® Cdiff tyrimo mégintuvélis telpa tik vienu bidu - cobas® Cdiff tyrimo mégintuvélio grioveliai turi biti
kairéje, o dangtelis virsuje.

15. Jei mégintuvélis nejdedamas iki uzdarant dureles, i§ naujo nuskaitykite cobas® Cdiff tyrimo mégintuvélio braksninj
kodga ir vél jdékite cobas® Cdiff tyrimo mégintuvélj. Tinkamai jstac¢ius cobas® Cdiff tyrimo mégintuvélj, cobas® Liat®
analizatorius automatiskai uzdaro dureles ir pradeda tyrima.

16. Tyrimo metu cobas® Liat” analizatorius rodo veikimo btiseng ir numatomg likusj laikg. Baigus tyrima, cobas® Liat®
analizatorius rodo pranesimg Remove the assay tube slowly and carefully (Létai ir atsargiai i$traukite mégintuveélj)
ir automatiskai atidaro mégintuvélio jdéjimo skyriaus dureles. Létai iStraukite cobas® Cdiff tyrimo mégintuvél;j i$
cobas® Liat® analizatoriaus. ISmeskite panaudota cobas® Cdiff tyrimo mégintuvélj i biologiskai pavojingy atlieky
talpykle.
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17. Pasirinkite Report (Ataskaita), kad pamatytumeéte rezultaty ataskaity. Prireikus pasirinkite Print (Spausdinti), jei
norite i$sispausdinti ataskaitg.

18. Pasirinkite Back (Atgal), tada Main (Pagrindiniame meniu), kad grjztuméte j pagrindinj meniu ir atliktuméte kitg
tyrima.

Papildomuy kontroliniy tyrimy atlikimas

Laikantis taikomy vietiniy, $alies ir (arba) akreditavimo organizacijos reikalavimy, papildomus kontrolinius tyrimus
galima atlikti naudojant cobas® Cdiff tyrimo mégintuvéliy partija, jau pridéta naudojant partijos pridéjimo procediira.
Norédami atlikti $iuos tyrimus, naudokite cobas® Cdiff teigiamy ir neigiamy kontroliy rinkinj, skirta naudoti cobas® Liat®

sistemoje.

Papildomiems kontroliniams tyrimams reikalingos medziagos

e cobas® Cdiff tyrimo mégintuvéliai ir perkélimo pipetés

e cobas® Liat® Cdiff teigiama kontrolé ir (arba) cobas® Liat® neigiama kontrolé

e Atitinkami cobas® Liat Cdiff teigiamos kontrolés ir cobas® Liat® neigiamos kontrolés briiksniniai kodai.

Procediira

Norédami atlikti papildomus kontrolinius tyrimus, naudokite procediirg, aprasyta skyriuje ,,cobas® Cdiff tyrimo atlikimas
su klinikiniais méginiais“. Kai atliekate 7 veiksma, jsitikinkite, kad norédami nuskaityti kaip méginio ID bruksninj koda,
naudojate cobas® Cdiff teigiamy ir neigiamy kontroliy rinkinyje pateiktus kontroliy britk$ninius kodus. cobas® Cdiff
tyrimo rezultaty interpretavimas atliekant papildomus Cdiff teigiamy arba neigiamy kontroliy tyrimus pateiktas

9 lenteléje ir 10 lenteléje, skyriuje ,,Rezultaty aiSkinimas®. Naudojant kitus, o ne nurodytus kontrolinius braksninius
kodus, kontrolés rezultatai gali buti neteisingi.
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Rezultatai

Kokybés kontrolé ir rezultaty patikimumas

Atliekant pirmiau aprasyta partijos pridéjimo procediirg tiriama viena cobas® Liat® Cdiff teigiama kontrolé ir viena
cobas® Liat® neigiama kontrolé. Norint instrumente patvirtinti naujg cobas® Cdiff tyrimo mégintuvéliy partija, turi
buti gauti vertinami tiek teigiamos, tiek neigiamos kontrolés rezultatai. Po partijos pridéjimo procediiros galima atlikti
papildomus kontrolinius tyrimus. Issami informacija pateikta naudojimo instrukcijy skyriuje ,,Papildomy kontroliniy
tyrimy atlikimas®.

cobas® Liat® Cdiff vidiné kontrolé supakuota kiekvieno cobas® Cdiff tyrimo mégintuvélio viduje ir bus tiriama kartu su
kiekvienu méginiu visos tyrimo darbo eigos metu.

Teigiama kontrolé

cobas® Liat® Cdiff teigiamoje kontroléje yra neinfekcinés DNR plazmidziy su C. difficile tiriama seka. cobas® Liat® Cdiff
teigiama kontrolé patikrina cobas® Cdiff tyrimo mégintuvélyje esanciy reagenty vientisumg ir cobas® Liat analizatoriaus
veikima, ar jis tinkamas. Jei cobas® Liat® Cdiff teigiamos kontrolés rezultatai daznai bina nevertinami, techninés pagalbos
kreipkités j vietinj Roche atstova.

Neigiama kontrolé

cobas® Liat® neigiamoje kontroléje néra jokiy tiriamy medziagy ir nefiksuojama jokio galimo uztersimo tiriamomis
medziagomis nei aplinkoje, nei vykdant darbg. Jei cobas® Liat® neigiamos kontrolés rezultatai daznai biina nevertinami,
techninés pagalbos kreipkités j vietinj Roche atstova.

