»

GenMarkbx

cobas® eplex
blood culture identification
gram-positive (BCID-GP) panel
(panel de identificare a hemoculturilor
gram-pozitive)
Prospect insotitor

CE o EE

2797

Rx Only

Designed For the Patient, Optimized For the Lab®

P/N: 09556508001

GenMark Diagnostics, Inc. EMERGO EUROPE Eﬁ;ez?ozsslalt?npiag)numited
5964 La Place Court EC R E P Westervoortsedijk 60 clo C?360 -UL Intgrnational
Carlsbad, CA 92008 6827 AT Arnhem - .
USA The Netherlands Compa.ss House, Vision Park Histon
+1 760 448 4300 Cambridge CB24 9BZ, UK

10196769001-01RO Doc Rev. 1.0



cobas eplex BCID gram-positive panel (panel de identificare a hemoculturilor gram-pozitive)

CUPRINS
(O] o) 41 0 1S OO 2
L1722 T o] SNV 7= U | - 4
Rezumatul i eXpliCatian tESTUIUI ...........oocuiiiii e 5
Rezumatul organisSmelor deteCtate............. e 6
L= Ted (= T PP PP TROPPPPRPPP 6
Markeri de rezistentd antimiCrobiana.......... ..o e 9
THNEE PN ... 9
PrinCIpiile tERNOIOGIEI ... ..eei e 10
Materiale fUMNIZALE .......ooi ettt e e e e e ettt e e e e e e et e e e e e e e e e e nnaneeeaeaeeaaannnnees 11
CoMPOZItia FEACKIVIION ........ .o 11
Depozitarea, stabilitatea si manipularea reactivilor.................cccoiiiiiii 11
Materiale NEFUMMIZATE ..........ooiiiii ettt e e n et e e et e e e e nb e e e e e neeeeeeneee 12
o] T 0 X g 1= 0 1 12
L0700 K0 0T T o SRR 12
AVErtISMENTE ST PrECAULIH ......eeeieee e e e e 12
GENEIANTATI. ... e 12
RS T=T o0 ] 41 = =SSR 12
LR o Yo - (o] RS URRERRR 13
Colectarea, manipularea si depozitarea SPeCiMeNelor ..............oooi i 13
oo =To 11 PR 13
N[0 (=3 o) V7T T I o) o Yo=Y U = T 13
Procedura detaliata...........oooiiiiiii e a e 14
(070 a1 1] 0] Wez=1 1= | (| O TP T PP U PRSP OPRPOPPP 15
(070 aYige =1 L] ) (=Y o g L= SRR 15
(070 )L igo =1L cy g =T g TSRS 16
=4 1 =1 (SR 16
Interpretarea rezultatului testului la nivel de gen Si grup ... 16
Interpretarea rezultatelor testelor pentru markerii de rezistenta.............cccccoviiiiii, 19
Rezultatele teStUlUIl Pan ... .. ... ettt e e e e e e e e e e e e e e e e e e aeeaann 20
(= ToTo =T (o (= L= SR 20
L= T 0T e [0 (=] 1Yo = 20
[RR= T 0T e [N oT0] a1 0] I= 3 (=Y o o 21
L= T 0T G =0 | 4= 128 21
Limite @l@ PrOCEAUNIT ..o 21
Valorile @steptate ...... ..o 22
Caracteristici de performanta .......... ..o e 25
Performanta ClINICA ..o s 25
Metoda de COMPAIALIe ...........ccuiiiiiii e 25
Date demografice ale probelor CHNICE ..........ocuuiiiiiii s 26
Performanta ClINICE ..o 27
Stratificarea speciilor detectate prin testul la nivel de gen Si grup.........cccocveviiiiicc e 41
Stratificarea speciilor detectate prin testul genelor de rezistenta ............cccccooiiii 47
Co-deteCtii TN Probe CHMICE ........iiiiii it 52
Performanta instrumentului cobas eplex in studiile CliNICe ...........cciviiiiiin 59
10196769001-01RO

Doc Rev. 1.0 Destinat diagnosticarii in vitro. Pagina 2



cobas eplex BCID gram-positive panel (panel de identificare a hemoculturilor gram-pozitive)

Caracteristici de performantd analitiCa ...............c..ocoooiiiiiiii i 60
Limite de detectie (sensibilitate analitica) ...............ccoo i 60
Reactivitate analitica (INCIUSIVILATE) ..........eeiiii e 62
Reactivitatea prevazuta (in silico) pentru teste la nivel de gen Si grup........cccoceevveeiieiiiceniec s, 69
Specificitate analitica (reactivitate incrucisata si exclusivitate).................ccoci 77
Pozitivitatea flaCONUIUI .........ooiiii et e e s e neeeas 78
LY 0] oo 11 o 1] o1 11 €= (S 79
Substante interferente si echivalenta matricei probei (evaluarea flacoanelor)................ccccocceeeen. 86
Transfer si contaminare INCruCiSata ... 88
Studiu de inhibitie COMPELItIVA ..o 88

=T o= g = PSR 89
Asistenta tehnica (Statele Unite ale AMEriCii).........oooiiiiiiiiiiii e 91
Asistenta tehnica (international) .......... ..o 91

(€1 T= U =110 0] o o] 0] 41 o ) OO PPSROTRSR 92

LT (=T 4T 01 (= O O OO U PP OUPP PP 93

AV 2= 6110 aT= R e (o TeTU o 4 =T o | S PP POTPPPP 95

MEICT COMIEBICIAIE ...t e ettt e e e e ettt e e e e e et e e e e e e e s nnnne s 95

INformatii deSPIre DIrEVETE ..........i it 95

10196769001-01RO

Doc Rev. 1.0 Destinat diagnosticarii in vitro. Pagina 3
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UTILIZARE PREVAZUTA

cobas eplex blood culture identification gram-positive (BCID-GP) panel [panelul de identificare

a hemoculturilor gram-pozitive] este un test de diagnostic in vitro calitativ cu acid nucleic multiplex,
destinat pentru a fi utilizat pe instrumentul cobas eplex pentru detectarea si identificarea calitativa
simultana a mai multor organisme bacteriene gram-pozitive potential patogene si a anumitor factori
determinanti asociati cu rezistenta antimicrobiana in hemoculturile pozitive. in plus, panelul cobas eplex
BCID-GP este capabil sa detecteze o mare varietate de bacterii gram-negative (test Pan gram-negativ) si
mai multe specii de Candida (test Pan Candida). Panelul cobas eplex BCID-GP este realizat direct pe
probe de hemocultura identificate ca fiind pozitive printr-un sistem de monitorizare continua a
hemoculturii si care contin organisme gram-pozitive.

Urmatoarele organisme bacteriene si gene asociate cu rezistenta la antibiotice sunt identificate folosind
panelul cobas eplex BCID-GP: grupul Bacillus cereus, grupul Bacillus subtilis, Corynebacterium,
Cutibacterium acnes (Propionibacterium acnes), Enterococcus, Enterococcus faecalis, Enterococcus
faecium, Lactobacillus, Listeria, Listeria monocytogenes, Micrococcus, Staphylococcus, Staphylococcus
aureus, Staphylococcus epidermidis, Staphylococcus lugdunensis, Streptococcus, Streptococcus
agalactiae (GBS), grupul Streptococcus anginosus, Streptococcus pneumoniae, Streptococcus pyogenes
(GAS), mecA, mecC, vanA si vanB.

Panelul cobas eplex BCID-GP contine teste pentru detectarea determinantilor genetici asociati cu
rezistenta la meticilina (mecA si mecC) si la vancomicina (vanA si vanB) pentru a ajuta la identificarea
organismelor potential rezistente la antimicrobieni in probe de hemocultura pozitive. Gena de rezistenta
antimicrobiana detectata poate fi sau nu asociata cu agentul responsabil pentru boala.

Panelul cobas eplex BCID-GP contine, de asemenea, tinte concepute pentru a detecta o gama larga de
organisme cu un rezultat potential inselator al coloratiei Gram sau organisme care pot fi complet ignorate
de coloratia Gram, de exemplu in cazul co-infectiilor. Acestea includ un test cu spectru vast Pam Gram
negativ, precum si un test Pan Candida, care este conceput pentru a detecta patru dintre cele mai
raspandite specii de Candida: Candida albicans, Candida glabrata, Candida krusei si Candida
parapsilosis.

Detectarea si identificarea acizilor nucleici bacterieni si fungici specifici de la persoanele care prezinta
semne si/sau simptome de infectie ale fluxului sanguin ajuta la diagnosticul infectiei fluxului sanguin
atunci cand sunt utilizate impreuna cu alte informatii clinice. Rezultatele din panelul cobas eplex
BCID-GP trebuie sa fie interpretate impreuna cu rezultatele coloratiei Gram si nu ar trebui sa fie utilizate
ca baza unica pentru diagnostic, tratament sau alte decizii de gestionare a pacientilor.

Rezultatele negative intr-un caz presupus de infectie a fluxului sanguin se pot datora unei infectii cu
agenti patogeni care nu sunt detectati prin acest test. Rezultatele pozitive nu exclud o co-infectie cu alte
organisme; organismul (organismele) detectat(e) de panelul cobas eplex BCID-GP s-ar putea sa nu fie
cauza certa a bolii. Alte teste de laborator suplimentare (de ex. subcultura de hemoculturi pozitive
pentru identificarea organismelor care nu au fost detectate de panelul cobas eplex BCID-GP si pentru
testele de sensibilitate, diferentierea cresterii mixte si asocierea genelor marker de rezistenta
antimicrobiana pentru un anumit organism) si prezentarea clinica trebuie sa fie luate in considerare in
diagnosticul final al infectiei fluxului sanguin.
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REZUMATUL $I EXPLICATIA TESTULUI

Panelul cobas eplex BCID-GP este un test automat de diagnostic in vitro multiplex calitativ cu acizi
nucleici, pentru detectarea si identificarea simultana a mai multor organisme bacteriene gram-pozitive
potential patogene si a anumitor factori determinanti asociati cu rezistenta antimicrobiana in
hemoculturile pozitive. Testul detecteaza, de asemenea, o mare varietate de bacterii gram-negative si
mai multe specii de Candida patogene. Testul este capabil sa detecteze 20 de tinte bacteriene gram-
pozitive si 4 gene de rezistenta. Sunt detectate mai multe specii de Candida, precum si cele mai
relevante organisme gram-negative, asa cum este rezumat in tabelul 1. Acest test este efectuat pe
instrumentul cobas eplex The True Sample-to-Answer Solution®.

Bacteriile gram-pozitive sunt o cauza majora a sepsisului in intreaga lume. Multe organisme
gram-pozitive pot provoca un sepsis sever, in timp ce altele sunt considerate oportuniste si sunt

adesea considerate contaminanti ai produselor sanguine introduse in teste prin piele.’

Tabelul 1: Tinte detectate de panelul cobas eplex BCID-GP

Tinte bacteriene

Grupul Bacillus cereus Micrococcus
Grupul Bacillus subtilis Staphylococcus
Corynebacterium Staphylococcus aureus

Cutibacterium acnes

taphyl idermidi
(Propionibacterium acnes) Staphylococcus epidermidis

Enterococcus Staphylococcus lugdunensis
Enterococcus faecalis Streptococcus

Enterococcus faecium Streptococcus agalactiae
Lactobacillus Grupul Streptococcus anginosus
Listeria Streptococcus pneumoniae
Listeria monocytogenes Streptococcus pyogenes

Markeri de rezistenta antimicrobiana

mecA (asociat cu rezistenta la meticilina) vanA (asociat cu rezistenta la vancomicina)

mecC (asociat cu rezistenta la meticilina) vanB (asociat cu rezistenta la vancomicina)
Tinte Pan

Pan gram-negativ Pan Candida

Regulile si reglementarile locale, de stat si federale pentru notificarea bolilor raportabile sunt actualizate continuu si includ un
anumit numar de organisme importante pentru supravegherea si investigatiile epidemiologice.?? Laboratoarele sunt responsabile
de respectarea regulilor lor de stat si/sau locale referitoare la agentii patogeni raportabili si ar trebui sa consulte laboratoarele lor
de sanatate publica locale si/sau de stat pentru a obtine indrumairi privind izolatele si/sau prezentarea probelor clinice.
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REZUMATUL ORGANISMELOR DETECTATE

Bacterii

Grupul Bacillus cereus

Bacillus cereus este o bacterie mobila, aeroba pana la anaeroba facultativa, care a fost considerata anterior
un contaminant.* Grupul Bacillus cereus include mai multe specii, inclusiv B. cereus, B. weihenstephanensis,
B. thuringiensis si B. anthracis.® Aceste organisme au fost implicate in patologii care variaza de la pneumonie
progresiva la sepsis fulminant, precum si infectii ale sistemului nervos central. Tn afara de aceasta,
Bacillus cereus reprezinta o preocupare crescanda la pacientii cu neoplazii hematologice maligne,
infectii ale plagilor si dispozitive intravasculare.® Bacillus cereus a fost observat si la consumatorii

de droguri intravenoase.”

Grupul Bacillus subtilis

Membrii grupului Bacillus subtilis sunt aerobi facultativi, mobili, frecvent gasiti in sol® si constau din mai
multe specii si subspecii, inclusiv B. subtilis, B. tequilensis, B. vallismortis, B. mojavensis, B. atrophaeus,
B. amyloliquefaciens (inclusiv B. siamensis si B. velezensis, B. methylotrophicus) si B. licheniformis
(inclusiv B. sonorensis).% 0 Speciile de Bacillus sunt una dintre cele mai frecvente surse de contaminare
a hemoculturilor, care reprezinta aproximativ 3 % din toate testele de hemocultura efectuate.! in ciuda
faptului ca sunt contaminanti obisnuiti, membrii grupului Bacillus subtilis au fost implicati si in boli si au
demonstrat rezistenta la o serie de agenti antimicrobieni care duc la septicemie recurenta la unii pacienti.'?

Corynebacterium

Corynebacterium sunt bastonase pozitive la catalaza, nemobile, gram-pozitive si fac adesea parte din flora
naturald a pielii. Aceste bacterii sunt in general considerate contaminanti ai hemoculturilor, cu exceptia
cazului in care se gasesc in mai multe flacoane, dar sunt din ce in ce mai recunoscute ca agenti patogeni
oportunisti, in special la pacientii imunocompromisi si la infectiile sanguine legate de cateter.™
Corynebacterium prezinta frecvent o rezistenta la antibiotice. '

Cutibacterium acnes (Propionibacterium acnes)

Cutibacterium acnes este un bacil non-sporulat, gram-pozitiv, anaerob facultativ, care face parte din flora
naturala a pielii umane, a conjunctivei, a cavitatii bucale si a intestinului gros.'® Desi este considerat de
obicei un contaminant pentru hemocultura, Cutibacterium acnes a fost implicat in cazuri de endocardita,
endoftalmita, infectii intravasculare, infectii ale sistemului nervos central si chiar artrita. ¢ in cazurile de
infectie a fluxului sanguin, rata mortalitatii a fost estimata la aproximativ 5 %, in ciuda susceptibilitatii sale
generale la o gama larga de antibiotice.® Cutibacterium acnes este din ce in ce mai mult in asociat

cu dispozitive implantate, inclusiv articulatii protetice, sunturi cerebrovasculare, implanturi mamare

si dispozitive cardiovasculare. Aceasta asociere cu dispozitivele implantate se poate datora capacitatii
bacteriei de a forma biofilme.1”

Enterococcus

Speciile de Enterococcus sunt a treia cauza principala de bacteriemie dobandita in spital, reprezentand
aproximativ 12 % din toate infectiile spitalicesti.'® Enterococii sunt inerent rezistenti la B-lactame,
cefalosporine, glicopeptide, fluorochinolone si aminoglicozide.'81° n plus, rezistenta dobandits la alte
antibiotice, inclusiv complexele genelor vanA si vanB mediate de plasmide, care confera, respectiv,
o rezistenta la vancomicina de nivel inalt si moderat a crescut in ultimii ani.® Infectiile cu tulpini de
Enterococcus rezistente la vancomicind maresc riscul de deces de la 45 % la 75 %, in comparatie
cu tulpinile sensibile.2°
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Enterococcus faecalis, Enterococcus faecium

Desi mai multe specii de Enterococcus pot provoca infectii, cele doua specii cele mai frecvente
sunt Enterococcus faecalis, care reprezinta 80-90 % din infectiile umane si Enterococcus faecium,
care reprezinta majoritatea celorlalte infectii.2":22 In timp ce ambele specii prezinta o rezistenta la
vancomicina, Enterococcus faecium este raspunzator pentru majoritatea infectiilor enterococice
rezistente la vancomicina (VRE), care au dus la rate de mortalitate de pana la 75 %.2223

Lactobacillus

Lactobacilii sunt bastonase gram-pozitive anaerobe sau facultativ anaerobe. Acestia fac parte din flora
gastrointestinald normaléa si sunt in general considerati contaminanti ai hemoculturilor, desi au fost
raportati ca organisme oportuniste la pacientii imunocompromisi.*

Listeria

Bacteriile din genul Listeria sunt cocobacili facultativ anaerobi, Tn forma de bastonas si sunt omniprezenti
in mediu. Au aparut focare de Listeria, produse de alimente in intreaga lume si au crescut constant
fncepand din 2008.2° Genul Listeria contine cel putin 17 specii. Cu exceptia speciei Listeria monocytogenes,
celelalte specii de Listeria sunt considerate oportuniste si provoaca de obicei infectii grave sau chiar
mortale numai la persoanele imunodeprimate.26

Listeria monocytogenes

Listeria monocytogenes este cel mai adesea un agent patogen de origine alimentara si este asociat

cu infectii in special la persoanele imunodeprimate, la persoanele in varsta si la femeile insarcinate.?®
In cazul femeilor ins&rcinate, rata mortalitatii fetale a fost raportata pana la 45 % in unele tari.? Listerioza
la persoanele cu un sistem imunitar slabit poate duce, de asemenea, la meningita, infectie cerebrala sau
infectie grava a fluxului sanguin.28

Micrococcus

Acest gen extrem de divers este alcatuit din coci strict aerobi, oxidazo-pozitivi, care apar de obicei in
perechi, tetrade sau grupuri neregulate.?® Speciile de micrococi sunt, in general, considerate ca fiind
contaminanti ai hemoculturilor datoritd omniprezentei lor pe pielea umana si in mediu,* ele s-au dovedit
a fi agenti patogeni oportunisti si implicati in bacteriemii recurente, socuri septice, endocardite, meningite
si alte afectiuni la pacientii imunosupresati.®!

Staphylococcus

Stafilococii sunt membri ai familiei Micrococcaceae si au o morfologie neregulata de grupare,
asemanatoare strugurilor. Stafilococii sunt impartiti in doua grupe majore: stafilococi coagulazo-pozitivi

si coagulazo-negativi (CoNS).32 in trecut, se credea ca stafilococii coagulazo-negativi reprezinta de obicei
o contaminare atunci cand sunt izolati din hemoculturi. Studii mai recente au aratat ca CoNS poate fi,
de asemenea, o surséa de bacteriemie adevarata, in special la pacientii cu dispozitive protetice si catetere
venoase centrale. Desi doar un procentaj scazut de izolate CoNS sunt semnificative din punct de vedere
clinic, acestea sunt clasificate ca a treia cea mai frecventa cauza de bacteriemie datorita prevalentei
lor generale ridicate. Majoritatea organismelor de acest gen nu infecteaza oamenii, cu toate acestea,
S. aureus si S. lugdunensis au fost implicate ntr-o serie de infectii clinice, inclusiv bacteriemie, infectii
osoase si articulare si meningita.33

Staphylococcus aureus

Staphylococcus aureus este o bacterie coagulazo-pozitiva care se gaseste frecvent la oameni in nas,
in tractul respirator si pe piele. Infectia cu Staphylococcus aureus poate provoca o gama variata

de infectii potential mortale,* inclusiv bacteriemie, pneumonie, endocardita si osteomielita.3®

Cand este izolat din hemocultura, Staphylococcus aureus este asociat cu o rata ridicatd de morbiditate
si mortalitate. 36

Aproximativ 10 % din izolatele de Staphylococcus aureus din Statele Unite sunt sensibile la peniciling,
desi multe ar putea fi sensibile la oxacilina si meticilina.3” Dupa estimarile recente, Staphylococcus

aureus rezistent la meticilind (MRSA), care este rezistent si la meticilina si oxacilind, ar cauza peste
70.000 de infectii invazive si peste 9.000 de decese in fiecare an, doar in Statele Unite.%”
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Un motiv major pentru care Staphylococcus aureus poate dezvolta atat de usor rezistenta la antibiotice
este capacitatea sa de a adaposti elemente genetice mobile, care permit transferul genelor de rezistenta
printre tulpinile de Staphylococcus aureus. Cele doua gene cele mai comune sunt mecA si mecC,
care codifica proteinele care confera rezistenta la meticilind si oxacilina.

Staphylococcus epidermidis

Staphylococcus epidermidis a fost in mod traditional considerat un organism comensal inofensiv al pielii
umane. Acum este vazut ca un agent patogen oportunist important si reprezinta intre 74 % si 92 % din
toate infectiile cu CoNS nosocomiale. 3 Staphylococcus epidermidis este capabil sa formeze biofilme pe
dispozitivele din plastic, iar izolatele sunt adesea rezistente la numeroase antibiotice, complicand si mai
mult eficacitatea tratamentelor. Rapoartele privind ratele de mortalitate care se apropie de 25 % au fost
observate in studiile retrospective.3®

Staphylococcus lugdunensis

Staphylococcus lugdunensis este unic printre CoNS datorita tendintei sale de a provoca o endocardita
infectiva agresiva a valvei native. Staphylococcus lugdunensis a fost, de asemenea, implicat in infectii
osoase si articulare, infectii ale tesuturilor moi, bacteriemie si meningita.4? Aceasta specie este similara
cu Staphylococcus aureus, in masura in care infectiile pot fi grave si progreseaza rapid; cu toate acestea,
majoritatea izolatelor de Staphylococcus lugdunensis raman sensibile la o mare varietate de agenti
antimicrobieni.*"-42 Aproximativ 3 % din infectiile cu CoNS sunt cauzate de Staphylococcus lugdunensis,
desi cazurile sunt probabil sub-raportate din cauza lipsei de speciatie a CoNS in laboratoarele clinice.*3

Streptococcus

Streptococii sunt bacterii sferice sau ovoide care se grupeaza impreuna in perechi sau in lanturi. Ei sunt
anaerobi facultativi catalazo-negativi, nesporogeni.** Unele specii, precum Streptococcus pneumoniae si
Streptococcus pyogenes sunt agenti patogeni bine caracterizati, in timp ce altele sunt considerate agenti
patogeni oportunisti.44

Streptococcus agalactiae (GBS)

Streptococcus agalactiae, numit si streptococ de grupa B (GBS), este o bacterie beta-hemolitica
comensald prezenta in tractul gastrointestinal si urogenital in pana la 30% din adulii sanatosi.*> Cam
unul din zece copii dobandesc GBS in timpul nasterii, desi doar 1% dezvolta boli invazive.s In timp ce
Streptococcus agalactiae nu provoaca in mod obisnuit boli, el este capabil sa provoace o gama larga de
infectii, inclusiv pneumonie, infectii sanguine, infectii ale cailor urinare, nastere de fat mort si meningita.*®
Exista aproximativ 26.500 de cazuri de infectii GBS grave in Statele Unite in fiecare an, majoritatea fiind
reprezentate de infectii sanguine, dintre care 5% se dovedesc a fi mortale.*®

Grupul Streptococcus anginosus

Grupul Streptococcus anginosus include S. anginosus, S. intermedius si S. constellatus, care sunt toate
considerate in mod tipic flora comensala orala si gastro-intestinala. Cand provoaca boli, aceste bacterii
au tendinta de a disemina si forma abcese.4” Membrii acestui grup pot fi hemolitici alfa, beta sau gamma,
tipul de hemoliza variind chiar si in cadrul fiecarei specii. Speciile din grupul Streptococcus anginosus pot
provoca infectii piogene invazive, endocardite, precum si infectii localizate ale cailor gastrointestinale
si urogenitale, ficatului, plamanilor si creierului.®

Streptococcus pneumoniae

Streptococcus pneumoniae este o specie de streptococ alfa-hemolitic, care poate provoca diverse infectii,
inclusiv ale urechilor, ochilor si sinusurilor. Desi exista peste 90 de serotipuri de Streptococcus pneumoniae,
cele 10 cele mai frecvente sunt raspunzatoare pentru peste 60 % din bolile invazive la nivel mondial.

In calitate de colonizator al céilor respiratorii superioare, Streptococcus pneumoniae este o cauzi
frecventa de pneumonie, intre 25 si 30 % din aceste cazuri putandu-se transforma in bacteriemie
pneumococica.*®
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Streptococcus pyogenes (GAS)

Streptococcus pyogenes, cunoscut si sub numele de streptococ de grupa A (GAS), este o bacterie
beta-hemolitica ce poate provoca o gama larga de boli care pot fi invazive sau neinvazive. Aceste boli
includ faringita, impetigo, scarlatina, bacteriemie, sindrom de soc toxic si altele.® Infectiile invazive GAS
sunt asociate cu o rata globala de mortalitate de 10-13 %, conform Centers for Disease Control [Centrelor
pentru Controlul Bolilor din SUA].5'

Markeri de rezistenta antimicrobiana

mecA | mecC

Atat mecA cat si mecC sunt factori genetici determinanti asociati cu rezistenta la meticilina, cel mai
frecvent cu Staphylococcus aureus rezistent la meticilina (MRSA). Tulpini de Staphylococcus aureus
rezistente la meticilina sunt rezistente la toate beta-lactamele, inclusiv la cefalosporine si carbapeneme.>2
Rezistenta din MRSA se datoreaza producerii unei noi proteine de fixare a penicilinei 2a (PBP2a) codificata
de mecA sau de noul sau omolog codificat de mecC. Rezistenta din MRSA se obtine prin afinitatea

de legare scazuta la beta-lactame, care previne tratamentul eficient cu meticilina. Desi atat mecA cat
si mecC sunt capabili s& confere rezistenta la meticilina, acestia impartasesc doar 70 % din similitudinea
de secventd, 5 ceea ce a dus la multe teste timpurii bazate pe PCR care clasifica gresit tulpinile de mecC
pozitive ca fiind sensibile la meticilina.

vanA | vanB

Atat vanA cét si vanB sunt determinanti genetici asociati cu rezistenta la vancomicina, care se gasesc
pe elemente genetice mobile numite transpozoni. Transpozonii pot fi gasiti fie integrati cromozomial,
fie pe plasmide. Izolatele care contin markerul vanA sunt rezistente la niveluri ridicate de vancomicina
si teicoplanina. In schimb, izolatele vanB sunt de obicei moderat rezistente la vancomicina si sensibile
la teicoplanina. Ratele de mortalitate pentru speciile de Enterococcus rezistente la vancomicina au fost
raportate pana la 75 % comparativ cu 45 % pentru tulpinile sensibile.20

Tinte Pan

Desi coloratia Gram este foarte precisa, unele organisme sunt cunoscute ca fiind gram-variabile, ceea ce
inseamné ca coloratia Gram poate produce rezultate inselatoare. In plus, s-au observat coloratii Gram
inexacte Tn cazuri de infectii polimicrobiene.>* Panelul cobas eplex BCID-GP include doua tinte Pan
concepute pentru a detecta dar nu pentru a diferentia organismele care pot fi neindentificate prin coloratia
Gram.

Pan gram-negativ

Testul Pan gram-negativ este conceput pentru a detecta o gama larga de organisme gram-negative,
inclusiv cele cu un rezultat potential Tnselator de coloratie Gram. Testul Pan gram-negativ poate furniza
date pentru a facilita algoritmul corect de testare. Daca este detectata o tinta Pan gram-negativa,

se recomanda testarea suplimentara pentru a determina identitatea organismului gram-pozitiv.

Pan Candida

Testul Pan Candida este conceput pentru a detecta patru dintre cele mai raspandite specii de Candida:
Candida albicans, Candida glabrata, Candida krusei si Candida parapsilosis. Deoarece unele organisme
fungice, cum ar fi Candida, sunt cunoscute pentru cresterea lor lenta, ele pot trece neobservate in coloratiile
Gram, mai ales in cazul unei infectii mixte. Tinta testului Pan Candida poate furniza date care faciliteaza
aplicarea algoritmului corect de testare. Daca testul Pan Candida este pozitiv, se recomanda o testare
suplimentara pentru a determina identitatea speciilor de Candida.
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cobas eplex BCID gram-positive panel (panel de identificare a hemoculturilor gram-pozitive)

PRINCIPIILE TEHNOLOGIEI

Instrumentul cobas eplex The True Sample-to-Answer Solution automatizeaza toate aspectele testelor
de acizi nucleici, inclusiv extractia, amplificarea si detectarea, combinand electroumectarea si
tehnologia eSensor® intr-un cartus de unica folosinta. Tehnologia eSensor se bazeaza pe principiile
hibridizarii competitive a ADN-ului si ale detectarii electrochimice, care este foarte specifica si nu se
bazeaza pe detectarea fluorescenta sau optica.

Electroumectarea, sau microfluidica digitala, foloseste cAmpuri electrice pentru a manipula direct picaturile
discrete de pe suprafata placii cu circuite imprimate acoperite hidrofobe (PCB). Proba si reactivii sunt

mutati intr-o maniera programabila in cartusul cobas eplex pentru a finaliza toate portiunile prelucrarii
probei, de la extractia acidului nucleic pana la detectare.

O proba este incarcata in cartusul cobas eplex, iar cartusul este apoi plasat in instrumentul

cobas eplex. Acizii nucleici sunt extrasi si purificati din specimen prin extractie magnetica in faza solida.
PCR este utilizat pentru a crea ADN bicatenar, care este tratat cu exonucleaza pentru a crea ADN
monocatenar n pregatirea pentru detectare folosind tehnologia eSensor.

ADN-ul tinta este amestecat cu sonde de semnal marcate cu ferocen, care sunt complementare tintelor
specifice de pe panel. ADN-ul tintd se hibridizeaza cu sonda de semnal complementara si sondele
de captare, care sunt legate de electrozi placati cu aur, asa cum se aratd mai jos in figura 1. Prezenta
fiecarei tinte este determinata prin voltametrie care genereaza semnale electrice specifice emise de
sonda de semnal marcata cu ferocen.

Figura 1: Complex de hibridizare. Sondele de captare specifice unei tinte sunt legate de electrozii de aur
din microreteaua eSensor de pe cartusul cobas eplex. ADN-ul tintd amplificat se hibridizeaza cu sonda de
captare si cu o sonda de semnal complementara marcata cu ferocen. Analiza electrochimica determina
prezenta sau absenta tintelor folosind voltametrie.

SONDA DE CAPTARE

SONDA DE SEMNAL ADN TINTA

MARCAJ FEROCEN

| S

ELECTROD DE AUR
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cobas eplex BCID gram-positive panel (panel de identificare a hemoculturilor gram-pozitive)

MATERIALE FURNIZATE

Tabelul 2: The True Sample-to-Answer Solution®

Continutul kitului panelului cobas eplex de identificare a hemoculturilor gram-pozitive

Produs Nr. articol Componente (cantitate) Depozitare
zzzzL?é:rzbaaﬁeergéiﬁI?uerilor GenMark: EA003012 Cartusul panelului cobas eplex 2_8°C
gram-pozitive (BCID-GP) Roche: 9556508001 BCID-GP (12)

COMPOZITIA REACTIVILOR
Componenta Concentratie (m/v) Componenta Concentratie (m/v)
Solutie tampon salina Solutie tampon de reconstituire/elutie
Clorhidrat de guanidina <45% Azida de sodiu <0,2%
Perclorat de sodiu <14% Tween-20 <2,0% (viv)
Solutie tampon de legare Solutie tampon pentru spalare
PEG 8000 <20% PEG 8000 <20%
NaH,PO, <1,0% NaH,PO, <1,0%
EDTA <0,1% EDTA <0,1%
NaCl <5,0% NaCl <5,0%
NaN; <0,2% NaN; <0,2%
Cisteamina HCI <1,0% Cisteamina HCI <1,0%
MTG <1,0% MTG <1,0%
Solutie tampon de liza Tween-20 <2,0% (viv)
Tris-HCI <5,0% Reactie PCR
Uree 25-50% Tris-HCI <5,0%
Clorhidrat de guanidina <2,0% KCI <5,0%
Clorura de calciu <1,0% Trehaloza 10-50%
SDS <5,0% Albumina serica bovina < 0,05%
Tween-20 10-20% (v/v) dNTPs Urma
Componenta ulei MgCl, <0,1%
Polid_ime_tilsi!oxan cu > 95% Oligonucleotide Urma
terminatie trimetil, 5 cSt

Dupa receptie, reactivii trebuie pastrati la 2—8 °C. Fisele FDS sunt disponibile la cerere de la
reprezentantul Roche local sau pot fi obtinute prin eLabDoc.

DEPOZITAREA, STABILITATEA S| MANIPULAREA REACTIVILOR

e Pastrati componentele kitului cobas eplex BCID- GP la 2 - 8 °C.

¢ Nu utilizati kitul panelului cobas eplex BCID-GP dupa data de expirare.
¢ Nu deschideti o punga de cartus pana nu sunteti gata sa efectuati testarea.
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cobas eplex BCID gram-positive panel (panel de identificare a hemoculturilor gram-pozitive)

MATERIALE NEFURNIZATE

Echipament

¢ Instrument si software cobas eplex

e Pipete capabile sa livreze 50 pl

e Imprimanta (optional) - Consultati Manualul de utilizare cobas eplex pentru instructiuni de
compatibilitate

Consumabile

Varfuri pentru pipete, rezistente la aerosoli, fara RNase / DNase

Manusi de unica folosinta, fara pudra

Tnalbitor 10 % pentru suprafete adecvate

etanol sau alcool izopropilic 70 % (sau echivalent) pentru suprafetele adecvate
Tub de microcentrifuga de 1,5 ml fara RNase / DNase sau echivalent (optional)

AVERTISMENTE $1 PRECAUTII

Generalitati

o Destinat exclusiv utilizarii pentru diagnosticare in vitro, de catre tehnicieni de laborator.

e Un profesionist medical calificat ar trebui sa interpreteze cu atentie rezultatele din panelul
cobas eplex BCID-GP impreuna cu semnele si simptomele pacientului si rezultatele altor teste
de diagnostic.

¢ Rezultatele pozitive nu exclud o coinfectie cu alti virusi, bacterii sau ciuperci. Este posibil ca agentul
(agentii) detectat (detectati) sa nu fie cauza certa a bolii. Utilizarea unor teste suplimentare
de laborator (de ex. culturd bacteriana, fungica si virala, imunofluorescenta si radiografie)
si prezentarea clinica trebuie luate Tn considerare Tn diagnosticul final de infectie sanguina.

¢ Nu refolositi componentele kitului panelului cobas eplex BCID-GP.

e Nu utilizati reactivii dupa data de expirare tiparita pe eticheta.

e Urmati procedura conform descrierii din acest prospect insotitor. Cititi toate instructiunile inainte
de a incepe testul.

o Informati autoritatea locala competenta si producatorul cu privire la incidentele grave rezultate in
urma utilizarii acestui test.

Securitate

¢ Manipulati toate specimenele si materialele reziduale ca si cum ar putea fi susceptibile sa transmita
agenti infectiosi, in conformitate cu precautiile universale. Respectati instructiunile de siguranta,
cum ar fi cele prezentate in publicatia CDC / NIH Biosecuritatea in laboratoarele microbiologice
si biomedicale, Documentul M29 al CLSI Protectia lucratorilor de laborator impotriva infectiilor
dobéndite profesional sau alte instructiuni adecvate.

e Urmati procedurile de siguranta de laborator de rutina privind manipularea reactivilor (de exemplu,
nu pipetati pe gura, purtati imbracaminte de protectie adecvata si protectie pentru ochi).

e Urmati procedurile de siguranta ale institutiei dvs. privind manipularea probelor biologice.

o Eliminati materialele utilizate in acest test, inclusiv reactivii, specimenele si flacoanele folosite,
in conformitate cu toate reglementarile federale, de stat si locale.

e Nu bagati degetele sau alte obiecte Tn compartimentele instrumentului cobas eplex.

e Spalati-va bine pe maini cu apa si sapun dupa manipularea reactivilor. Spalati hainele contaminate
inainte de a le reutiliza.

10196769001-01RO
Doc Rev. 1.0 Destinat diagnosticarii in vitro. Pagina 12



cobas eplex BCID gram-positive panel (panel de identificare a hemoculturilor gram-pozitive)

Nu intepati si nu gauriti blisterele cu reactiv de pe cartusul cobas eplex. Reactivii pot provoca irita
pielea, ochii si caile respiratorii. Nociv daca se inghite sau se inhaleaza. Contine lichide
oxidante.

Cartusul panelului cobas eplex BCID-GP contine substante chimice clasificate ca
periculoase. Recititi fisa cu date de securitate (FDS) Thainte de utilizare si, ih caz de expunere,
consultati FDS, pentru mai multe informatii. Fisele cu date de securitate (FDS) sunt disponibile la
cerere de la reprezentantul Roche local sau pot fi obtinute prin eLabDoc.

Contaminarea probei poate aparea daca personalul de laborator care prelucreaza proba este
colonizat de orice organisme comensale. Pentru a evita acest lucru, probele trebuie sa fie
prelucrate in posturi de biosecuritate folosind un echipament de protectie individuala adecvat.
Daca nu se foloseste un post de biosecuritate, atunci cand se prelucreaza probele, ar trebui

sa se poarte un ecran facial sau o masca de protectie.

Schimbati frecvent manusile in timpul testarii pentru a reduce riscul de contaminare.
Decontaminati cu atentie laboratorul si toate echipamentele cu inalbitor 10 % urmat de etanol
sau alcool izopropilic 70 % (sau echivalent).

Laborator

Contaminarea probei poate aparea daca personalul de laborator care prelucreaza proba transporta
agenti patogeni si contaminanti comuni. Pentru a evita acest lucru, probele trebuie sa fie prelucrate
in posturi de biosecuritate. Daca nu se foloseste un post de biosecuritate, atunci cand

se prelucreaza probele, ar trebui sa se utilizeze un ecran facial sau o masca de protectie.
Posturile de biosecuritate utilizate pentru culturi bacteriene sau fungice nu trebuie utilizate pentru
prepararea probei.

Probele si cartusele trebuie manipulate si/sau testate pe rand. Pentru a reduce riscul de contaminare
de la o proba la alta, schimbati manusile dupa distribuirea probei in cartus.

Tnainte de a prelucra un specimen, decontaminati cu atentie laboratorul si toate echipamentele
cu Tnalbitor 10 % urmat de etanol sau alcool izopropilic 70 % (sau echivalent).

Poate apéarea o contaminare a probei daca aceasta este incarcata intr-o zona in care sunt generati
ampliconi PCR. Evitati incarcarea probei in zone potential contaminate de ampliconi PCR.

COLECTAREA, MANIPULAREA $I DEPOZITAREA SPECIMENELOR

Flacoanele de hemocultura trebuie manipulate conform procedurii recomandate de producator.
Probele clinice pot ramane in incubator pana la 12 ore dincolo de pozitivitatea flaconului.
Probele clinice pot fi pastrate la temperatura camerei timp de pana la 7 zile.

Probele clinice pot fi pastrate la 4 °C timp de pana la 1 luna.

Probele clinice pot fi pastrate la temperatura la temperaturi intre -20 °C si -80 °C timp de pana
la 18 luni.

Probele clinice pot fi supuse la pana la doua cicluri de inghet / dezghet.

PROCEDURA

Note privind procedura

Detectarea unui acid nucleic bacterian sau fungic depinde de colectarea, manipularea, transportul,
depozitarea si pregétirea adecvata a specimenelor. Nerespectarea procedurilor adecvate in
oricare dintre aceste etape poate duce la rezultate incorecte. Exista riscul atat de rezultate fals
pozitive, cat si de rezultate fals negative datorita specimenelor colectate, transportate sau
manipulate necorespunzator.
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cobas eplex BCID gram-positive panel (panel de identificare a hemoculturilor gram-pozitive)

Rezultatele Not Detected (nedetectat) pot aparea din cauza prezentei inhibitorilor, a erorii
tehnice, a amestecului probei sau a unei infectii cauzate de un organism nedetectat de panel.
Probele ar trebui sa fie hemoculturi pozitive confirmate de coloratia Gram.

Probele, consumabilele si zonele de laborator trebuie protejate contra aerosolilor sau contra
contaminarii directe cu ampliconi. Decontaminati zonele laboratorului si echipamentele afectate
cu Tnalbitor 10 % urmat de etanol sau alcool izopropilic 70 % (sau echivalent).

Probele trebuie incarcate in cartusul panelului cobas eplex BCID-GP intr-un mediu curat, fara
ampliconi.

Probele trebuie sa fie prelucrate in posturi de biosecuritate. Daca nu se foloseste un post de
biosecuritate, atunci cand se prelucreaza probele, ar trebui sa se poarte un ecran facial sau
0 masca de protectie.

Schimbati frecvent manusile in timpul testarii pentru a reduce riscul de contaminare.

Odata ce s-a scos cartusul din punga de folie, acesta trebuie utilizat in termen de 2 ore.

Nu deschideti punga cartusului de test pana cand proba nu este gata de testare.

Toate probele congelate trebuie decongelate complet si bine amestecate nainte de a fi testate.
Flaconul de hemocultura trebuie inversat de mai multe ori pentru a se amesteca.

Lasati rasina sa se depuna aproximativ 10 secunde.

Septul flaconului de hemocultura pozitiva trebuie sters cu etanol sau alcool izopropilic 70 %
(sau echivalent) Thainte de a extrage proba.

Utilizati materiale sterile pentru transferul si incarcarea fiecarei probe. Asigurati-va ca nicio
parte a dispozitivului de transfer nu atinge interiorul recipientului de transfer care poate fi utilizat.
Se recomanda sa se utilizeze pentru transfer un vas de mica adancime, cum ar fi un tub de
microcentrifuga de 1,5 ml.

Odata ce proba este incarcata in cartusul panelului cobas eplex BCID-GP, ea trebuie procesata
in termen de 2 ore.

Nu introduceti un cartus umed in instrumentul cobas eplex. Daca exista lichid in exteriorul
cartusului de test, utilizati un servetel cu putine scame (de ex. Kimwipes™) pentru a indeparta
lichidul inainte de a introduce cartusul Tn compartimentul cobas eplex.

Eliminati materialele utilizate in acest test, inclusiv reactivii, specimenele si flacoanele folosite,
in conformitate cu toate reglementarile.

Nu reutilizati cartusele.

Procedura detaliata

1.

10.

Decontaminati zona curata utilizata pentru configurarea panelului cobas eplex BCID-GP cu
inalbitor 10 % urmat de etanol sau alcool izopropilic 70 % (sau echivalent).

Scoateti o punga de cartus pentru panelul cobas eplex BCID-GP din ambalajul kitului.
Deschideti punga cartusului panelului cobas eplex BCID-GP.

Scrieti ID-ul de acces sau plasati o eticheta de cod de bare cu ID-ul de acces pe cartusul
panelului cobas eplex BCID-GP.

Inversati flaconul de hemocultura de mai multe ori pentru a amesteca.

Lasati rasina sa se depuna aproximativ 10 secunde.

Stergeti septul flaconului de hemocultura pozitiva cu etanol sau alcool izopropilic 70 %

(sau echivalent) Tnhainte de a extrage proba.

Folosind un dispozitiv de incércare capabil sa livreze cu precizie 50 pl, aspirati 50 pl de proba de
hemocultura si incarcati-o in portul de incarcare a probei al cartusului panelului cobas eplex
BCID-GP.

NOTA: Se recomanda folosirea unui tub de microcentrifuga de 1,5 ml pentru a transfera proba
din flaconul de hemocultura inainte de a o incarca in cartusul cobas eplex.

Inchideti imediat portul de incarcare a probei glisnd capacul peste port si impingand ferm capacul
in jos pentru a inchide ermetic portul de livrare a probei.

NOTA: Bule pot fi prezente la inchiderea capacului.

Scanati cartusul panelului cobas eplex BCID-GP utilizand cititorul de coduri de bare furnizat
impreuna cu instrumentul cobas eplex.
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cobas eplex BCID gram-positive panel (panel de identificare a hemoculturilor gram-pozitive)

NOTA: Daca nu se utilizeaza o eticheta cu cod de bare cu ID de acces, introduceti manual ID-ul
de acces cu ajutorul tastaturii de pe ecran.
NOTA: Scanerul de coduri de bare va citi atat codul de bare ID de acces (dacé este pus de
operator pe cartus), cat si codul de bare 2D tiparit pe eticheta cartusului; cu toate acestea,
scanerul de coduri de bare va emite un singur semnal sonor pentru a indica faptul ca ambele
coduri de bare au fost citite.

11. Introduceti cartusul panelului cobas eplex BCID-GP in orice compartiment pregatit indicat de un
LED care clipeste alb. Testul va incepe automat dupa ce cartusul a fost introdus in compartiment
si s-a efectuat verificarea de pre-rulare, indicata de o lumina LED albastra.

CONTROLUL CALITATII

Controale interne

Fiecare cartus are controale interne care monitorizeaza performanta fiecarui pas al procesului de testare,
inclusiv extractia, amplificarea si detectarea tintelor.

Fiecare reactie de amplificare de pe cartus are un control intern si in fiecare reactie, fie controlul intern
fie o tinta, trebuie sa genereze un semnal peste pragul definit pentru a obtine un rezultat de test valabil.
Rezultatele controlului intern sunt interpretate de software-ul cobas eplex si afisate in rapoartele
panelului cobas eplex BCID-GP ca un control intern cu rezultatul PASS (REUSIT), FAIL (ESEC), N/A
sau INVALID (NEVALABIL). Tabelul 3 include detalii privind interpretarea rezultatelor controlului intern.

Tabelul 3: Rezultatele controlului intern

Rezultatul
controlului intern

Explicatie

Actiune

Un semnal peste prag a fost detectat
de la fiecare reactie de amplificare.

Toate rezultatele sunt afisate in Detection
Report (Raportul de detectare) al panelului

(NEVALABIL)

Testul nu s-a incheiat cu succes, iar rezultatele
acestui test nu sunt valabile. Acest lucru s-ar
putea datora unei erori de instrument sau

de software.

PASS cobas eplex BCID-GP.
(REUSIT) . . .
’ Testul s-a terminat, iar controalele interne
au reusit, indicand rezultate valabile. Testul este valabil, raportati rezultatele.
Un semnal peste prag nu a fost detectat Niciun rezultat nu este afisat in Detection
de la cel putin o reactie de amplificare. Report (Raportul de detectare) al panelului
FAIL cobas eplex BCID-GP.
(ESEC) Testul s-a terminat, dar nu au fost detectate
controale interne, indicand ca rezultatele s-ar | Testul nu este valabil, repetati testul
putea sa nu fie valabile. folosind un cartus nou.
Controlul intern din fiecare reactie de
amplificare nu genereaza un semnal peste
prag,'c'iar o {inta din fiecare reactie de Toate rezultatele sunt afisate in Detection
amplificare a generat semnal peste prag. Report (Raportul de detectare) al panelului
N/A . . . cobas eplex BCID-GP.
Testul s-a terminat si controalele interne nu
au avut succes, totusi E’et?Ptafea semnalqlui Testul este valabil, raportati rezultatele.
peste pragul pentru o tinta in fiecare reactie ’
de amplificare indica generarea de rezultate
valabile.
A aparut o eroare n timpul procesarii care . N .
N : ; Niciun rezultat nu este afisat in Detection
impiedica analiza datelor semnalului. Report (Raportul de detectare) al panelului
INVALID cobas eplex BCID-GP.

Testul nu este valabil, repetati testul folosind
un cartus nou.
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cobas eplex BCID gram-positive panel (panel de identificare a hemoculturilor gram-pozitive)

Controale externe

Controalele externe pozitive si negative ar trebui sa fie testate ca parte a bunei practici de laborator,
in conformitate cu organizatia de acreditare corespunzatoare, dupa caz, si urmand procedurile de
laborator standard ale utilizatorului privind controlul calitatii. Mediul de hemocultura poate fi folosit ca
si control negativ. Probele pozitive caracterizate anterior sau mediul de hemocultura imbogatit cu
organisme bine caracterizate pot fi utilizate ca si control pozitiv extern. Controalele externe trebuie
efectuate Tn conformitate cu protocoalele de laborator si organizatiile de acreditare, dupa caz.

REZULTATE

Tabelul 4: Interpretarea rezultatelor in Detection Report (raportul de detectare)
al panelului cobas eplex BCID-GP

Rezultat tinta Explicatie Actiune
Toate rezultatele sunt afisate in Detection
Detected Testul s-a incheiat cu succes, iar tinta a generat Report (Raportul de detectare) al panelului
(Detectat) un semnal peste pragul definit, iar controlul intern cobas eplex BCID-GP.

a fost raportat ca PASS (REUSIT).
Testul este valabil, raportati rezultatele.
Toate rezultatele sunt afisate in Detection
Not Detected Testul s-a incheiat cu succes, iar tinta nu a generat | Report (Raportul de detectare) al panelului
(Nedetectat) un semnal peste pragul definit, iar controlul intern cobas eplex BCID-GP.

a fost raportat ca PASS (REUSIT).

Testul este valabil, raportati rezultatele.
o ) Toate rezultatele sunt afisate in Detection
Testul a fost flnallgat cu succes sinu a fost d_etect?t Report (Raportul de detectare) al panelului
N/A un organism asociat pentru tinta genei de rezistenta | copas eplex BCID-GP.

la antibiotice (a se consulta tabelul 9 pentru
asociatiile organismelor marker de rezistenta).

Testul este valabil, raportati rezultatele.

Niciun rezultat nu este afisat in Detection
Invalid Testul nu s-a incheiat cu succes, iar rezultatele Report (Raportul de detectare) al panelului

(Nevalabil) acestui test nu sunt valabile. Acest lucru s-ar putea | cobas eplex BCID-GP.
datora unei erori de instrument sau de software.

Testul nu este valabil, repetati testul.

Interpretarea rezultatului testului la nivel de gen si grup

Desi multe rezultate ale panelului cobas eplex BCID-GP se bazeaza pe un singur test, panelul
cobas eplex BCID-GP foloseste mai multe teste pentru rezultatele speciilor Enterococcus, Listeria,
Staphylococcus si Streptococcus.

Rezultatul panelului cobas eplex BCID-GP pentru Enterococcus se bazeaza pe trei teste: testele specifice
speciilor Enterococcus faecalis si Enterococcus faecium si un test Enterococcus cu spectru larg. Testul
Enterococcus cu spectru larg va detecta Enterococcus faecalis si Enterococcus faecium; cu toate
acestea, scopul sau principal este de a detecta specii Enterococcus non-faecalis / faecium. Daca toate
cele trei teste sunt negative, rezultatul pentru Enterococcus va fi Not Detected (Nedetectat). Daca
oricare dintre cele trei teste este pozitiv ,rezultatul pentru Enterococcus va fi ,Detected” (Detectat). Daca
doar testul Enterococcus este pozitiv, a fost detectata o specie de Enterococcus nespecificata. Consultati
tabelul 5 pentru detalii privind logica de identificare a tintelor Enterococcus.
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Tabelul 5: Rezultatele privind tintele Enterococcus
in Detection Report (Raportul de detectare) al panelului cobas eplex BCID-GP

Rezultat Test orivind Test privind Test privind
privind En terc?coccus Enterococcus | Enterococcus Descriere
Enterococcus faecalis faecium
Not Detected . . . . . N
(Nedetectat) Negativ Negativ Negativ Nicio specie Enterococcus nu a fost detectata
Detected Pozitiv Pozitiv Negativ Enterococcus faecalis detectat
(Detectat)
Detected Pozitiv Negativ Pozitiv Enterococcus faecium detectat
(Detectat)
Detected Pozitiv Pozitiv Pozitiv Enterococcus faecalis detectat
(Detectat) Enterococcus faecium detectat
Detected Pozitiv Negativ Negativ Enterococcus nediferentiat detectat
(Detectat) ’

Rezultatul panelului cobas eplex BCID-GP pentru Listeria se bazeaza pe doua teste: testul Listeria
monocytogenes specific speciei si testul Listeria cu spectru larg. Testul cu spectru larg Listeria va detecta
mai multe specii de Listeria, inclusiv Listeria monocytogenes; cu toate acestea, scopul sau principal este de
a detecta specii de Listeria non-monocitogene. Daca oricare dintre este pozitiv rezultatul pentru Listeria
va fi ,Detected” (Detectat). Daca doar testul Listeria este pozitiv, a fost detectata o specie de Listeria
nespecificata. Consultati tabelul 6 pentru detalii privind logica de identificare a tintelor Listeria.

Tabelul 6: Rezultatele privind tintele Listeria
in Detection Report (raportul de detectare) al panelului cobas eplex BCID-GP

Rezultat privind | Test privind Test privind D .
. . . p , . escriere

Listeria Listeria Listeria monocytogenes

Not Detected . . - PP «

(Nedetectat) Negativ Negativ Nicio specie Listeria nu a fost detectata
Detected o s . «
(Detectat) Pozitiv Pozitiv Listeria monocytogenes detectata
Detected Pozitiv Negativ Listeria nediferentiata detectata
(Detectat) ’

Rezultatul panelului cobas eplex BCID-GP pentru Staphylococcus se bazeaza pe patru teste: testele
specifice speciilor Staphylococcus aureus, Staphylococcus epidermidis si Staphylococcus lugdunensis si
un test Staphylococcus cu spectru larg. Testul cu spectru larg Staphylococcus va detecta fiecare dintre
speciile vizate de testele specifice speciei, dar scopul sau principal este de a detecta alte specii
Staphylococcus. Daca toate cele patru teste sunt negative, rezultatul pentru Staphylococcus va fi ,Not
Detected” (Nedetectat). Daca oricare dintre cele patru teste este pozitiv rezultatul pentru Staphylococcus va
fi ,Detected” (Detectat). Daca doar testul Staphylococcus este pozitiv, a fost detectat Staphylococcus
nespecificat. Consultati tabelul 7 pentru detalii privind logica de identificare a {intelor Staphylococcus.
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Tabelul 7: Rezultatele privind tintele Staphylococcus
in Detection Report (raportul de detectare) al panelului cobas eplex BCID-GP

3 3 3
Rezultat privind o o g o g ) ° S o
ezu = o 0.2 o= .
Staphylococcus § g § 8 § 8% E 8 % Descriere
538 2% | a5 | &85
3% | 585 | 588 | g%
(=7 FO® F® o Fon3
Not Detected . . . . - . <
(Nedetectat) Negativ Negativ Negativ Negativ Nicio specie Staphylococcus nu a fost detectata
Detected (Detectat) Pozitiv Pozitiv Negativ Negativ Staphylococcus aureus detectat
Detected (Detectat) Pozitiv Negativ Pozitiv Negativ | Staphylococcus epidermidis detectat
Detected (Detectat) Pozitiv Negativ Negativ Pozitiv Staphylococcus lugdunensis detectat
taphyl detectat
Detected (Detectat) Pozitiv Pozitiv Negativ Pozitiv Staphylococeus aureus de .ec a
Staphylococcus lugdunensis detectat
Staphyl idermidis detectat
Detected (Detectat) Pozitiv Negativ Pozitiv Pozitiv apfylococeus epiaentit I.S etecta
Staphylococcus lugdunensis detectat
Staphylococcus aureus detectat
Detected (Detectat) Pozitiv Pozitiv Pozitiv Pozitiv Staphylococcus epidermidis detectat
Staphylococcus lugdunensis detectat
Detected (Detectat) Pozitiv Negativ Negativ Negativ | Staphylococcus nediferentiat detectat

Rezultatul panelului cobas eplex BCID-GP pentru Streptococcus se bazeaza pe cinci teste:
Streptococcus agalactiae specific speciei, grupul Streptococcus anginosus, testele Streptococcus
pneumoniae si Streptococcus pyogenes si un test cu spectru larg Streptococcus. Testul cu spectru vast
Streptococcus va detecta fiecare dintre speciile vizate de testele specifice speciei, dar scopul sau
principal este de a detecta alte specii de Strepfococcus. Daca toate cele cinci teste sunt negative,
rezultatul pentru Streptococcus va fi ,Not Detected” (Nedetectat). Daca oricare dintre cele cinci teste este
pozitiv rezultatul pentru Streptococcus va fi ,Detected” (Detectat). Daca doar testul Streptococcus este

pozitiv, a fost

detectata o specie de Streptococcus nespecificatd. Consultati Tabelul 8 pentru detalii privind logica
de identificare a tintelor Streptococcus.

Tabelul 8: Rezultatele tintelor Streptococcus
in Detection Report (raportul de detectare) al panelului cobas eplex BCID-GP

= S S
g g g
[} (73 59 50 50
Rezultat B & & 3o 3
o = = = T8 = .
privind £33 £33 e 09 £ 3%F £38 o0 Descriere
Streptococcus | 2 § £3% | €58 | €52 | €85
2% | 288 | 235 | 285 | 28§
25 | 853 | 852 | g5 | 858
= ®» (=7 I F® o =" Q =" Q
Not Detected Negativ Negativ Negativ Negativ Negativ | Nicio specie de Strepfococcus detectata
(Nedetectat) 9 9 9 9 9 P P
Detected Pozitiv Pozitiv Negativ Negativ Negativ | Streptococcus agalactiae detectat
(Detectat)
Detected Poziti N . Poziti N . N . IS . d
(Detectat) ozitiv egativ ozitiv egativ egativ | Grupul Streptococcus anginosus detectat
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] F F
o o o
2] (2] 2 (%] 2 (2] 2 »
Rezultat — G o 3 >3 J30 | o3
privind £8 £38¢ £88 £ 38 £ 8 o Descriere
Streptococcus 28 28% | €88 | £8 g 288
23 2838 | 255 | 255 | 25§
g S §55 | 852 852 | 8£8
(=) F®® F®c F®»Q F®Q
Detected . . . ,
(Detectat) Pozitiv Negativ Negativ Pozitiv Negativ | Streptococcus pneumonia detectat
Detected Pozitiv Negativ Negativ Negativ Pozitiv Streptococcus pyogenes detectat
(Detectat) 9 9 9 p pyog
Detected o . . . . Streptococcus agalactiae detectat
(Detectat) Pozitiv Pozitiv Pozitiv Negativ Negativ Grupul Streptococcus anginosus detectat
Detected . s . . . Streptococcus agalactiae detectat
(Detectat) Pozitiv Pozitiv Negativ Pozitiv Negativ Streptococcus pneumoniae detectat
Detected s . . . s Streptococcus agalactiae detectat
(Detectat) Pozitiv Pozitiv Negativ Negativ Pozitiv Streptococcus pyogenes detectat
Detected Pozitiv Negativ Pozitiv Pozitiv Negativ Grupul Streptococcus anginosus detectat
(Detectat) Streptococcus pneumoniae detectat
Detected Pozitiv Negativ Pozitiv Negativ Pozitiv Grupul Streptococcus anginosus detectat
(Detectat) Streptococcus pyogenes detectat
Detected s . . s s Streptococcus pneumoniae detectat
(Detectat) Pozitiv Negativ Negativ Pozitiv Pozitiv Streptococcus pyogenes detectat
Detected Streptococcus agalactiae detectat
Pozitiv Pozitiv Pozitiv Pozitiv Negativ | Grupul Streptococcus anginosus detectat
(Detectat) )
Streptococcus pneumoniae detectat
Detected Streptococcus agalactiae detectat
Pozitiv Pozitiv Pozitiv Negativ Pozitiv Grupul Streptococcus anginosus detectat
(Detectat)
Streptococcus pyogenes detectat
Detected Streptococcus agalactiae detectat
Pozitiv Pozitiv Negativ Pozitiv Pozitiv Streptococcus pneumoniae detectat
(Detectat)
Streptococcus pyogenes detectat
Detected Grupul Streptococcus anginosus detectat
Pozitiv Negativ Pozitiv Pozitiv Pozitiv Streptococcus pneumoniae detectat
(Detectat)
Streptococcus pyogenes detectat
Streptococcus agalactiae detectat
Detected Pozitv | Pozitv | Pozitv | Poziv | Pozitv | Strepfococcus anginosus detectat
(Detectat) Streptococcus pneumoniae detectat
Streptococcus pyogenes detectat
Detected . . . . . -
(Detectat) Pozitiv Negativ Negativ Negativ Negativ | Streptococcus nespecificat detectat

Interpretarea rezultatelor testelor pentru markerii de rezistenta

Rezultatele testelor pentru genele de rezistenta sunt raportate numai atunci cand testul unui organism
asociat este pozitiv pe aceeasi proba. Consultati tabelul 9 pentru organismele asociate in mod specific
cu cei patru markeri de rezistenta de pe panelul cobas eplex BCID-GP.

Tabelul 9: Asocierile dintre organisme si markerii de rezistenta

Rezultat privind
genele de rezistenta

Tinte asociate

mecA si/sau mecC

Orice test de Staphylococcus (Staphylococcus, S. aureus, S. epidermidis,
S. lugdunensis)

vanA si/sau vanB

Orice test de Enterococcus (Enterococcus, E. faecalis, E. faecium)
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cobas eplex BCID gram-positive panel (panel de identificare a hemoculturilor gram-pozitive)

Rezultatele testului Pan

Rezultatul pentru Pan gram-negativ al panelului cobas eplex BCID-GP se bazeaza pe un test cu spectru
vast care acopera majoritatea organismelor gram-negative care includ, dar nu se limiteaza la
Acinetobacter, Bacteroides, Enterobacteriaceae, Neisseria, Pseudomonas, Serratia si Stenotrophomonas
maltophilia, asa cum este indicat in tabelul 10.

Tabelul 10: Rezultatele tintelor Pan gram-negativ din
Detection Report (Raportul de detectare) al panelului cobas eplex BCID-GP

Rezultat privind Pan
gram-negativ
Not Detected

Descriere

Nu a fost detectat niciun organism gram-negativ.

(Nedetectat)
Unul sau mai multe organisme gram-negative detectate: genurile includ, dar nu se
Detected limiteaza la Acinetobacter, Bacteroides, Enterobacteriaceae, Neisseria,
(Detectat) Pseudomonas, Serratia, Stenotrophomonas maltophilia. Se recomanda teste

suplimentare pentru identificare.

Rezultatul panelului cobas eplex BCID-GP privind testul Pan Candida indica prezenta uneia sau a mai
multora din urmatoarele tinte din specia Candida: Candida albicans, Candida glabrata, Candida krusei, sau
Candida parapsilosis asa cum este indicat in tabelul 11.

Tabelul 11: Rezultatele tintelor Candida din
Detection Report (raportul de detectare) al panelului cobas eplex BCID-GP

Rezultatele pentru
Pan Candida

Not Detected

Descriere

Nicio specie de Candida specificata nu a fost detectata.

(Nedetectat)
Detected A fost detectat unul sau mai multe dintre urmatoarele organisme Candida:
(Detectat) Candida albicans, Candida glabrata, Candida krusei si/sau Candida parapsilosis.

Se recomanda teste suplimentare pentru identificare.

RAPOARTE DE TEST

Pe sistemul cobas eplex sunt disponibile mai multe rapoarte diferite. Rezultatele sunt furnizate intr-un
format imprimabil si pot fi vizualizate electronic sau exportate pentru analize suplimentare. Rapoartele
pot fi personalizate cu informatii specifice contului, cum ar fi adresa, sigla si subsolurile de pagina
specifice institutiei puse pe fiecare raport. Pentru mai multe informatii despre rapoartele cobas eplex,
consultati Manualul de utilizare cobas eplex.

Raport de detectare

Raportul de detectare a panelului cobas eplex BCID-GP include rezultatele pentru fiecare proba
individuala rulata pe sistemul cobas eplex. Sectiunea Summary (Rezumat) indica rezultatul general al
testului si da lista tuturor tintelor detectate in proba respectiva. Sectiunea Results (Rezultate) include o
lista a tuturor tintelor de pe panel cu un rezultat individual pentru fiecare tintd. Rezultatele sunt raportate ca
Detected (Detectat), Not Detected (Nedetectat), N/A sau Invalid (Nevalabil) (afisate ca un x rosu);
rezultatele pentru controlul intern sunt raportate ca PASS (REUSIT), FAIL (ESEC), INVALID
(NEVALABIL), sau N/A.
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Raport de control extern

Raportul de control extern al panelului cobas eplex BCID-GP este generat pentru un control extern care
a fost predefinit in software-ul cobas eplex BCID-GP. Pentru mai multe informatii despre definirea
controalelor externe pe sistemul cobas eplex, consultati Manualul de utilizare cobas eplex.

Sectiunea Summary (Rezumat) indica rezultatul general (starea PASS [REUSIT] sau FAIL [ESEC]) si da
lista tuturor tintelor detectate pentru acel control extern. Sectiunea Results (Rezultate) include o lista

a tuturor tintelor panelului cu rezultatul, rezultatul asteptat si starea PASS/FAIL (REUSIT/ESEC) pentru
fiecare. Rezultatele sunt raportate ca Detected (Detectat), Not Detected (Nedetectat) sau Invalid (Nevalabil)
(afisate ca un x rosu). O tinta este raportatd ca PASS (REUSIT) daca rezultatul real corespunde rezultatului
asteptat (asa cum este definit pentru controlul respectiv); o tinta este raportata ca FAIL (ESEC) daca
rezultatul real nu corespunde rezultatului asteptat. Daca rezultatul real pentru fiecare tinta corespunde
rezultatului asteptat (toate tintele raportate ca PASS [REUSIT]), rezultatul general pentru controlul extern
este raportat ca PASS (REUSIT) in sectiunea Summary (Rezumat). Daca rezultatul real pentru orice tinta
nu corespunde rezultatului asteptat, rezultatul general pentru controlul extern este raportat ca FAIL (ESEC)
in sectiunea Summary (Rezumat).

Raport rezumativ

Summary Report (Raportul rezumativ) ii permite operatorului sa utilizeze criterii de cautare pentru a crea
rapoarte personalizate, utilizand tinte, date, un interval de date, o proba, un control extern, un compartiment
de testare sau un operator specifici. Pentru mai multe informatii despre crearea rapoartelor rezumative
cobas eplex, consultati Manualul de utilizare cobas eplex.

LIMITE ALE PROCEDURII

De utilizat numai pe reteta.

Acesta este un test calitativ si nu ofera o valoare cantitativa.

Acest produs nu trebuie utilizat cu medii de hemocultura care contin carbune.

Pentru unele tinte s-au observat rezultate false folosind un flacon de tipul BacT Alert FN Plus
(consultati sectiunea Sample Matrix Equivalency (Bottle Evaluation) [Echivalenta matricei
de proba (evaluarea flacoanelor)] din prospectul insotitor pentru detalii suplimentare) si cu un lot
specific de flacoane BD BACTEC™ Plus Anaerobic.

e Acizii nucleici bacterieni si fungici pot fi prezenti in hemocultura, independent de viabilitatea
bacteriana sau fungica. Detectarea unei tinte de test nu garanteaza ca bacteriile sau ciupercile
corespunzatoare sunt infectioase, nici ca sunt agenti care cauzeaza simptome clinice.

o Exista riscul unor rezultate fals negative datorité prezentei unor variante de secventa in tintele
bacteriene sau fungice ale testului.

e Pentru unele tulpini de Corynebacterium, Streptococcus si Pan Candida, rezultatele nu au permis
detectarea 100 % la concentratiile asteptate la pozitivitatea flaconului. Pentru detalii suplimentare,
consultati sectiunea Reactivitate analitica (inclusivitate).

e Un rezultat ,No Targets Detected” (Fara tinte detectate) pe panelul cobas eplex BCID-GP nu
exclude posibilitatea unei infectii bacteriene sau fungice. Un specimen cu rezultatul ,No Targets
Detected” (Fara tinte detectate) poate contine un organism care nu este vizat de panelul
cobas eplex BCID-GP.

e Rezistenta antimicrobiana poate aparea prin intermediul mai multor mecanisme. Un rezultat
,Not Detected” (Nedetectat) pentru testele genei de rezistenta antimicrobiana BCID-GP nu indica
o sensibilitate antimicrobiana. Subcultivarea si testarea standard a sensibilitatii izolatelor sunt
necesare pentru a determina sensibilitatea antimicrobiana.
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e In culturile mixte, panelul cobas eplex BCID-GP poate s& nu identifice toate organismele din
specimen, in functie de concentratia fiecarei tinte prezente.

e Rezultatele panelului cobas eplex BCID-GP nu ar trebui folosite ca baza unica pentru diagnostic,
tratament sau alte decizii de gestionare a pacientilor.

e S-ademonstrat ca Bacillus badius reactioneaza incrucisat cu testul grupului Bacillus subtilis.

e S-ademonstrat ca Burkholderia cepacia reactioneaza incrucisat cu testul Corynebacterium
la niveluri 21 x 107 CFU/ml.

e S-ademonstrat ca o tulpina nediferentiatd de Burkholderia cepacia reactioneaza incrucisat
cu testul Micrococcus la niveluri 21 x 107 CFU/m.

e Streptococcus pneumoniae poate reactiona incrucisat cu speciile grupului Streptococcus mitis
datorita unui transfer de gene potential de la S. pneumoniae.

e Testele de nivel de gen si grup incluse ca parte a panelului BCID-GP sunt concepute pentru
a detecta o gama larga de specii, dar nu vor detecta neaparat toate speciile dintr-un gen sau
grup. Pentru speciile detectate prin aceste teste, va rugdm sa consultati sectiunile de inclusivitate
analitica si in silico din acest prospect insotitor.

e Pentru testele la nivel de gen este posibil ca o tinta nespecificata sa poata fi mascata in cazul unei
co-infectii. De exemplu, in cazul in care o specie Staphylococcus nespecificata este prezenta in
aceeasi proba ca si Staphylococcus epidermidis, este imposibil sa se determine prezenta speciei
Staphylococcus nespecificata.