Vidiné kontrolé

Tyrimo mégintuvélyje yra viso organizmo vidiné kontrolé (Bti) ir ji automatiskai pridedama j visus méginius jy paruosimo
pradzioje. cobas® Liat® Cdiff vidiné kontrolé yra chemiskai deaktyvinta bakterija, kuri pridéta j kiekvieng cobas® Cdiff
tyrimo mégintuvélj ir apdorojama kartu su kiekvienu méginiu. Naudojant viding kontrole visy tyrimo etapy metu
tikrinama, ar tinkamai apdorojama tiriama bakterija, ir stebima, ar ruosiant méginj ir vykstant PGR yra inhibitoriy.

cobas® Liat® Cdiff vidinés kontrolés rezultatas turi biiti teigiamas esant neigiamam méginiui ir gali biti neigiamas arba
teigiamas esant Cdiff teigiamam méginiui.
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Rezultaty aiSkinimas

Pastaba. Visus méginiy ir kontroliy tyrimy patvirtinimus nustato cobas® Liat® sistema.

Vykdant partijos pridéjimo procediirg rezultatai interpretuojami, kaip parodyta 7 lenteléje.

7 lentelé. cobas® Cdiff rezultaty interpretavimas vykdant partijos pridéjimo procediirg

cobas® Liat® analizatoriaus ekranas

Rezultaty ataskaitos spaudinys ir interpretavimas

Negative Control Valid

Negative Control Valid
Kontrolé neigiama C. difficile DNR buvimo atzvilgiu.

Negative Control Invalid. Repeat Run

Negative Control Invalid

Rezultatas nevertinamas. Neigiama kontrolé turi bati iStirta i$ naujo, kad baty gauti vertinami
rezultatai. Pakartokite tyrima.

Positive Control Valid

Positive Control Valid
Kontrolé teigiama C. difficile DNR buvimo atzvilgiu.

Positive Control Invalid. Repeat Run

Positive Control Invalid

Rezultatas nevertinamas. Teigiama kontrolé turi bati iStirta i$ naujo, kad baty gauti vertinami
rezultatai. Pakartokite tyrima.

Méginiy rezultatai interpretuojami, kaip parodyta 8 lenteléje.

8 lentelé. cobas® Cdiff rezultaty interpretavimas tiriant klinikinj meéginj

cobas® Liat® analizatoriaus ekranas

Rezultaty ataskaitos spaudinys ir interpretavimas

Cdiff Detected Cdiff Detected

Meginys teigiamas C. difficile DNR buvimo atzvilgiu.
Cdiff Not Detected Cdiff Not Detected*

Meginys neigiamas C. difficile DNR atzvilgiu arba, jei DNR yra, nepavyko jos aptikti.
Assay Invalid Assay Invalid**

Rezultatas nevertinamas. Turi bati pakartotinai istirtas pradinis méginys, kad baty gautas
vertinamas rezultatas. Zr. ,Sitloma pakartotinio istyrimo procedara®.

Assay Aborted by User

Assay Aborted by User

Tyrima nutrauké naudotojas. Turi bati pakartotinai iStirtas pradinis méginys, kad baty gautas
vertinamas rezultatas. Zr. ,Sitloma pakartotinio istyrimo procedara®.

Assay Aborted by System

Assay Aborted by System

Tyrima nutrauké sistema. Turi bati pakartotinai iStirtas pradinis méginys, kad baty gautas
vertinamas rezultatas. Zr. ,Sitloma pakartotinio istyrimo procedara®.

* Neigiamas rezultatas nereiskia, kad C. difficile DNR néra, nes rezultatai priklauso nuo to, ar tinkamai surinkti meginiai, ar néra blokuojanciy

medziagy ir ar pakankamas DNR kiekis.

** Nevertinami rezultatai gali bati gauti tada, kai méginyje yra iSmaty perteklius arba interferenciniy medziagy, kurios trukdo nukleino tiriamos
ragsties iSskyrima ir (arba) amplifikacijai ir aptikimui. Informacijos apie zinomas poveikj turin¢ias medziagas Zr. ,Procediiros apribojimai“.
Del nepakankamo méginio trio taip pat gali bati gauti nevertinami rezultatai. Minimalus i$maty / cobas® PCR Media suspensijos taris,

batinas cobas® Cdiff, yra 0,2 ml.
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Tiriant papildomas kontroles po partijos pridéjimo procediiros, rezultatai interpretuojami, kaip parodyta 9 lenteléje ir
10 lenteléje.

9 lentelé. cobas® Cdiff rezultaty interpretavimas tiriant teigiama kontrole

cobas® Liat® analizatoriaus ekranas Rezultaty ataskaitos spaudinys ir interpretavimas

Positive Control Valid Positive Control Valid

Kontrolé teigiama C. difficile DNR buvimo atzvilgiu.

Positive Control Invalid Positive Control Invalid

Rezultatas nevertinamas.
Teigiama kontrolé turi bati istirta i$ naujo, kad baty gauti vertinami rezultatai. Pakartokite tyrima.

10 lentelé. cobas® Cdiff rezultaty interpretavimas tiriant neigiama kontrole

cobas® Liat® analizatoriaus ekranas Rezultaty ataskaitos spaudinys ir interpretavimas

Negative Control Valid Negative Control Valid

Kontrolé neigiama C. difficile DNR buvimo atzvilgiu.

Negative Control Invalid Negative Control Invalid

Rezultatas nevertinamas.
Neigiama kontrolé turi bati istirta i$ naujo, kad baty gauti vertinami rezultatai. Pakartokite tyrima.