VALORILE ASTEPTATE

A fost efectuat un studiu clinic prospectiv, multicentric, pentru a evalua performanta clinica a panelului
cobas eplex BCID-GP pe probe de hemocultura pozitive. Un total de 711 probe au fost colectate
prospectiv in 7 situri clinice In 2 faze de la pacienti de toate varstele si de ambele sexe. In prima faza, din
iunie 2014 péana in iulie 2016, 399 de probe au fost colectate si congelate prospectiv; din ianuarie
pana in februarie 2018, 312 de probe au fost colectate prospectiv si testate proaspete (niciodata
congelate). Valorile asteptate ale analitilor individuali pe baza rezultatelor panelului cobas eplex
BCID-GP in probele prospective sunt rezumate pe grupe de varsta si pe sit in tabelul 12 si tabelul 13 de
mai jos.
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Tabelul 12: Valoarea asteptata pe grupe de véarsta (probe prospective)

Toate Varsta Varsta Varsta Varsta Varsta Varsta
Tinta varstele <1 an 117 18-44 ani 45-64 ani 65-84 ani 85+
(N=711) (N =27) (N=42) (N =121) (N = 2500) (N =217) (N =54)
Grupul Bacillus cereus 5(0,7) 0 (0,0) 0 (0,0) 3(2,5) 2(0,8) 0(0,0) 0(0,0)
Grupul Bacillus subtilis 2(0,3) 0 (0,0) 0 (0,0) 1(0,8) 0 (0,0) 0 (0,0) 1(1,9)
Corynebacterium 14 (2,0) 1(3,7) 0 (0,0) 4 (3,3) 5(2,0) 4 (1,8) 0 (0,0)
Cutibacterium acnes (P. acnes) 8(1,1) 0 (0,0) 0 (0,0) 3(2,5) 2(0,8) 3(1,4) 0 (0,0)
Enterococcus 62 (8,7) 0(0,0) 6 (14,3) 8 (6,6) 20 (8,0) 24 (11,1) 4 (7,4)
Enterococcus faecalis 50 (7,0) 0 (0,0) 6 (14,3) 6 (5,0) 15 (6,0) 20 (9,2) 3(5,6)
Enterococcus faecium 12 (1,7) 0 (0,0) 0 (0,0) 1(0,8) 6 (2,4) 5(2,3) 0 (0,0)
Lactobacillus 5(0,7) 0 (0,0) 0 (0,0) 2(1,7) 1(0,4) 1(0,5) 1(1,9)
Listeria 1(0,1) 0(0,0) 0(0,0) 0(0,0) 0(0,0) 1(0,5) 0(0,0)
Listeria monocytogenes 0 (0,0) 0 (0,0) 0 (0,0) 0 (0,0) 0(0,0) 0(0,0) 0(0,0)
Micrococcus 19 (2,7) 0(0,0) 3(7,1) 2(1,7) 8(3,2) 5(2,3) 1(1,9)
Staphylococcus 452 (63,6) 23 (85,2) 23 (54,8) 78 (64,5) 154 (61,6) 139 (64,1) | 35 (64,8)
Staphylococcus aureus 162 (22,8) 8 (29,6) 4 (9,5) 37 (30,6) 69 (27,6) 38 (17,5) 6 (11,1)
Staphylococcus epidermidis 182 (25,6) 10 (37,0) 11 (26,2) 26 (21,5) 54 (21,6) 62 (28,6) | 19 (35,2)
Staphylococcus lugdunensis 5(0,7) 1(3,7) 0(0,0) 0 (0,0) 3(1,2) 0(0,0) 1(1,9)
Streptococcus 110 (15,5) 5(18,5) 9(21,4) 16 (13,2) 40 (16,0) 31 (14,3) 9(16,7)
Streptococcus agalactiae 12 (1,7) 1(3,7) 0 (0,0) 1(0,8) 5(2,0) 5(2,3) 0 (0,0)
Grupul Streptococcus anginosus 10 (1,4) 0(0,0) 0(0,0) 2(1,7) 3(1,2) 3(1,4) 2(3,7)
Streptococcus pneumoniae 28 (3,9) 2(7,4) 2(4,8) 3(2,5) 12 (4,8) 8 (3,7) 1(1,9)
Streptococcus pyogenes 8(1,1) 0(0,0) 0(0,0) 1(0,8) 5(2,0) 2(0,9) 0(0,0)
Pan Candida 0(0,0) 0(0,0) 0(0,0) 0(0,0) 0(0,0) 0(0,0) 0(0,0)
Pan gram-negativ 25 (3,5) 0(0,0) 4 (9,5) 4 (3,3) 10 (4,0) 6 (2,8) 1(1,9)
mecA (Staphylococcus) 261 (36,7) 14 (51,9) 10 (23,8) 1(33,9) 83 (33,2) 94 (43,3) | 19 (35,2)
mecA (S. aureus) 86 (12,1) 4 (14,8) 1(2,4) 7 (14,0) 35 (14,0) 26 (12,0) 3(5,6)
mecA (S. epidermidis) 137 (19,3) 8 (29,6) 9(21,4) 9 (15,7) 38 (15,2) 48 (22,1) | 15(27,8)
mecA (S. lugdunensis) 1(0,1) 0(0,0) 0(0,0) 0(0,0) 1(0,4) 0(0,0) 0(0,0)
mecA (CoNS excluzand
S. epid(ermidis/S. lugdunensis) 40(5.6) 2(7.4) 0(0.0) 6(5.0) 104.0) 20(9.2) 2637
mecC (Staphylococcus) 0 (0,0) 0(0,0) 0(0,0) 0(0,0) 0(0,0) 0(0,0) 0(0,0)
vanA (Enterococcus) 9(1,3) 0 (0,0) 0 (0,0) 0 (0,0) 6 (2,4) 3(1,4) 0 (0,0)
vanA (E. faecalis) 1(0,1) 0 (0,0) 0 (0,0) 0(0,0) 1(0,4) 0 (0,0) 0(0,0)
vanA (E. faecium) 8(1,1) 0 (0,0) 0 (0,0) 0(0,0) 5(2,0) 3(1,4) 0(0,0)
vanB (Enterococcus) 0 (0,0) 0 (0,0) 0 (0,0) 0 (0,0) 0(0,0) 0(0,0) 0(0,0)
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Tabelul 13: Valoarea asteptata in functie de situl de colectare (probe prospective)

Tints sT.tﬁtlfe Sit 1 Sit 2 Sit 3 Sit 4 Sit 5 Sit 6 Sit 7
J (N = 711) (N =161) (N = 58) (N =164) (N = 145) (N=77) (N=33) | (N=73)
Grupul Bacillus cereus 5(0,7) 3(1,9) 1(1,7) 1(0,6) 0(0,0) 0 (0,0) 0(0,0) 0(0,0)
Grupul Bacillus subtilis 2(0,3) 0(0,0) 1(1,7) 0(0,0) 0(0,0) 1(1,3) 0(0,0) 0(0,0)
Corynebacterium 14 (2,0) 2(1,2) 2(3,4) 0(0,0) 6 (4,1) 2(2,6) 0 (0,0) 2(2,7)
Cutibacterium acnes (P. acnes) 8 (1,1) 1(0,6) 0(0,0) 1(0,6) 2(1,4) 0 (0,0) 0 (0,0) 4 (5,5)
Enterococcus 62 (8,7) 0(12,4) 7(12,1) 15 (9,1) 9 (6,2) 10 (13,0) 1(3,0) 0 (0,0)
Enterococcus faecalis 50 (7,0) 14 (8,7) 6 (10,3) 13 (7,9) 8 (5,5) 8 (10,4) 1(3,0) 0(0,0)
Enterococcus faecium 2(1,7) 6 (3,7) 1(1,7) 1(0,6) 2(1,4) 2(2,6) 0(0,0) 0(0,0)
Lactobacillus 5(0,7) 1(0,6) 1(1,7) 2(1,2) 0(0,0) 1(1,3) 0(0,0) 0(0,0)
Listeria 1(0,1) 0(0,0) 0(0,0) 0 (0,0) 1(0,7) 0(0,0) 0(0,0) 0(0,0)
Listeria monocytogenes 0 (0,0) 0 (0,0) 0 (0,0) 0 (0,0) 0 (0,0) 0 (0,0) 0(0,0) 0(0,0)
Micrococcus 19 (2,7) 2(1,2) 2(3,4) 5(3,0) 6 (4,1) 0(0,0) 0(0,0) 4 (5,5)
Staphylococcus 452 (63,6) | 106 (65,8) 27 (46,6) 109 (66,5) 98 (67,6) 52 (67,5) | 24 (72,7) | 36 (49,3)
Staphylococcus aureus 162 (22,8) 36 (22,4) 7(12,1) 56 (34,1) 27 (18,6) 18 (23,4) 6(18,2) | 12(16,4)
Staphylococcus epidermidis 182 (25,6) 1(25,5) 14 (24,1) 34 (20,7) 44 (30,3) 23(29,9) | 13(39,4) | 13(17,8)
Staphylococcus lugdunensis 5(0,7) 0 (0,0) 0 (0,0) 2(1,2) 2(1,4) 0 (0,0) 0 (0,0) 1(1,4)
Streptococcus 110 (15 5) 8(11,2) 9 (15,5) 28 (17,1) 20 (13,8) 11 (14,3) 5(15,2) | 19(26,0)
Streptococcus agalactiae 2(1,7) 2(1,2) 0 (0,0) 2(1,2) 2(1,4) 2 (2,6) 2 (6,1) 2(2,7)
Grupul Streptococcus anginosus 0(1,4) 2(1,2) 0(0,0) 6 (3,7) 0(0,0) 2 (2,6) 0(0,0) 0(0,0)
Streptococcus pneumoniae 28 (3,9) 3(1,9) 5 (8,6) 5(3,0) 4 (2,8) 1(1,3) 0(0,0) | 10 (13,7)
Streptococcus pyogenes 8 (1,1) 1(0,6) 0(0,0) 3(1,8) 1(0,7) 1(1,3) 0(0,0) 2(2,7)
Pan Candida 0(0,0) 0(0,0) 0(0,0) 0 (0,0) 0(0,0) 0(0,0) 0(0,0) 0(0,0)
Pan gram-negativ 25 (3,5) 9 (5,6) 4 (6,9) 3(1,8) 2(1,4) 5 (6,5) 1(3,0) 1(1,4)
mecA (Staphylococcus) 261 (36,7) 69 (42,9) 17 (29,3) 68 (41,5) 55 (37,9) 25(32,5) | 13(39,4) | 14 (19,2)
mecA (S. aureus) 6 (12,1) 9(11,8) 5(8,6) 28 (17,1) 19 (13,1) 7(9,1) 3(9,1) 5(6,8)
mecA (S. epidermidis) 137 (19,3) 36 (22,4) 10 (17,2) 31 (18,9) 29 (20,0) 17 (22,1) 8 (24,2) 6 (8,2)
mecA (S. lugdunensis) 1(0,1) 0(0,0) 0(0,0) 1(0,6) 0(0,0) 0(0,0) 0(0,0) 0(0,0)
mecA (CoNS excluzand
S epid(ermidis/s. lugdunensis) 40 (5,6) 15(9,3) 2(34) 9 (5,5) 7 (4,8) 2 (2,6) 2(6,1) 34,1
mecC (Staphylococcus) 0(0,0) 0(0,0) 0(0,0) 0 (0,0) 0 (0,0) 0 (0,0) 0(0,0) 0(0,0)
vanA (Enterococcus) 9(1,3) 6 (3,7) 0 (0,0) 1(0,6) 1(0,7) 1(1,3) 0 (0,0) 0 (0,0)
vanA (E. faecalis) 1(0,1) 1(0,6) 0(0,0) 0(0,0) 0(0,0) 0 (0,0) 0(0,0) 0(0,0)
vanA (E. faecium) 8(1,1) 5(3,1) 0(0,0) 1(0,6) 1(0,7) 1(1,3) 0 (0,0) 0(0,0)
vanB (Enterococcus) 0(0,0) 0(0,0) 0(0,0) 0(0,0) 0(0,0) 0(0,0) 0(0,0) 0(0,0)
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cobas eplex BCID gram-positive panel (panel de identificare a hemoculturilor gram-pozitive)

CARACTERISTICI DE PERFORMANTA
PERFORMANTA CLINICA

Probele care au dat rezultate de test finale valabile cu panelul cobas eplex BCID-GP si un rezultat de
comparatie valabil au fost evaluate si incluse in rezumate si analize ale datelor demografice, ale valorilor
asteptate (rata de pozitivitate) si ale caracteristicilor de performanta. Probele evaluabile au inclus 312
de probe prospective proaspete si 399 de probe prospective congelate, precum si 586 de probe
retrospective si 565 de probe artificiale.

Metoda de comparatie

Performanta panelului cobas eplex BCID-GP a fost comparata cu procedurile standard de laborator
pentru identificarea izolatelor de hemocultura, incluzand metode traditionale si automatizate de
identificare, MALDI-TOF IVD si tehnici microbiologice si biochimice. Identificarea probelor cu
Corynebacterium, Staphylococcus epidermidis, Staphylococcus hominis sau Candida parapsilosis
identificate prin proceduri de laborator standard a fost confirmata folosind teste PCR validate analitic,
urmate de o secventiere bidirectionala sau de o secventiere 16S. Pentru genele de rezistenta la
antibiotice, panelul cobas eplex BCID-GP a fost comparat cu testele de amplificare gPCR validate
analitic, urmate de o secventiere bidirectionala in probe asociate cu un organism asociat identificat prin
cultura (de ex. Staphylococcus, Enterococcus).

Rezultatele metodelor de comparatie au fost utilizate pentru a determina starea Detected / Not Detected
(Detectat / Nedetectat) pentru fiecare organism tinta de pe panelul cobas eplex BCID-GP. Metodele de
comparatie pentru fiecare tinta sunt rezumate in tabelul 14.

Tabelul 14: Metode de comparatie per tinta ale panelului cobas eplex BCID-GP

Tinta Metoda de comparatie

Grupul Bacillus cereus

Grupul Bacillus subtilis

Cutibacterium acnes (Propionibacterium acnes)

Enterococcus

Enterococcus faecalis

Enterococcus faecium

Lactobacillus

Listeria

Listeria monocytogenes Proceduri standard de laborator pentru identificarea
Micrococcus organismelor.

Staphylococcus

Staphylococcus aureus

Staphylococcus lugdunensis

Streptococcus

Streptococcus agalactiae

Grupul Streptococcus anginosus

Streptococcus pneumoniae

Streptococcus pyogenes
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cobas eplex BCID gram-positive panel (panel de identificare a hemoculturilor gram-pozitive)

Tinta

Metoda de comparatie

Pan gram-negativ

Corynebacterium

Proceduri standard de laborator pentru identificarea
organismelor. PCR/secventiere si secventierea 16S pentru
a confirma (sau identifica Coryneform) sau pentru a exclude
speciile de Corynebacterium care nu sunt incluse in aceasta
tinta a panelului*.

Staphylococcus epidermidis

Proceduri standard de laborator pentru identificarea organismelor.
PCR/secventiere pentru a confirma S. epidermidis, S. hominis.

Pan Candida

Proceduri standard de laborator pentru identificarea organismelor.
PCR/secventiere pentru a confirma C. parapsilosis sau pentru
a identifica C. metapsilosis, C. orthopsilosis.

mecA gPCR/secventiere in probe cu Staphylococcus identificate prin
mecC metoda de comparatie.

vanA gPCR/secventiere Tn probe cu Enterococcus identificate prin
vanB metoda de comparatie.

*Testul Corynebacterium nu este conceput pentru a detecta urmatoarele specii de Corynebacterium: C. amycolatum,
C. argentoratense, C. bovis, C. durum, C. glucuronolyticum, C. macginleyi, C. propinquum, C. riegelii si C. sundsvallense

Date demografice ale probelor clinice

Performanta clinica a fost evaluata in probe de hemocultura pozitive colectate prospectiv si retrospectiv.
Probele prospective au fost colectate in 7 situri clinice in 2 faze. Din iunie 2014 p&na in iulie 2016, 400 de
probe au fost colectate si congelate prospectiv; din ianuarie pana in februarie 2018, 319 de probe au fost
colectate prospectiv si testate proaspete (niciodata congelate) pentru un total de 719 de probe in cele
2 faze. 8 dintre aceste probe au fost retrase; 5 datorita probei provenite de la un pacient deja inscris;

1 a fost colectata in afara intervalului de timp necesar; 1 nu a fost viabila la subcultura si 1 a provenit
dintr-o autopsie. Probele cu rezultate finale, valabile ale panelului cobas eplex BCID-GP si un rezultat
de comparatie valabil au fost evaluabile. Din cele 711 de probe colectate prospective eligibile pentru
testare, toate 711 au fost evaluabile. Informatiile demografice pentru probele colectate prospectiv sunt
descrise Tn tabelul 15. Subiectii inscrisi Tn acest studiu provin dintr-o distributie demografica diversa si

reprezinta populatia de pacienti vizata.

Pentru a suplimenta numarul de rezultate pozitive pentru tintele cu prevalenta scazuta in timpul colectarii
prospective, 586 de probe au fost colectate retrospectiv si toate 586 au fost evaluabile. Informatiile
demografice pentru probele colectate retrospectiv sunt descrise in tabelul 16.

10196769001-01RO
Doc Rev. 1.0

Destinat diagnosticarii in vitro. Pagina 26




cobas eplex BCID gram-positive panel (panel de identificare a hemoculturilor gram-pozitive)

Tabelul 15: Date demografice pentru probe clinice per sit de colectare (colectare prospectiva)

sTltﬁtlfe Sit 1 Sit2 Sit3 Sit4 Sit5 Sit6 Sit7
N= 711 N = 161 N=58 | N=164 | N=145 N =77 N=33 | N=73
Sex
Barbat 377 (53,0) | 93(57,8) | 28(48,3) | 91(555)| 66(455) | 42(54,5)| 17 (51,5) | 40 (54,8)
Femeie 334 (47,0) | 68(42,2) | 30(51,7) | 73(44,5)| 79(54,5)| 35(455) | 16(48,5) | 33 (45,2)
Varsta
<1 an 27 (3.8) 3(1,9) | 0(0,0) 8 (4,9) 10 (6,9) 452 | 2®1)| 0(0,0)
1-17 ani 42 (5.,9) 8(50)| 2(34) 1(6,7) 10 (8,9) 70| 261 2@7)
18-44 ani 121 (17) | 32(19.9) | 9(155) | 24 (14,6) | 24 (16,6) 3(16,9) | 4(12,1) | 15(20,5)
4564 ani | 250(352) | 66(41,0) | 18(31,0)| 67(40,9) | 36(24,8)| 25(325)| 11(33,3)| 27 (37,0)
65-84ani | 217 (30,5) | 44 (27,3) | 20 (34,5) 1 (25,0 1(352) | 23(29,9) | 13(39.4) | 25(34,2)
85+ ani 54 (7,6) 8(50) | 9(155) 13(7.,9) 14 (9,7) 5 (6,5) 13,0)| 4(55)

Tabelul 16: Date demografice pentru probe clinice per sit de colectare (colectare retrospectiva)

sTlt‘:ﬁtlfe Sit 1 Sit 2 Sit 3 Sit 4 Sit 5 Sit 6 Sit 7 Sit 8 Sit 9 Sit 10

N o 586 N =80 N =98 N =51 N =43 N=3 N =61 N =85 N=25 N =46 N=94
Sex
Barbat 317 (54,1) | 39 (48,8) | 59 (60,2) 47,1) | 20(465) | 1(33.3) | 36(59,0) (52,9) | 17(68,0) | 28(60,9) | 48(51,1)
Femeie 269 (45,9) | 41(51,3) | 39(39,8) (52,9) | 23(535) | 2(667) | 25(41,0) 47,0) | 8(32,0) | 18(39,1) | 46(48,9)
Varsta
<1an 11(1,9) 1(1,3) 2(2) 0(0) 3(7) 0(0) 1(1,6) 0(0) 0(0) 1(22) 3(3,2)
1-17 ani 17 (2,9) 6(7,5) 1(1) 0(0) 4(9,3) 0(0) 0(0) 0(0) 1(4) 1(22) 4(4.3)
18-44 ani 104 (17,7) | 14(17,5) | 13 (13,3) 5(98) | 9(209) 0(0) | 15(24,6) (12,9) (28) | 5(10,9) | 25(26,6)
45-64 ani 193 (32,9) | 25(31,3) | 33(33,7) | 17(333) | 15(34,9) | 1(333) | 21(34,4) (35,3) 40) | 12(26,1) | 29(30,9)
65-84 ani 209(357) | 26(32,5) | 42(429) | 22(43,1) | 9(20,9) 0(0) | 20(328) 41,2) (28) | 18(39,1) | 30(31.9)
85+ ani 50 (8,5) 8 (10) 7@ | 7(13,7) 3(7) | 2(66,7) 4 (6.6) 7(8,2) 0(0) | 9(19.6) 3(3,2)
Necunoscut 2(0,3) 0(0) 0(0) 0(0) 0(0) 0(0) 0(0) 2(2,4) 0(0) 0(0) 0(0)

Performanta clinica

Sensibilitatea sau procentajul de concordanta pozitiva (PPA) a fost calculat prin impartirea numarului de
rezultate adevarat pozitive (TP) la suma rezultatelor TP si fals negative (FN), in timp ce specificitatea sau
procentajul de concordanta negativ (NPA) a fost calculat prin impartirea numarului de rezultate adevarat
negative (TN) la suma rezultatelor TN si a rezultatelor fals pozitive (FP). Un rezultat TP definit ca o proba

pentru care rezultatul panelului cobas eplex BCID-GP detectat a corespuns rezultatului detectat prin

metoda de comparatie, in timp ce un rezultat TN a fost unul pentru care un rezultat negativ al panelului
cobas eplex BCID-GP a corespuns rezultatului negativ detectat prin metoda de comparatie. S-a

calculat, de asemenea, intervalul de incredere bilateral de 95 %.
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cobas eplex BCID gram-positive panel (panel de identificare a hemoculturilor gram-pozitive)

Un total de 711 de probe recoltate prospectiv (312 testate proaspete si 399 testate dupa congelare

prealabild) si 586 de probe recoltate retrospectiv din flacoane de hemoculturi identificate ca fiind pozitive
intr-un sistem de monitorizare continua a hemoculturilor si scoase din sistem in decurs de 8 ore dupa
detectarea pozitivitatii au fost evaluate pentru tintele panelului cobas eplex BCID-GP. Coloratia Gram a

permis sa se stabileasca daca specimentele evaluate contineau organisme gram-pozitive sau gram-
variabile. Un total de 565 de probe artificiale au fost preparate prin introducerea unui izolat intr-un
flacon de hemocultura cu sdnge uman integral si crescand pana la semnalizarea pozitiva printr-un
sistem de monitorizare continua a hemoculturii. Probele artificiale au fost scoase din sistem in decurs de
8 ore de la pozitivitate si depozitate congelate pana in momentul testarii. Rezultatele PPA si NPA sunt
rezumate in functie de tinta in tabelele 17-41 de mai jos, iar tulpinile utilizate pentru a crea probe
artificiale sunt rezumate in tabelul 42.

Tabelul 17: Performanta clinica pentru grupul Bacillus cereus

Sensibilitate / PPA

Specificitate / NPA

Tinta Tip de proba

TP/TP+FEN | % (Clde 95 %) | TN/TN+FP | % (Cl de 95 %)

Prospectiv (proaspat) 2/2 100 (34,2 - 100) 310/310 100 (98,8 - 100)

Prospectiv (congelat) 3/3 100 (43,9 - 100) 396/396 100 (99,0 - 100)

Prospectiv (toate) 5/5 100 (56,6 - 100) 706/706 100 (99,5 - 100)

Grupul Bacillus cereus | Retrospectiv 6/7 85,7 (48,7 -97,4) 579/579 100 (99,3 - 100)
Prospectiv / Retrospectiv 11/12 91,7 (64,6 - 98,5) 1285/1285 100 (99,7 - 100)

Artificial 46/46 100 (92,3 - 100) 519/519 100 (99,3 - 100)

Global 57/58 98,3 (90,9 -99,7) 1804/1804 100 (99,8 - 100)

Cl = Interval de incredere

Tabelul 18: Performanta clinica pentru grupul Bacillus subtilis

Sensibilitate / PPA

Specificitate / NPA

Tinta Tip de proba

TP/TP+FEN | % (Clde 95 %) | TN/TN+FP | % (Cl de 95 %)

Prospectiv (proaspat) 2/2 100 (34,2 - 100) 309/309 100 (98,8 - 100)

Prospectiv (congelat) 0/0 - 399/399 100 (99,0 - 100)

Prospectiv (toate) 2/2 100 (34,2 - 100) 708/708 100 (99,5 - 100)

Grupul Bacillus subtilis | Retrospectiv 0/0 - 586/586 100 (99,3 - 100)
Prospectiv / Retrospectiv 2/2 100 (34,2 - 100) 1294/1294 100 (99,7 - 100)

Artificial 50/50 100 (92,9 - 100) 515/515 100 (99,3 - 100)

Global 52/52 100 (93,1 - 100) 1809/1809 100 (99,8 - 100)
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cobas eplex BCID gram-positive panel (panel de identificare a hemoculturilor gram-pozitive)

Tabelul 19: Performanta clinica pentru Corynebacterium

Sensibilitate / PPA

Specificitate / NPA

Tinta Tip de proba

TP/TP+FEN | % (Cl de 95 %) | TN/TN+FP | % (Cl de 95 %)

Prospectiv (proaspat) 517 71,4 (35,9 -91,8) 304/305 99,7 (98,2 - 99,9)

Prospectiv (congelat) 8/12 66,7 (39,1 - 86,2) 387/387 100 (99,0 - 100)

Prospectiv (toate) 13/19 68,4 (46,0 - 84,6) 691/692 99,9 (99,2 - 100)

Corynebacterium Retrospectiv 27132 84,4 (68,2 - 93,1) 553/554 99,8 (99,0 - 100)
Prospectiv / Retrospectiv 40/51A 78,4 (65,4 -87,5) 1244/1246® 99,8 (99,4 - 100)

Artificial 20/20 100 (83,9 - 100) 545/545 100 (99,3 - 100)

Global 60/71 84,5(74,3-91,1) 1789/1791 99,9 (99,6 - 100)

A. Corynebacterium nu a fost detectat in 4 probe fals negative folosind PCR/secventiere, dar secventierea 16S a detectat in schimb
Staphylococcus pettenkoferi, Macrococcus caseolyticus, Lactobacillus fermentum si Cutibacterium acnes, care nu au fost identificati
prin proceduri standard de laborator.

B. Corynebacterium a fost detectat in 2 din 2 probe fals pozitive utilizand PCR/secventiere.

Tabelul 20: Performanta clinica pentru Cutibacterium acnes

Sensibilitate / PPA

Specificitate / NPA

Tinta Tip de proba

TP/TP+FN % (Cl de 95 %) TN/TN+FP | % (Cl de 95 %)

Prospectiv (proaspat) 4/5 80,0 (37,6 - 96,4) 306/307 99,7 (98,2 - 99,9)

Prospectiv (congelat) 2/2 100 (34,2 - 100) 396/397 99,7 (98,6 - 100)

Prospectiv (toate) 6/7 85,7 (48,7 - 97,4) 702/704 99,7 (99,0 - 99,9)

Cutibacterium acnes | Retrospectiv 12/13 92,3 (66,7 - 98,6) 573/573 100 (99,3 - 100)
Prospectiv / Retrospectiv 18/20 90,0 (69,9 - 97,2) 1275/12774 99,8 (99,4 - 100)

Artificial 25/26 96,2 (81,1 - 99,3) 539/539 100 (99,3 - 100)

Global 43/46 93,5 (82,5 - 97,8) 1814/1816 99,9 (99,6 - 100)

A. Cutibacterium acnes a fost detectat in 1 din 2 probe fals pozitive utilizand PCR/secventiere.

Tabelul 21: Performanta clinica pentru Enterococcus

Sensibilitate / PPA

Specificitate / NPA

Tinta Tip de proba

TP/TP+FN % (Clde 95 %) | TN/TN+FP | % (Cl de 95 %)

Prospectiv (proaspét) 25/25 100 (86,7 - 100) 287/287 100 (98,7 - 100)

Prospectiv (congelat) 36/36 100 (90,4 - 100) 362/363 99,7 (98,5 - 100)

Prospectiv (toate) 61/61 100 (94,1 - 100) 649/650 99,8 (99,1 - 100)

Enterococcus Retrospectiv 139/147 94,6 (89,6 - 97,2) 439/439 100 (99,1 - 100)
Prospectiv / Retrospectiv 200/208~ 96,2 (92,6 - 98,0) 1088/10898 99,9 (99,5 - 100)

Artificial 126/126 100 (97,0 - 100) 439/439 100 (99,1 - 100)

Global 326/334 97,6 (95,3 - 98,8) 1527/1528 99,9 (99,6 - 100)

A. Enterococcus nu a fost detectat in 1 proba fals negativa, dar combinatia PCR/secventiere a detectat in schimb Lactococcus lactis,
care nu a fost identificat prin proceduri standard de laborator.
B. Enterococcus a fost detectat in 1 din 1 proba fals pozitiva utilizand PCR/secventiere.
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cobas eplex BCID gram-positive panel (panel de identificare a hemoculturilor gram-pozitive)

Tabelul 22: Performanta clinica pentru Enterococcus faecalis

Sensibilitate / PPA

Specificitate / NPA

Tinta Tip de proba

TP/TP+FEN | % (Clde 95 %) | TN/TN+FP | % (Cl de 95 %)

Prospectiv (proaspat) 21/21 100 (84,5 - 100) 291/291 100 (98,7 - 100)

Prospectiv (congelat) 28/28 100 (87,9 - 100) 370/370 100 (99,0 - 100)

Prospectiv (toate) 49/49 100 (92,7 - 100) 661/661 100 (99,4 - 100)

Enterococcus faecalis | Retrospectiv 82/90 91,1 (83,4-95,4) 496/496 100 (99,2 - 100)
Prospectiv / Retrospectiv 131/139A 94,2 (89,1 -97,1) 1157/1157 100 (99,7 - 100)

Artificial 52/52 100 (93,1 - 100) 513/513 100 (99,3 - 100)

Global 183/191 95,8 (92,0 -97,9) 1670/1670 100 (99,8 - 100)

A.  Enterococcus faecalis nu a fost detectat in 4 probe fals negative, dar combinatia PCR/secventiere a detectat in schimb Enterococcus
faecium (3) si Lactococcus lactis (1), care nu au fost identificati prin proceduri standard de laborator.

Tabelul 23: Performanta clinica pentru Enterococcus faecium

Sensibilitate / PPA

Specificitate / NPA

Tinta Tip de proba

TP/TP+FN % (Clde 95 %) | TN/TN+FP | % (Cl de 95 %)

Prospectiv (proaspat) 3/3 100 (43,9 - 100) 309/309 100 (98,8 - 100)

Prospectiv (congelat) 8/9 88,9 (56,5 - 98,0) 388/389 99,7 (98,6 - 100)

Prospectiv (toate) 11/12 91,7 (64,6 - 98,5) 697/698 99,9 (99,2 - 100)

Enterococcus faecium | Retrospectiv 52/53 98,1 (90,1 -99,7) 526/533 98,7 (97,3 -99,4)
Prospectiv / Retrospectiv 63/65 96,9 (89,5 -99,2) 1223/1231A 99,4 (98,7 - 99,7)

Artificial 60/60 100 (94,0 - 100) 505/505 100 (99,2 - 100)

Global 123/125 98,4 (94,4 -99,6) 1728/1736 99,5 (99,1 - 99,8)

A. Enterococcus faecium a fost detectat in 5 din 8 probe fals pozitive utilizand PCR/secventiere.

Tabelul 24: Performanta clinica pentru Lactobacillus

Sensibilitate / PPA

Specificitate / NPA

Tinta Tip de proba

TP/TP+FN % (Clde 95 %) | TN/TN+FP | % (Cl de 95 %)

Prospectiv (proaspat) 2/2 100 (34,2 - 100) 309/310 99,7 (98,2 - 99,9)

Prospectiv (congelat) 2/2 100 (34,2 - 100) 397/397 100 (99,0 - 100)

Prospectiv (toate) 4/4 100 (51,0 - 100) 706/707 99,9 (99,2 - 100)

Lactobacillus Retrospectiv 9/9 100 (70,1 - 100) 576/577 99,8 (99,0 - 100)
Prospectiv / Retrospectiv 13/13 100 (77,2 - 100) 1282/12844 99,8 (99,4 - 100)

Artificial 32/33 97,0 (84,7 - 99,5) 532/532 100 (99,3 - 100)

Global 45/46 97,8 (88,7 - 99,6) 1814/1816 99,9 (99,6 - 100)

A. Lactobacillus casei a fost detectat in 1 din 2 probe fals pozitive utilizand PCR/secventiere.
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cobas eplex BCID gram-positive panel (panel de identificare a hemoculturilor gram-pozitive)

Tabelul 25: Performanta clinica pentru Listeria

Sensibilitate / PPA

Specificitate / NPA

Tinta Tip de proba
TP/TP+FN % (Clde 95 %) | TN/TN+FP | % (Cl de 95 %)
Prospectiv (proaspat) 0/0 -—- 312/312 100 (98,8 - 100)
Prospectiv (congelat) 0/0 - 398/399 99,7 (98,6 - 100)
Prospectiv (toate) 0/0 -—- 710/711 99,9 (99,2 - 100)
Listeria Retrospectiv 2/2 100 (34,2 - 100) 584/584 100 (99,3 - 100)
Prospectiv / Retrospectiv 2/2 100 (34,2 - 100) 1294/12954 99,9 (99,6 - 100)
Artificial 74/75 98,7 (92,8 - 99,8) 490/490 100 (99,2 - 100)
Global 76/77 98,7 (93,0 - 99,8) 1784/1785 99,9 (99,7 - 100)

A. Listeria nu a fost detectat in proba fals pozitiva utilizand PCR/secventiere.

Tabelul 26: Performanta clinica pentru Listeria monocytogenes

Sensibilitate / PPA

Specificitate / NPA

Tinta Tip de proba
TP/TP+FN | % (Clde 95 %) | TN/TN+FP | % (Cl de 95 %)
Prospectiv (proaspat) 0/0 -—- 312/312 100 (98,8 - 100)
Prospectiv (congelat) 0/0 - 399/399 100 (99,0 - 100)
o Prospectiv (toate) 0/0 --- 711/711 100 (99,5 - 100)
moné’;;te; g’enes Retrospectiv 2/2 100 (34,2-100)  584/584 100 (99,3 - 100)
Prospectiv / Retrospectiv 2/2 100 (34,2 - 100) 1295/1295 100 (99,7 - 100)
Artificial 46/46 100 (92,3 - 100) 519/519 100 (99,3 - 100)
Global 48/48 100 (92,6 - 100) 1814/1814 100 (99,8 - 100)

Tabelul 27: Performanta clinica pentru Micrococcus
Sensibilitate / PPA Specificitate / NPA
Tinta Tip de proba

TP/TP+FN % (Clde 95 %) | TN/TN+FP | % (Cl de 95 %)
Prospectiv (proaspat) 9/10 90,0 (59,6 - 98,2) 302/302 100 (98,7 - 100)
Prospectiv (congelat) 10/11 90,9 (62,3 - 98,4) 388/388 100 (99,0 - 100)
Prospectiv (toate) 19/21 90,5 (71,1 - 97,3) 690/690 100 (99,4 - 100)
Micrococcus Retrospectiv 20/23 87,0 (67,9 - 95,5) 562/563 99,8 (99,0 - 100)
Prospectiv / Retrospectiv 39/447 88,6 (76,0 - 95,0) 1252/12538 99,9 (99,5 - 100)
Artificial 27127 100 (87,5 - 100) 538/538 100 (99,3 - 100)
Global 66/71 93,0 (84,6 - 97,0) 1790/1791 99,9 (99,7 - 100)

A. Micrococcus nu a fost detectat in 3 probe fals negative, dar combinatia PCR/secventiere a detectat in schimb Brevibacterium
ravenspurgense, Nesterenkonia halotolerans, and Staphylococcus pettenkoferi, care nu au fost identificati prin proceduri standard

de laborator.

B. Micrococcus nu a fost detectat in proba fals pozitiva utilizand PCR/secventiere.
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cobas eplex BCID gram-positive panel (panel de identificare a hemoculturilor gram-pozitive)

Tabelul 28: Performanta clinica pentru Staphylococcus

Sensibilitate / PPA Specificitate / NPA
Tinta Tip de proba

TP/TP+FN % (Clde 95 %) | TN/TN+FP | % (Cl de 95 %)

Prospectiv (proaspat) 178/182 97,8 (94,5-99,1) 127/130 97,7 (93,4 - 99,2)

Prospectiv (congelat) 269/274 98,2 (95,8 -99,2) 123/125 98,4 (94,4 - 99,6)

Prospectiv (toate) 447/456 98,0 (96,3 - 99,0) 250/255 98,0 (95,5 - 99,2)

Staphylococcus Retrospectiv 185/191 96,9 (93,3 - 98,6) 390/395 98,7 (97,1 - 99,5)
Prospectiv / Retrospectiv 632/647A 97,7 (96,2 - 98,6) 640/6508 98,5 (97,2 - 99,2)

Artificial 105/105 100 (96,5 - 100) 460/460 100 (99,2 - 100)

Global 737/752 98,0 (96,7 -98,8) 1100/1110 99,1 (98,3 - 99,5)

A. Staphylococcus nu a fost detectat in 3 probe fals negative, dar combinatia PCR/secventiere a detectat in schimb Escherichia coli,
Klebsiella pneumoniae, and Streptococcus salivarius, care nu au fost identificati prin proceduri standard de laborator.
B. Staphylococcus a fost detectat in 9 din 10 probe fals pozitive utilizand PCR/secventiere.

Tabelul 29: Performanta clinica pentru Staphylococcus aureus

Sensibilitate / PPA Specificitate / NPA
Tinta Tip de proba

TP/TP+FN | % (Clde 95 %) | TN/TN+FP | % (Cl de 95 %)

Prospectiv (proaspat) 62/65 95,4 (87,3-98,4) 244/245 99,6 (97,7 - 99,9)

Prospectiv (congelat) 98/101 97,0 (91,6 - 99,0) 222/223 99,6 (97,5 - 99,9)

Prospectiv (toate) 160/166 96,4 (92,3 - 98,3) 466/468 99,6 (98,5 - 99,9)

Stapgi ZZ‘;CCUS Retrospectiv 122/125 97,6 (93,2-99,2)  454/458 99,1 (97,8 - 99,7)
Prospectiv / Retrospectiv 282/291A 96,9 (94,2 - 98,4) 920/9268 99,4 (98,6 - 99,7)

Artificial 59/59 100 (93,9 - 100) 506/506 100 (99,2 - 100)

Global 341/350 97,4 (95,2 - 98,6) 1426/1432 99,6 (99,1 - 99,8)

A. Staphylococcus aureus nu a fost detectat in 3 probe fals negative, dar combinatia PCR/secventiere a detectat in schimb Klebsiella
pneumoniae, Staphylococcus simulans, and Streptococcus agalactiae, care nu au fost identificati prin proceduri standard

de laborator.

B. Staphylococcus aureus a fost detectat in 5 din 6 probe fals pozitive utilizand PCR/secventiere.

Tabelul 30: Performanta clinica pentru Staphylococcus epidermidis

Sensibilitate / PPA Specificitate / NPA
Tinta Tip de proba

TP/TP+FN | % (Clde 95 %) | TN/TN+FP | % (Cl de 95 %)

Prospectiv (proaspat) 59/63 93,7 (84,8 - 97,5) 223/229 97,4 (94,4 - 98,8)

Prospectiv (congelat) 56/58 96,6 (88,3 - 99,0) 258/265 97,4 (94,6 - 98,7)

Prospectiv (toate) 115/121 95,0 (89,6 - 97,7) 481/494 97,4 (95,6 - 98,5)

Staphylococcus I o pectiv 33/38 86,8 (72,7-94,2)  539/545 98,9 (97,6 - 99,5)

epidermidis

Prospectiv / Retrospectiv 148/159A 93,1 (88,0 -96,1) 1020/10398 98,2 (97,2 - 98,8)

Artificial 11 100 (20,7 - 100) 564/564 100 (99,3 - 100)

Global 149/160 93,1 (88,1 -96,1) 1584/1603 98,8 (98,2 - 99,2)

A. Staphylococcus epidermidis nu a fost detectat in 7 probe fals negative, dar combinatia PCR/secventiere a detectat in schimb
Staphylococcus aureus (4), Staphylococcus capitis (1), Staphylococcus pettenkoferi (1) si Escherichia coli (1), care nu au fost

identificati prin proceduri standard de laborator.