Sialoma pakartotinio iStyrimo procedura

Nevertinamus ir nepavykusius / nutrauktus tyrimus galima pakartoti dar karta naudojant tg patj antrinj méginj. Jei

pakartojus tyrimas vis tiek nevertinamas, i§ pirminio i$maty méginio reikia paruosti naujg antrinj méginj. Arba reikia

gauti nauja pirminj méginj, jei jmanoma, kad buty galima dar kartg atlikti cobas® Cdiff.

Procediiros apribojimai

1.

cobas® Cdiff buvo patvirtintas naudoti su nesuformuoty arba i$ dalies suformuoty i$maty méginiais, kurie perkelti
j cobas® PCR Media mégintuvélj pagal §j naudojimo instrukcijy (taip pat vadinama pakuotés lapeliu) dokumenta.

Jei norite gauti patikimus rezultatus, méginius rinkite, transportuokite, laikykite ir apdorokite tinkamai. Vadovaukités
$iame cobas® Cdift naudojimo instrukcijy dokumente ir cobas® Liat” sistemos naudojimo vadove pateiktomis
procediromis.

C. difficile DNR aptikimas priklauso nuo méginyje esanc¢iy organizmy skaiciaus. Jam jtakos gali turéti méginio
surinkimo ir (arba) apdorojimo btidas, hospitalizacijos istorija, gydymo antibiotikais rezimas ir C. difficile atmainos.
Klaidingai neigiami arba nevertinami rezultatai gali bati gaunami dél jvairiy poveikj tyrimui turinc¢iy medziagy.

I cobas® Cdiff tyrima jtrauktos vidinés kontrolinés medziagos, leidziancios atpazinti méginius, kuriuose yra medziagy,
galinciy trukdyti atskirti nukleortagstis ir atlikti PGR amplifikacijg. Be kity, yra $ios zinomos poveikj tyrimui turincios
medziagos:

« Meéginiy, kuriuose daugiau nei 50 % (masé / tiris) muciny, tyrimo rezultatai gali bati klaidingai neigiami.
Teigiamas rezultatas rodo aptikta C. difficile DNR, tac¢iau nebutinai reiskia, kad méginyje yra gyvybingy organizmy.

Todél $io tyrimo nerekomenduojama naudoti kaip gydymo stebéjimo ar pasveikimo tyrimo.

Pradmeny ar zondo prisijungimo srityse jvykusios mutacijos ar polimorfizmai gali turéti jtakos naujy ar nezinomy
varianty aptikimui ir parodyti klaidingai neigiamus rezultatus, atliekant cobas® Cdiff tyrimga.
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7. Tyrimo prognostiné reiksmé priklauso nuo ligos paplitimo konkrecioje populiacijoje.

8. §j produkta gali naudoti tik dirbti su cobas® Liat® sistema i§mokytas personalas.

Efektyvumo jvertinimas

Analitinis jautrumas

Analitinis cobas® Cdiff tyrimo jautrumas (aptikimo riba, arba LoD) buvo nustatytas analizuojant kiekybiskai jvertintas
C. difficile kulttras, neigiama iSmaty fono suspensija cobas® PCR Media atskiestas iki jvairiy koncentracijos lygiy. Visi
lygiai buvo istirti naudojant tris pakartojimus, kiekvieng i$ jy tiriant naudojant dvi cobas® Cdiff tyrimo mégintuvéliy
partijas. Zemiausias lygis su 100 % atitikimo koeficientu buvo iitirtas naudojant papildomus pakartojimus, kad biity
patvirtintas LoD lygis. Jei bendras to lygio atitikimo koeficientas buvo mazesnis nei 95 %, aukstesnis grupés lygis buvo
tiriamas naudojant papildomus pakartojimus. Galutinis LoD lygis buvo patvirtintas naudojant bent 21 papildoma
pakartojima. Sio tyrimo LoD apibréztas kaip tiksliné koncentracija, kurig galima aptikti kaip teigiama i§ > 95 % istirty
pakartojimy, remiantis naudojant prasciausiai veikiancig reagenty partija gautais rezultatais.

Analitinio jautrumo tyrimo rezultatai pateikti 11 lenteléje.

11 lentelé. cobas® Cdiff tyrimo LoD (aptikimo riba)

. Toksino REA* | PFG' o . . LoD
Padermeés ID tipas tipas | tipas Ribotipas Fenotipas (CFU/tampone)
ATCC 43255 (VPI 10463) 0 Néra Néra 87 A+B+CDT- 90
R12087 (CD196) I BI NAP1 27 A+B+CDT+ 45

* Analize restrikcijos endonukleazemis. T Pulsuojancio lauko gelio elektroforeze.

C. difficile genotipy aptikimas

37 toksigeniniy atmainy, atitinkanciy papildomus toksinotipus, cobas® Cdift aptikimo riba buvo patikrinta tiriant tris
kiekvienos atmainos pakartojimus, esant trigubam atmainos ATCC 43255 LoD lygiui (270 CFU/tamponélis). Skiedimai
ir tyrimo méginiai buvo ruosiami panasiai, kaip ir atliekant pirmiau aprasyta aptikimo ribos (LoD) tyrima.

Siame tyrime visos 37 toksigeninés atmainos (12 lentelé) buvo aptiktos kaip 100 % teigiamos, taip patvirtinant, kad
cobas® Cdiff gali aptikti $iuos C. difficile toksinotipus.