B. Staphylococcus epidermidis a fost detectat in 3 din 19 probe fals pozitive utilizand PCR/secventiere.
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cobas eplex BCID gram-positive panel (panel de identificare a hemoculturilor gram-pozitive)

Tabelul 31: Performanta clinica pentru Staphylococcus lugdunensis

Sensibilitate / PPA

Specificitate / NPA

Tinta Tip de proba

TP/TP+FN | % (Cl de 95 %) | TN/TN+FP % (Cl de 95 %)

Prospectiv (proaspat) 11 100 (20,7 - 100) 290/291 99,7 (98,1 -99,9)

Prospectiv (congelat) 1/1 100 (20,7 - 100) 321/322 99,7 (98,3 - 99,9)

Prospectiv (toate) 2/2 100 (34,2 - 100) 611/613 99,7 (98,8 - 99,9)

Staphylococcus 7 0 ectiv 4/4 100 (51,0 -100)  579/579 100 (99,3 - 100)

lugdunensis

Prospectiv / Retrospectiv 6/6 100 (61,0 - 100) 1190/1192A 99,8 (99,4 - 100)

Artificial 45/45 100 (92,1 - 100) 519/520 99,8 (98,9 - 100)

Global 51/51 100 (93,0 - 100) 1709/1712 99,8 (99,5 - 99,9)

A. Staphylococcus lugdunensis a fost detectat in 2 din 2 probe fals pozitive utilizand PCR/secventiere.

Tabelul 32: Performanta clinica pentru Streptococcus

Sensibilitate / PPA

Specificitate / NPA

Tinta Tip de proba

TP/TP+FN % (Clde 95 %) | TN/TN+FP | % (Cl de 95 %)

Prospectiv (proaspat) 54/55 98,2 (90,4 - 99,7) 253/257 98,4 (96,1 -99,4)

Prospectiv (congelat) 49/55 89,1 (78,2 -94,9) 341/344 99,1 (97,5-99,7)

Prospectiv (toate) 103/110 93,6 (87,4 - 96,9) 594/601 98,8 (97,6 - 99,4)

Streptococcus Retrospectiv 171173 98,8 (95,9 - 99,7) 411/413 99,5 (98,3 - 99,9)
Prospectiv / Retrospectiv 274/283 96,8 (94,1 -98,3) 1005/1014~ 99,1 (98,3 - 99,5)

Artificial 57/57 100 (93,7 - 100) 508/508 100 (99,2 - 100)

Global 331/340 97,4 (95,0 -98,6) 1513/1522 99,4 (98,9 - 99,7)

A. Streptococcus a fost detectat in 8 din 9 probe fals pozitive utilizdnd PCR/secventiere.

Tabelul 33: Performanta clinica pentru Streptococcus agalactiae

Sensibilitate / PPA

Specificitate / NPA

Tinta Tip de proba

TP/TP+FN % (Clde 95 %) | TN/TN+FP | % (Cl de 95 %)

Prospectiv (proaspat) 5/6 83,3 (43,6 - 97,0) 298/300 99,3 (97,6 - 99,8)

Prospectiv (congelat) 5/5 100 (56,6 - 100) 374/374 100 (99,0 - 100)

Prospectiv (toate) 10/11 90,9 (62,3 - 98,4) 672/674 99,7 (98,9 - 99,9)

Streptococeus Retrospectiv 36/37 97,3 (86,2-99,5)  548/548 100 (99,3 - 100)

agalactiae

Prospectiv / Retrospectiv 46/48~ 95,8 (86,0 -98,8) 1220/1222° 99,8 (99,4 - 100)

Artificial 8/8 100 (67,6 - 100) 557/557 100 (99,3 - 100)

Global 54/56 96,4 (87,9 -99,0) 1777/1779 99,9 (99,6 - 100)

A. Streptococcus agalactiae nu a fost detectat in 1 proba fals negativa, dar combinatia PCR/secventiere a detectat in schimb
Streptococcus mitis, care nu a fost identificat prin proceduri standard de laborator.
B. Streptococcus agalactiae a fost detectat in 1 din 2 probe fals pozitive utilizdnd PCR/secventiere.
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cobas eplex BCID gram-positive panel (panel de identificare a hemoculturilor gram-pozitive)

Tabelul 34: Performanta clinica pentru grupul Streptococcus anginosus

Sensibilitate / PPA

Specificitate / NPA

Tinta Tip de proba

TP/TP+FN | % (Clde 95 %) | TN/TN+FP | % (Cl de 95 %)

Prospectiv (proaspat) 3/3 100 (43,9 - 100) 303/303 100 (98,7 - 100)

Prospectiv (congelat) 1/2 50,0 (9,5 - 90,5) 375/377 99,5 (98,1 - 99,9)

Prospectiv (toate) a/5 80,0 (37,6 - 96,4) 678/680 99,7 (98,9 - 99,9)

Gr“p“;zfsgézzoccus Retrospectiv 38/40 95,0 (83,5-98,6)  544/545 99,8 (99,0 - 100)
Prospectiv / Retrospectiv 42/45A 93,3 (82,1 -97,7) 1222/12258 99,8 (99,3 - 99,9)

Artificial 23/23 100 (85,7 - 100) 542/542 100 (99,3 - 100)

Global 65/68 95,6 (87,8 - 98,5) 1764/1767 99,8 (99,5 - 99,9)

A. Grupul Streptococcus anginosus nu a fost detectat in 3 probe fals negative, dar combinatia PCR/secventiere a detectat in schimb
Granulicatella adiacens, Streptococcus dysgalactiae si Streptococcus lutetiensis, care nu au fost identificati prin proceduri
standard de laborator.

B. Streptococcus intermedius a fost detectat in 1 din 3 probe fals pozitive utilizand PCR/secventiere.

Tabelul 35: Performanta clinica pentru Streptococcus pneumoniae

Sensibilitate / PPA

Specificitate / NPA

Tinta Tip de proba
TP/TP+FN | % (Clde 95 %) | TN/TN+FP | % (Cl de 95 %)
Prospectiv (proaspat) 19/19 100 (83,2 - 100) 286/287 99,7 (98,1 -99,9)
Prospectiv (congelat) 8/9 88,9 (56,5 - 98,0) 370/370 100 (99,0 - 100)
Prospectiv (toate) 27/28 96,4 (82,3 - 99,4) 656/657 99,8 (99,1 - 100)
Streptococeus Retrospectiv 39/41 95,1(83,9-987)  542/543 99,8 (99,0 - 100)
pneumoniae
Prospectiv / Retrospectiv 66/69~ 95,7 (88,0 - 98,5) 1198/12008 99,8 (99,4 - 100)
Artificial 0/0 - 565/565 100 (99,3 - 100)
Global 66/69 95,7 (88,0 - 98,5) 1763/1765 99,9 (99,6 - 100)

A. Streptococcus pneumoniae nu a fost detectat in 3 probe fals negative, dar combinatia PCR/secventiere a detectat in schimb
Streptococcus mitis (2) si Streptococcus anginosus (1), care nu au fost identificati prin proceduri standard de laborator.
B. Streptococcus pneumoniae a fost detectat in 1 din 2 probe fals pozitive utilizand PCR/secventiere.

Tabelul 36: Performanta clinica pentru Streptococcus pyogenes

Sensibilitate / PPA

Specificitate / NPA

Tinta Tip de proba

TP/TP+FN | % (Clde 95 %) | TN/TN+FP | % (Cl de 95 %)

Prospectiv (proaspat) 4/4 100 (51,0 - 100) 302/302 100 (98,7 - 100)

Prospectiv (congelat) 4/4 100 (51,0 - 100) 375/375 100 (99,0 - 100)

Prospectiv (toate) 8/8 100 (67,6 - 100) 677/677 100 (99,4 - 100)

Streptococcus Retrospectiv 19/20 95,0 (76,4-99,1)  564/564 100 (99,3 - 100)

pyogenes

Prospectiv / Retrospectiv 27/28 96,4 (82,3 - 99,4) 1241/1241 100 (99,7 - 100)

Artificial 26/26 100 (87,1 - 100) 539/539 100 (99,3 - 100)

Global 53/54 98,1 (90,2 - 99,7) 1780/1780 100 (99,8 - 100)
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cobas eplex BCID gram-positive panel (panel de identificare a hemoculturilor gram-pozitive)

Tabelul 37: Performanta clinica pentru mecA

Sensibilitate / PPA

Specificitate / NPA

Tinta Tip de proba
TP/TP+FEN | % (Cl de 95 %) | TN/TN+FP | % (Cl de 95 %)
Prospectiv (proaspat) 86/89 96,6 (90,6 - 98,8) 85/93 91,4 (83,9 - 95,6)
Prospectiv (congelat) 164/171 95,9 (91,8 - 98,0) 101/103 98,1 (93,2 -99,5)
Prospectiv (toate) 250/260 96,2 (93,1 - 97,9) 186/196 94,9 (90,9 - 97,2)
mecA Retrospectiv 151153 98,7 (954-99,6)  37/38 97,4 (86,5-99,5)
Staphylococcus
Prospectiv / Retrospectiv 401/413~ 97,1 (95,0 - 98,3) 223/234B 95,3 (91,8 - 97,4)
Artificial 11/11 100 (74,1 - 100) 94/94 100 (96,1 - 100)
Global 412/424 97,2 (95,1 - 98,4) 317/328 96,6 (94,1 - 98,1)
Prospectiv (proaspat) 27128 96,4 (82,3 -99,4) 34/37 91,9 (78,7 - 97,2)
Prospectiv (congelat) 56/58 96,6 (88,3 - 99,0) 43/43 100 (91,8 - 100)
mecA Prospectiv (toate) 83/86 96,5 (90,2 - 98,8) 77/80 96,3 (89,5 - 98,7)
Staphylococcus Retrospectiv 107/108 99,1 (94,9 - 99,8) 16/17 94,1 (73,0-99,0)
aureus Prospectiv / Retrospectiv 190/194 97,9 (94,8 - 99,2) 93/97 95,9 (89,9 - 98,4)
Artificial 10/10 100 (72,2 - 100) 49/49 100 (92,7 - 100)
Global 200/204 98,0 (95,1 - 99,2) 142/146 97,3 (93,2 - 98,9)
Prospectiv (proaspat) 36/36 100 (90,4 - 100) 24/27 88,9 (71,9-96,1)
Prospectiv (congelat) 41/43 95,3 (84,5-98,7) 15/15 100 (79,6 - 100)
mecA Prospectiv (toate) 77179 97,5 (91,2 - 99,3) 39/42 92,9 (81,0 - 97,5)
Staphylococcus Retrospectiv 30/30 100 (88,6 - 100) 7/8 87,5 (52,9-97,8)
epidermidis Prospectiv / Retrospectiv 107/109 98,2 (93,6 - 99,5) 46/50 92,0 (81,2 - 96,8)
Artificial 171 100 (20,7 - 100) 0/0
Global 108/110 98,2 (93,6 - 99,5) 46/50 92,0 (81,2 - 96,8)
Prospectiv (proaspat) 0/0 -—- 11 100 (20,7 - 100)
Prospectiv (congelat) 0/0 - 1M 100 (20,7 - 100)
mecA Prospectiv (toate) 0/0 -—- 2/2 100 (34,2 - 100)
Staphylococcus Retrospectiv 171 100 (20,7 - 100) 3/13 100 (43,9 - 100)
lugdunensis Prospectiv / Retrospectiv 11 100 (20,7 - 100) 5/5 100 (56,6 - 100)
Artificial 0/0 45/45 100 (92,1 - 100)
Global 11 100 (20,7 - 100) 50/50 100 (92,9 - 100)

A. Testarea suplimentara a celor 12 probe fals negative de mecA a indicat ca 2 s-ar putea sa fi fost contaminate in timpul procesului
original de extractie pentru testarea prin metoda de comparatie si identificate gresit ca avand mecA prezent. Mai exact,
rezultatele pentru cele 2 probe au fost negative pentru mecA din testarea qPCR a 2 extractii repetate din proba originala.

B. mecA a fost detectat in 4 din cele 7 probe fals pozitive care au fost testate cu un test multiplex autorizat de FDA.
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cobas eplex BCID gram-positive panel (panel de identificare a hemoculturilor gram-pozitive)

Tabelul 38: Performanta clinica pentru mecC

Sensibilitate / PPA

Specificitate / NPA

Tinta Tip de proba
TP/TP+FEN | % (Clde 95 %) | TN/TN+FP | % (Cl de 95 %)
Prospectiv (proaspat) 0/0 - 182/182 100 (97,9 - 100)
Prospectiv (congelat) 0/0 - 274/274 100 (98,6 - 100)
Prospectiv (toate) 0/0 -—- 456/456 100 (99,2 - 100)
Stapg;‘;’:;mus Retrospectiv 0/0 191191 100 (98,0 - 100)
Prospectiv / Retrospectiv 0/0 -—- 647/647 100 (99,4 - 100)
Artificial 49/49 100 (92,7 - 100) 56/56 100 (93,6 - 100)
Global 49/49 100 (92,7 - 100) 703/703 100 (99,5 - 100)
Prospectiv (proaspat) 0/0 -—- 65/65 100 (94,4 - 100)
Prospectiv (congelat) 0/0 - 101/101 100 (96,3 - 100)
mecC Prospectiv (toate) 0/0 -—- 166/166 100 (97,7 - 100)
Staphylococcus Retrospectiv 0/0 125/125 100 (97,0 - 100)
aureus Prospectiv / Retrospectiv 0/0 --- 291/291 100 (98,7 - 100)
Artificial 49/49 100 (92,7 - 100) 10/10 100 (72,2 - 100)
Global 49/49 100 (92,7 - 100) 301/301 100 (98,7 - 100)
Prospectiv (proaspat) 0/0 -—- 63/63 100 (94,3 - 100)
Prospectiv (congelat) 0/0 - 58/58 100 (93,8 - 100)
mecC Prospectiv (toate) 0/0 -—- 121/121 100 (96,9 - 100)
Staphylococcus Retrospectiv 0/0 38/38 100 (90,8 - 100)
epidermidis Prospectiv / Retrospectiv 0/0 159/159 100 (97,6 - 100)
Artificial 0/0 11 100 (20,7 - 100)
Global 0/0 --- 160/160 100 (97,7 - 100)
Prospectiv (proaspat) 0/0 -—- 11 100 (20,7 - 100)
Prospectiv (congelat) 0/0 - 1M 100 (20,7 - 100)
mecC Prospectiv (toate) 0/0 -—- 2/2 100 (34,2 - 100)
Staphylococcus Retrospectiv 0/0 - 4/4 100 (51,0 - 100)
lugdunensis Prospectiv / Retrospectiv 0/0 6/6 100 (61,0 - 100)
Artificial 0/0 45/45 100 (92,1 - 100)
Global 0/0 --- 51/51 100 (93,0 - 100)
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cobas eplex BCID gram-positive panel (panel de identificare a hemoculturilor gram-pozitive)

Tabelul 39: Performanta clinica pentru vanA

Sensibilitate / PPA

Specificitate / NPA

Tinta Tip de proba

TP/TP+FN % (Clde 95 %) | TN/TN+FP | % (Cl de 95 %)
Prospectiv (proaspat) 0/0 --- 24/25 96,0 (80,5 - 99,3)
Prospectiv (congelat) 8/8 100 (67,6 - 100) 28/28 100 (87,9 - 100)
Prospectiv (toate) 8/8 100 (67,6 - 100) 52/53 98,1 (90,1 - 99,7)

A
van Retrospectiv 53/57 93,0 (83,3 - 97,2) 89/90 98,9 (94,0 - 99,8)

Enterococcus

Prospectiv / Retrospectiv 61/65” 93,8 (85,2 - 97,6) 141/1438 98,6 (95,0 - 99,6)
Artificial 60/60 100 (94,0 - 100) 66/66 100 (94,5 - 100)
Global 121/125 96,8 (92,1 - 98,7) 207/209 99,0 (96,6 - 99,7)
Prospectiv (proaspat) 0/0 -—- 21/21 100 (84,5 - 100)
Prospectiv (congelat) 11 100 (20,7 - 100) 27127 100 (87,5 - 100)
Prospectiv (toate) 11 100 (20,7 - 100) 48/48 100 (92,6 - 100)

A
van | Retrospectiv 1114 78,6 (52,4 - 92,4) 76176 100 (95,2 - 100)

Enterococcus faecalis

Prospectiv / Retrospectiv 12/15 80,0 (54,8 - 93,0) 124/124 100 (97,0 - 100)
Artificial 10/10 100 (72,2 - 100) 42/42 100 (91,6 - 100)
Global 22/25 88,0 (70,0 - 95,8) 166/166 100 (97,7 - 100)
Prospectiv (proaspat) 0/0 -—- 2/3 66,7 (20,8 - 93,9)
Prospectiv (congelat) 717 100 (64,6 - 100) 2/2 100 (34,2 - 100)
Prospectiv (toate) 717 100 (64,6 - 100) 4/5 80,0 (37,6 - 96,4)

A
van | Retrospectiv 44144 100 (92,0 - 100) 8/9 88,9 (56,5 - 98,0)

Enterococcus faecium

Prospectiv / Retrospectiv 51/51 100 (93,0 - 100) 12/14 85,7 (60,1 - 96,0)
Artificial 50/50 100 (92,9 - 100) 10/10 100 (72,2 - 100)
Global 101/101 100 (96,3 - 100) 22/24 91,7 (74,2 - 97,7)

A. In 2 din 4 probe fals negative, semnalul vanA a fost peste pragul de detectare; cu toate acestea, un organism asociat nu a fost
detectat de panelul BCID-GP si tinta vanA a fost raportata ca ,N/A”. Testarea suplimentara a celor 2 probe fals negative de
vanA ramase a indicat ca s-ar putea sa fi fost contaminate n timpul procesului original de extractie pentru testarea prin metoda
de comparatie si identificate gresit ca avand vanA prezent. Mai exact, rezultatele pentru cele 2 probe au fost negative pentru
vanA din testarea qPCR a 2 extractii repetate din proba originala (de asemenea, in 1 dintre aceste probe nu a fost detectat

vanA atunci cand a fost testata cu un test multiplex autorizat de FDA).

B. vanA a fost detectat in 1 proba fals pozitiva care a fost testatd cu un test multiplex autorizat de FDA.

Tabelul 40: Performanta clinica pentru vanB

Sensibilitate / PPA

Specificitate / NPA

Tinta Tip de proba
TP/TP+FN | % (Clde 95 %) | TN/TN+FP | % (Cl de 95 %)
Prospectiv (proaspat) 0/0 -—- 25/25 100 (86,7 - 100)
Prospectiv (congelat) 0/0 -—- 36/36 100 (90,4 - 100)
Prospectiv (toate) 0/0 - 61/61 100 (94,1 - 100)

B
van Retrospectiv 11 100 (20,7-100)  146/146 100 (97,4 - 100)
Enterococcus

Prospectiv / Retrospectiv 1M1 100 (20,7 - 100) 207/207 100 (98,2 - 100)
Artificial 52/52 100 (93,1 - 100) 74/74 100 (95,1 - 100)
Global 53/53 100 (93,2 - 100) 281/281 100 (98,7 - 100)
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cobas eplex BCID gram-positive panel (panel de identificare a hemoculturilor gram-pozitive)

Sensibilitate / PPA Specificitate / NPA

Tinta Tip de proba
TP/TP+FN | % (Clde 95 %) | TN/TN+FP | % (Cl de 95 %)
Prospectiv (proaspat) 0/0 - 21/21 100 (84,5 - 100)
Prospectiv (congelat) 0/0 -—- 28/28 100 (87,9 - 100)
Prospectiv (toate) 0/0 -—- 49/49 100 (92,7 - 100)

B
van [ Retrospectiv 11 100 (20,7 - 100) 89/89 100 (95,9 - 100)
Enterococcus faecalis
Prospectiv / Retrospectiv 1M1 100 (20,7 - 100) 138/138 100 (97,3 - 100)
Artificial 42/42 100 (91,6 - 100) 10/10 100 (72,2 - 100)
Global 43/43 100 (91,8 - 100) 148/148 100 (97,5 - 100)
Prospectiv (proaspat) 0/0 - 3/3 100 (43,9 - 100)
Prospectiv (congelat) 0/0 - 9/9 100 (70,1 - 100)
Prospectiv (toate) 0/0 -—- 12/12 100 (75,8 - 100)
B
van [ Retrospectiv 0/0 53/53 100 (93,2 - 100)
Enterococcus faecium

Prospectiv / Retrospectiv 0/0 -—- 65/65 100 (94,4 - 100)
Artificial 10/10 100 (72,2 - 100) 50/50 100 (92,9 - 100)
Global 10/10 100 (72,2 - 100) 115/115 100 (96,8 - 100)

Tinte Pan

in plus fatd de probele prospective si retrospective evaluabile care contin organisme gram-negative,
performanta clinica a tintelor Pan Candida si Pan gram-negativ a fost evaluata prin testarea a 480 de
probe retrospective suplimentare pentru utilizare nespecificatd cu organisme gram-negative sau fungice;
acestea sunt numite probe retrospective (pentru utilizare nespecificata). Rezultatele pentru aceste probe
sunt rezumate in tabelul 41 de mai jos.

Tabelul 41: Performanta clinica pentru tintele Pan

Sensibilitate / PPA Specificitate / NPA
Tinta Tip de proba
TP/TP+FN | % (Clde 95%) | TN/TN+FP | % (Cl de 95 %)
Prospectiv (proaspat) 0/0 - 312/312 100 (98,8 - 100)
Prospectiv (congelat) 0/0 -—- 399/399 100 (99,0 - 100)
Prospectiv (toate) 0/0 --- 711/711 100 (99,5 - 100)
Pan Candida | Retrospectiv 7/9A 77,8 (45,3 - 93,7) 576/577 99,8 (99,0 - 100)
,T:;;°§§§§;‘tvé§pe”‘r“ L2l 90/968 93,8 (87,0-97,1)  383/384C 99,7 (98,5 - 100)
Avrtificial 0/0 565/565 100 (99,3 - 100)
Prospectiv (proaspat) 10/11 90,9 (62,3 -98,4) 299/301 99,3 (97,6 - 99,8)
Prospectiv (congelat) 12/12 100 (75,8 - 100) 386/387 99,7 (98,6 - 100)
Pan gram. Prospectiv (toate) 22/23 95,7 (79,0 - 99,2) 685/688° 99,6 (98,7 - 99,9)
negativ Retrospectiv 36/43E 83,7 (70,0 - 91,9) 540/543F 99,4 (98,4 - 99,8)
Sj;;oesg:ggz’égpe“““ utilizare 364/375 97,1 (94,8-98.4)  104/105 99,0 (94,8 - 99,8)
Avtificial 0/0 565/565 100 (99,3 - 100)
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cobas eplex BCID gram-positive panel (panel de identificare a hemoculturilor gram-pozitive)

A. Au aparut 2 din 2 (100%) rezultate fals negative in probe din infectii mixte cu organisme bacteriene, in timp ce rezultatele
panelului BCID-GP au fost corecte pentru celelalte infectii din aceste probe.

B. Au aparut 2 din 6 (33%) rezultate fals negative in probe din infectii mixte cu organisme bacteriene, in timp ce rezultatele
panelului BCID-GP au fost corecte pentru celelalte infectii din aceste probe.

C. Candida glabrata a fost detectat in 1 din 1 probe fals pozitive utilizand PCR/secventiere.

D. Un organism gram-negative, Klebsiella pneumoniae a fost detectat in 1 din 3 probe fals pozitive utilizand PCR/secventiere.

E. 7 dincele 7 (100 %) rezultate fals negative au aparut in probe din infectii mixte cu organisme bacteriene, in timp ce panelul

BCID-GP a detectat corect prezenta organismelor gram-pozitive.

F. Un organism gram-negativ, Escherichia coli a fost detectat in 1 din 3 probe fals pozitive utilizand PCR/secventiere.

Tabelul 42: Rezumatul probelor artificiale

Tinta Organism Tulpina . Probe artificiale
’ independente testate
ATCC 10876 11
Bacillus cereus ATCC 21769 10
ATCC 31430 9
Grupul Bacillus ATCC 53522 10
cereus ATCC 33679 1
Bacillus thuringiensis ATCC 10792 2
ATCC 55173 3
Grupul Bacillus cereus total 46
ATCC 23350 3
Bacillus amyloliquefaciens ATCC 23845 4
ATCC 53495 3
ATCC 51189 4
Bacillus atrophaeus ATCC 6455 3
. ATCC 6537 4
Gr“‘;‘(‘}'b’fi;g’”us ATCC 21039 3
Bacillus licheniformis ATCC 21667 3
ATCC 53926 4
ATCC 15040 5
Bacillus subtilis ATCC 15561 8
ATCC 55614 6
Grupul Bacillus subtilis total 50
Corynebacterium coyleae ATCC 700219 7
Corynebacterium Corynebacterium falsenii ATCC BAA-596 9
Corynebacterium striatum ATCC BAA-1293 4
Corynebacterium total 20
Enterococcus faecalis, vanA JMI 876745 10
ATCC 51299 11
. ATCC 51575 11
Enterococcus faecalis, vanB ATCC 700802 10
ATCC BAA-2365 10
ATCC 51559 4
ATCC 700221 3
Enterococcus ATCC BAA-2316 5
ATCC BAA-2317 3
Enterococcus faecium, vanA ATCC BAA-2318 S
’ ATCC BAA-2319 5
ATCC BAA-2320 3
LMC 002867 3
LMC 003921 4
LMC 032261 4

10196769001-01RO

Doc Rev. 1.0

Destinat diagnosticarii in vitro.

Pagina 39



cobas eplex BCID gram-positive panel (panel de identificare a hemoculturilor gram-pozitive)

Tinta Organism Tulpina . Probe artificiale
’ independente testate

LMC 055971 3
LMC 103676 5
LMC 104266 3

Enterococcus faecium, vanB ATCC 51858 10
Enterococcus flavescens ATCC 49996 3
Enterococcus gallinarum ATCC 49610 !
ATCC 700425 3
Enterococcus hirae ATCC 10541 1
Enterococcus malodoratus ATCC 43197 3
Enterococcus raffinosus ATCC 49464 2
Enterococcus saccharolyticus ATCC 43076 1

Enterococcus total 126
ATCC 25598 2
Lactobacillus casei ATCC 334 6
ATCC 39392 4
148-260 * 3
Lactobacillus Lactobacillus paracasei ATCC 27092 2
ATCC BAA-52 6
ATCC 39595 3
Lactobacillus rhamnosus ATCC 53103 5
ATCC 55915 2

Lactobacillus total 33
Listeria innocua ATCC 33090 4
NCTC 11288 5
ATCC 19119 2
Listeria ivanovii ATCC 700402 4
Listeria ATCC BAA-139 4
ATCC 13932 5
ATCC 19111 3
ATCC 19112 4
ATCC 19114 5
Listeria monocytogenes ATCC 19116 S
ATCC 19117 5
ATCC 19118 5
ATCC 7644 5
Listeria ATCC BAA-751 5
NCTC 10890 4
Listeria seeligeri ATCC 35967 5
Listeria welshimeri ATCC 35897 5

Listeria total 75
ATCC 10240 3
ATCC 19212 3
Micrococcus luteus ATCC 400 3
ATCC 4698 3
Micrococcus ATCC 49732 3
ATCC 53598 4
Micrococcus lylae ATCC 27566 4
Micrococcus yunnanensis ATCC 7468 4

Micrococcus total 27
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cobas eplex BCID gram-positive panel (panel de identificare a hemoculturilor gram-pozitive)

Tinta

Organism

Tulpina

Probe artificiale
independente testate

Cutibacterium
acnes

Cutibacterium acnes

ATCC 11827

8

ATCC 11828

6

ATCC 33179

4

ATCC 6919

8

Cutibacterium acnes total

26

Staphylococcus

Staphylococcus aureus, mecA

ATCC 33591

ATCC BAA-44

NCTC 12493

Staphylococcus aureus, mecC

ATCC BAA-2312

ATCC BAA-2313

Staphylococcus epidermidis, mecA

ATCC 35984

Staphylococcus lugdunensis

ATCC 49576

NRS 878

NRS 879

NRS 880

NRS 881

Staphylococcus, total

—_

Streptococcus

Streptococcus agalactiae

ATCC 12403

ATCC 12973

ATCC 13813

ATCC 27956

Streptococcus anginosus

ATCC 700231

ATCC 9895

NCTC 10713

Streptococcus constellatus

ATCC 27513

ATCC 27823

Streptococcus intermedius

ATCC 27335

Streptococcus

Streptococcus pyogenes

ATCC 12344

ATCC 12384

ATCC 14289

ATCC 19615

ATCC 49399

NCIMB 13285

OB DROBRINBROWOOININININO|O|O|(O|O|©|—~

Streptococcus, total

(&)]
|

*Derivat dintr-un specimen clinic

Stratificarea speciilor detectate prin testul la nivel de gen si grup

Panelul cobas eplex BCID-GP raporteaza rezultate la nivel de gen sau grup pentru grupul Bacillus
cereus, grupul Bacillus subtilis, Corynebacterium, Enterococcus, Lactobacillus, Listeria, Micrococcus,
Staphylococcus, Streptococcus, grupul Streptococcus anginosus, Pan gram-negativ si Pan Candida.
Sensibilitatea / PPA a acestor tinte la nivel de gen si grup pentru specii determinate prin metode de
comparare pentru toate probele evaluabile testate sunt rezumate in tabelul 43 si pentru tintele Pan

pentru probele de utilizare nespecificata in tabelul 44.
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cobas eplex BCID gram-positive panel (panel de identificare a hemoculturilor gram-pozitive)

Tabelul 43: Specii detectate prin teste la nivel de gen si grup prin metode de comparatie

Tinta
Specii detectate prin

Sensibilitate / PPA

(Prospectiv)

Sensibilitate / PPA
(Retrospectiv)

Sensibilitate / PPA

(Artificial)

Sensibilitate / PPA

(Combinat)

metoda de comparatie o | wcrdeosn) | AL | wcidessw) | AL | wcidessw) | AL | % i(clae o5 %)
Grupul Bacillus cereus 5/5 100 (56,6 - 100) 6/7 85,7 (48,7 - 97,4) 46/46 100 (92,3 - 100) 57/58 98,3 (90,9 - 99,7)
Bacillus cereus 3/3 100 (43,9 - 100) 6/7 85,7 (48,7 - 97 ,4) 40/40 100 (91,2 - 100) 49/50 98,0 (89,5 - 99,6)
Bacillus thuringiensis 212 100 (34,2 - 100) - - 6/6 100 (61,0 - 100) 8/8 100 (67,6 - 100)
Grupul Bacillus subtilis 2/2 100 (34,2 - 100) - - 50/50 100 (92,9 - 100) 52/52 100 (93,1 - 100)
Bacillus amyloliquefaciens n 100 (20,7 - 100) - - 10/10 100 (72,2 - 100) 1111 100 (74,1 - 100)
Bacillus atrophaeus - - - - 11/11 100 (74,1 - 100) 1111 100 (74,1 - 100)
Bacillus licheniformis - - - - 10/10 100 (72,2 - 100) 10/10 100 (72,2 - 100)
Bacillus subtilis n 100 (20,7 - 100) - - 19/19 100 (83,2 - 100) 20/20 100 (83,9 - 100)
Corynebacterium 13/19 68,4 (46,0 - 84,6) 27/32 84,4 (68,2 - 93,1) 20/20 100 (83,9 - 100) 60/71 84,5 (74,3 - 91,1)
Corynebacterium 4/9 44,4 (18,9-73,3) 5/7 71,4 (359-91,8) - - 9/16 56,3 (33,2-76,9)
Corynebacterium afermentans 0/1 0,0 (0,0 - 79,3) 3/3 100 (43,9 - 100) - - 3/4 75,0 (30,1 -95,4)
Corynebacterium amycolatum® 17 100 (20,7 - 100) - - - - 171 100 (20,7 - 100)
Corynebacterium aurimucosum 17 100 (20,7 - 100) 17 100 (20,7 - 100) - - 2/2 100 (34,2 - 100)
Corynebacterium casei 17 100 (20,7 - 100) - - - - 171 100 (20,7 - 100)
Corynebacterium coyleae 7 100 (20,7 - 100) 22 100 (34,2 - 100) 717 100 (64,6 - 100) 10/10 100 (72,2 - 100)
Corynebacterium falsenii - - - - 9/9 100 (70,1 - 100) 9/9 100 (70,1 - 100)
Corynebacterium imitans 2/2 100 (34,2 - 100) 22 100 (34,2 - 100) - - 4/4 100 (51,0 - 100)
Corynebacterium jeikeium - - 4/5 80,0 (37,6-96,4) - - 4/5 80,0 (37,6 - 96,4)
Corynebacterium kroppenstedtii - - 17 100 (20,7 - 100) - - 17 100 (20,7 - 100)
Corynebacterium matruchotii - - 17 100 (20,7 - 100) - - 11 100 (20,7 - 100)
Corynebacterium mucifaciens 7 100 (20,7 - 100) 2/2 100 (34,2 - 100) - - 3/3 100 (43,9 - 100)
Corynebacterium - - o1 0,0 (0,0 - 79,3) - - 01 0,0 (0,0-79,3)
pseudotuberculosis
Corynebacterium striatum 7 100 (20,7 - 100) 6/6 100 (61,0 - 100) 4/4 100 (51,0 - 100) 1111 100 (74,1 - 100)
Corynebacterium 11 100 (20,7 - 100) - - - - 11 100 (20,7 - 100)
tuberculostearicum
Corynebacterium urealyticum - - 0/1 0,0 (0,0-79,3) - - 0/1 0,0 (0,0-79,3)
Enterococcus 61/61 100 (94,1-100) | 139/147 | 94,6 (89,6 -97,2) | 126/126 100 (97,0 - 100) 326/334 97,6 (95,3 - 98,8)
Enterococcus 17 100 (20,7 - 100) - - - - 17 100 (20,7 - 100)
Enterococcus avium 7 100 (20,7 - 100) 2/3 66,7 (20,8 - 93,9) - - 3/4 75,0 (30,1 - 95,4)
Enterococcus casseliflavus - - 0/1 0,0 (0,0-79,3) - - 0/1 0,0 (0,0-79,3)
Enterococcus casseliflavus / - - 11 100 (20,7 - 100) - - 117 100 (20,7 - 100)
gallinarum
Enterococcus faecalis 49/49 100 (92,7 - 100) 85/90 94,4 (87,6 - 97,6) 52/52 100 (93,1 - 100) 186/191 97,4 (94,0 - 98,9)
Enterococcus faecium 12/12 100 (75,8 - 100) 52/53 98,1 (90,1-99,7) 60/60 100 (94,0 - 100) 124/125 99,2 (95,6 - 99,9)
Enterococcus flavescens - - - - 3/3 100 (43,9 - 100) 3/3 100 (43,9 - 100)
Enterococcus gallinarum - - 2/2 100 (34,2 - 100) 4/4 100 (51,0 - 100) 6/6 100 (61,0 - 100)
Enterococcus hirae - - - - 17 100 (20,7 - 100) 17 100 (20,7 - 100)
Enterococcus malodoratus - - - - 3/3 100 (43,9 - 100) 3/3 100 (43,9 - 100)
Enterococcus raffinosus - - - - 2/2 100 (34,2 - 100) 2/2 100 (34,2 - 100)
Enterococcus saccharolyticus - - - - 17 100 (20,7 - 100) 17 100 (20,7 - 100)
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cobas eplex BCID gram-positive panel (panel de identificare a hemoculturilor gram-pozitive)

Sensibilitate / PPA

Sensibilitate / PPA

Sensibilitate / PPA

Sensibilitate / PPA

Tinta (Prospectiv) (Retrospectiv) (Artificial) (Combinat)
Specii detectate prin
metoda de comparatie o | wcrdeosn) | AL | wcidessw) | oL | wcidessw) | AL | % i(clae o5 %)
Lactobacillus 4/4 100 (51,0 - 100) 9/9 100 (70,1 - 100) 32/33 97,0 (84,7 - 99,5) 45/46 97,8 (88,7 - 99,6)
Lactobacillus casei - - 17 100 (20,7 - 100) 12/12 100 (75,8 - 100) 13/13 100 (77,2 - 100)
Lactobacillus paracasei 17 100 (20,7 - 100) - - 11/11 100 (74,1 - 100) 12/12 100 (75,8 - 100)
Lactobacillus rhamnosus 2/2 100 (34,2 - 100) 8/8 100 (67,6 - 100) 9/10 90,0 (59,6 - 98,2) 19/20 95,0 (76,4 - 99,1)
Lactobacillus zeae 171 100 (20,7 - 100) - - - - 171 100 (20,7 - 100)
Listeria - - 2/2 100 (34,2 - 100) 74175 98,7 (92,8 - 99,8) 76177 98,7 (93,0 - 99,8)
Listeria innocua - - - - 9/9 100 (70,1 - 100) 9/9 100 (70,1 - 100)
Listeria ivanovii - - - - 9/10 90,0 (59,6 - 98,2) 9/10 90,0 (59,6 - 98,2)
Listeria monocytogenes - - 212 100 (34,2 - 100) 46/46 100 (92,3 - 100) 48/48 100 (92,6 - 100)
Listeria seeligeri - - - - 5/5 100 (56,6 - 100) 5/5 100 (56,6 - 100)
Listeria welshimeri - - - - 5/5 100 (56,6 - 100) 5/5 100 (56,6 - 100)
Micrococcus 19/21 90,5 (71,1 - 97,3) 20/23 87,0 (67,9 - 95,5) 27/27 100 (87,5 - 100) 66/71 93,0 (84,6 - 97,0)
Micrococcus 8/9 88,9 (56,5 - 98,0) 10/13 76,9 (49,7 - 91,8) - - 18/22 81,8 (61,5-92,7)
Micrococcus luteus 9/9 100 (70,1 - 100) 8/8 100 (67,6 - 100) 19/19 100 (83,2 - 100) 36/36 100 (90,4 - 100)
Micrococcus luteus/lylae 2/3 66,7 (20,8 - 93,9) 2/2 100 (34,2 - 100) - - 4/5 80,0 (37,6 - 96,4)
Micrococcus lylae - - - - 4/4 100 (51,0 - 100) 4/4 100 (51,0 - 100)
Micrococcus yunnanensis - - - - 4/4 100 (51,0 - 100) 4/4 100 (51,0 - 100)
Staphylococcus 447/456 98,0 (96,3 - 99,0) 185/191 96,9 (93,3 - 98,6) 105/105 100 (96,5 - 100) 737/752 98,0 (96,7 - 98,8)
Stigg’; lt?\jo(cccé :g;g“'am’ 18118 | 100 (82,4 - 100) . . . . 18/18 100 (82,4 - 100)
CoNS (Nu S. epidermidis, 22 100 (34,2 - 100) - - - - 22 100 (34,2 - 100)
S. lugdunensis)
Staphylococcus 74/78 | 94,9 (87,5-98,0) 113 33,3 (6,1-79,2) - - 75/81 92,6 (84,8 - 96,6)
Staphylococcus aureus 158/160 98,8 (95,6 - 99,7) 121/123 | 98,4 (94,3 - 99,6) 59/59 100 (93,9 - 100) 338/342 98,8 (97,0 - 99,5)
Staphylococeus aureus 6/6 100 (61,0 - 100) 212 100 (34,2 - 100) . . 8/8 100 (67,6 - 100)
subspecia aureus
Staphylococcus auricularis 212 100 (34,2 - 100) 212 100 (34,2 - 100) - - 4/4 100 (51,0 - 100)
Staphylococcus capitis 14/14 | 100 (78,5 - 100) 717 100 (64,6 - 100) - - 21/21 100 (84,5 - 100)
Staphylococeus carnosus - - o/ 0,0 (0,0 -79,3) - - o 0,0 (0,0-79,3)
subspecia carnosus
Staphylococcus cohnii 1/2 50,0 (9,5 - 90,5) - - - - 1/2 50,0 (9,5 - 90,5)
Staphylococcus epidermidis 117/121 96,7 (91,8 - 98,7) 37/38 97,4 (86,5 - 99,5) 17 100 (20,7 - 100) 155/160 96,9 (92,9 - 98,7)
Staphylococcus haemolyticus 6/6 100 (61,0 - 100) 212 100 (34,2 - 100) - - 8/8 100 (67,6 - 100)
Staphylococcus hominis 24/24 100 (86,2 - 100) 13/13 100 (77,2 - 100) - - 37/37 100 (90,6 - 100)
Staphylococeus hominis 22/22 | 100 (85,1 - 100) 5/5 100 (56,6 - 100) . . 27/27 100 (87,5 - 100)
subspecia hominis
Staphylococeus hominis 11 100 (20,7 - 100) - - - - 1 100 (20,7 - 100)
subspecia novobiosepticus
Staphylococcus lugdunensis 212 100 (34,2 - 100) 4/4 100 (51,0 - 100) 45/45 100 (92,1 - 100) 51/51 100 (93,0 - 100)
Staphylococcus pettenkoferi 2/2 100 (34,2 - 100) - - - - 2/2 100 (34,2 - 100)
Staphylococcus saccharolyticus 171 100 (20,7 - 100) - - - - 17 100 (20,7 - 100)
Staphylococcus saprophyticus 17 100 (20,7 - 100) 17 100 (20,7 - 100) - - 2/2 100 (34,2 - 100)
Staphylococcus schleiferi - - 17 100 (20,7 - 100) - - 11 100 (20,7 - 100)
Staphylococcus simulans 3/3 100 (43,9 - 100) - - - - 3/3 100 (43,9 - 100)
Staphylococcus warneri 4/4 100 (51,0 - 100) - - - - 4/4 100 (51,0 - 100)

10196769001-01RO

Doc Rev. 1.0

Destinat diagnosticarii in vitro.

Pagina 43




cobas eplex BCID gram-positive panel (panel de identificare a hemoculturilor gram-pozitive)

Sensibilitate / PPA Sensibilitate / PPA Sensibilitate / PPA Sensibilitate / PPA
Tinta (Prospectiv) (Retrospectiv) (Artificial) (Combinat)
Specii detectate prin
metoda de comparatie o | wcrdeosn) | AL | wcidessw) | oL | wcidessw) | AL | % i(clae o5 %)
Streptococcus 103/110 | 93,6(87,4-96,9) | 171/173 | 98,8 (95,9 - 99,7) 57/57 100 (93,7 - 100) 331/340 97,4 (95,0 - 98,6)
Streptococcus alfa-hemolitic 17 100 (20,7 - 100) - - - - 17 100 (20,7 - 100)
Streptococcus gama-hemolitic 17 100 (20,7 - 100) - - - - 17 100 (20,7 - 100)
Streptococcus 5/7 71,4 (359-91,8) - - - - 5/7 71,4 (35,9-91,8)
Streptococcus (grupul G) 17 100 (20,7 - 100) - - - - 17 100 (20,7 - 100)
Streptococcus agalactiae 10/11 90,9 (62,3 - 98,4) 37/37 100 (90,6 - 100) 8/8 100 (67,6 - 100) 55/56 98,2 (90,6 - 99,7)
Streptococcus anginosus 17 100 (20,7 - 100) 13/13 100 (77,2 - 100) 13/13 100 (77,2 - 100) 27/27 100 (87,5 - 100)
Grupul Streptococcus anginosus 4/4 100 (51,0 - 100) 22/22 100 (85,1 - 100) - - 26/26 100 (87,1 - 100)
Streptococcus bovis - - 2/2 100 (34,2 - 100) - - 2/2 100 (34,2 - 100)
Grupul Streptococcus bovis 171 100 (20,7 - 100) - - - - 171 100 (20,7 - 100)
Streptococcus constellatus - - - - 6/6 100 (61,0 - 100) 6/6 100 (61,0 - 100)
Streptococeus constellatus - - 212 100 (34,2 - 100) - - 22 100 (34,2 - 100)
subspecia constellatus
Streptococeus constellatus - - 11 100 (20,7 - 100) - - 11 100 (20,7 - 100)
subspecia pharyngis
Streptococcus dysgalactiae - - 2/2 100 (34,2 - 100) - - 2/2 100 (34,2 - 100)
Streptococcus dysgalactiae 4/4 100 (51,0 - 100) 111 100 (20,7 - 100) - - 5/5 100 (56,6 - 100)
(grupul G)
Streptococcus gallolyticus 17 100 (20,7 - 100) - - - - 171 100 (20,7 - 100)
Streptococcus gordonii 171 100 (20,7 - 100) - - - - 171 100 (20,7 - 100)
Streptococcus infantarius - - 17 100 (20,7 - 100) - - 17 100 (20,7 - 100)
Streptococcus intermedius - - 2/2 100 (34,2 - 100) 4/4 100 (51,0 - 100) 6/6 100 (61,0 - 100)
Streptococcus mitis 9/10 90,0 (59,6 - 98,2) 14/15 93,3 (70,2 - 98,8) - - 23/25 92,0 (75,0-97,8)
Grupul Streptococcus mitis 10/10 100 (72,2 - 100) - - - - 10/10 100 (72,2 - 100)
Streptococcus mutans - - 17 100 (20,7 - 100) - - 11 100 (20,7 - 100)
Streptococcus oralis - - 3/3 100 (43,9 - 100) - - 3/3 100 (43,9 - 100)
Streptococcus parasanguinis 2/2 100 (34,2 - 100) 4/4 100 (51,0 - 100) - - 6/6 100 (61,0 - 100)
Streptococcus pneumoniae 28/28 100 (87,9 - 100) 41/41 100 (91,4 - 100) - - 69/69 100 (94,7 - 100)
Streptococcus pyogenes 8/8 100 (67,6 - 100) 19/20 95,0 (76,4 - 99,1) 26/26 100 (87,1 - 100) 53/54 98,1 (90,2 - 99,7)
Streptococcus salivarius 4/4 100 (51,0 - 100) 5/5 100 (56,6 - 100) - - 9/9 100 (70,1 - 100)
Streptococcus vestibularis - - 17 100 (20,7 - 100) - - 11 100 (20,7 - 100)
Streptococcus grupul viridans 14/17 82,4 (59,0 - 93,8) 2/2 100 (34,2 - 100) - - 16/19 84,2 (62,4 - 94,5)
Grupul Streptococcus anginosus 4/5 80,0 (37,6 - 96,4) 38/40 95,0 (83,5 - 98,6) 23/23 100 (85,7 - 100) 65/68 95,6 (87,8 - 98,5)
Streptococcus anginosus 0/1 0,0 (0,0-79,3) 12/13 92,3 (66,7 - 98,6) 13/13 100 (77,2 - 100) 25/27 92,6 (76,6 - 97,9)
Grupul Streptococcus anginosus 4/4 100 (51,0 - 100) 21/22 95,5 (78,2 - 99,2) - - 25/26 96,2 (81,1 -99,3)
Streptococcus constellatus - - - - 6/6 100 (61,0 - 100) 6/6 100 (61,0 - 100)
Streptocooaus constollatus - - 212 100 (34,2 - 100) - - 212 100 (34,2 - 100)
subspecia constellatus
Streptococeus constellatus . . 11 100 (20,7 - 100) . . 11 100 (20,7 - 100)
subspecia pharynges
Streptococcus intermedius - - 2/2 100 (34,2 - 100) 4/4 100 (51,0 - 100) 6/6 100 (61,0 - 100)
Pan Candida - - 719 77,8 (45,3 - 93,7) - - 719 77,8 (45,3 - 93,7)
Candida albicans - - 4/4 100 (51,0 - 100) - - 4/4 100 (51,0 - 100)
Candida glabrata - - 1/2 50 (9,5-90,5) - - 12 50 (9,5 - 90,5)
Candida krusei - - 11 100 (20,7 - 100) - - 17 100 (20,7 - 100)
Candida parapsilosis - - 12 50 (9,5-90,5) - - 1/2 50 (9,5 - 90,5)
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cobas eplex BCID gram-positive panel (panel de identificare a hemoculturilor gram-pozitive)

Sensibilitate / PPA Sensibilitate / PPA Sensibilitate / PPA Sensibilitate / PPA
Tinta (Prospectiv) (Retrospectiv) (Artificial) (Combinat)
Specii detectate prin

metoda de comparatie o | wcrdeosn) | AL | wcidessw) | oL | wcidessw) | AL | % i(clae o5 %)
Pan gram-negativ 22/23 95,7 (79,0 - 99,2) 36/43 83,7 (70,0 - 91,9) - - 58/66 87,9 (77,9 - 93,7)
Acinetobacter baumannii 3/3 100 (43,9 - 100) 2/4 50,0 (15,0 - 85,0) - - 517 71,4 (35,9-91,8)
Acinetobacter Iwoffii 17 100 (20,7 - 100) - - - - 17 100 (20,7 - 100)
Aeromonas caviae - - 17 100 (20,7 - 100) - - n 100 (20,7 - 100)
Bacteroides fragilis 2/2 100 (34,2 - 100) - - - - 2/2 100 (34,2 - 100)

Campylobacter gracilis 0/1 0,0 (0,0 - 79,3) - - - - 0/1 0,0 (0,0-79,3)
Citrobacter braakii - - 17 100 (20,7 - 100) - - 17 100 (20,7 - 100)
Citrobacter freundii 17 100 (20,7 - 100) - - - - 17 100 (20,7 - 100)
Citrobacter koseri 17 100 (20,7 - 100) - - - - 17 100 (20,7 - 100)
Enterobacter aerogenes - - 17 100 (20,7 - 100) - - n 100 (20,7 - 100)
Enterobacter cloacae - - 4/4 100 (51,0 - 100) - - 4/4 100 (51,0 - 100)
Escherichia coli 4/4 100 (51,0 - 100) 14/14 100 (78,5 - 100) - - 18/18 100 (82,4 - 100)
Klebsiella oxytoca 1M 100 (20,7 - 100) 3/3 100 (43,9 - 100) - - 4/4 100 (51,0 - 100)
Klebsiella pneumoniae 4/4 100 (51,0 - 100) 4/5 80,0 (37,6 - 96,4) - - 8/9 88,9 (56,5 - 98,0)
Moraxella (Branhamella) - - 1/1 100 (20,7 - 100) - - 11 100 (20,7 - 100)

catarrhalis

Moraxella catarrhalis - - 17 100 (20,7 - 100) - - n 100 (20,7 - 100)
Morganella morganii - - 22 100 (34,2 - 100) - - 212 100 (34,2 - 100)
Proteus mirabilis 5/5 100 (56,6 - 100) 4/5 80,0 (37,6 - 96,4) - - 9/10 90,0 (59,6 - 98,2)
Proteus vulgaris - - 17 100 (20,7 - 100) - - 17 100 (20,7 - 100)
Providencia stuartii 17 100 (20,7 - 100) 0/1 0,0 (0,0-79,3) - - 112 50,0 (9,5 - 90,5)
Pseudomonas - - 11 100 (20,7 - 100) - - 11 100 (20,7 - 100)
Pseudomonas aeruginosa 17 100 (20,7 - 100) 12 50,0 (9,5 - 90,5) - - 2/3 66,7 (20,8 - 93,9)
Serratia marcescens 2/2 100 (34,2 - 100) - - - - 2/2 100 (34,2 - 100)
Stenotrophomonas maltophilia 17 100 (20,7 - 100) 17 100 (20,7 - 100) - - 22 100 (34,2 - 100)

Specia Veillonella - - 0/1 0,0 (0,0 - 79,3) - - 01 0,0 (0,0 - 79,3)
Bacili gram-negativi care nu 11 100 (20,7 - 100) - - - - 1 100 (20,7 - 100)

fermenteaza

*Organism raportat de situl clinic ca Corynebacterium. Secventierea a identificat C. amycolatum. Datoritd unui mare numar
de secvente similare, exista posibilitatea ca specia detectata sa fie C. jeikeium.

Tabelul 44: Specii detectate in testele Pan prin metodele de comparatie pentru probe retrospective
(pentru utilizare nespecificata) cu organisme gram-negative sau fungice

Probe retrospective (pentru utilizare nespecificata)
Specii tinta detectate prin metoda de comparatie Sensibilitate / PPA
TP/TP+FN % (Cl de 95 %)

Pan Candida 90/96 93,8 (87,0-97,1)
Candida albicans 41/45 91,1 (79,3 - 96,5)
Candida glabrata 33/35 94,3 (81,4 - 98,4)
Candida krusei 3/3 100 (43,9 - 100)
Candida parapsilosis 16/16 100 (80,6 - 100)
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cobas eplex BCID gram-positive panel (panel de identificare a hemoculturilor gram-pozitive)

Probe retrospective (pentru utilizare nespecificata)
Specii tinta detectate prin metoda de comparatie Sensibilitate / PPA
TP/TP+FN % (Cl de 95 %)
Pan gram-negativ 364/375 97,1 (94,8 - 98,4)
Achromobacter xylosoxidans subspecia xylosoxidans 0/1 0,0 (0,0-79,3)
Acinetobacter baumannii 16/16 100 (80,6 - 100)
Complexul Acinetobacter baumannii (baum-calcoac-13TU) 17 100 (20,7 - 100)
Acinetobacter Iwoffii 17 100 (20,7 - 100)
Acinetobacter nosocomialis 17 100 (20,7 - 100)
Acinetobacter radioresistens 17 100 (20,7 - 100)
Bacteroides fragilis 18/20 90,0 (69,9 - 97,2)
Bacteroides ovatus 17 100 (20,7 - 100)
Bacteroides thetaiotaomicron 0/4 0,0 (0,0 - 49,0)
Complexul Burkholderia cepacia 17 100 (20,7 - 100)
Citrobacter 2/2 100 (34,2 - 100)
Citrobacter amalonaticus 17 100 (20,7 - 100)
Citrobacter braakii 2/2 100 (34,2 - 100)
Citrobacter freundii 13/13 100 (77,2 - 100)
Citrobacter koseri 3/3 100 (43,9 - 100)
Citrobacter youngae 17 100 (20,7 - 100)
Delftia acidovorans 0/1 0,0 (0,0-79,3)
Enterobacter aerogenes 6/6 100 (61,0 - 100)
Enterobacter cloacae 14/14 100 (78,5 - 100)
Enterobacter gergoviae 17 100 (20,7 - 100)
Escherichia coli 112/112 100 (96,7 - 100)
Fusobacterium 3/3 100 (43,9 - 100)
Fusobacterium necrophorum 17 100 (20,7 - 100)
Fusobacterium nucleatum 5/5 100 (56,6 - 100)
Haemophilus influenzae 11/11 100 (74,1 - 100)
Klebsiella oxytoca 10/10 100 (72,2 - 100)
Klebsiella pneumoniae 46/47 97,9 (88,9 - 99,6)
Leclercia adecarboxylata 2/2 100 (34,2 - 100)
Specia Moraxella 17 100 (20,7 - 100)
Morganella morganii 8/8 100 (67,6 - 100)
Ochrobactrum anthropi 0/1 0,0 (0,0-79,3)
Proteus mirabilis 16/16 100 (80,6 - 100)
Providencia stuartii 2/2 100 (34,2 - 100)
Pseudomonas aeruginosa 25/25 100 (86,7 - 100)
Pseudomonas putida 17 100 (20,7 - 100)
Salmonella 15/15 100 (79,6 - 100)
Salmonella choleraesuis subspecia arizonae 17 100 (20,7 - 100)
Salmonella enterica subspecia enterica serotip Typhimurium 17 100 (20,7 - 100)
Salmonella typhi 2/2 100 (34,2 - 100)
Serratia plymuthica 17 100 (20,7 - 100)
10196769001-01RO
Doc Rev. 1.0 Destinat diagnosticarii in vitro. Pagina 46




cobas eplex BCID gram-positive panel (panel de identificare a hemoculturilor gram-pozitive)

Specii tinta detectate prin metoda de comparatie

Probe retrospective (pentru utilizare nespecificata)

Sensibilitate / PPA

TPITP+FN

% (Cl de 95 %)

Serratia marcescens

Stenotrophomonas maltophilia

Specia Wolinella

36/36
9/9
0/1

100 (90,4 - 100)
100 (70,1 - 100)
0,0 (0,0-79,3)

Stratificarea speciilor detectate prin testul genelor de rezistenta

mecA / mecC

Rezultatele testelor pentru genele de rezistenta sunt raportate numai atunci cand testul unui organism
asociat este pozitiv pe aceeasi proba. (Consultati tabelul 9 pentru organismele asociate Tn mod specific
cu cei patru markeri de rezistenta de pe panelul cobas eplex BCID-GP).

PPA-ul si NPA-ul tintei mecA din panelul BCID-GP, stratificata de specia Staphylococcus identificata prin
metodele de comparatie pentru probe prospective, retrospective si artificiale, sunt prezentate in tabelul 45.

Tabelul 45: Performanta clinica a tintei mecA
a speciei Staphylococcus detectata prin metodele de comparatie

Sensibilitate / PPA Specificitate / NPA
Specii detectate prin metoda de comparatie
TP/TP+FN % (Cl de 95 %) TN/TN+FP % (Cl de 95 %)
Prospectiv 12/12 100 (75,8 - 100) 6/6 100 (61,0 - 100)
Staphylococci coagulazo-negativi | Retrospectiv - - - -
(CoNS) Artificial - - - -
Combinat 12/12 100 (75,8 - 100) 6/6 100 (61,0 - 100)
Prospectiv 11 100 (20,7 - 100) 0N 0,0 (0,0-79,3)
CoNS (nu S. epidermidis / Retrospectiv - - - -
S. lugdunensis) Artificial - - - -
Combinat 11 100 (20,7 - 100) 01 0,0 (0,0 - 79,3)
Prospectiv 49/52 94,2 (84,4 - 98,0) 24/26 92,3 (75,9 - 97,9)
Retrospectiv 1/2 50,0 (9,5-90,5) 11 100 (20,7 - 100)
Staphylococcus —
Artificial - - - -
Combinat 50/54 92,6 (82,4 - 97,1) 25/27 92,6 (76,6 - 97,9)
Prospectiv 80/83 96,4 (89,9 - 98,8) T74/77 96,1 (89,2 - 98,7)
Retrospectiv 105/106 99,1 (94,8 - 99,8) 16/17 94,1 (73,0 - 99,0)
Staphylococcus aureus —
Artificial 10/10 100 (72,2 - 100) 49/49 100 (92,7 - 100)
Combinat 195/199 98,0 (94,9 - 99,2) 139/143 97,2 (93,0 - 98,9)
Prospectiv 3/3 100 (43,9 - 100) 3/3 100 (43,9 - 100)
Staphylococcus aureus Retrospectiv 2/2 100 (34,2 - 100) 0/0 -
subspecia aureus Artificial - - - -
Combinat 5/5 100 (56,6 - 100) 3/3 100 (43,9 - 100)
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cobas eplex BCID gram-positive panel (panel de identificare a hemoculturilor gram-pozitive)

Sensibilitate / PPA Specificitate / NPA
Specii detectate prin metoda de comparatie
TP/TP+FN % (Cl de 95 %) TN/TN+FP % (Cl de 95 %)
Prospectiv 11 100 (20,7 - 100) 11 100 (20,7 - 100)
. . Retrospectiv 0/0 - 2/2 100 (34,2 - 100)
Staphylococcus auricularis —
Artificial - - - -
Combinat 11 100 (20,7 - 100) 3/3 100 (43,9 - 100)
Prospectiv 4/5 80,0 (37,6 - 96,4) 5/5 100 (56,6 - 100)
» Retrospectiv 4/4 100 (51,0 - 100) 77 100 (64,6 - 100)
Staphylococcus capitis —
Artificial - - - -
Combinat 8/9 88,9 (56,5 - 98,0) 12/12 100 (75,8 - 100)
Prospectiv - - - -
Staphylococcus carnosus Retrospectiv 0/0 - 17 100 (20,7 - 100)
subspecia carnosus Artificial - - - -
Combinat 0/0 - 11 100 (20,7 - 100)
Prospectiv 0/1 0,0 (0,0 - 79,3) 11 100 (20,7 - 100)
B Retrospectiv - - - -
Staphylococcus cohnii —
Artificial - - - -
Combinat 01 0,0 (0,0 - 79,3) 11 100 (20,7 - 100)
Prospectiv 77179 97,5 (91,2 - 99,3) 39/42 92,9 (81,0 - 97,5)
) . Retrospectiv 30/30 100 (88,6 - 100) 7/8 87,5 (52,9 - 97,8)
Staphylococcus epidermidis —
Artificial 11 100 (20,7 - 100) 0/0 -
Combinat 108/110 98,2 (93,6 - 99,5) 46/50 92,0 (81,2 - 96,8)
Prospectiv 4/4 100 (51,0 - 100) 2/2 100 (34,2 - 100)
) Retrospectiv 2/2 100 (34,2 - 100) 0/0 -
Staphylococcus haemolyticus —
Avrtificial - - - -
Combinat 6/6 100 (61,0 - 100) 2/2 100 (34,2 - 100)
Prospectiv 12/13 92,3 (66,7 - 98,6) 10/11 90,9 (62,3 - 98,4)
o Retrospectiv 12/12 100 (75,8 - 100) 11 100 (20,7 - 100)
Staphylococcus hominis —
Artificial - - - -
Combinat 24/25 96,0 (80,5 - 99,3) 11/12 91,7 (64,6 - 98,5)
Prospectiv 10/11 90,9 (62,3 -98,4) 11/11 100 (74,1 - 100)
Staphylococcus hominis Retrospectiv 2/2 100 (34,2 - 100) 3/3 100 (43,9 - 100)
subspecia hominis Artificial - - - -
Combinat 12/13 92,3 (66,7 - 98,6) 14/14 100 (78,5 - 100)
Prospectiv 11 100 (20,7 - 100) 0/0 -
Staphylococcus hominis Retrospectiv - - - -
subspecia novobiosepticus Artificial - - - -
Combinat 11 100 (20,7 - 100) 0/0 -
Prospectiv 0/0 2/2 100 (34,2 - 100)
. Retrospectiv 11 100 (20,7 - 100) 3/3 100 (43,9 - 100)
Staphylococcus lugdunensis —
Artificial 0/0 45/45 100 (92,1 - 100)
Combinat 11 100 (20,7 - 100) 50/50 100 (92,9 - 100)
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cobas eplex BCID gram-positive panel (panel de identificare a hemoculturilor gram-pozitive)

Sensibilitate / PPA Specificitate / NPA
Specii detectate prin metoda de comparatie
TP/TP+FN % (Cl de 95 %) TN/TN+FP % (Cl de 95 %)
Prospectiv 0/0 - 1/2 50,0 (9,5-90,5)
. Retrospectiv - - - -
Staphylococcus pettenkoferi —
Artificial - - - -
Combinat 0/0 - 1/2 50,0 (9,5-90,5)
Prospectiv 0/0 - 11 100 (20,7 - 100)
. Retrospectiv - - - -
Staphylococcus saccharolyticus —
Artificial - - - -
Combinat 0/0 - 11 100 (20,7 - 100)
Prospectiv 11 100 (20,7 - 100) 0/0 -
) Retrospectiv 0/0 - 11 100 (20,7 - 100)
Staphylococcus saprophyticus —
Avrtificial - - - -
Combinat 11 100 (20,7 - 100) 11 100 (20,7 - 100)
Prospectiv - - - -
o Retrospectiv 0/0 - 11 100 (20,7 - 100)
Staphylococcus schleiferi —
Artificial - - - -
Combinat 0/0 - 11 100 (20,7 - 100)
Prospectiv 11 100 (20,7 - 100) 2/2 100 (34,2 - 100)
. Retrospectiv - - - -
Staphylococcus simulans —
Artificial - - - -
Combinat 11 100 (20,7 - 100) 2/2 100 (34,2 - 100)
Prospectiv 0/0 - 4/4 100 (51,0 - 100)
) Retrospectiv - - - -
Staphylococcus warneri —
Avrtificial - - - -
Combinat 0/0 - 4/4 100 (51,0 - 100)

O comparatie a rezultatelor specifice pentru specia Staphylococcus si mecA identificate prin metode de
comparatie fata de rezultatele panelului cobas eplex BCID-GP este prezentata in tabelul 46 si tabelul 47
pentru probele prospective si retrospective.

Tabelul 46: Distributia rezultatelor mecA in probe
prospective / retrospective de Staphylococcus aureus

Metoda de comparatie
BCID-GP Org+/ARG+ Org+/ARG- Org- Total
Org+/ARG+ 190 2 2 194
Org+/ARG- 2 88 4 94
Org- 2 7 1000 1009
Total 194 97 1006 | 1297

% de concordanta (Cl de 95%) pentru Org+/ARG+: 190/194 = 97,9 (94,8 - 99,2)
% de concordanta (Cl de 95%) pentru Org+/ARG-: 88/97 = 90,7 (83,3 - 95,0)
% de concordanta (Cl de 95%) pentru Org-: 1000/1006 = 99,4 (98,7 - 99,7)
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cobas eplex BCID gram-positive panel (panel de identificare a hemoculturilor gram-pozitive)

Tabelul 47: Distributia rezultatelor mecA in probe prospective / retrospective
de Staphylococcus (cu exceptia S. aureus, S. epidermidis, S. lugdunensis cunoscute)

Metoda de comparatie
BCID-GP Org+/ARG+ Org+/ARG- Org- Total
Org+/ARG+ 33 1 4 38
Org+/ARG- 3 45 8 56
Org- 10* 4 1091 1105
Total 46 50 1103 1199

% de concordanta (Cl de 95%) pentru Org+/ARG+: 33/46 = 71,7 (57,5 - 82,7)

% de concordanta (Cl de 95%) pentru Org+/ARG-: 45/50 = 90,0 (78,6 - 95,7)

% de concordanta (Cl de 95%) pentru Org-: 1091/1103 = 98,9 (98,1 - 99,4)

*10 probe au avut o specie de Staphylococcus (nu S. aureus, S. epidermidis, sau S. lugdunensis)

cu mecA identificat prin metode de comparatie, in timp ce panelul cobas eplex BCID-GP a detectat
S. epidermidis cu mecA.

Nu este furnizat un tabel pentru mecC deoarece mecC a fost detectat doar la o singura specie, Staphylococcus
aureus. in cele 49 de probe artificiale cu Staphylococcus aureus care contin mecC, PPA-ul si NPA-ul rezultate
au fost de 100 %.

vanA /vanB

PPA-ul si NPA-ul tintei vanA din panelul BCID-GP, stratificatd dupa specia Enterococcus identificata prin
metodele de comparatie pentru 208 de probe clinice prospective / retrospective si 126 de probe artificiale,
sunt prezentate in tabelul 48.

Un tabel pentru vanB nu este furnizat deoarece vanB nu a fost detectat decat intr-o proba clinica si 52 de
probe artificiale compuse din doua specii, E. faecalis (n = 43) si E. faecium (n = 10), rezultand in PPA
si NPA de 100 %.

Tabelul 48: Performanta clinica a tintei vanA
a speciei Enterococcus detectata prin metodele de comparatie

Sensibilitate / PPA Specificitate / NPA
Specii detectate prin metoda de comparatie
TP/TP+FN % (Cl de 95 %) TN/TN+FP % (Cl de 95 %)
Prospectiv 0/0 - 11 100 (20,7 - 100)
Retrospectiv - - - -
Enterococcus
Artificial - - - -
Combinat 0/0 - 11 100 (20,7 - 100)
Prospectiv 0/0 11 100 (20,7 - 100)
. Retrospectiv 0N 0,0 (0,0-79,3) 2/2 100 (34,2 - 100)
Enterococcus avium
Artificial - - - -
Combinat 01 0,0 (0,0 - 79,3) 3/3 100 (43,9 - 100)
Prospectiv - - - -
. Retrospectiv 0/0 -—- 11 100 (20,7 - 100)
Enterococcus casseliflavus —
Artificial - - - -
Combinat 0/0 - 11 100 (20,7 - 100)
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cobas eplex BCID gram-positive panel (panel de identificare a hemoculturilor gram-pozitive)

Sensibilitate / PPA Specificitate / NPA
Specii detectate prin metoda de comparatie
TP/TP+FN % (Cl de 95 %) TN/TN+FP % (Cl de 95 %)
Prospectiv - - - -
Enterococcus casseliflavus / Retrospectiv 0/0 - 1/1 100 (20,7 - 100)
E. gallinarum Artificial - - - -
Combinat 0/0 - 11 100 (20,7 - 100)
Prospectiv 11 100 (20,7 - 100) 48/48 100 (92,6 - 100)
. Retrospectiv 11/14 78,6 (52,4 -924) 76/76 100 (95,2 - 100)
Enterococcus faecalis
Artificial 10/10 100 (72,2 - 100) 42/42 100 (91,6 - 100)
Combinat 22/25 88,0 (70,0 - 95,8) 166/166 100 (97,7 - 100)
Prospectiv 77 100 (64,6 - 100) 4/5 80,0 (37,6 - 96,4)
. Retrospectiv 44/44 100 (92,0 - 100) 8/9 88,9 (56,5 - 98,0)
Enterococcus faecium —
Artificial 50/50 100 (92,9 - 100) 10/10 100 (72,2 - 100)
Combinat 101/101 100 (96,3 - 100) 22/24 91,7 (74,2 - 97,7)
Prospectiv - - - -
Retrospectiv - - - -
Enterococcus flavescens —
Artificial 0/0 3/3 100 (43,9 - 100)
Combinat 0/0 - 3/3 100 (43,9 - 100)
Prospectiv - - - -
. Retrospectiv 0/0 - 2/2 100 (34,2 - 100)
Enterococcus gallinarum —
Artificial 0/0 -—- 4/4 100 (51,0 - 100)
Combinat 0/0 - 6/6 100 (61,0 - 100)
Prospectiv - - - -
) Retrospectiv - - - -
Enterococcus hirae
Artificial 0/0 1M 100 (20,7 - 100)
Combinat 0/0 - 11 100 (20,7 - 100)
Prospectiv - - - -
Retrospectiv - - - -
Enterococcus malodoratus —
Artificial 0/0 3/3 100 (43,9 - 100)
Combinat 0/0 - 3/3 100 (43,9 - 100)
Prospectiv - - - -
. Retrospectiv - - - -
Enterococcus raffinosus
Artificial 0/0 2/2 100 (34,2 - 100)
Combinat 0/0 - 2/2 100 (34,2 - 100)
Prospectiv - - - -
. Retrospectiv - - - -
Enterococcus saccharolyticus —
Artificial 0/0 - 11 100 (20,7 - 100)
Combinat 0/0 - 11 100 (20,7 - 100)

O comparatie a rezultatelor pentru Enterococcus faecalis/Enterococcus faecium si vanA identificati
prin metode de comparatie fata de rezultatele panelului cobas eplex BCID-GP este prezentata in tabelul

49 si tabelul 50 pentru probele prospective si retrospective.
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cobas eplex BCID gram-positive panel (panel de identificare a hemoculturilor gram-pozitive)

Tabelul 49: Distributia rezultatelor vanA in probe
prospective / retrospective de Enterococcus faecalis

Metoda de comparatie
BCID-GP Org+/ARG+ Org+/ARG- Org- Total
Org+/ARG+ 10 0 0 10
Org+/ARG- 1A 120 1 122
Org- 48 4 1157 1165
Total 15 124 1158 1297

% de concordanta (Cl de 95%) pentru Org+/ARG+: 10/15 = 66,7 (41,7 - 84,8)

% de concordanta (Cl de 95%) pentru Org+/ARG-: 120/124 = 96,8 (92,0 - 98,7)

% de concordanta (Cl de 95%) pentru Org-: 1157/11568 = 99,9 (99,5 - 100)

A. Testele suplimentare au indicat ca aceasta proba poate sa fi fost contaminata in timpul procesul original
de extractie pentru metoda de comparatie si identificatd gresit ca avand vanA prezent. Mai exact, rezultatele
au fost negative pentru vanA din testarea qPCR a 2 extractii repetate din proba originala (aceasta proba
nu a avut vanA detectat atunci cand a fost testata cu un test multiplex autorizat de FDA).

B. 2 din cele 4 probe au avut E. faecium (nu E. faecalis) cu vanA detectat de panelul cobas eplex
BCID-GP. In cele 2 probe rdmase, semnalul vanA a fost peste pragul de detectare; cu toate acestea, un
organism asociat nu a fost detectat de panelul BCID-GP si tinta vanA a fost raportata ca ,N/A”.

Tabelul 50: Distributia rezultatelor vanA in probe
prospective / retrospective de Enterococcus faecium

Metoda de comparatie
BCID-GP Org+/ARG+ Org+/ARG- Org- Total
Org+/ARG+ 51 2 3 56
Org+/ARG- 0 10 5 15
Org- 0 2 1224 | 1226
Total 51 14 1232 | 1297

% de concordanta (Cl de 95%) pentru Org+/ARG+: 51/51 = 100,0 (93,0 - 100)
% de concordanta (Cl de 95%) pentru Org+/ARG-: 10/14 = 71,4 (45,4 - 88,3)
% de concordanta (Cl de 95%) pentru Org-: 1224/1232 = 99,4 (98,7 - 99,7)

Co-detectii in probe clinice

Panelul cobas eplex BCID-GP a identificat un total de 103 co-detectii bacteriene in 1297 de probe
clinice (prospective / retrospective). Din cele 711 de probe prospective, 672 (94,5 %) au avut detectii
unice, 38 (5,3 %) au avut detectii duble, iar 1 (0,1 %) a avut detectii triple. Din cele 586 de probe
retrospective, 522 (89,1 %) au avut detectii unice, 56 (9,6 %) au avut detectii duble, iar 8 (1,4 %) au avut
detectii triple. Nici bratele prospective, nici cele retrospective ale studiilor clinice nu au continut o proba cu
mai mult de 3 organisme detectate.