12 lentelé. Toksigeninés C. difficile patvirtinimo rezultaty santrauka

Cdiff atmaina Toksino tipas Ribotipas Atitikimo koef.
1 ATCC+# BAA-1382, 630 0 12 100,00 %
2 EX 623 | 102 100,00 %
3 AC 008 Il 103 100,00 %
4 2004118, CDC-204118 (NAP-1) 1l 27 100,00 %
5 SE 844 llla 80 100,00 %
6 CH6230 lllc Néra 100,00 %
7 P43 v Néra 100,00 %
8 55767 v 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 atmaina Toksino tipas Ribotipas Atitikimo koef.
12 57267 Vil 63 100,00 %
13 ATCC# 43598, 1470 VIl 17 100,00 %
14 51680 IX 19 100,00 %
15 CCUG 8864/STCC20309 X 36 100,00 %
16 F15 Xl Néra 100,00 %
17 IS 25 Xl 56 100,00 %
18 R 9367 Xl 70 100,00 %
19 R 10870 XIV (naujas XIVa) 111 100,00 %
20 R 9385 XV (naujas XIVb) 122 100,00 %
21 SUC36 XVI 78 100,00 %
22 No 1313 XVII 232 100,00 %
23 K095 XVl 14 100,00 %
24 TR13 XIX Néra 100,00 %
25 TR14 XX Néra 100,00 %
26 CH6223 XXI Néra 100,00 %
27 CD07-468 XXII Néra 100,00 %
28 8785 XXII (naujas 1Xc) Néra 100,00 %
29 597B XXIV 131 100,00 %
30 7325 XXV 27 100,00 %
31 7459 XXVI Néra 100,00 %
32 KK2443/2006 XXVII Néra 100,00 %
33 CD08-070 XXVII 126 100,00 %
34 CD07-140 XXIX 56 100,00 %
35 ES 130 XXX Néra 100,00 %
36 WA 151 XXXI Néra 100,00 %
37 173070 XXXII Néra 100,00 %

Tikslumas

Vidinis tikslumo tyrimas buvo atliktas naudojant grupe, sudaryta i$ C. difficile kultiros atmainos ATCC 43255, atskiestos

iki neigiamos i$maty suspensijos cobas® PCR Media terpéje, kad koncentracijos lygiai nesiekty cobas® Cdift aptikimo ribos

(LoD), buty arti LoD ir vir§yty LoD. Taip pat buvo istirtas neigiamas lygis, sudarytas tik i§ neigiamos i$maty suspensijos

cobas® PCR Media terpéje. Tyrimo metu buvo naudojamos trys unikalios cobas® Cdiff tyrimo reagenty partijos ir Sesi

instrumentai, i§ viso atliekant 192 tyrimus per 12 dieny. Tikslumo grupiy aprasas ir tyrimo suvestiné pateikta 13 lenteléje.

Isanalizavus variacijos komponentus (14 lentelé) galima daryti i$vada, kad dauguma tiriamy Ct reiks$miy priklauso

nuo atsitiktiniy instrumento veiksniy (atitinkamai 67 % ir 32 %), esant koncentracijos lygiui ties LoD arba netoli jos.

Koncentracijos lygiui virsijant LoD, dauguma Ct reik§més variacijy priklauso nuo atsitiktiniy veiksniy ir skirtingy partijy
veiksniy (atitinkamai 58 % ir 20 %). Rezultatai (15 lentelé) rodo, kad tiksliniy Ct reiksmiy bendrasis CV (%) yra 2,4 %, kai
koncentracija yra lygi LoD, ir 2,3 %, kai koncentracija virsija LoD.

13 lentelé. Vidinio tikslumo tyrimo teigiamy rezultaty daznio analizé

L Teigiamu Teigiamu 95 9% PL
. L. Meéginiy i

Grupés meginys Kaici meginiy rezultaty . .
skaicius skaidius daznis Apatinis VirSutinis

Neigiamas 48 0 0,0 % 0,0 % 7,4 %

<1x LoD 48 33 68,8 % 54,7 % 80,1 %
~1x LoD 48 48 100,0 % 92,6 % 100,0 %
~3 x LoD 48 48 100,0 % 92,6 % 100,0 %

LoD = aptikimo riba
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14 lentelé. Tikslumo grupés méginiy Ct variacijos komponenty analizé

Vidut. Variacijos komponentai / bendrasis procentinis poveikis
Lygis IS viso
Ct Partija Instrumentas Diena Atsitiktinis
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
~3x LoD 30,3
20 % 10 % 12 % 58 00 100,00 %

LoD = aptikimo riba

15 lentelé. Tikslumo grupés meginiy Ct standartinio nuokrypio ir variacijos koeficiento (%) reikSmiy analizé

Vidut. SD komponentai / procentinis CV
Lygis IS viso
Ct Partija Instrumentas Diena Atsitiktinis
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 = aptikimo riba

Analitinis specifiSkumas
Norint jvertinti analitinj cobas® Cdiff specifiskuma, buvo itirtos $ios organizmy grupés:

1) 118 bakterijy, grybeliy ir virusy, kuriuos galima rasti iSmaty méginiuose, ir vienas Zzmogaus lasteliy tipas
(16 lentelé)

2) 32 Clostridium genties organizmai, jskaitant netoksigenines C. difficile (17 lentelé)

Clostridium botulinum analitinis specifilkumas buvo numatytas naudojant BLAST programg su GenBank nukleotidy
seky duomeny bazés duomenimis, imituojant PGR amplikono gavimo veiksma.