Tabelele 51-52 de mai jos rezuma co-detectiile detectate de panelul cobas eplex BCID-GP in probe
prospective si retrospective.
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Tabelul 51: Co-detectii identificate de panelul cobas eplex BCID-GP (probe prospective)

Combinatii de co-detectii distincte de panelul

cobas eplex BCID-GP in probe clinice prospective

Numar de probe
(Numar de

Organisme
discrepante / Markeri

Tinta 1 Tinta 2 Tinta 3 I:Iéazli':te‘:nc;g discrepante) de rezistentaAB
C. acnes Staphylococcus 1(1) C. acnes (1)
Corynebacterium S. epidermidis mecA 2 (0)
E. faecalis E. faecium 2(1) E. faecium (1)
E. faecalis Pan GN 6 (0)
E. faecalis S. epidermidis mecA 1(0)
E. faecalis Staphylococcus 1(0)
E. faecalis Staphylococcus mecA 1(0)
E. faecium Pan GN Staphylococcus | mecA, vanA 1(0)
E. faecium S. epidermidis mecA, vanA 1(0)
Lactobacillus Streptococcus 1(1) Lactobacillus (1)
Listeria Staphylococcus 1(1) Listeria (1)
Pan GN g.r:‘/)vlgj;inosus 2(0)
Pan GN S. aureus 1(0)
Pan GN S. epidermidis mecA 2(2) z.aZp?c;\clar(;)iais (1)
Pan GN S. pneumoniae 1(1) S. pneumoniae (1)
Pan GN Staphylococcus 2 (0)
Pan GN Staphylococcus mecA 1(0)
Pan GN Streptococcus 1(0)
S. agalactiae S. aureus 1(0)
g.r:‘;llgj;inosus Staphylococcus 2(2) gi‘a?h%%%i%scgs ((11))’
S. aureus S. epidermidis mecA 2(2) S. epidermidis (2)
S. epidermidis S. lugdunensis 1(1) g ig Zﬁ;n;ﬁiiiss((‘],l)i
S. epidermidis S. lugdunensis mecA 1(1) S. lugdunensis (1)
S. epidermidis Streptococcus 2(1) S. epidermidis (1)
Staphylococcus Streptococcus 1(0)
Staphylococcus Streptococcus mecA 1(1) Streptococcus (1)

A. Un organism discrepant sau un marker de rezistenta este definit ca fiind unul care a fost detectat de panelul BCID-GP, dar nu

de metoda (metodele) de comparatie.

B. 16/16 de organisme fals pozitive au fost investigate folosind PCR/secventierea; organismul discrepant a fost detectat in 7 din
16 probe, nu a fost detectat in 2 probe si a fost nedeterminat in celelalte 7 probe ramase:

i C. acnes nu a fost detectat in 1 proba fals pozitiva de C. acnes.

ii. Tn 1 din 1 probe de E. faecium fals pozitive, a fost detectat E. faecium.

iii. Tn 1 din 1 probe fals pozitive de Lactobacillus, a fost detectat Lactobacillus.

iv. Listeria nu a fost detectat in 1 proba fals pozitiva de Listeria.
V. Tn 1 proba de Pan gram-negativ fals pozitiv, PCR/secventierea a fost nedeterminata.
Vi. Tn 1 proba de grup de S. anginosus fals pozitiv, PCR/secventierea a fost nedeterminata.
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vii. n 2 din 5 probe fals pozitive de S. epidermidis, a fost detectat S. epidermidis. PCR/secventierea a fost nedeterminata
n cele 3 probe ramase.
Viii. in 2 din 2 probe fals pozitive de S. lugdunensis, a fost detectat S. lugdunensis.
ix. In 1 proba de S. pneumoniae fals pozitiv, PCR/secventierea a fost nedeterminata.
X. n 1 prob& de Staphylococcus fals pozitiv, PCR/secventierea a fost nedeterminaté.
Xi. n 1 din 1 proba fals pozitiva de Streptococcus, a fost detectat Streptococcus.

Tabelul 52: Co-detectii identificate de panelul cobas eplex BCID-GP (probe retrospective)

Combinatii de co-detectii distincte detectate . .
de panelul cobas eplex BCID-GP in probe clinice retrospective Numzrrggr%r:be discrgprg:’?elslnl\‘l;rkeri
Tinta 1 Tinta 2 Tinta 3 Markerde | discrepante) de rezistenta®®
’ ’ ’ rezistenta
Corynebacterium S. epidermidis S. lugdunensis | mecA 1(1) Corynebacterium (1)
Corynebacterium Staphylococcus 1(0)
Corynebacterium Staphylococcus mecA 1(0)
E. faecalis E. faecium 4 (3) E. faecium (3)
E. faecalis E. faecium vanA 3(1) E. faecium (1)
E. faecalis Pan Candida 1(0)
E. faecalis Pan GN 6 (0)
E. faecalis Pan GN vanA 2 (0)
E. faecalis Pan GN S. aureus 1(0)
E. faecalis S. aureus mecA 1(0)
E. faecalis Staphylococcus vanA 1(1) Staphylococcus (1)
E. faecium Lactobacillus Pan GN vanA 1(1) Lactobacillus (1)
E. faecium Pan Candida vanA 1(1) E. faecium (1)
E. faecium Pan Candida S. epidermidis mecA, vanA 1(1) S. epidermidis (1)
E. faecium Pan GN 3(0)
E. faecium Pan GN vanA 5(0)
E. faecium Pan GN Staphylococcus | mecA, vanA 1(0)
E. faecium S. aureus mecA, vanA 1(0)
E. faecium Streptococcus vanA 1(1) Streptococcus (1)
Enterococcus S.rl;?”llginosus 1(0)
Lactobacillus S.rl;%l;]linosus 1(0)
Micrococcus S. pyogenes 1(1) Micrococcus (1)
Pan Candida S. epidermidis mecA 2 (0)
Pan Candida S. pneumoniae 1(0)
Pan GN S. agalactiae 2(1) Pan GN (1)
Pan GN S.rl;?”ll;]linosus 4(0)
Pan GN S_”;E’q‘;j'mosus S. aureus 1(1) Pan GN (1)
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Combinatii de co-detectii distincte detectate

de panelul cobas eplex BCID-GP in probe clinice retrospective

Numar de probe
(Numar de

Organisme
discrepante / Markeri

Tinta 1 Tinta 2 Tinta 3 maz::te;n‘:g discrepante) de rezistentaAB
Pan GN S. aureus 1(0)
Pan GN S. aureus S. epidermidis mecA 1(1) S. epidermidis (1)
Pan GN S. pneumoniae 2 (0)
Pan GN Streptococcus 3 (0)
S. agalactiae S. aureus 2 (0)
S. agalactiae S. aureus mecA 1(0)
S. agalactiae S. aureus S. epidermidis mecA 1(1) S. epidermidis (1)
S. aureus S. epidermidis mecA 1(0)
S. aureus Streptococcus mecA 2(1) Streptococcus (1)
S. epidermidis Streptococcus mecA 1(0)

A. Un organism discrepant sau un marker de rezistenta este definit ca fiind unul care a fost detectat de panelul BCID-GP,
dar nu de metoda (metodele) de comparatie.
B. 16/16 de organisme fals pozitive au fost investigate folosind PCR/secventierea; organismul discrepant a fost detectat in 6 din
16 probe, nu a fost detectat in 4 probe si a fost nedeterminat in celelalte 6 probe rdmase:

Vi.
vii.

viii.

n 1 din 1 probé fals pozitivd de Corynebacterium, a fost detectat Corynebacterium.
n 2 din 5 probe de E. faecium fals pozitive, a fost detectat E. faecium. PCR/secventierea a fost nedeterminata

in cele 3 probe ramase.

Lactobacillus nu a fost detectat in 1 proba fals pozitiva de Lactobacillus.
Micrococcus nu a fost detectat in 1 proba fals pozitiva de Micrococcus

in 1 din 2 probe fals pozitive de Pan gram-negativ, nu a fost detectat un organism Pan gram-negativ. PCR/secventierea
a fost nedeterminata in celelalte probe ramase.
in 1 din 1 prob4 fals pozitivé de Staphylococcus, a fost detectat Staphylococcus.
S. epidermidis nu a fost detectat in 1din 3 de probe fals pozitive de S. epidermidis, PCR/secventierea a fost
nedeterminata in restul de 2 probe.
in 2 din 2 probe fals pozitive de Streptococcus, a fost detectat Streptococcus.

Tabelele 53-54 de mai jos rezuma co-detectiile identificate prin metoda de comparatie in probe prospective
si retrospective care difera de co-detectiile reprezentate in tabelele anterioare care au fost identificate
de panelul cobas eplex BCID-GP. Urmatoarele co-detectii includ un organism care nu este vizat de
panelul cobas eplex BCID-GP (adica, organismul din afara panelului notat cu un asterisc), un organism
discrepant cu panelul cobas eplex BCID-GP si/sau un organism cu identificare mai detaliata decat cele
furnizate de panelul cobas eplex BCID-GP (de ex. panelul cobas eplex BCID-GP a detectat Pan gram-
negativ si metodele de comparatie au identificat E. coli).
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Tabelul 53: Co-detectii identificate prin metodele de comparatie (probe prospective)

Combinatii de co-detectii distincte detectate prin Numirde | Organisme
metodele de comparatie in probele clinice prospective probe discrepante /
. 11 . 12 . | . 14 Marker de | (Numar de Markeri de
Organismu Organismu Organismul 3 | Organismu rezistents | discrepante) | rezistenta*
A. baumannii E. faecium Staphylococcus mecA, vanA 1(0)
A. baumannii S. aureus 1(0)
A. baumannii Staphylococcus mecA 1(0)
Staphyl:
Acinetobacter Iwoffii ap‘ J,/OCOCCUS mecA 1(0)
hominis
S. cohnii (1),
- ) . Staphylococcus i ’
Aerococcus viridans*  |K. oxytoca S. epidermidis cohnii mecA 1(1) S. epidermidis (1),
mecA (1)
- Staphylococcus
Aerococcus viridans* o 1(0)
hominis
Speciile
B. fragili 1(0
ragiis Clostridium* ©
B. fragilis Grupul S. anginosus 1(0)
C. acnes S. epidermidis 1(1) S. epidermidis (1)
C. acnes S. lugdunensis 1(1) C. acnes (1)
Staphyl
Citrobacter freundii K. pneumoniae ap' },/OCOCCUS mecA 1(1) mecA (1)
hominis
Citrobacter koseri E. faecalis 1(0)
Corynebacterium S. epidermidis Streptococcus mecA 1(1) Streptococcus (1)
Corynebacterium Streptococcus 1(1) Corynebacterium (1)
E. coli E. faecalis P. mirabilis 1(0)
E. coli Lactococcus lactis* 1(0)
E. coli P. mirabilis Providencia stuartii |Grupul S. anginosus 1(0)
E. faecalis E. faecium 1(1) E. faecium (1)
E. faecalis K. pneumoniae 2(0)
E. faecalis P. mirabilis 1(0)
. S. aureus (1),
E. faecalis S. aureus mecA 1(1)
mecA (1)
E. faecalis S. marcescens 1(0)
Staphylococcus
E. faecalis ( Coll)\l Sy) mecA 1(0)
Staphyl
E. faecium S. epidermidis ap yocjoccus mecA, vanA 1(0)
haemolyticus
. Staphylococcus bacili GN care
K. pneumoniae ) N 1(0)
haemolyticus nu fermenteaza
. o Streptococcus -
P. aeruginosa P. mirabilis i 1(0)
grupul viridans
Staphyl 1),
P. mirabilis Staphylococcus mecA 1(1) aphylococeus (1)
mecA (1)
Specia
Staphylococcus 1(0)
Peptostreptococcus*
Rothia (stomatococcus) . o
o . S. epidermidis 1(0)
mucilaginosus
Strept -
Rothia mucilaginosa* rep oc'o'ccus 1(0)
grupul viridans
S. aureus (1),
S. agalactiae S. aureus Staphylococcus mecA 1(1) Staphylococcus (1),
mecA (1)
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*Indica un organism in afara panelului care nu este vizat de panelul BCID-GP.

Combinatii de co-de-teAcQH dlstlncte.dfetectate prln- Numair de Organisme
metodele de comparatie in probele clinice prospective probe discrepante /
. . . . Marker de | (Numar de Markeri de
Organismul 1 | Organismul 2 | Organismul 3 | Organismul 4 rezistents | discrepante) | rezistenta*
S. anginosus Streptococcus mitis 1(1) S. anginosus (1)
Staphylococcus
S. epidermidis [')‘y mecA 1(0)
capitis
i - Staphylococcus
S. epidermidis o 2 (0)
hominis
Staphyl
S. epidermidis ap. }_/OCOCCUS mecA 4(1) S. epidermidis (1)
hominis
Staphylococcus Staphylococcus
S. epidermidis p‘ y P y‘ 1(0)
hominis warneri
i - Streptococcus - . .
S. epidermidis . 1(1) S. epidermidis (1)
grupul viridans
Strept
S. epidermidis reptococeus 1(0)
parasanguinis
S. maltophilia Streptococcus 1(1) Streptococcus (1)
Grupul Streptococcus
S. marcescens " o 1(0)
Streptococcus mitis |salivarius
Streptococcus - Grupul
Staphyl hnii 1(1
apfylococeus cohmi grupul viridans M S. viridans (1)
Staphylococcus Staphylococcus
.. . 1(0)
hominis pettenkoferi
Staphylococcus .
o Streptococcus mitis mecA 1(1) mecA (1)
hominis

A. Un organism discrepant sau un marker de rezistenta este definit ca unul care a fost detectat prin metoda (metodele)
de comparatie, dar nu de panelul BCID-GP (exclude organismele care nu sunt vizate de panelul BCID-GP).

B. 16 organisme discrepante au fost investigate folosind PCR/secventierea; 1 organism discrepant nu a fost detectat:
-1n 1 din 1 proba fals negativa de grup S. anginosus, PCR/secventierea a detectat in schimb Streptococcus lutetiensis.
Tabelul 54: Co-detectii identificate prin metodele de comparatie (probe retrospective)
Combinatii de co-dfat?cgll dlstmctt? c!etectate prin Numar Organisme
metodele de comparatie in probele clinice retrospective de probe discrepante /
o . 11 lo . 12l o . 13 lo . 14 Marker de | (Numar de Markeri de
rganismu rganismu rganismu rganismu rezistents | discrepante) |  rezistents*
A. baumannii E. faecalis vanA 2(2) A. baumannii (2)
A. baumannii E. faecalis S. aureus mecA 1(1) mecA (1)
A. baumannii E. faecium vanA 1(0)
A Staphyl
eroct?c'cus Corynebacterium ap yoc?ccus 1(0)
sanguinicola* saprophyticus
i i Enterococcus .
Aeromonas caviae E. coli ) K. oxytoca 1(1) E. casseliflavus (1)
casseliflavus
C. acnes Enterococcus avium vanA 1(1) E. avium (1), vanA (1)
C. albicans E. faecalis vanA 1(1) E. faecalis (1)
C. albicans E. faecium Stap'h}'/lococcus mecA, vanA 1(0)
hominis
C. albicans S. epidermidis mecA 1(0)
Lactobacillus
C. glabrat: 1(1 C. glabrata (1
glabrata rhamnosus M glabrata (1)
C. glabrata S. pneumoniae 1(0)
C. krusei S. epidermidis mecA 1(0)

C. parapsilosis

E. faecalis
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Combinatii de co-d-et(;zc;u dlstlnct(-? c!etectate prin Numér Organisme
metodele de comparatie in probele clinice retrospective de probe discrepante /
. . . . Marker de | (Numar de Markeri de
Organismul 1 | Organismul 2 | Organismul 3 | Organismul 4 rezistents | discrepante) |  rezistents*
C. parapsilosis E. faecalis vanA 1(1) C. parapsilosis (1)
Citrobacter braakii Streptococcus oralis 1(0)
E. cloacae E. faecalis 1(0)
E. cloacae E. faecium vanA 1(0)
. Staphylococcus
E. cloacae E. faecium o mecA, vanA 1(0)
hominis
E. cloacae Grupul S. anginosus 1(0)
E. coli E. faecalis 3(0)
E. coli E. faecalis K. pneumoniae 1(0)
E. coli E. faecalis P. mirabilis 1(0)
E. coli E. faecium 2(0)
X Streptococcus
E. coli K. oxytoca ) ] 1(0)
infantarius
E. coli S. agalactiae 1(0)
E. coli Grupul S. anginosus 1(0)
E. coli S. aureus mecA 1(0)
E. coli S. pneumoniae 1(0)
E. coli Streptococcus bovis 1(0)
. . E. faecalis (1),
E. faecalis K. pneumoniae vanA 1(1) .
K. pneumoniae (1)
E. faecalis M. morganii vanA 1(0)
. . . E. faecalis (1),
E. faecalis M. morganii Proteus vulgaris vanA 1(1)
vanA (1)
. . E. faecalis (1),
E. faecalis P. aeruginosa S. aureus mecA 1(1) .
P. aeruginosa (1)
. o E. faecalis (1),
E. faecalis P. mirabilis 2(2) L
P. mirabilis (1)
. o E. faecalis (1),
E. faecalis P. mirabilis vanA 1(1)
vanA (1)
E. faecalis Providencia stuartii 1(1) P. stuartii (1)
E. faecalis S. maltophilia vanA 1(0)
E. faecium K. pneumoniae 1(0)
Moraxella Pedi
ediococcus
E. faecium (Branhamella) . vanA 1(0)
i pentosaceus’
catarrhalis
E. faecium P. aeruginosa vanA 1(0)
E. faecium P. mirabilis vanA 1(0)
E. faecium Pseudomonas vanA 1(0)
Staphylococcus
E. faecium S. epidermidis p' y mecA 1(1) E. faecium (1)
hominis
Enterobact
nierobacter Grupul S. anginosus 1(0)
aerogenes
Enterococcus avium Grupul S. anginosus 1(0)
K. oxytoca Grupul S. anginosus 1(0)
K. pneumoniae S. aureus 2(1) S. aureus (1)
Staphylococcus (1),
L. Staphyl: A 1(1
monocytogenes aphylococcus mec. (1) mecA (1)
Lactobacillus casei Specia Veillonella 1(1) Specia Veillonella (1)
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Combinatii de co-detectii distincte detectate prin Numér Organisme
metodele de comparatie in probele clinice retrospective de probe discrepante /
. . . . Marker de | (Numar de Markeri de
Organismul 1 | Organismul 2 | Organismul 3 | Organismul 4 rezistents | discrepante) |  rezistents*
Lactobacillus Pediococcus 1(0)
rhamnosus acidilactici*
Lactobacillus Streptococcus -
Grupul S. anginosus | Staphylococcus P iy 1(1) Staphylococcus (1)
rhamnosus grupul viridans
Micrococcus Pseudoclavibacter* 1(0)
Moraxella catarrhalis  |S. pneumoniae 1(0)
S. agalactiae S. aureus 1(1) S. aureus (1)
Strept -
S. agalactiae S. aureus rep OC_O_CCUS 1(0)
grupul viridans
S. aureus S. epidermidis 1(1) S. aureus (1)
S. aureus S. pyogenes mecA 1(1) S. pyogenes (1)
Staphylococcus
S. aureus Py 1(0)
capitis
S. aureus Streptococcus mitis mecA 1(0)
Staphyl
S. epidermidis apfylococeus 1(0)
hominis
Staphylococcus
S. epidermidis p‘ y mecA 3(0)
hominis
X . Staphylococcus Streptococcus
S. epidermidis o . mecA 1(0)
hominis parasanguinis
Staphyl
Staphylococcus capitis ap. },/OCOCCUS mecA 1(0)
hominis

*Indica un organism in afara panelului care nu este vizat de panelul BCID-GP.

A. Un organism discrepant sau un marker de rezistenta este definit ca unul care a fost detectat prin metoda (metodele)
de comparatie, dar nu de panelul BCID-GP (exclude organismele care nu sunt vizate de panelul BCID-GP).

B. 24 de organisme discrepante au fost investigate folosind PCR/secventierea; 2 organisme discrepante nu au fost detectate:
-Tn 2 din 6 probe fals negative de E. faecalis, PCR/secventierea a detectat in schimb Enterococcus faecium.

Performanta instrumentului cobas eplex in studiile clinice

Un total de 2354 de probe (inclusiv probe prospective, retrospective si artificiale) au fost testate initial T
evaluarile clinice. Douazeci si patru dintre aceste 2354 de probe (1,0 %) nu au finalizat rularea si proba
a fost retestatd. Dupa testarea repetata, toate cele 2354 de probe au finalizat testarea si 2246 din 2354

(95,4 %, Cl 95 %: 94,5 % - 96,2 %) a generat rezultate valabile si 108 din 2354 (4,6 %, CI 95 %:
3,8 % - 5,5 %) a generat rezultate nevalabile la prima incercare finalizata.

Dupa retestarea celor 108 de probe cu rezultate initial nevalabile, 3 din 108 (2,8 %) nu au finalizat rularea
si proba a fost retestata. Dupa testarea repetata, toate cele 108 de probe au finalizat testarea si 106 din
108 (98,1 %) au dat rezultate valabile. In total, dupa testarea final&, 2 din 2354 de probe (0,1 %, Cl 95 %:
0,0 % - 0,3 %) au avut rezultate finale, nevalabile, rezultdnd o rata de validitate finala de 2352 din 2354
(99,9 %, Cl 95 %: 99,7 % - 100 %).
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CARACTERISTICI DE PERFORMANTA ANALITICA

Limite de detectie (sensibilitate analitica)

Limita de detectie (LoD), sau sensibilitatea analitica, a fost identificata si verificata pentru fiecare test
de pe panelul BCID-GP folosind cel putin doua tulpini de comparatie cuantificate in matricea probei de
hemocultura simulata, care este definita ca sange integral cu EDTA adaugat intr-un flacon de hemocultura
n raportul recomandat de producator si incubat timp de 8 ore. Pentru fiecare conditie au fost testate cel
putin 20 de replici per tinta. Limita de detectare a fost definitd ca cea mai mica concentratie a fiecarei
tinte care este detectata in 2 95 % din replicile testate. LoD confirmata pentru detectarea fiecarui organism

al panelului cobas eplex BCID-GP este prezentata in tabelul 55.

Tabelul 55: Rezumatul rezultatelor LoD

Concentratie

Tinta Organism Tulpina LoD (CFU/mI)
Bacillus cereus ATCC 21769 1x105
Grupul B. cereus - —
Bacillus thuringiensis ATCC 35646 1x10°
N Bacillus subtilis ATCC 55614 1x108
Grupul B. subtilis -
Bacillus atrophaeus ATCC 51189 1x108
. Corynebacterium striatum ATCC 43735 1x108
Corynebacterium ——
Corynebacterium jeikeium ATCC 43217 1x107
. . Cutibacterium acnes (P. acnes) ATCC 33179 1x107
Cutibacterium acnes (P. acnes) - -
Cutibacterium acnes (P. acnes) ATCC 6919 1x108
Enterococcus faecium ATCC BAA-2316 1x10%
Enterococcus Enterococcus faecium ATCC BAA-2317 1x 108
Enterococcus raffinosus ATCC 49464 1x 108
) Enterococcus faecium ATCC BAA-2316 1x108
Enterococcus faecium -
Enterococcus faecium ATCC BAA-2317 1x 108
Enterococcus faecalis ATCC 51575 1x 108
Enterococcus faecalis
Enterococcus faecalis ATCC 700802 1x 108
) Lactobacillus paracasei ATCC 25598 1x108
Lactobacillus
Lactobacillus casei ATCC 334 1x105
Listeria seeligeri ATCC 35967 1x10°
Listeria Listeria monocytogenes ATCC 10890 1x108
Listeria monocytogenes ATCC 19111 1x108
o Listeria monocytogenes ATCC 10890 1x10°
Listeria monocytogenes —
Listeria monocytogenes ATCC 19111 1x10°
. Micrococcus luteus ATCC 19212 1x108
Micrococcus
Micrococcus luteus ATCC 10240 1x107
Staphylococcus aureus ATCC BAA-2313 1x 104
Staphylococcus aureus ATCC BAA-2312 1x10°
Staphylococcus epidermidis ATCC 35983 1x108
Staphylococcus Staphylococcus epidermidis ATCC 35984 1x108
Staphylococcus lugdunensis NRS 879 1x10°
Staphylococcus lugdunensis ATCC 49576 1x108
Staphylococcus haemolyticus NRS 62 1x107
10196769001-01RO
Doc Rev. 1.0 Destinat diagnosticarii in vitro. Pagina 60




cobas eplex BCID gram-positive panel (panel de identificare a hemoculturilor gram-pozitive)

Tinta

Organism

Tulpina

Concentratie

LoD (CFU/ml)
Staphylococcus aureus ATCC BAA-2313 1x10°
Staphylococcus aureus
Staphylococcus aureus ATCC BAA-2312 1x10°
) o Staphylococcus epidermidis ATCC 35983 1x108
Staphylococcus epidermidis - —
Staphylococcus epidermidis ATCC 35984 1x108
. Staphylococcus lugdunensis NRS 879 1x10°
Staphylococcus lugdunensis -
Staphylococcus lugdunensis ATCC 49576 1x10°
Streptococcus pneumoniae ATCC BAA-475 1x108
Streptococcus pneumoniae ATCC 10357 1x108
Streptococcus Streptococcus gordonii ATCC 10558 1x 108
Streptococcus agalactiae ATCC 12401 1x108
Streptococcus agalactiae ATCC 13813 1x107
. Streptococcus agalactiae ATCC 12401 1x108
Streptococcus agalactiae -
Streptococcus agalactiae ATCC 13813 1x108
Grupul Streptococcus Streptococcus intermedius ATCC 27335 1 x 104
anginosus Streptococcus anginosus ATCC 9895 1x108
) Streptococcus pneumoniae ATCC BAA-475 1x108
Streptococcus pneumoniae -
Streptococcus pneumoniae ATCC 10357 1x10°
Streptococcus pyogenes ATCC 12384 1x10°
Streptococcus pyogenes
Streptococcus pyogenes ATCC 49399 1x108
Stenotrophomonas maltophilia ATCC 13636 1x108
Enterobacter cloacae ATCC 13047 1x 108
Escherichia coli ATCC 4157 1x 108
. Klebsiella pneumoniae ATCC BAA-1706 1x108
Pan gram-negativ -
Serratia marcescens ATCC 8100 1x 108
Proteus mirabilis ATCC 43071 1x 108
Acinetobacter baumannii NCTC13302 1x107
Neisseria meningitidis ATCC 13113 1x107
Pan gram-negativ Pseudomonas aeruginosa ATCC 15442 1x107
) Candida albicans ATCC 24433 1x 108
Pan Candida -
Candida glabrata ATCC 66032 1x108
" Staphylococcus epidermidis ATCC 35983 1x108
mec.
Staphylococcus epidermidis ATCC 35984 1x108
o Staphylococcus aureus ATCC BAA-2313 1x 104
mec
Staphylococcus aureus ATCC BAA-2312 1x 104
" Enterococcus faecium ATCC BAA-2316 1x 104
van
Enterococcus faecium ATCC BAA-2317 1x10°
5 Enterococcus faecalis ATCC 51575 1x10%
van
Enterococcus faecalis ATCC 700802 1x10°
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cobas eplex BCID gram-positive panel (panel de identificare a hemoculturilor gram-pozitive)

Reactivitate analitica (inclusivitate)

Un grup de 459 tulpini / izolate reprezentand diversitatea genetica, temporala si geografica a fiecarei tinte
de pe panelul cobas eplex BCID- GP a fost evaluat pentru a demonstra reactivitatea analitica. Fiecare
tulpina bacteriana a fost testata de trei ori la 1 x 108 CFU/mI sau mai putin si fiecare tulpina fungica a fost
testata la 1 x 108 CFU/ml. In cazurile in care concentratia initiala de testare nu a dus la un rezultat
,Detected” (Detectat), concentratia a fost crescuta pana la punctul in care a fost observata detectarea
(a se vedea notele de subsol pentru concentratiile acestor tulpini). Organismele detectate sunt prezentate
in tabelul 56. Tulpini suplimentare au fost detectate ca parte a studiului Limita de detectare
(sensibilitate analiticd) si acestea pot fi gasite in tabelul 55.

Tabelul 56: Reactivitate analitica (inclusivitate)

Organism I Tulpina Organism Tulpina
Bacillus cereus Staphylococcus lentus ATCC 700403
ATCC 21769 NRS-879
. ATCC 10876 . ATCC 49576
Bacillus cereus Staphylococcus lugdunensis
ATCC 31430 NRS-878
ATCC 53522 NRS-880
ATCC 35646 Staphylococcus muscae ATCC 49910
. L ATCC 33679 Staphylococcus pasteuri ATCC 51129
Bacillus thuringiensis -
ATCC 55173 Staphylococcus pasteuri (mecC+) ATCC 51128
ATCC 10792 Staphylococcus pettenkoferi DSM-19554
Bacillus subtilis Staphylococcus pseudintermedius ATCC 49444
ATCC 23845 Staphylococcus saccharolyticus ATCC 14953
. . . ATCC 23842 . ATCC 15305
Bacillus amyloliquefaciens Staphylococcus saprophyticus
ATCC 23350 ATCC 35552
ATCC 53495 L ATCC 49545
Staphylococcus schleiferi
ATCC 51189 ATCC 43808
ATCC 6455 ATCC 29060
Bacillus atrophaeus ATCC 49337 ATCC 29061
ATCC 7972 Staphylococcus sciuri ATCC 29059
ATCC 6537 ATCC 49575
ATCC 53926 ATCC 29062
. ) ) . ATCC 55768 ATCC 27848
Bacillus licheniformis
ATCC 21039 ATCC 27850
Staphylococcus simulans
ATCC 21667 ATCC 31432
ATCC 55614 ATCC 27851
Bacillus subtilis ATCC 15561 Staphylococcus species ATCC 155
ATCC 21008 Staphylococcus species (mecA+) ATCC 27626
Bacillus subtilis ATCC 15040 . ATCC 51699
- Staphylococcus vitulinus
Corynebacterium ATCC 51161
Corynebacterium afermentans ATCC 51403 Staphylococcus warneri ATCC 27836
subspecia afermentans
Coryneb‘act'er/um‘ afermentans ATCC 51404 ATCC 49148
subspecia lipophilum Staphylococcus xylosus
Corynebacterium confusum ATCC 38268* ATCC 29971
Corynebacterium coyleae ATCC 700219 Staphylococcus aureus
Corynebacterium diphtheriae ATCC 13812 ATCC 25923
Corynebacterium falsenii ATCC BAA-596" ATCC 29247
Corynebacterium freneyi ATCC 644248 ATCC 6538P
Corynebacterium imitans ATCC 7003548 ATCC 29213
ATCC 43217 NR-45889
Staphylococcus aureus
L ATCC 43216 NR-45890
Corynebacterium jeikeium
ATCC 43734 NR-46074
ATCC BAA-949 NR-45881
Corynebacterium minutissimum ATCC 23348 NR-46411
Corynebacterium resistens CCUG 50093T NR-46414
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cobas eplex BCID gram-positive panel (panel de identificare a hemoculturilor gram-pozitive)

Organism Tulpina Organism Tulpina
Corynebacterium simulans ATCC BAA-15 NR-46418
Staphylococcus aureus
ATCC BAA-1293 NR-46417
Corynebacterium striatum ATCC 43735 NR-13524
ATCC 7094 NR-13527
Corynebacterium timonense CCUG 64728* NR-13525
Corynebacterium ulcerans ATCC 51799 NR-13526
ATCC 43044 NRS-123
Corynebacterium urealyticum ATCC 43042 NR-46805
ATCC 43043 NRS-662
Corynebacterium ureicelerivorans | CCUG 59144 ATCC BAA-1707
Cutibacterium acnes ATCC 43300
ATCC 11827 NRS-383
ATCC 11828 NCTC-12493
Cutibacterium acnes
ATCC 33179 NRS-676
ATCC 6919 NRS-678
Enterococcus NRS-648
Enterococcus avium ATCC 14025 NRS-651
ATCC 700668 NRS-643
) Staphylococcus aureus (mecA+)
Enterococcus casseliflavus ATCC 25788 NRS-484
ATCC 700327 NRS-385
Enterococcus cecorum ATCC 43198 NRS-384
Enterococcus dispar ATCC 51266 ATCC BAA-40
Enterococcus durans ATCC 11576 ATCC 700698
ATCC 51575 NRS-382
ATCC 700802 NRS-659
ATCC 10100 NRS-657
ATCC 12399 NRS-655
ATCC 14506 NRS-654
Enterococcus faecalis ATCC 33186 NRS-647
ATCC 49532 ATCC BAA-42
ATCC 49533 ATCC BAA-41
ATCC 7080 NRS-483
ATCC 49474 NRS-675
ATCC 49332 NRS-645
ATCC 29200 NRS-687
ATCC BAA-2128 NRS-667
ATCC 51188 NRS-677
ATCC 49149 NRS-683
Enterococcus faecalis NCTC-775 NRS-688
ATCC 19433 Staphylococcus aureus (mecA+) NRS-22
ATCC 49452 NRS-387
Enterococcus faecalis (vanA+) JMI 876745 NRS-70
) ATCC BAA-2365 ATCC 33591
Enterococcus faecalis (vanB+)
ATCC 51299 ATCC BAA-2312
Staphylococcus aureus (mecC+)
ATCC 19434 ATCC BAA-2313
ATCC 23828 Staphylococcus epidermidis
ATCC 27273 ATCC 12228
Enterococcus faecium ATCC BAA-2127 ATCC 49134
ATCC 6057 Staphylococcus epidermidis NCIMB-8853
ATCC 49624 ATCC 700583
ATCC 6569 ATCC 14990
ATCC BAA-472 ATCC 35983
ATCC 9756 ATCC 35984
) ATCC 49224 . . ATCC 29887
Enterococcus faecium Staphylococcus epidermidis (mecA+)
ATCC BAA-2846 ATCC 49461
ATCC 19953 ATCC 700565
ATCC 27270 ATCC 51625
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cobas eplex BCID gram-positive panel (panel de identificare a hemoculturilor gram-pozitive)

Organism

Tulpina

ATCC 35667

Enterococcus faecium (vanA+)

ATCC BAA-2316

ATCC BAA-2317

ATCC 700221

ATCC BAA-2319

ATCC BAA-2320

LMC 003921

LMC 103676

LMC 089524

LMC 104266

LMC 032261

LMC 110371

LMC 002867

LMC 055971

ATCC 51559

ATCC BAA-2318

Enterococcus faecium (vanB+)

ATCC 51858

Enterococcus gallinarum

ATCC 49573

ATCC 49609

ATCC 49610

ATCC 700425

ATCC 49608

Enterococcus hirae

ATCC 49479

ATCC 10541

Enterococcus italicus

CCUG 47860

Enterococcus malodoratus

ATCC 43197

Enterococcus pseudoavium

CCUG 33310T

Enterococcus raffinosus

ATCC 49464

Enterococcus saccharolyticus

ATCC 43076

Enterococcus sanguinicola

DSM-21767

Enterococcus faec

alis

Enterococcus faecalis

ATCC 51575

ATCC 700802

ATCC 10100

ATCC 12399

Enterococcus faecalis

ATCC 14506

ATCC 33186

ATCC 49532

ATCC 49533

ATCC 7080

ATCC 49474

ATCC 49332

Enterococcus faecalis

ATCC 29200

ATCC BAA-2128

ATCC 51188

ATCC 49149

NCTC-775

ATCC 19433

ATCC 49452

Enterococcus faecalis (vanA+)

JMI 876745

Organism | Tulpina
Staphylococcus lugdunensis
NRS-879
) ATCC 49576
Staphylococcus lugdunensis NRS-878
NRS-880
Streptococcus
ATCC 12401
ATCC 13813
ATCC 12386
Streptococcus agalactiae ATCC 12973
ATCC 27956
NCTC-8017
ATCC 12403
ATCC 9895
Streptococcus anginosus ATCC 33397
NCTC-10713
ATCC 33317
Streptococcus bovis
ATCC 35034
Streptococcus constellatus ATCC 27513
Streptococcus criceti ATCC 19642¢
ATCC 35666
Streptococcus dysgalactiae ATCC 43078
ATCC 12394
. ATCC 43079
Streptococcus equi
ATCC 9528
) ATCC 15351
Streptococcus equinus
ATCC 9812
ATCC 49475
Streptococcus gallolyticus ATCC 9809
ATCC 43144
L ATCC 10558
Streptococcus gordonii
ATCC 35557
ATCC BAA-102
Streptococcus infantarius
ATCC BAA-103
ATCC BAA-2089
Streptococcus infantis
ATCC 700779
Streptococcus intermedius ATCC 27335
ATCC 15914
Streptococcus mitis
ATCC 6249
ATCC 49456
Streptococcus mitis
NCIMB-13770
Streptococcus oralis ATCC 35037
Streptococcus oralis ATCC 55229
Streptococcus parasanguinis ATCC 15909
Streptococcus peroris ATCC 700780
ATCC BAA-475
ATCC 10357
Streptococcus pneumoniae ATCC 49619
ATCC 49136
ATCC BAA-659
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cobas eplex BCID gram-positive panel (panel de identificare a hemoculturilor gram-pozitive)

Organism

Tulpina

Enterococcus faecium

Organism Tulpina

ATCC BAA-2365
Enterococcus faecalis( vanB+)
ATCC 51299
Enterococcus faecium

ATCC 19434
ATCC 23828
ATCC 27273

ATCC BAA-2127

ATCC 6057

ATCC 49624

ATCC 6569

ATCC BAA-472

ATCC 9756

ATCC 6315

ATCC BAA-1667

ATCC 700674

ATCC 6321

ATCC 700673

ATCC 51916

ATCC 8338

ATCC 6301

ATCC 8335

NCIMB-13286

ATCC BAA-1656

ATCC 49224

ATCC BAA-2846

ATCC 19953

ATCC 27270

ATCC 35667

Enterococcus faecium (vanA+)

ATCC BAA-2316

Streptococcus pyogenes

ATCC 12384

ATCC 49399

ATCC 12344

ATCC 19615

NCIMB-13285

ATCC 14289

Streptococcus salivarius

ATCC 13419¢

ATCC BAA-2317 ATCC 7073
ATCC 700221 ATCC 25975
Streptococcus salivarius
ATCC BAA-2319 ATCC 31067¢
ATCC BAA-2320 Streptococcus sanguinis ATCC 10556
LMC 003921 Streptococcus thoraltensis ATCC 700865
LMC 103676 Streptococcus agalactiae
Enterococcus faecium (vanA+) LMC 089524 ATCC 12401
LMC 104266 ATCC 13813
LMC 032261 ATCC 12386
LMC 110371 Streptococcus agalactiae ATCC 12973
LMC 002867 ATCC 27956
LMC 055971 NCTC-8017
) ATCC 51559 ATCC 12403
Enterococcus faecium (vanA+)
ATCC BAA-2318 Grupul Streptococcus anginosus
Enterococcus faecium (vanB+) ATCC 51858 ATCC 9895
Lactobacillus Streptococcus anginosus ATCC 33397
ATCC 334 NCTC-10713
Lactobacillus casei ATCC 55825 Streptococcus constellatus ATCC 27513
ATCC 39392 Streptococcus intermedius ATCC 27335
ATCC 25598 Streptococcus pneumoniae
Lactobacillus paracasei ATCC BAA-52 ATCC BAA-475
ATCC 27092 ATCC 10357
ATCC 39595 ) ATCC 49619
) Streptococcus pneumoniae
Lactobacillus rhamnosus ATCC 53103 ATCC 49136
ATCC 55915 ATCC BAA-659
Lactobacillus zeae ATCC 15820 ATCC 6315
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cobas eplex BCID gram-positive panel (panel de identificare a hemoculturilor gram-pozitive)

Organism I Tulpina Organism Tulpina
Listeria ATCC BAA-1667
o NCTC-11288 ATCC 700674
Listeria innocua
ATCC 33090 ATCC 6321
ATCC 19119 ATCC 700673
Listeria ivanovii ATCC BAA-139 ATCC 51916
ATCC 700402 ATCC 8338
ATCC 10890 ATCC 6301
ATCC 19111 ATCC 8335
ATCC 13932 NCIMB-13286
ATCC 19114 ATCC BAA-1656
Listeria monocytogenes ATCC 7644 Streptococcus pyogenes
ATCC 19112 ATCC 12384
ATCC BAA-751 ATCC 49399
ATCC 19118 ATCC 12344
Streptococcus pyogenes
ATCC 19115 ATCC 19615
Listeria seeligeri ATCC 35967 NCIMB-13285
Listeria welshimeri ATCC 35897 ATCC 14289
Listeria monocytogenes Pan Candida
ATCC 10890 ATCC 24433
ATCC MYA-
Listeria monocytogenes ATCC 19111 Candida albicans 4441
ATCC 13932 ATCC 14053
Listeria monocytogenes ATCC 19114 Candida albicans ATCC 90028
ATCC 7644 ATCC 66032
ATCC 19112 ATCC 15126
Candida glabrata
Listeria monocytogenes ATCC BAA-751 QgTs%C MYA-
ATCC 19118 ATCC 2001
ATCC 19115 ATCC 34135
Micrococcus Candida krusei ATCC 32196
ATCC 19212 ATCC 14243
ATCC 10240 ATCC 90018°
i ATCC 400 Candida parapsilosis ATCC 58895
Micrococcus luteus
ATCC 53598 ATCC 22019
ATCC 49732 Pan gram-negativ
ATCC 4698 NCTC-13302
- Acinetobacter baumannii
Micrococcus lylae ATCC 27566 NCTC-13422
Micrococcus yunnanensis ATCC 7468 Acinetobacter haemolyticus ATCC 19002
Staphylococcus Acinetobacter junii ATCC 17908
Staphylococcus arlettae ATCC 43957 Acinetobacter Iwoffii ATCC 15309
ATCC 25923 Acinetobacter ursingii ATCC BAA-617
ATCC 29247 Bacteroides fragilis NCTC-9343
ATCC 6538P Burkholderia cepacia ATCC 25416
ATCC 29213 Cedecea davisiae ATCC 43025
Staphylococcus aureus NR-45889 Citrobacter freundii NCTC-9750
NR-45890 Citrobacter koseri ATCC 27156
NR-46074 Cronobacter muytjensii ATCC 51329
NR-45881 Cronobacter sakazakii ATCC 12868
NR-46411 Edwardsiella tarda ATCC 15947
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cobas eplex BCID gram-positive panel (panel de identificare a hemoculturilor gram-pozitive)

Organism Tulpina Organism Tulpina
NR-46414 Enterobacter aerogenes ATCC 13048
NR-46418 Enterobacter amnigenus ATCC 51816
NR-46417 Enterobacter asburiae ATCC 35953
NR-13524 ATCC 13047
NR-13527 ATCC 23373
Enterobacter cloacae

NR-13525 ATCC 23355
NR-13526 ATCC 35030

Staphylococcus aureus (mecA+) NRS-123 Enterobacter hormaechei ATCC 700323
NR-46805 Erwinia aphidicola ATCC 27991
NRS-662 ATCC 4157
ATCC BAA-1707 Escherichia coli ATCC 14948
ATCC 43300 ATCC 25922
NRS-383 Escherichia coli ATCC BAA-196

Staphylococcus aureus (mecA+) NCTC-12493 Escherichia fergusonii ATCC 35469
NRS-676 Escherichia hermannii ATCC 700368
NRS-678 Escherichia vulneris ATCC 33821
NRS-648 Fusobacterium necrophorum ATCC 25286
NRS-651 Fusobacterium nucleatum ATCC 25586
NRS-643 ATCC 10211
NRS-484 Haemophilus influenzae ATCC 49144
NRS-385 ATCC 43065

Staphylococcus aureus (mecA+)
NRS-384 Haemophilus influenzae NCTC-8468
ATCC BAA-40 Haemophilus parainfluenzae ATCC 9796
ATCC 700698 Hafnia alvei ATCC 51815
NRS-382 ATCC 700324
NRS-659 Klebsiella oxytoca ATCC 43165
NRS-657 ATCC 43863
NRS-655 Klebsiella ozaenae ATCC 11296
NRS-654 ATCC BAA-1706
NRS-647 NCTC-9633

Klebsiella pneumoniae

ATCC BAA-42 NCTC-13440
ATCC BAA-41 ATCC 51503
NRS-483 Kluyvera ascorbata ATCC 14236

Staphylococcus aureus (mecA+)
NRS-675 Kluyvera cryocrescens ATCC 14240
NRS-645 Legionella pneumophila ATCC 33823
NRS-687 Moraxella catarrhalis ATCC 23246
NRS-667 Moraxella nonliquefaciens ATCC 17953
NRS-677 Moraxella osloensis ATCC 10973
NRS-683 Morganella morganii ATCC 25829
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cobas eplex BCID gram-positive panel (panel de identificare a hemoculturilor gram-pozitive)

Organism Tulpina Organism Tulpina
NRS-688 Neisseria lactamica ATCC 23970
NRS-22 ATCC 13090
NRS-387 ATCC 13113
Neisseria meningitidis
NRS-70 ATCC 13077
ATCC 33591 ATCC 13102
ATCC BAA-2312 Neisseria mucosa ATCC 19695
Staphylococcus aureus (mecC+)
ATCC BAA-2313 Neisseria sicca ATCC 29193
ATCC 33750 Pantoea agglomerans ATCC 14537
Staphylococcus auricularis
ATCC 33753 Pasteurella aerogenes ATCC 27883
ATCC 27840 ATCC 43071
Staphylococcus capitis NRS-866 Proteus mirabilis CDC nr. 0155
ATCC 35661 CDC nr. 0159
Staphylococcus caprae ATCC 51548 Proteus penneri ATCC 35197
Staphylococcus carnosus ATCC 51365 Proteus vulgaris ATCC 6380
Staphylococcus chromogenes ATCC 43764 Providencia alcalifaciens ATCC 9886
Staphylococcus cohnii ATCC 29974 Providencia rettgeri ATCC 9919
ATCC 12228 Providencia stuartii ATCC 33672
ATCC 49134 ATCC 15442
Staphylococcus epidermidis NCIMB-8853 Pseudomonas aeruginosa NCIMB-12469
ATCC 700583 ATCC 10145
ATCC 14990 Pseudomonas fluorescens ATCC 13525
ATCC 35983 Pseudomonas luteola ATCC 35970
ATCC 35984 Pseudomonas putida ATCC 31483
Staphylococeus epidermidis ATCC 29887 Raoultella terrigena ATCC 55553
(mecA+) ATCC 49461 Salmonella bongori ATCC 43975
ATCC 700565 Salmonella enterica subspecia enterica ATCC 51957
ATCC 51625 Salmonella enterica Choleraesuis ATCC 12011
ATCC 700401 Salmonella enterica Paratyphi FSL S5-0447
Staphylococcus gallinarum
ATCC 35539 Salmonella Typhi ATCC 19430
ATCC 29970 Serratia fonticola ATCC 29844
Staphylococcus haemolyticus
ATCC 31874 Serratia liquefaciens ATCC 27592
NRS-62 ATCC 8100
Staphylococeus haemolyticus ATCC BAA-1693 Serratia marcescens ATCC 14756
(mecA+)
NRS-69 ATCC 13880
NRS-871 Serratia odorifera ATCC 33077
Staphylococcus hominis NRS-870 Serratia rubidaea ATCC 27593
ATCC 27844 Shigella boydii ATCC 9207
ATCC 700237 Shigella dysenteriae ATCC 13313
Staphylococcus hominis (mecA+)
ATCC 700236 Shigella sonnei ATCC 29930
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cobas eplex BCID gram-positive panel (panel de identificare a hemoculturilor gram-pozitive)

Organism Tulpina Organism Tulpina
Staphylococcus hyicus ATCC 11249 Stenotrophomonas maltophilia ATCC 13636
ATCC 29663 Tatumella ptyseos ATCC 33302
Staphylococous intermedius Yersinia enterocolitica subspecia
ATCC 49052 L P ATCC 9610
enterocolitica
A. Detectat la 2 x 108 CFU/ml C. Detectat la 4 x 108 CFU/ml
B. Detectat la 2 x 10° CFU/ml D. Detectat la 1 x 10" CFU/ml

Reactivitatea prevazuta (in silico) pentru teste la nivel de gen si grup

Nota: performanta panelului cobas eplex BCID-GP nu a fost stabilita pentru toate organismele
enumerate in tabelele de mai jos. A se vedea sectiunile Reactivitate analitica (inclusivitate) si Limita
de detectie (sensibilitate analitica) pentru date despre organisme pentru care au fost stabilite
caracteristici de performanta (indicate cu un asterisc in tabelele 57-68). Unele specii nu au fost
evaluate in silico din cauza lipsei de date de secventa, desi pot aparea in studiile de
sensibilitate analitica sau specificitate.

In plus fat& de testele specifice speciilor, panelul cobas eplex BCID-GP contine o serie de teste cu un
spectru mai vast la nivel de genur sau grupur, inclusiv teste privind grupul Bacillus cereus, grupul Bacillus
subtilis, Corynebacterium, Enterococcus, Lactobacillus, Listeria, Micrococcus, Staphylococcus,
Streptococcus, grupul Streptococcus anginosus, Pan Candida si Pan gram-negativ. Tabelele 57-68
rezuma reactivitatea (in silico) prevazuta (inclusivitate) pentru aceste tinte de test.

Tabelul 57: Rezultatele reactivitatii (inclusivitate) prevazute (in silico)
pentru grupul Bacillus cereus

Detectie prevazuta pentru 2 95 % din secventele tinta

Bacillus thuringiensis™ | Bacillus toyonensis | Bacillus weihenstephanensis

Detectie prevazuta pentru 85 % - 94 % din secventele tinta

Bacillus cereus* | |

Detectie prevazuta pentru < 85 % din secventele tinta

Niciuna identificata

Detectie neprevazuta

Bacillus mycoides* Bacillus pseudomycoides

Tabelul 58: Rezultatele reactivitatii (inclusivitate) prevazute (in silico)
pentru grupul Bacillus subtilis

Detectie prevazuta pentru 2 95 % din secventele tinta

Bacillus subtilis* Bacillus licheniformis* Bacillus siamensis

. . . Bacillus methylotrophicus / . . .
Bacillus amyloliquefaciens™ . . Bacillus tequilensis
Bacillus velezensis

Bacillus atrophaeus™ Bacillus paralicheniformis Bacillus vallismortis

Detectie prevazuta pentru 85 % - 94 % din secventele tinta

Niciuna identificata
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cobas eplex BCID gram-positive panel (panel de identificare a hemoculturilor gram-pozitive)

Detectie prevazuta pentru < 85 % din secventele tinta

Bacillus mojavensis (77,8 %)

| Bacillus sonorensis (83,3%)

Detectie neprevazuta

Niciuna identificata

Tabelul 59: Rezultatele reactivitatii (inclusivitate) prevazute (in silico) pentru Corynebacterium

Detectie prevazuta pentru 2 95 % din secventele tinta

Corynebacterium afermentans

Corynebacterium glaucum

Corynebacterium renale

Corynebacterium afermentans
subspecia afermentans™

Corynebacterium halotolerans

Corynebacterium simulans™

Corynebacterium afermentans
subspecia lipophilium*

Corynebacterium hansenii

Corynebacterium singulare

Corynebacterium appendicis

Corynebacterium humireducens

Corynebacterium sputi

Corynebacterium auris

Corynebacterium imitans™

Corynebacterium striatum*

Corynebacterium auriscanis

Corynebacterium lipophiloflavum

Corynebacterium suicordis

Corynebacterium camporealensis

Corynebacterium lowii

Corynebacterium terpenotabidum

Corynebacterium casei

Corynebacterium marinum

Corynebacterium testudinoris

Corynebacterium ciconiae

Corynebacterium massiliense

Corynebacterium timonense*

Corynebacterium coyleae*

Corynebacterium minutissimum*

Corynebacterium tuscaniense

Corynebacterium doosanense

Corynebacterium mucifaciens

Corynebacterium ulceribovis

Corynebacterium falsenii*

Corynebacterium mycetoides

Corynebacterium urealyticum*

Corynebacterium felinum

Corynebacterium nuruki

Corynebacterium ureicelerivorans™

Corynebacterium freneyi*

Corynebacterium oculi

Corynebacterium xerosis

Corynebacterium genitalium

Corynebacterium pilosum

Detectie prevazuta pentru 85 % - 94 % din secventele tinta

Niciuna identificata

Detectie prevazuta pentru < 85 % din secventele tinta

Corynebacterium aurimucosum
(50,0 %)

Corynebacterium jeikeium
(38,7 %)™

Corynebacterium variabile
(75,0 %)

Corynebacterium diphtheriae
(76,4 %)~

Corynebacterium ulcerans
(47,4 %)™

Corynebacterium vitaeruminis
(75,0 %)

Detectie neprevazuta

Corynebacterium accolens

Corynebacterium epidermidicanis

Corynebacterium propinquum

Corynebacterium ammoniagenes

Corynebacterium flavescens

Corynebacterium
pseudodiphtheriticum

Corynebacterium amycolatum

Corynebacterium frankenforstense

Corynebacterium
pseudogenitalium

. ; . . Corynebacterium
I fi
Corynebacterium aquilae Corynebacterium freiburgense pseudotuberculosis
Corynebacterium argentoratense Corynebactqtum Coryn.e.bacterlum
glucuronolyticum pyruviciproducens

Corynebacterium atypicum

Corynebacterium glutamicum

Corynebacterium resistens
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cobas eplex BCID gram-positive panel (panel de identificare a hemoculturilor gram-pozitive)

Corynebacterium bovis

Corynebacterium glyciniphilum

Corynebacterium riegelii

Corynebacterium callunae

Corynebacterium kroppenstedtii

Corynebacterium sphenisci

Corynebacterium capitovis

Corynebacterium kutscheri

Corynebacterium spheniscorum

Corynebacterium caspium

Corynebacterium lactis

Corynebacterium stationis

Corynebacterium confusum

Corynebacterium lubricantis

Corynebacterium sundsvallense

Corynebacterium crenatum

Corynebacterium maris

Corynebacterium thomssenii

Corynebacterium cystitidis

Corynebacterium mastitidis

Corynebacterium
tuberculostearicum

Corynebacterium deserti

Corynebacterium matruchotii

Corynebacterium uropygiale

Corynebacterium durum

Corynebacterium mustelae

Corynebacterium uterequi

Corynebacterium efficiens

Corynebacterium phocae

A. S-aprezis ca 38,7 % din secventele pentru C. jeikeium in NCBI vor fi detectate bioinformatic; s-a prezis ca 47,4 % din
secventele pentru C. ulcerans in NCBI for fi detectate bioinformatic. Toate tulpinile testate pentru aceste specii au fost
detectate In cadrul studiilor de reactivitate analitica (inclusivitate) sau de limita de detectare (sensibilitate analitica).

Tabelul 60: Rezultatele reactivitatii (inclusivitate) prevazute (in silico) pentru Enterococcus

Detectie prevazuta pentru 2 95 % din secventele tinta

Enterococcus avium*

Enterococcus flavescens

Enterococcus raffinosus

Enterococcus dispar*

Enterococcus italicus™

Enterococcus saccharolyticus*

Enterococcus durans

Enterococcus lactis

Enterococcus thailandicus

Enterococcus faecalis*

Enterococcus malodoratus

Enterococcus faecium*

Enterococcus pseudoavium

Detectie prevazuta pentru 85 % - 94 % din secventele tinta

Enterococcus casseliflavus

Enterococcus gallinarum

Enterococcus cecorum

Enterococcus hirae*

Detectie prevazuta pentru < 85 % din secventele tinta

Enterococcus mundltii (9,1 %)

Detectie neprevazuta

Enterococcus aquimarinus

Enterococcus hawaiiensis

Enterococcus rotai

Enterococcus asini

Enterococcus hermanniensis

Enterococcus silesiacus

Enterococcus caccae

Enterococcus pallens

Enterococcus sulfureus

Enterococcus camelliae

Enterococcus pernyi

Enterococcus termitis

Enterococcus canintestini

Enterococcus phoeniculicola

Enterococcus ureasiticus

Enterococcus canis

Enterococcus plantarum

Enterococcus ureilyticus

Enterococcus columbae

Enterococcus quebecensis

Enterococcus villorum

Enterococcus devriesei

Enterococcus ratti

Enterococcus haemoperoxidus

Enterococcus rivorum
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Tabelul 61: Rezultatele reactivitatii (inclusivitate) prevazute (in silico) pentru Lactobacillus

Detectie prevazuta pentru 2 95 % din secventele tinta

Lactobacillus casei*

Lactobacillus rhamnosus*

Lactobacillus paracasei*

Lactobacillus zeae*

Detectie prevazuta pentru 85 % - 94 % din secventele tinta

Niciuna identificata

Detectie prevazuta pentru < 85 % din secventele tinta

Niciuna identificata

Detectie neprevazuta

Lactobacillus acetotolerans

Lactobacillus ghanensis

Lactobacillus panis

Lactobacillus acidifarinae

Lactobacillus gigeriorum

Lactobacillus pantheris

Lactobacillus acidipiscis

Lactobacillus ginsenosidimutans

Lactobacillus parabrevis

Lactobacillus acidophilus

Lactobacillus gorillae

Lactobacillus parabuchneri

Lactobacillus agilis

Lactobacillus graminis

Lactobacillus paracollinoides

Lactobacillus algidus

Lactobacillus hammesii

Lactobacillus parafarraginis

Lactobacillus alimentarius

Lactobacillus hamsteri

Lactobacillus parakefiri

Lactobacillus amylolyticus

Lactobacillus harbinensis

Lactobacillus paralimentarius

Lactobacillus amylophilus

Lactobacillus hayakitensis

Lactobacillus paraplantarum

Lactobacillus amylotrophicus

Lactobacillus heilongjiangensis

Lactobacillus pasteurii

Lactobacillus amylovorus

Lactobacillus helsingborgensis

Lactobacillus paucivorans

Lactobacillus animalis

Lactobacillus helveticus

Lactobacillus pentosus

Lactobacillus antri

Lactobacillus herbarum

Lactobacillus perolens

Lactobacillus apinorum Lactobacillus hilgardii Lactobacillus plantarum
Lactobacillus apis Lactobacillus hokkaidonensis Lactobacillus pobuzihii
Lactobacillus apodemi Lactobacillus hominis Lactobacillus pontis
Lactobacillus aquaticus Lactobacillus homohiochii Lactobacillus psittaci

Lactobacillus aviarius

Lactobacillus hordei

Lactobacillus rapi

Lactobacillus backii

Lactobacillus iners

Lactobacillus rennini

Lactobacillus bifermentans

Lactobacillus ingluviei

Lactobacillus reuteri

Lactobacillus bombi

Lactobacillus intestinalis

Lactobacillus rodentium

Lactobacillus bombicola

Lactobacillus jensenii

Lactobacillus rossiae

Lactobacillus brantae

Lactobacillus johnsonii

Lactobacillus ruminis

Lactobacillus brevis

Lactobacillus kalixensis

Lactobacillus saerimneri

Lactobacillus buchneri

Lactobacillus kefiranofaciens

Lactobacillus sakei

Lactobacillus cacaonum

Lactobacillus kefiri

Lactobacillus salivarius

Lactobacillus camelliae

Lactobacillus kimbladii

Lactobacillus sanfranciscensis

Lactobacillus capillatus

Lactobacillus kimchicus

Lactobacillus saniviri

Lactobacillus ceti

Lactobacillus kimchiensis

Lactobacillus satsumensis
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Lactobacillus coleohominis

Lactobacillus kisonensis

Lactobacillus secaliphilus

Lactobacillus collinoides

Lactobacillus kitasatonis

Lactobacillus selangorensis

Lactobacillus composti

Lactobacillus koreensis

Lactobacillus senioris

Lactobacillus concavus

Lactobacillus kullabergensis

Lactobacillus senmaizukei

Lactobacillus coryniformis

Lactobacillus kunkeei

Lactobacillus sharpeae

Lactobacillus crispatus

Lactobacillus letivazi

Lactobacillus shenzhenensis

Lactobacillus crustorum

Lactobacillus lindneri

Lactobacillus silagei

Lactobacillus curieae

Lactobacillus malefermentans

Lactobacillus siliginis

Lactobacillus curvatus

Lactobacillus mali

Lactobacillus similis

Lactobacillus delbrueckii

Lactobacillus manihotivorans

Lactobacillus spicheri

Lactobacillus dextrinicus

Lactobacillus mellifer

Lactobacillus sucicola

Lactobacillus diolivorans

Lactobacillus mellis

Lactobacillus suebicus

Lactobacillus equi

Lactobacillus melliventris

Lactobacillus sunkii

Lactobacillus equicursoris

Lactobacillus mindensis

Lactobacillus suntoryeus

Lactobacillus equigenerosi

Lactobacillus mucosae

Lactobacillus taiwanensis

Lactobacillus fabifermentans

Lactobacillus murinus

Lactobacillus thailandensis

Lactobacillus farciminis

Lactobacillus nagelii

Lactobacillus tucceti

Lactobacillus farraginis

Lactobacillus namurensis

Lactobacillus ultunensis

Lactobacillus fermentum

Lactobacillus nantensis

Lactobacillus uvarum

Lactobacillus floricola

Lactobacillus nasuensis

Lactobacillus vaccinostercus

Lactobacillus florum

Lactobacillus nodensis

Lactobacillus vaginalis

Lactobacillus fructivorans

Lactobacillus odoratitofui

Lactobacillus versmoldensis

Lactobacillus frumenti

Lactobacillus oeni

Lactobacillus vini

Lactobacillus fuchuensis

Lactobacillus oligofermentans

Lactobacillus wasatchensis

Lactobacillus futsaii

Lactobacillus oris

Lactobacillus xiangfangensis

Lactobacillus gallinarum

Lactobacillus oryzae

Lactobacillus zymae

Lactobacillus gasseri

Lactobacillus otakiensis

Lactobacillus gastricus

Lactobacillus ozensis

Tabelul 62: Rezultatele reactivitatii (inclusivitate) prevazute (in silico) pentru Listeria

Detectie prevazuta pentru 2 95 % din secventele tinta

Listeria monocytogenes*

Listeria marthii

Listeria welshimeri*

Listeria ivanovii*

Listeria seeligeri*

Detectie prevazuta pentru 85 % - 94 % din secventele tinta

Listeria innocua*

Detectie prevazuta pentru < 85 % din secventele tinta

Niciuna identificata

Detectie neprevazuta

Listeria grayi
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Tabelul 63: Rezultatele reactivitatii (inclusivitate) prevazute (in silico) pentru Micrococcus

Detectie prevazuta pentru 2 95 % din secventele tinta

Micrococcus luteus™

Micrococcus aquilus

Micrococcus yunnanensis*

Micrococcus alkanovora

Micrococcus flavus

Micrococcus aloeverae

Micrococcus thailandicus

Detectie prevazuta pentru 85 % - 94 % din secventele tinta

Micrococcus endophyticus

‘ Micrococcus indicus

Detectie prevazuta pentru < 85 % din secventele tinta

Micrococcus lylae (50,0 %)*

Detectie neprevazuta

Micrococcus antarcticus

Micrococcus lactis

Micrococcus chenggongense

Micrococcus terreus

Tabelul 64: Rezultatele reactivitatii (inclusivitate) prevazute (in silico) pentru Staphylococcus

Detectie prevazuta pentru 2 95 % din secventele tinta

Staphylococcus aureus™

Staphylococcus haemolyticus™

Staphylococcus pseudintermedius™®

Staphylococcus agnetis

Staphylococcus hominis*

Staphylococcus pseudolugdunensis

Staphylococcus argensis

Staphylococcus hominis subspecia
novobiosepticus

Staphylococcus pulvereri

Staphylococcus argenteus

Staphylococcus hyicus™

Staphylococcus rostri

Staphylococcus auricularis™

Staphylococcus jettensis

Staphylococcus saprophyticus™

Staphylococcus capitis*

Staphylococcus kloosii

Staphylococcus schleiferi*

Staphylococcus caprae*

Staphylococcus lentus™

Staphylococcus schweitzeri

Staphylococcus carnosus™

Staphylococcus lugdunensis*

Staphylococcus sciuri*

Staphylococcus chromogenes™

Staphylococcus lutrae

Staphylococcus simiae

Staphylococcus cohnii*

Staphylococcus massiliensis

Staphylococcus simulans*

Staphylococcus delphini

Staphylococcus microti

Staphylococcus stepanovicii

Staphylococcus devriesei

Staphylococcus muscae®

Staphylococcus succinus

Staphylococcus epidermidis*

Staphylococcus nepalensis

Staphylococcus vitulinus™*

Staphylococcus equorum

Staphylococcus pasteuri*

Staphylococcus warneri *

Staphylococcus felis

Staphylococcus petrasii

Staphylococcus xylosus*

Staphylococcus fleurettii

Staphylococcus pettenkoferi*

Staphylococcus gallinarum*

Staphylococcus piscifermentans

Detectie prevazuta pentru 85 % - 94 % din secventele tinta

Staphylococcus arlettae

Staphylococcus intermedius™

Staphylococcus condimenti

Staphylococcus saccharolyticus™
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Detectie prevazuta pentru < 85 % din secventele tinta

Niciuna identificata

Detectie neprevazuta

Staphylococcus caseolyticus?

A. Datele pentru o singura tulpina sunt disponibile in NCBI.

Tabelul 65: Rezultatele reactivitatii (inclusivitate) prevazute (in silico) pentru Streptococcus

Detectie prevazuta pentru 2 95 % din secventele tinta

Streptococcus agalactiae™

Streptococcus infantarius™

Streptococcus phocae

Streptococcus alactolyticus

Streptococcus infantis™

Streptococcus pneumoniae™

Streptococcus anginosus®

Streptococcus intermedius™

Streptococcus porcinus

Streptococcus australis

Streptococcus intestinalis

Streptococcus porcorum

Streptococcus caballi

Streptococcus lactarius

Streptococcus pseudopneumoniae

Streptococcus constellatus™

Streptococcus loxodontisalivarius

Streptococcus pseudoporcinus

Streptococcus criceti*

Streptococcus luteciae

Streptococcus pyogenes™

Streptococcus cristatus

Streptococcus lutetiensis

Streptococcus rifensis

Streptococcus danieliae

Streptococcus macedonicus

Streptococcus rubneri

Streptococcus dentasini

Streptococcus marimammalium

Streptococcus salivarius™

Streptococcus dentisani

Streptococcus massiliensis

Streptococcus saliviloxodontae

Streptococcus didelphis

Streptococcus mitis™

Streptococcus sanguinis*

Streptococcus difficilis

Streptococcus moroccensis

Streptococcus seminale

Streptococcus dysgalactiae
subspecia dysgalactiae

Streptococcus oligofermentans

Streptococcus sinensis

Streptococcus dysgalactiae
subspecia equisimilis

Streptococcus oralis*

Streptococcus suis

Streptococcus dysgalactiae*

Streptococcus oricebi

Streptococcus thermophilus

Streptococcus equi*

Streptococcus orisratti

Streptococcus thoraltensis™

Streptococcus equinus™

Streptococcus panodentis

Streptococcus tigurinus

Streptococcus fryi

Streptococcus parasanguinis*

Streptococcus troglodytae

Streptococcus gallolyticus*

Streptococcus parasuis

Streptococcus troglodytidis

Streptococcus gordonii*

Streptococcus parauberis

Streptococcus urinalis

Streptococcus himalayensis

Streptococcus pasteuri

Streptococcus ursoris

Streptococcus hongkongensis

Streptococcus pasteurianus

Streptococcus vestibularis

Streptococcus hyointestinalis

Streptococcus peroris*

Streptococcus waiu

Detectie prevazuta pentru 85 % - 94 % din secventele tinta

Streptococcus bovis*

Streptococcus uberis

Detectie prevazuta pentru < 85 % din secventele tinta

Streptococcus canis (15,8 %)

Streptococcus henryi (10,0 %)

Streptococcus ratti (75,0 %)

Streptococcus halichoeri (66,7 %)

Streptococcus iniae (6,9 %)
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Detectie neprevazuta

Streptococcus acidominimus

Streptococcus entericus

Streptococcus oriloxodontae

Streptococcus azizii

Streptococcus ferus

Streptococcus orisasini

Streptococcus cameli

Streptococcus gallinaceus

Streptococcus orisuis

Streptococcus castoreus

Streptococcus hyovaginalis

Streptococcus ovis

Streptococcus cremoris

Streptococcus ictaluri

Streptococcus pharyngis

Streptococcus criae

Streptococcus lactis

Streptococcus pluranimalium

Streptococcus cuniculi

Streptococcus macacae

Streptococcus plurextorum

Streptococcus dentapri

Streptococcus marmotae

Streptococcus plutanimalium

Streptococcus dentiloxodontae

Streptococcus merionis

Streptococcus porci

Streptococcus dentirousetti

Streptococcus milleri

Streptococcus rupicaprae

Streptococcus devriesei

Streptococcus minor

Streptococcus sobrinus

Streptococcus downei

Streptococcus mutans

Streptococcus tangierensis

Tabelul 66: Rezultatele reactivitatii (inclusivitate) prevazute (in silico)
pentru grupul Streptococcus anginosus

Detectie prevazuta pentru 2 95 % din secventele tinta

Streptococcus anginosus®

Streptococcus constellatus™

‘ Streptococcus intermedius*

Detectie prevazuta pentru 85 % - 94 % din secventele tinta

Niciuna identificata

Detectie prevazuta pentru < 85 % din secventele tinta

Niciuna identificata

Detectie neprevazuta

Niciuna identificata

Tabelul 67: Rezultatele reactivitatii (inclusivitate) prevazute (in silico) pentru Pan Candida

Detectie prevazuta pentru 2 95 % din secventele tinta

Candida albicans*

Candida glabrata*

Candida krusei*

Candida parapsilosis™

Detectie prevazuta pentru 85 % - 94 % din secventele tinta

Niciuna identificata

Detectie prevazuta pentru < 85 % din secventele tinta

Niciuna identificata

Detectie neprevazuta

Candida lusitaniae*

Candida orthopsilosis*

Candida metapsilosis*

Candida tropicalis*
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Tabelul 68: Rezultatele reactivitatii (inclusivitate) prevazute (in silico) pentru Pan gram-negativ

Testul Pan gram-negativ a fost conceput pentru a ingloba pe larg majoritatea organismelor gram-negative.

Specificitate analitica (reactivitate incrucisata si exclusivitate)

Reactivitatea incrucisata a analitilor de pe panel si din afara panelului a fost evaluata cu panelul BCID-GP.
Tintele bacteriene au fost testate in trei exemplare la o concentratie de =21 x 10° CFU/ml, in timp ce ciupercile
au fost testate in trei exemplare la o concentratie de 21 x 107 CFU/ml. Daca nu a putut fi atinsa concentratia
tinta, organismul a fost diluat dublu pornind de la solutia initiala.

Nu a fost observata nicio reactivitate Tncrucisata pentru niciunul dintre organismele gram-pozitive de

pe panel. Trei organisme au prezentat o reactivitate Tncrucisata, Burkholderia cepacia reactioneaza
incrucisat cu testul Corynebacterium la niveluri 21 x 107 CFU/ml, o tulpina Rhodococcus nespecificata
(ATCC 49988) reactioneaza incrucisat cu testul Micrococcus la niveluri 21 x 107 CFU/ml si Bacillus
badius reactioneaza incrucisat cu testul grupului Bacillus subtilis 1a 7 x 107 CFU/ml. Consultati tabelul 55

si tabelul 56 pentru rezumatele tulpinilor de pe panel testate ca parte a studiilor privind Limita de detectie
(sensibilitate analitica) si reactivitate analitica (inclusivitate) si tabelul 69 pentru un rezumat al tulpinilor
din afara panelului testate.