] iSmaty matricg buvo pridétos visos bakterijos ir Zmogaus lastelés, pasiekiant 1 x 10° vnt.*/ml, o visi virusai — pasiekiant
1 x 10° vnt.*/ml ekvivalenta. Tyrimas atliktas naudojant vien mikroorganizmus arba kartu su dviem toksigeniniais

C. difficile izoliatais, kuriy kiekvieno koncentracija atitiko 3 x cobas® Cdiff tyrimo aptikimo ribg (LoD). Gauti rezultatai
rodo, kad né vienas i$ $iy organizmy netrukdo aptikti numatyty Cdiff taikiniy. Né vienas organizmas nesukélé klaidingai
teigiamy rezultaty, méginyje nesant numatyto C. difficile taikinio.

* Bakterijos buvo kiekybiskai jvertintos kolonijas formuojanciais vienetais (CFU)/ml, Zmogaus lastelés — lastelémis/ml,
o virusai — TCIDso/ml, i§skyrus Chlamydia trachomatis, kurios buvo kiekybiskai jvertintos IFU/ml.
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16 lentelé. Tirti mikroorganizmai ir Zmogaus lastelés

Abiotrophia defectiva

Acinetobacter baumannii

Acinetobacter Iwoffii

Aeromonas hydrophila

Alcaligenes faecalis ATCC 35655

Alcaligenes faecalis subsp. faecalis
ATCC 15554

Alcaligenes faecalis subsp. 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 subsp. jejuni
ATCC 33292

Candida albicans

Candida catenulata

Cedecea davisae

Chlamydia trachomatis
L2 LGVII454 serovaras

Citrobacter amalonaticus

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 Zmogaus lasteliy linija

Helicobacter fennelliae

Helicobacter pylori

Klebsiella oxytoca

Klebsiella pneumoniae subsp. 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 Choleraesuis serovaras
ATCC 7001

Salmonella enterica subsp. arizonae
ATCC 13314 (anksciau vadinta Sa/monella
choleraesuis subsp. arizonae)

Salmonella enterica subsp. enterica
CMCC 1975

Salmonella enterica subsp. enterica
Typhi serovaras ATCC 19430

Salmonella enterica subsp. enterica
Typhimurium serovaras 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 sp. V8 atmaing ATCC 12973

Streptococcus uberis

Trabulsiella guamensis

Veillonella parvula

Vibrio cholerae

Vibrio parahaemolyticus

Yersinia bercovieri

Yersinia rohdei

Citomegalovirusas (HHV5)

Zmogaus 41 tipo adenovirusas

Zmogaus koksakivirusas A4

Zmogaus koksakivirusas B4

Zmogaus echovirusas 11

Zmogaus enterovirusas 71

Z/mogaus rotavirusas

Norovirusas Gl
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17 lentelé. Clostridium genties organizmai, jskaitant netoksigenine C. difficile

Clostridium beijerinckii

Clostridium bifermentans

Clostridium bolteae

Clostridium botulinum*

Clostridium butyricum

Clostridium chauvoei

Clostridioides difficile B serogrupé
(netoksigening)

Clostridioides difficile | serogrupé
(netoksigeniné)

Clostridioides difficile (ES 1103)
(netoksigeninég, Xla tipo)**

Clostridioides difficile (6035/06)
(netoksigeniné, Xla tipo)**

Clostridioides difficile (F14)
(netoksigening, Xlb tipo)**

Clostridium fallax

Clostridium haemolyticum

Clostridium histolyticum

Clostridium innocuum

Clostridium methylpentosum

Clostridium nexile

Clostridium novyi

Clostridium orbiscindens
(pervadinta 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

* Remiantis BLAST programos analize.

** PasireiSkimo tyrimo metu tirtos trys ne toksigeninés Cdiff padermés (XI toksino tipas), kurios cobas® Cdiff tyrimu aptiktos nebuvo,

nurodytos Sioje lenteléje.

Poveikis

Buvo idtirtas 38 daznai vartojamy vaisty, taip pat iSmaty riebaly, pilnos kraujo ir muciny galimas poveikis cobas® Cdiff
tyrimui. Visy tiriamy medziagy koncentracija virsijo lygj, kurj baty galima pagrijstai tikétis aptikti tamponu paimtame
iSmaty méginyje. Poveikj turin¢ios medziagos kiekis i$reiskiamas kaip koncentracija pradiniame iSmaty méginyje. Dviejy
C. difficile izoliaty koncentracija buvo padidinta iki 3 x cobas® Cdiff tyrimo aptikimo ribos (LoD) ir $ie izoliatai naudoti
kaip tyrimo tiksliniai méginiai. Nebuvo nustatyta jokio egzogeniniy medziagy poveikio. Tiriant i$maty riebaly poveikj
nebuvo fiksuojama iki 39 % (masé / taris) koncentracijos, tiriant pilnos kraujo poveikj nebuvo nustatyta iki 100 % (masé /
tairis) koncentracijos, o tiriant muciny poveikj nebuvo nustatyta iki 50 % (masé / tiris) koncentracijos. Sie rezultatai

apibendrinti 18 lenteléje.
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18 lentelé. Poveikj turin¢iy medziagy tyrimo rezultatai

07968485190-04LT

Medziaga

Koncentracija

ISmaty riebalai

0,22-39 % (masé / taris)

Kraujas 100 % (masé / taris)
Mucinai 50 % (maseé / tiris)

Aleve 100 % (masé / taris)
Mylanta 100 % (maseé / taris)
Anusol 100 % (maseé / taris)
Dulcolax 23 %* (masé / taris)

Equate Laxative

50 %* (masé / taris)

Equate Hydrocortisone

100 % (maseé / taris)

E-Z-HD bario sulfatas

100 % (maseé / taris)

Fleet

100 % (masé / taris)

Glicerino zvakutés

100 % (maseé / taris)

Gravol zvakutés

100 % (masé / taris)

Gynol Il kontraceptinis produktas

10 %* (masé / taris)

Imodium 100 % (mase / taris)
Kaopectate 100 % (masé / taris)
K-Y Jelly 100 % (maseé / taris)

Metronidazolas

100 % (maseé / taris)

Miconazole

100 % (mase / taris)

Mineralinis aliejus

100 % (maseé / taris)

Monistat kremas

100 % (masé / taris)

Monistat Complete Care

100 % (mase / taris)

Nystatin tepalas

100 % (masé / taris)

Palmitino ragstis

100 % (mase / taris)

Pedia Lax 100 % (maseé / taris)
Pepto Bismol 25 %* (masé / taris)
Hamamelis 50 %* (masé / taris)

Preparation H Hemorrhoidal kremas

100 % (masé / taris)

Preparation H Hemorrhoidal tepalas

100 % (mase / taris)

Dramamine

12,5 %* (masé / taris)

Stearino ragstis

100 % (mase / taris)

Dokuzato natrio druska

100 % (maseé / taris)

Tums

50 %* (masé / taris)

Mesalamine tiesiosios zarnos suspensija

100 % (maseé / taris)

Vagisil kremas nuo niezéjimo

12,5 %* (masé / taris)

Vankomicinas

100 % (mase / taris)

Vazelinas

100 % (masé / taris)

Nuo saulés apsaugantis produktas

100 % (maseé / taris)

Monistat maksties tableté

100 % (maseé / taris)

Maksties kontraceptiné plévele

100 %

Spermicidiniai prezervatyvai

100 %
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Klinikinis efektyvumas naudojant klinikinius méginius

cobas® Cdiff efektyvumas buvo palygintas su parduodamu pazangiausiu lyginamuoju nukleino ragsties tyrimu (NAT),
naudojant audiniy kultary citotoksiskumo tyrimga pasitelkus C. difficile i$skirtas kultaras, gautas auginant tiesioginio
auginimo ir gausinimo baidu, kaip referentiniu metodu. Naudojant cobas® Cdiff ir lyginamojo NAT tyrimus, buvo istirti
442 per tam tikrg laika surinkti i$maty méginiai i§ dviejy viety ir 284 uzsaldyti suarchyvuoti i$maty méginiai i§ penkiy
viety. Antra méginiy alikvotiné dalis buvo nusiysta j kontroline laboratorija, kad baty atliktas audiniy kultary
citotoksiskumo tyrimas.

cobas® Cdiff tyrimas ir pazangus lyginamasis tyrimas NAT buvo atliekami remiantis gamintojo instrukcijomis. Audiniy
kultary citotoksiskumo tyrimas buvo atliekamas naudojant tiesioginio auginimo ir kulttiry gausinimo procedaras.
Trumpai tariant, kiekvienas iSmaty méginys pirmiausia buvo inokuliuotas j i§ anksto pagamintg cikloserino-cefoksitino-
fruktozés agarg (CCFA-HT) ir CCMB TAL buljong. CCMB TAL buljonas buvo inkubuojamas 48-72 valandas, o jo pasélis
auginamas Brucella agare 5 dienas 35 °C temperataroje. Jei C. difficile kolonijas buvo sunku i$skirti, mikroorganizmai
buvo toliau auginami CCFA-V A agare. Jtariamos kolonijos buvo patvirtintos kaip C. difficile atliekant gramteigiamy
bakterijy dazymga, oro netoleravimo tyrimg ir Pro-Disk tyrimg ir inokuliuotos j anaerobinj kapotos mésos buljong. I$
anaerobinio kapotos mésos buljono gauti supernatantai apdoroti siekiant aptikti C. difficile B toksing, naudojant
citotoksiskumo audiniy kultarose tyrimg (C. DIFFICILE TOX-B tyrimas, Techlab).

IStyrus tiesioginio auginimo ir gausintos kulttros derinj, buvo 155 C. difficile teigiami méginiai (paplitimas - 21,3 %).
cobas® Cdiff ir lyginamojo NAT efektyvumas tiriant kultiirg parodytas 19 lenteléje — 21 lenteléje. Parodyta tiesioginio
auginimo ir tiesioginio auginimo bei gausinty kultiiry derinio koreliacija. ,,Derinio rezultatai“ reiskia, kad buvo teigiamas
tiesioginio auginimo arba gausintos kultiiros rezultatas arba abiejy rezultatai, méginys buvo laikomas teigiamu pagal
derinio rezultatg. Méginys buvo laikomas neigiamu pagal kultiiry derinio rezultata tik tuo atveju, jei buvo neigiami tiek
tiesioginio auginimo, tiek gausintos kultiros rezultatai.

cobas® Cdiff koreliacija naudojant kultiaras

cobas® Cdiff efektyvumas, palyginti su tiesioginio auginimo kulttira ir tiesioginio auginimo bei gausinta kultira,
atitinkamai parodytas 19 lenteléje ir 20 lenteléje.

19 lentelé. cobas® Cdiff tyrimo palyginimas su tiesioginio auginimo tyrimu

Tiesioginio auginimo tyrimas
Teigiamas Neigiamas IS viso

Teigiamas 129 21 150

cobas® Cdiff Neigiamas 9 567 576

IS viso 138 588 726
Jautrumas 93,5 % (tiksliai 95 % dvipusis pasikliautinas intervalas 88,1-96,5 %)
SpecifiSkumas 96,4 % (tiksliai 95 % dvipusis pasikliautinas intervalas 94,6-97,7 %)
Neigiama prognoziné reikSmé 98,4 % (tiksliai 95 % dvipusis pasikliautinas intervalas 97,1-99,3 %)
Teigiama prognoziné reikSmeé 86,0 % (tiksliai 95 % dvipusis pasikliautinas intervalas 79,5-90,7 %)
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20 lentelé. cobas® Cdiff tyrimo palyginimas su tiesioginio auginimo ir gausinta kultdra

Tiesioginio auginimo ir gausinta kultira

Teigiamas Neigiamas IS viso
Teigiamas 139 11 150
cobas® Cdiff Neigiamas 14 562 576
IS viso 153 573 726
Jautrumas 90,8 % (tiksliai 95 % dvipusis pasikliautinas intervalas 85,2-94,5 %)
SpecifiSkumas 98,1 % (tiksliai 95 % dvipusis pasikliautinas intervalas 96,6-98,9 %)

Neigiama prognoziné reik§meé

97,6 % (tiksliai 95 % dvipusis pasikliautinas intervalas 96,0-98,5 %)

Teigiama prognoziné reikSmé

92,7 % (tiksliai 95 % dvipusis pasikliautinas intervalas 87,3-95,9 %)

cobas® Cdiff ir lyginamojo NAT koreliacija

cobas® Cdiff efektyvumas tiesiogiai lyginant su parduodamu pazangiu lyginamuoju NAT tyrimu parodytas 21 lenteléje.

21 lentelé. cobas® Cdiff tyrimo palyginimas su lyginamuoju nukleino ragscéiy tyrimu (NAT)

Lyginamasis tyrimas NAT

Teigiamas Neigiamas IS viso
Teigiamas 145 5 150
cobas® Cdiff Neigiamas 6 570 576
IS viso 151 575 726

Teigiamas sutapimas

96,0 % (tiksliai 95 % dvipusis pasikliautinas intervalas 91,6-98,2 %)

Neigiamas sutapimas

99,1 % (tiksliai 95 % dvipusis pasikliautinas intervalas 98,0-99,6 %)

Nevertinamy rezultaty koeficientas

cobas® Cdiff nevertinamy rezultaty koeficientas buvo apskaic¢iuotas pagal 978 individualiy klinikiniy méginiy tyrimo

rezultatus, jskaitant 726 méginius i$ koreliacijos tyrimo. I$ 978 istirty méginiy 2 méginiy rezultatai, gauti su cobas® Cdiff,

buvo nevertinami. I$tyrus pakartotinai, 1 i$ ty 2 méginiy rezultatai buvo vertinami, kito liko nevertinami. Todél pradinis

nevertinamy tos méginiy grupés rezultaty koeficientas tiriant su cobas® Cdift buvo 0,2 %, o po pakartotinio tyrimo -

0,1 %.
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Trikéiy kodai

Toliau nurodyti klaidy kodai, aprasyti 22 lenteléje, gali bati rodomi rezultaty ataskaitoje, remiantis tyrimo rezultaty

interpretavimo ir apskai¢iavimo procesu.

22 lentelé. Trik¢iy kodai ir apibrézimai

Klaidos kodas Méainvs Neigiama kontrolé Teigiama kontrolé
giny (partijos pridéjimas) (partijos pridéjimas)
r0
r1 IC neigiama arba IC neigiama arba IC neigiama arba
nevertinama. Pakartokite nevertinama. Pakartokite nevertinama. Pakartokite
r3* tyrima. tyrima. tyrima.
r4
Cdiff teigiamas, kai Cdiff ir (arba) vidiné
4 vidiné kontrolé neigiama Néra kontrolé neigiama arba
x arba nevertinama. nevertinama. Pakartokite
Pakartokite tyrima. tyrima.
Cdiff teigiamas arba
FP Néra nevertinamas. Néra
Pakartokite tyrima.
go
g1 Cdiff neigiamas arba
Néra Néra nevertinamas.
g3 Pakartokite tyrima.
g4
x5 Meéginio taris per mazas. Méginio tdris per mazas. Meéginio taris per mazas.

Pastaba*. Klaidos kodas r3 nerodomas tiriant teigiamas ir neigiamas kontroles.

Pastaba**. Klaidos kodas x4 nerodomas tiriant teigiama kontrole (partijos pridéjimas). Tiriant teigiama
kontrole klaidos kodas x4 gali bati inicijuotas tik tuo atveju, jei klaida jvyksta atliekant papildomus
teigiamos kontrolés tyrimus po partijos pridéjimo procedaros (Zr. ,Papildomy kontroliniy tyrimy

atlikimas™).

Papildomos klaidy kody informacijos zr. esamame cobas® Liat® sistemos vartotojo zinyne.
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Papildoma informacija

Pagrindinés tyrimo ypatybés

Méginio tipas

Reikiamas méginio tiris

Tyrimo trukmé
Analitinis jautrumas

SpecifiSkumas

[traukiamumas

07968485190-04LT

Nesuformuoty iSmaty méginiai

Su kiekvienu rinkiniu cobas® PCR Media Uni Swab Sample Kit pateikta 4,3 ml terpés
cobas® PCR Media, cobas® Cdiff tyrimui reikia maziausiai 0,2 ml.

|déjus méginj j sistema, rezultatai pateikiami mazdaug po 20 minuciy.
45-90 CFU/tamp., atsizvelgiant j iSskirtg kultarg

Kryzminio reaktyvumo su 149 glaudziai susijusiais organizmais arba organizmais, kurie
paprastai randami i$maty meéginiuose, nenustatyta

Visos zinomos C. difficile (toksino tipai 0-XXXI, i§skyrus netoksigeninius toksino
tipus XI), jskaitant BI/NAP1/027 labai virulenti$kg epidemine atmaing
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Zenklai

Sie zenklai naudojami Roche PGR diagnostikos gaminiams zyméti.

23 lentelé. Zenklai, naudojami Roche PGR diagnostikos gaminiams zyméti

Age/DOB| Amzius arba gimimo data

Papildoma programiné

sw

jranga

| Assigned Range [copies/mL] |

Priskirta skalé

(kop./ml)

[Assigned Range [1U/mL]] Priskirta skalé

EC|REP)

(TV/mi)

|galiotasis atstovas
Europos Bendrijoje

Braksniniy kody

BARCODE

duomeny lapas

Partijos kodas

LOT

REF

C€

Collect Date

=

CONTENT

£

A
;
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Biologiné rizika

Katalogo numeris

CE atitikties zenklinimas;

$i priemoné atitinka in vitro
diagnostikos medicinos
priemonés CE Zenklinimo
reikalavimus

Paémimo data
Ziaréti naudojimo
instrukcijas

Yra pakankamai
<n> tyrimy

Rinkinio sudétis

Kontrolinés medziagos

Pagaminimo data

Priemoné tyrimui
Salia paciento

Priemoné skirta
savarankiskai issitirti

Priemoné néra skirta
tyrimui $alia paciento
Priemoné néra skirta
savarankiskam i$sityrimui
Platintojas

(Pastaba: po $iuo Zenklu gali bati

nurodyta atitinkama salis /
regionas.)

Nenaudoti pakartotinai

Moteris

Skirta tik IVD efektyvumui
jvertinti

Visuotinis prekés numeris

Importuotojas

In vitro diagnostikos
medicinos priemoné

<
=

Priskirtos skalés
apatiné riba

Vyras

Gamintojas

CONTROL | = | Neigiama kontrole

EQ 5

Nesterilus

1

£ Paciento vardas, pavardé

Paciento numeris

Plésti Cia

A%§)=::.

CONTROL Teigiama kontrolé

rezultatai.

QS TV PGR reakcijos metu;

naudokite QS tarptautinius

QS IU/PCR | vienetus (TV) PGR reakcijos
metu, kai skai¢iuojami
rezultatai.

SN | Serijos numeris

S|te Vieta

| Procedure | Standard | Standarting procedira

STERILE E Sterilizuota etileno oksidu

Laikyti tamsoje

Temperataros ribojimas

Tyrimo nustatymy failas

Siuo galu j virsy

=[el~@

[ Procedure | UltraSensitive | Ypag tiksli procedara

U DI Unikalus priemonés
identifikatorius

U I.R Priskirtos skalés
virSutiné riba
Urine Fill Line | Slapimo uzpildymo linija

Taikytina tik JAV: pagal
federalinius jstatymus §j

Rx OnIy prietaisg galima parduoti
tik gydytojui arba gydytojo
nurodymu.

g Naudoti iki datos

- QS kopijos PGR reakcijos metu; naudokite
|QS copies /PCR | QS kopijas PGR reakcijos metu, kai skaiciuojami
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Techniné parama

Dél techninés pagalbos kreipkités j vietinj filialg:

https://www.roche.com/about/business/roche_worldwide.htm

Gamintojas ir importuotojas

24 lentelé. Gamintojas ir importuotojas

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

Pagaminta JAV

Roche Diagnostics GmbH
Sandhofer Strasse 116
68305 Mannheim, Germany

Prekiy zenklai ir patentai

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

Autoriy teisés

©2024 Roche Molecular Systems, Inc.

EC

REP

07968485190-04LT

Roche Diagnostics GmbH
Sandhofer Str. 116
68305 Mannheim

Germany 2797
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Dokumento leidimas

Dokumento leidimo informacija

Doc Rev. 5.0 Perzitréta, kad atitikty IVDR (in vitro diagnostikos reglamento) reikalavimus.
04/2024 Suderintos ir atnaujintos nuorodos ir procediros, skirtos cobas® Liat® analizatoriaus 3.3 programinei jrangai.
Atnaujinta informacija apie pavojus.
|trauktas teiginys dél numatytojo naudotojo.
Atnaujinta 18 lentelé - nurodyti koncentracijos matavimo vienetai ir pasalinta pertekliné informacija.
Skyriaus ltraukiamumas antrasté pakeista j antraste ,,C. difficile genotipy aptikimas®.
IStaisytos spausdinimo klaidos ir perziaréti bendrieji patikslinimai.
Atnaujintas suderinty Zenkly puslapis.
Atnaujintas skyrius Prekiu Zenklai ir patentai, jskaitant nuoroda.
Jtraukta informacija, susijusi su cobas® Liat® perpylimo pipeciy pakuo¢iy (12 pipeciy / pak.,
kat. Nr. 09329676001) apibadinimu ir naudojimu.
Jei turite klausimuy, kreipkités j vietinj Roche atstova.
Doc Rev. 6.0 Atnaujinta informacija apie cobas® Cdiff keliamus pavojus.
07/2024 Atnaujintas cobas® prekiy Zenklinimas.

Atnaujintas suderinty Zenkly puslapis.

Atnaujinta kompetentingos jstaigos formuluoté.

I$ antrastinio puslapio iSbrauktas uzrasas ,Rx Only*“.
Jei turite klausimuy, kreipkites j vietinj Roche atstova.
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