Exclusivitate in afara panelului

Tabelul 69: Tinte evaluate pentru reactivitatea incrucisata cu panelul cobas eplex BCID-GP
(exclusivitate)

Organism ID de tulpina Organism ID de tulpina
Abiotrophia defectiva ATCC 49176 Granulicatella elegans ATCC 700633°
Actinomyces odontolyticus ATCC 17929 Kocuria kristinae ATCC BAA-752
Aerococcus sanguinicola ATCC BAA-465 Kocuria rhizophila ATCC 9341
Aerococcus urinae ATCC 700306 Kytococcus sedentarius ATCC 27575
Aerococcus viridans ATCC 10400 Lactococcus garvieae ATCC 43921P
Anaerococcus prevotii ATCC 9321 Lactococcus lactis ATCC 49032
Arcanobacterium bernardiae ATCC 51728 Leuconostoc carnosum ATCC 49367
Arcanobacterium haemolyticum ATCC BAA-1784A Leuconostoc citreum ATCC 13146
Arthrobacter psychrolactophilus ATCC 700733 Leuconostoc mesenteroides ATCC 8293
Asperqgillus fumigatus ATCC 204305" Macrococcus caseolyticus ATCC 29750
Bacillus badius ATCC 14574 Macrococcus caseolyticus ATCC 51834
Bacillus pumilus ATCC 14884 Mycobacterium avium complex ATCC 15769
Brochothrix thermosphacta ATCC 11509 Mycobacterium fortuitum ATCC 6841
Candida lusitaniae ATCC 34449 Mycobacterium mucogenicum ATCC 49650
Candida metapsilosis ATCC 96144 Mycobacterium tuberculosis ATCC 25177
Candida orthopsilosis ATCC 96139 Mycoplasma pneumoniae ATCC 39505
Candida tropicalis ATCC 1369 Pediococcus acidilactici ATCC 8042
Carnobacterium divergens ATCC 35677 Pediococcus pentosaceus ATCC 33316
Carnobacterium maltaromaticum | ATCC 27865° Penicillium marneffei ATCC 200050
Cellulomonas turbata ATCC 25835 Peptostreptococcus anaerobius | ATCC 27337
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Organism ID de tulpina Organism ID de tulpina
Cellulosimicrobium cellulans ATCC 27402 Planococcus species ATCC 35671
Clostridium clostridioforme ATCC 25537 Propionibacterium propionicum ATCC 14157
Clostridium perfringens ATCC 13124 Rhodococcus equi ATCC 6939
Clostridium ramosum ATCC 25582 Specia Rhodococcus ATCC 49988
Cryptococcus gattii ATCC 76108 Rhodotorula glutinis ATCC 32766
Cryptococcus grubii ATCC 208821 Rhodotorula minuta ATCC 36236
Cryptococcus neoformans ATCC 14116 Rhodotorula mucilaginosa ATCC 9449
Cutibacterium granulosum ATCC 11829 Rothia dentocariosa ATCC 31918
Erysipelothrix rhusiopathiae ATCC 35457 Rothia mucilaginosa ATCC 25296
Gemella haemolysans ATCC 10379 Saccharomyces cerevisiae ATCC 18824
Gemella morbillorum ATCC 27824 Trichosporon asabhii ATCC 201110
Geotrichum capitatum ATCC 10663 Vagococcus fluvialis ATCC 49515
Granulicatella adiacens ATCC 43205 Weissella paramesenteroides ATCC 33313

A. Concentratie finald de testare de 4,05 x 108 CFU/ml
B. Concentratie finala de testare de 2,5 x 10 CFU/ml

Pozitivitatea flaconului

C. Concentratie finala de testare
D. Concentratie finala de testare

de 3,63 x 108 CFU/ml
de 2,78 x 108 CFU/ml

Flacoanele de hemocultura au fost imbogatite cu mai multe organisme bacteriene si fungice reprezentative,
impreuna cu volumul de sange integral uman recomandat de producator si cultivate pana la pozitivitate
printr-un sistem de monitorizare continud a hemoculturii disponibil in comert. Flacoanele au fost scoase
din incubator in decurs de doua ore de la identificarea ca fiind pozitive, precum si la opt ore dupa
pozitivitatea flaconului. Cel putin doua replici de hemocultura pozitive independente au fost cuantificate
pentru fiecare organism pe placile de cultura. Organismele testate si concentratiile aproximative de
pozitivitate a flaconului sunt rezumate in tabelul 70. Concentratiile prezentate mai jos reprezinta niveluri
aproximative care pot fi observate intr-un cadru clinic. Toate concentratiile estimate de pozitivitate

a flaconului sunt echivalente cu sau mai mari decét limita de detectie (LoD) stabilita pentru fiecare dintre
testele panelului cobas eplex BCID-GP.

Tabelul 70: Concentratii de pozitivitate a flaconului

Organism

ID de tulpina

Concentratie medie de
pozitivitate a flaconului

Concentratie medie de
pozitivitate a flaconului
dupa 8 ore

Organisme gr

am-pozitive

Corynebacterium striatum

ATCC BAA-1293

4,5 x 10 CFU/ml

2,7 x 10° CFU/ml

Cutibacterium acnes (P. acnes)

ATCC 6919

3,0 x 108 CFU/ml

3,5x 108 CFU/ml

Enterococcus faecium

ATCC BAA-2317

4,9 x 107 CFU/ml

3,6 x 107 CFU/ml

Lactobacillus casei ATCC 39392 4,8 x 107 CFU/ml 3,1 x 10" CFU/ml
Staphylococcus aureus NRS 483 2,8 x 107 CFU/ml 2,1 x 107 CFU/ml
Streptococcus anginosus ATCC 33397 4,1 x 107 CFU/ml 4,0 x 108 CFU/ml

Organisme gram-negative

Acinetobacter baumannii NCTC 13301 4,4 x 108 CFU/ml 3,8 x 108 CFU/mlI
Bacteroides fragilis ATCC 700786 4,7 x 108 CFU/ml 6,7 x 10° CFU/ml
Enterobacter cloacae NCTC 13464 2,8 x 108 CFU/ml 7,7 x 108 CFU/mI
Escherichia coli NCTC 13476 2,3 x 108 CFU/ml 1,5 x 10° CFU/ml
Fusobacterium nucleatum ATCC 31647 6,5 x 107 CFU/ml 4,9 x 108 CFU/ml
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. Concentratie medie de CEMEEE D mEelh ek
Organism ID de tulpina ozitivitate a flaconului pozitivitate a flaconului
P dupa 8 ore

Haemophilus influenzae ATCC 19418 6,9 x 108 CFU/ml 1,2 x 10° CFU/ml
Klebsiella oxytoca CDC nr. 0147 9,3 x 108 CFU/mlI 1,5 x 10° CFU/ml
Neisseria meningitidis ATCC 13102 3,1 x 107 CFU/mI 2,1 x 108 CFU/mI
Pseudomonas aeruginosa NCTC 13476 1,6 x 108 CFU/ml 8,4 x 108 CFU/ml
Serratia marcescens ATCC 14041 1,2 x 10° CFU/ml 2,2 x 10° CFU/ml

Organism fungic

Candida albicans

ATCC 90082

1,6 x 10® CFU/ml

1,4 x 10 CFU/m

Reproductibilitate

Au fost testate patru amestecuri pozitive care contineau 9 organisme de pe panel si 3 gene de rezistenta
la antibiotice, reprezentand 15 tinte la doud concentratii si un amestec negativ care continea un organism
din afara panelului. Doua amestecuri pozitive au fost preparate prin imbogatirea izolatelor de cultura intr-o
matrice de proba negativa in flacoane de hemocultura BD BACTEC Standard/10 Aerobic/F la concentratii
care reflecta cele observate in momentul pozitivitétii flaconului plus 8 ore (BP + 8) si Tn momentul pozitivitatii
flaconului (BP). In privinta celorlalte doua amestecuri pozitive, Cutibacterium acnes a fost cultivat in flacoane
de cultura sanguina BD BACTEC Standard/10 Aerobic/F pana la BP si BP + 8, apoi izolatele cultivate
pentru organismele ramase au fost imbogatite in concentratii care reflecta cele observate la BP si BP + 8.
Amestecul negativ continea Cutibacterium granulosum crescut in flacoane de hemocultura BD BACTEC
Lytic/10 Anaerob/F pana la BP si BP + 8, care se asteapta sa dea un rezultat negativ. Concentratiile
de flacoane utilizate in acest studiu sunt rezumate in tabelul 71. Fiecare dintre cele patru amestecuri
pozitive la doud concentratii si un amestec negativ au fost testate de cel putin 108 ori. Testarea a avut

loc in trei situri, unde doi operatori au testat amestecurile timp de sase zile folosind trei loturi de cartuse.

Rezultatul amestecului negativ, concordanta cu rezultatul negativ asteptat a fost de 100 % pentru toate
tintele din panelul cobas eplex BCID-GP, cu exceptia tintei Pan gram-negative care a fost de 99,1 %.

Tabelul 71: Concentratii de pozitivitate a flaconului

Organism

Concentratia de
pozitivitate a flaconului

Concentratia de pozitivitate
a flaconului + 8 ore

Corynebacterium striatum

4 x 10® CFU/ml

1 x 108 CFU/ml

Cutibacterium acnes (P. acnes)

1 x 108 CFU/ml

4,4 x 107 CFU/ml

Enterococcus faecium (vanA+)

1 x 107 CFU/ml

1 x 108 CFU/ml

Enterococcus faecalis( vanB+)

1 x 107 CFU/ml

1 x 108 CFU/ml

Lactobacillus casei

1 x 107 CFU/ml

1 x 108 CFU/ml

Staphylococcus aureus (mecA+)

1 x 107 CFU/ml

1 x 108 CFU/ml

Streptococcus anginosus

1 x 107 CFU/ml

1 x 108 CFU/ml

Candida albicans
(Tinta Pan Candida)

1 x 108 CFU/ml

1x 107 CFU/mlI

Klebsiella pneumoniae
(Tinta Pan gram-negativa)

1 x 108 CFU/ml

1 x10° CFU/ml

Procentajul de concordanta al fiecarei tinte cu rezultatul asteptat este rezumat in tabelele 72-86.
Panelul cobas eplex BCID-GP demonstreaza un nivel ridicat de concordanta cu rezultatele asteptate.
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cobas eplex BCID gram-positive panel (panel de identificare a hemoculturilor gram-pozitive)

Tabelul 72: Procentajul de concordanta pentru Corynebacterium

Concentratia pentru . Concordanta cu rezultatele asteptate

Corynebacterium striatum Sit Corespunde / N % Cl de 95 %
1 36/36 100 (90,4 - 100)
Flacon pozitiv 2 36/36 100 (90,4 - 100)

+ 8 ore
(1x108 CFU/ml) 3 36/36 100 (90,4 - 100)
Toate 108/108 100 (96,6 - 100)
1 35/36 97,2 (85,8 - 99,5)
Flacon pozitiv 2 35/36 97,2 (85,8 -99,5)
(4x10° CFU/mI) 3 33/36 91,7 (78,2 -97,1)
Toate 103/108 95,4 (89,6 - 98,0)
1 108/108 100 (96,6 - 100)
. 2 107/108 99,1 (94,9 - 99,8)

Negativ
3 107/107 100 (96,5 - 100)
Toate 322/323 99,7 (98,3 -99,9)

ClI = Intervalul de incredere

Tabelul 73: Procentajul de concordanta pentru Cutibacterium acnes (Propionibacterium acnes)

Concentratia pentru sit Concordanta cu rezultatele asteptate
. ; i
Cutibacterium acnes Corespunde / N % Cl de 95 %
1 32/36 88,9 (74,7 - 95,6)
Flacon pozitiv 2 33/36 91,7 (78,2 - 97,1)
+ 8 ore
(4.4x107 CFU/ml) 3 36/36 100 (90,4 - 100)
Toate 101/108 93,5 (87,2 - 96,8)
1 36/36 100 (90,4 - 100)
Flacon pozitiv 2 33/36 91,7 (78,2 -97,1)
(1.1x10° CFU/ml) 3 35/36 97,2 (85,8 - 99,5)
Toate 104/108 96,38 (90,9 - 98,6)
1 108/108 100 (96,6 - 100)
. 2 108/108 100 (96,6 - 100)
Negativ
3 107/107 100 (96,5 - 100)
Toate 323/323 100 (98,8 - 100)

A. O concordanta de <95 % este de asteptat deoarece concentratia organismului C. acnes este cu peste 0,5 log sub limita
de detectare a acestui test (1,0 x 108 CFU / ml).

B. O concordanta de 95 % este de asteptat deoarece concentratia organismului C. acnes este aproximativ egala cu limita
de detectie a acestui test (1,0 x 108 CFU / ml).
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Tabelul 74: Procentajul de concordanta pentru Enterococcus

cobas eplex BCID gram-positive panel (panel de identificare a hemoculturilor gram-pozitive)

Concordanta cu rezultatele asteptate

Concentratia de Enterococcus Sit

Corespunde / N % Clde 95 %
1 72/72 100 (94,9 - 100)
Flacon pozitiv 2 72172 100 (94,9 - 100)

+ 8 ore
(1x108 CFU/ml) 3 7272 100 (94,9 - 100)
Toate 216/216 100 (98,3 - 100)
1 72/72 100 (94,9 - 100)
Flacon pozitiv 2 72/72 100 (94,9 - 100)
(1x107 CFU/mI) 3 72/72 100 (94,9 - 100)
Toate 216/216 100 (98,3 - 100)
1 36/36 100 (90,4 - 100)
. 2 36/36 100 (90,4 - 100)

Negativ
3 35/35 100 (90,1 - 100)
Toate 107/107 100 (96,5 - 100)

Tabelul 75: Procentajul de concordanta pentru Enterococcus faecalis

Concentratia de

Concordanta cu rezultatele asteptate

. sit
S HEEEEEE (Rl Corespunde / N % Cl de 95 %
1 36/36 100 (90,4 - 100)
Flacon pozitiv 2 36/36 100 (90,4 - 100)
+ 8 ore
(1x108 CFU/ml) 3 36/36 100 (90,4 - 100)
Toate 108/108 100 (96,6 - 100)
1 36/36 100 (90,4 - 100)
Flacon pozitiv 2 36/36 100 (90,4 - 100)
(1x107 CFU/mI) 3 36/36 100 (90,4 - 100)
Toate 108/108 100 (96,6 - 100)
1 108/108 100 (96,6 - 100)
. 2 108/108 100 (96,6 - 100)
Negativ
3 107/107 100 (96,5 - 100)
Toate 323/323 100 (98,8 - 100)

Tabelul 76: Procentajul de co

ncordanta pentru Enterococcus faecium

Concentratia de

Concordanta cu rezultatele asteptate

. Sit

Enterococcus faecium Corespunde /N % Clde 95 %
1 36/36 100 (90,4 - 100)
Flacon pozitiv 2 36/36 100 (90,4 - 100)

+ 8 ore
(1x108 CFU/mI) 3 36/36 100 (90,4 - 100)
Toate 108/108 100 (96,6 - 100)
1 36/36 100 (90,4 - 100)
Flacon pozitiv 2 36/36 100 (90,4 - 100)
(1x107 CFU/mI) 3 36/36 100 (90,4 - 100)
Toate 108/108 100 (96,6 - 100)
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cobas eplex BCID gram-positive panel (panel de identificare a hemoculturilor gram-pozitive)

Concentratia de sit Concordanta cu rezultatele asteptate

! a i
Enterococcus faecium Corespunde / N % Cl de 95 %
1 108/108 100 (96,6 - 100)
i 2 108/108 100 (96,6 - 100)

Negativ

3 107/107 100 (96,5 - 100)
Toate 323/323 100 (98,8 - 100)

Tabelul 77: Procentajul de concordanta pentru Lactobacillus

Concentratia de sit Concordanta cu rezultatele asteptate
— o ]
Lactobacillus casei Corespunde / N % Clde 95 %
1 36/36 100 (90,1 - 100)
Flacon pozitiv 2 36/36 100 (89,8 - 100)
+ 8 ore
(1x108 CFU/ml) 3 36/36 100 (90,4 - 100)
Toate 108/108 100 (96,5 - 100)
1 36/36 100 (89,8 - 100)
Flacon pozitiv 2 36/36 100 (90,4 - 100)
(1x107 CFU/mI) 3 36/36 100 (90,1 - 100)
Toate 108/108 100 (96,5 - 100)
1 108/108 100 (90,4 - 100)
. 2 108/108 100 (89,8 - 100)
Negativ
3 107/107 100 (90,1 - 100)
Toate 323/323 100 (96,5 - 100)

Tabelul 78: Procentajul de concordanta pentru Staphylococcus

Concentratia pentru sit Concordanta cu rezultatele asteptate
y i
Staphylococcus Corespunde / N % Clde 95 %
1 36/36 100 (90,4 - 100)
Flacon pozitiv 2 36/36 100 (90,4 - 100)
+ 8 ore
(1x108 CFU/ml) 3 36/36 100 (90,4 - 100)
Toate 108/108 100 (96,6 - 100)
1 36/36 100 (90,4 - 100)
Flacon pozitiv 2 36/36 100 (90,48 - 100)
(1x107 CFU/mI) 3 36/36 100 (90,4 - 100)
Toate 108/108 100 (96,6 - 100)
1 108/108 100 (96,6 - 100)
. 2 106/108 98,1 (93,5 -99,5)
Negativ
3 107/107 100 (96,5 - 100)
Toate 321/323 99,4 (97,8 - 99,8)
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cobas eplex BCID gram-positive panel (panel de identificare a hemoculturilor gram-pozitive)

Tabelul 79: Procentajul de concordanta pentru Staphylococcus aureus

Concentratia de

Concordanta cu rezultatele asteptate

Sit
Staphylococcus aureus Corespunde / N % Clde 95 %
1 36/36 100 (90,4 - 100)
Flacon pozitiv 2 36/36 100 (90,4 - 100)
+ 8 ore
(1x108 CFU/ml) 3 36/36 100 (90,4 - 100)
Toate 108/108 100 (96,6 - 100)
1 36/36 100 (90,4 - 100)
Flacon pozitiv 2 36/36 100 (90,4 - 100)
(1x107 CFU/mI) 3 36/36 100 (90,4 - 100)
Toate 108/108 100 (96,6 - 100)
1 108/108 100 (96,6 - 100)
. 2 108/108 100 (96,6 - 100)
Negativ
3 107/107 100 (96,5 - 100)
Toate 323/323 100 (98,8 - 100)

Tabelul 80: Procentajul de concordanta pentru Streptococcus

Concentratia de

Concordanta cu rezultatele asteptate

Sit
Streptococcus Corespunde / N % Clde 95 %
1 36/36 100 (90,4 - 100)
Flacon pozitiv 2 36/36 100 (90,4 - 100)
+ 8 ore
(1x108 CFU/ml) 3 36/36 100 (90,4 - 100)
Toate 108/108 100 (96,6 - 100)
1 36/36 100 (90,4 - 100)
Flacon pozitiv 2 35/36 97,2 (85,8 - 99,5)
(1x107 CFU/mI) 3 36/36 100 (90,4 - 100)
Toate 107/108 99,1 (94,9 - 99,8)
1 108/108 100 (96,6 - 100)
, 2 107/108 99,1 (94,9 - 99,8)
Negativ
3 107/107 100 (96,5 - 100)
Toate 322/323 99,7 (98,3 - 99,9)

Tabelul 81: Procentajul de concordanta pentru grupul Streptococcus anginosus

Concentratia de

Concordanta cu rezultatele asteptate

Streptococcus anginosus Sit Corespunde / N % Cl de 95 %
1 36/36 100 (90,4 - 100)
Flacon pozitiv 2 36/36 100 (90,4 - 100)
+ 8 ore
(1x108 CFU/ml) 3 36/36 100 (90,4 - 100)
Toate 108/108 100 (96,6 - 100)
1 36/36 100 (90,4 - 100)
Flacon pozitiv 2 35/36 97,2 (85,8 - 99,5)
(1x107 CFU/mI) 3 36/36 100 (90,4 - 100)
Toate 107/108 99,1 (94,9 - 99,8)
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cobas eplex BCID gram-positive panel (panel de identificare a hemoculturilor gram-pozitive)

Concentratia de

Concordanta cu rezultatele asteptate

SIS S I O Stt Corespunde / N % Cl de 95 %
1 108/108 100 (96,6 - 100)
. 2 108/108 100 (96,6 - 100)
Negativ
3 107/107 100 (96,5 - 100)
Toate 323/323 100 (98,8 - 100)
Tabelul 82: Procentajul de concordanta pentru Pan Candida

Concentratia de

Concordanta cu rezultatele asteptate

. ! Sit

Candida albicans Corespunde / N % Clde 95 %
1 36/36 100 (90,4 - 100)
Flacon pozitiv 2 36/36 100 (90,4 - 100)

+ 8 ore
(1x107 CFU/ml) 3 36/36 100 (90,4 - 100)
Toate 108/108 100 (96,6 - 100)
1 36/36 100 (90,4 - 100)
Flacon pozitiv 2 36/36 100 (90,4 - 100)
(1x10° CFU/mI) 3 36/36 100 (90,4 - 100)
Toate 108/108 100 (96,6 - 100)
1 108/108 100 (96,6 - 100)
. 2 108/108 100 (96,6 - 100)

Negativ
3 107/107 100 (96,5 - 100)
Toate 323/323 100 (98,8 - 100)

Tabelul 83: Procentajul de

concordanta pentru Pan gram-negativ

Concentratia de

Concordanta cu rezultatele asteptate

Klebsiella pneumoniae Sit Corespunde / N % Cl de 95 %
1 36/36 100 (90,4 - 100)
Flacon pozitiv 2 36/36 100 (90,4 - 100)
+ 8 ore
(1x10° CFU/ml) 3 36/36 100 (90,4 - 100)
Toate 108/108 100 (96,6 - 100)
1 36/36 100 (90,4 - 100)
Flacon pozitiv 2 36/36 100 (90,4 - 100)
(1x10° CFU/mI) 3 36/36 100 (90,4 - 100)
Toate 108/108 100 (96,6 - 100)
1 108/108 100 (96,6 - 100)
, 2 107/108 99,1 (94,9 - 99,8)
Negativ
3 107/107 100 (96,5 - 100)
Toate 322/323 99,7 (98,3 - 99,9)
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cobas eplex BCID gram-positive panel (panel de identificare a hemoculturilor gram-pozitive)

Tabelul 84: Procentajul de concordanta pentru mecA

Concentratia de . Concordanta cu rezultatele asteptate
Staphylococcus aureus Sit Corespunde / N % Cl de 95 %
1 36/36 100 (90,4 - 100)
Flacon pozitiv 2 36/36 100 (90,4 - 100)
+ 8 ore
(1x108 CFU/ml) 3 36/36 100 (90,4 - 100)
Toate 108/108 100 (96,6 - 100)
1 36/36 100 (90,4 - 100)
Flacon pozitiv 2 36/36 100 (90,4 - 100)
(1x107 CFU/mI) 3 36/36 100 (90,4 - 100)
Toate 108/108 100 (96,6 - 100)
1 108/108 100 (96,6 - 100)
Negativ 2 108/108 100 (96,6 - 100)
3 107/107 100 (96,5 - 100)
Toate 323/323 100 (98,8 - 100)
Tabelul 85: Procentajul de concordanta pentru vanA
Concentratia de . Concordanta cu rezultatele asteptate
Enterococcus faecium Sit Corespunde / N % Cl de 95 %
1 36/36 100 (90,4 - 100)
Flacon pozitiv 2 36/36 100 (90,4 - 100)
+ 8 ore
(1x108 CFU/ml) 3 36/36 100 (90,4 - 100)
Toate 108/108 100 (96,6 - 100)
1 36/36 100 (90,4 - 100)
Flacon pozitiv 2 36/36 100 (90,4 - 100)
(1x107 CFU/mI) 3 36/36 100 (90,4 - 100)
Toate 108/108 100 (96,6 - 100)
1 108/108 100 (96,6 - 100)
Negativ 2 108/108 100 (96,6 - 100)
3 107/107 100 (96,5 - 100)
Toate 323/323 100 (98,8 -100)
Tabelul 86: Procentajul de concordanta pentru vanB
Concentratia de . Concordanta cu rezultatele asteptate
Enterococcus faecalis Sit Corespunde / N % Cl de 95 %
1 36/36 100 (90,4 - 100)
Flacon pozitiv 2 36/36 100 (90,4 - 100)
+ 8 ore
(1x108 CFU/ml) 3 36/36 100 (90,4 - 100)
Toate 108/108 100 (96,6 - 100)
1 36/36 100 (90,4 - 100)
Flacon pozitiv 2 36/36 100 (90,4 - 100)
(1x107 CFU/mI) 3 36/36 100 (90,4 - 100)
Toate 108/108 100 (96,6 - 100)
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cobas eplex BCID gram-positive panel (panel de identificare a hemoculturilor gram-pozitive)

Concentratia de . Concordanta cu rezultatele asteptate
S S LTS Stt Corespunde / N % Cl de 95 %
1 108/108 100 (96,6 - 100)
, 2 108/108 100 (96,6 - 100)
Negativ
3 107/107 100 (96,5 - 100)
Toate 323/323 100 (98,8 - 100)

Substante interferente si echivalenta matricei probei (evaluarea flacoanelor)

Doua amestecuri de organisme compuse din 9 organisme de pe panel reprezentand 14 tinte si matrice
de sange negativ au fost utilizate pentru a evalua substantele potential interferente si tipurile de flacoane
pentru interferentd. Concentratia fiecarui organism testat este rezumata in tabelul 87.

Tabelul 87: Substante interferente si concentratiile echivalentei flaconului

Organism

Concentratie

Cutibacterium acnes

3 x 108 CFU/mlI

Enterococcus faecalis (vanB+)

4 x 107 CFU/ml

Enterococcus faecium (vanA+)

4 x 107 CFU/ml

Lactobacillus casei

4 x 107 CFU/ml

2 x 107 CFU/ml
2 x 107 CFU/ml
4 x 107 CFU/ml

Staphylococcus aureus

Staphylococcus epidermidis

Streptococcus pneumoniae

Klebsiella pneumoniae
(Tintd Pan gram-negativa)

Candida albicans (tinta Pan Candida)

5x 108 CFU/ml

1 x 108 CFU/ml

Substante interferente

Optsprezece substante au fost utilizate pentru a evalua o interferenta potentiala cu panelul cobas eplex
BCID-GP. Organismele din tabelul 87 au fost adaugate in matricea de sange negativ si testate in trei
exemplare cu si fara fiecare substanta potential interferentad. Matricea de sange negativ a fost testata
pentru a controla o potentiala interferenta pozitiva. Substantele potential interferente sunt rezumate in
tabelul 88. Niciuna dintre cele optsprezece substante gasite in mod obisnuit in specimenele de hemocultura
sau ca medicamente utilizate in mod obisnuit pentru tratarea infectiilor cutanate sau sanguine nu a inhibat
panelul cobas eplex BCID-GP la concentratii relevante din punct de vedere clinic. Efectul substantelor
interferente a fost evaluat numai pentru organismele enumerate in tabelul 87. Interferenta datorata altor
substante decét cele descrise in aceasta sectiune poate duce la rezultate eronate.

Tabelul 88: Substante potential interferente: Lista substantelor

Substante endogene Concentratia de testare
Bilirubina 60 pg/ml
Hemoglobina 0,6 g/l
ADN genomic uman 6 x 10° copii/ml
Trigliceride 1000 mg/dI
y-globulina 0,425 g/dI
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cobas eplex BCID gram-positive panel (panel de identificare a hemoculturilor gram-pozitive)

Substante exogene

Concentratia de testare

Amoxicilina / Clavulanat 3,5 pyg/ml
Amfotericina B 2 ug/mi
Caspofungin 5 pg/ml
Ceftriaxona 0,23 mg/ml
Ciprofloxacina 3 mg/l
Fluconazol 25 mgl/l
Flucitozina 90 pg/ml
Sulfat de gentamicina 3 pg/ml
Heparina 0,9 U/ml
Imipenem 83 pg/ml
Polianetol sulfonat de sodiu 0,25% greutate/volum
Tetraciclina 5 mg/l
Vancomicina 30 mgl/l

Echivalenta matricei probei (evaluarea flacoanelor)
Treisprezece tipuri de flacoane au fost testate pentru interferente cu fiecare dintre organismele enumerate
in tabelul 87. Cinci replici ale fiecarui organism au fost testate in fiecare din cele doua loturi de flacoane.
Matricea de sdnge negativ a fost rulatd ca un control negativ. Unsprezece dintre tipurile de flacoane
testate nu au prezentat interferente pentru niciuna dintre tintele testate. Un lot de flacoane BACTEC™
Plus Anaerobic a prezentat rezultate fals pozitive pentru Pan gram-negativ. Tipul de flacon BacT/ALERT®
FN Plus a prezentat o sensibilitate inferioara la unele tinte (Pan gram-negative si E. faecium cu vanA).
Un rezumat al tipurilor de flacoane evaluate si rezultatele studiului sunt prezentate in tabelul 89.

Tabelul 89: Echivalenta matricei probei (evaluarea flaconului) — Tipuri de flacoane
Producator Marca de flacon Tipul de flacon Rezultatul studiului

BD BACTEC™ Plus Aerobic Nicio interferenta observata
Rezultate fals pozitive pentru

BD BACTEC™ Plus Anaerobic tinta Pan gram-negativa au fost
observate intr-un lot.

BD BACTEC™ Standard Aerobic Nicio interferenta observata

BD BACTEC™ Standard Anaerobic Nicio interferenta observata

BD BACTEC™ Peds Plus™ Nicio interferenta observata

BD BACTEC™ Lytic Anaerobic Nicio interferenta observata

bioMérieux BACT/ALERT® SA Standard Aerobic Nicio interferenta observata

bioMérieux BACT/ALERT® SN Standard Anaerobic Nicio interferenta observata

bioMérieux BACT/ALERT® FA Plus Nicio interferentd observata
Rezultate fals negative au fost

bioMérieux BACT/ALERT® FN Plus observate pentru tintele Pan
gram-negative si E. faecium/vanA

bioMérieux BACT/ALERT® PF Plus Nicio interferentd observata

Thermo Scientific™ | VersaTREK™ REDOX™ 1 EZ Draw Aerobic Nicio interferenta observata

Thermo Scientific™ | VersaTREK™ REDOX™ 2 EZ Draw Anaerobic | Nicio interferenta observata
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cobas eplex BCID gram-positive panel (panel de identificare a hemoculturilor gram-pozitive)

Transfer si contaminare incrucisata

Transferul si contaminarea incrucisata au fost evaluate pentru panelul cobas eplex BCID-GP in timpul
si intre ruléri, alternand probe ridicat pozitive si negative in timpul mai multor rulari in 5 serii de testare. Un
amestec cu titru ridicat de Staphylococcus aureus mecA pozitiv, Enterococcus faecium vanA pozitiv si
Klebsiella pneumoniae (un organism tintd Pan gram-negativ) a fost preparat la 1 x 10° CFU/ml fiecare,
precum si Candida albicans (un organism tintd Pan Candida) la 1 x 107 CFU/ml pentru a simula probe
pozitive cu relevanta ridicata din punct de vedere clinic pentru teste pozitive. O matrice de hemocultura
negativa a fost utilizata pentru a reprezenta probe negative. Peste 120 de rulari, toate cu probe pozitive
valabile, au dus la detectarea de Staphylococcus aureus, mecA, Enterococcus faecium, vanA, Pan gram-
pozitiv si Pan Candida si nu au fost detectate falsuri pozitive in rularile negative.

Studiu de inhibitie competitiva

Inhibitia competitiva a fost evaluata pentru panelul cobas eplex BCID-GP prin asocierea a opt organisme
relevante din punct de vedere clinic (inclusiv o tinta de test Pan gram-negativa, o tinta de test Pan
Candida si un organism gram-pozitiv din afara panelului) in patru amestecuri de probe simulate cu
infectie dubla. Fiecare amestec de infectie dubla a fost testat in combinatie cu fiecare dintre celelalte
trei amestecuri, astfel incat toate organismele au fost testate la titru scazut (concentratii asteptate la
pozitivitatea flaconului) in timp ce in prezenta altor organisme la titru mai mare (concentratii asteptate la 8
ore dupa pozitivitatea flaconului sau un log mai mare decét cel asteptat la pozitivitatea flaconului). Nu s-a
observat nicio inhibitie competitiva in niciuna dintre replicile a celor douasprezece conditii de testare. Un
rezumat al organismelor evaluate si al concentratiilor de testare este prezentat in tabelul 90.

Tabelul 90: Inhibitie competitiva — Organisme si concentratii testate

Concentratie Concentratie
ridicata joasa

Organism

Enterococcus faecium

1 x 108 CFU/ml

4 x 107 CFU/ml

Staphylococcus aureus

1 x 108 CFU/ml

2 x 107 CFU/ml

Staphylococcus epidermidis

1 x 108 CFU/ml

2x 107 CFU/ml

Streptococcus agalactiae

4 x 108 CFU/ml

4 x 107 CFU/ml

Streptococcus pneumoniae

4 x 108 CFU/ml

4 x 107 CFU/ml

Candida albicans

1 x 107 CFU/ml

1 x10® CFU/ml

Escherichia coli

1 x 10° CFU/mI

2 x 108 CFU/ml

Cutibacterium granulosum”

1 x10° CFU/ml

3 x 108 CFU/mI

A. Organism din afara panelului
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cobas eplex BCID gram-positive panel (panel de identificare a hemoculturilor gram-pozitive)

DEPANARE

Tabelul 91: Tabel de depanare
Pentru o listd completa a tuturor mesajelor de eroare cobas eplex si o descriere a mesajelor,
consultati Manual de utilizare cobas eplex.

Recomandari privind

,Bay main / fluid motor failure”
(Defectiunea motorului principal /
fluidului din compartiment)

.Bay voltage failure” (Pierdere
de tensiune a compartimentului)

,Bay sub-system communication
timeout” (Timpul de comunicare
al subsistemului de compartiment
a expirat)

,Cartridge failure” (Eroare cartus)

Eroare Mesaje de eroare Descriere
repetarea testelor
Testul nu ,Cartridge failure” (Eroare cartus) O eroare care apare in timpul 1. Scoateti cartusul din compartiment.
a inceput ,The cartridge initialization test verificarii prglimjnare (initializare) a. Resetati compartimentul pentru
failed” (Testul de initalizare a cartusului la introducerea a sterge eroarea )
a cartusului a esuatj in compartiment. Verificarea b. Introduceti din nou cartusul in
’ ’ preliminara sau initializarea orice compartiment disponibil
»Cartridge not present” (Cartusul | cartusului are loc atunci cand
nu este prezent) cartusul este introdus prima
,Bay heater failure” (Defect la data in compartiment si dureaza | 2. Daca cartusul nu poate fi initializat
fncalzitorul compartimentului) aproximativ 90 de secunde. la a doua incercare si genereaza
, din nou o eroare in timpul verificarii
»Unknown error (Eroare La finalizarea verificarii preliminare, aceasta inseamna
necunoscuta) preliminare sau a initializarii ca exista o problema cu cartusul.
,Bay main / fluid motor failure” cartusului, acesta nu poate fi Acest cartus trebuie aruncat conform
(Defectiunea motorului principal / reutilizat, dar Tnainte de acest procedurilor de laborator si proba
fluidului din compartiment) punct, cartusul poate fi retestat. trebuie repetata folosind un nou cartus.
» Compartimentul (compartimentele)
~Bay over pressured, . Pentru a verifica daca initializarea trebuie resetat(e) pentru a sterge
(Compartiment suprapresurizat) cartusului s-a finalizat, examinati erorile. Va rugam sa contactati
,Bay temperature out of range” eticheta cartusului la scoatere. asistenta tehnica pentru a-i avertiza
(Temperatura compartimentului Daca eticheta cartusului cu privire la aceasta problema
este in afara intervalului) cobas eplex BCID-GP a fost
The system was unable to p_erforaté, initializarea a inceput Daca compartimentul _rémén_e intr-o
Fead the cartridge” (Sistemul si canu§ul nu poate fi retestat. stare de eroare (rosu intermitent) d.upé
nu a putut citi cartusul) Daca eticheta nu a fost ce cartusul a fost indepartat, atunci
’ perforata, urmati recomandarile | acesta trebuie resetat prin meniul
»,Cartridge inserted doesn't match | date. Bay Configuration (Configurare
the serial number of the cartridge compartiment) inainte de a putea
scanned” (Cartusul introdus nu fi utilizat pentru a rula cartusele.
corespunde numarului de serie
al cartusului scanat)
»The system is not ready to
accept the cartridge” (Sistemul
nu a nu este pregatit sa accepte
cartusul)
»The system was unable to
enable cartridge insertion for
the bay” (Sistemul nu a putut
autoriza inserarea cartusului
fn compartiment)
»The system failed to prepare
the cartridge for processing”
(Sistemul nu a reusit sa
pregateasca cartusul pentru
procesare)
Testul .Bay heater failure” (Defect la Acest tip de eroare apare in Reactivii au fost epuizati si cartusul nu
nu a fost ncalzitorul compartimentului) timpul rularii, dupa finalizarea poate fi refolosit. Contactati asistenta
finalizat verificarilor preliminare si tehnica Roche si continuati testarea

impiedica procesarea cartusului
pana la finalizare.

repetata a probei folosind un nou cartus.

Daca compartimentul ramane intr-o
stare de eroare (rosu intermitent) dupa
ce cartusul a fost indepartat, atunci
acesta trebuie resetat prin meniul Bay
Configuration (Configurare compartiment)
fnainte de a putea fi utilizat pentru

a rula cartusele.
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Eroare

Mesaje de eroare

Descriere

Recomandari privind
repetarea testelor

»The cartridge initialization test
failed” (Testul de initalizare
a cartusului a esuat)

,Bay over pressured,”
(Compartiment suprapresurizat)

Bay auto-calibration failure
(Eroare de autocalibrare
a compartimentului)

,Bay temperature out of range”
(Temperatura compartimentului
este in afara intervalului)

»The system rejected an attempt
to process a previously used
cartridge” (Sistemul a respins
o incercare de procesare a unui
cartus folosit anterior)

»The system was unable to eject
the cartridge from the bay”
(Sistemul nu a putut elimina
cartusul din compartiment)

Nevalabil

Aceasta este o eroare care are
ca rezultat ca nu se genereaza
rezultate valabile. Se va genera
un raport de testare, dar toate
tintele si controlul intern vor

fi nevalabile.

Reactivii au fost epuizati si cartusul nu
poate fi refolosit. Contactati asistenta
tehnica Roche si continuati testarea
repetata a probei folosind un nou cartus.
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Asistenta tehnica (Statele Unite ale Americii)

Asistenta tehnica Roche este disponibila 24 de ore pe zi, 7 zile pe saptamana pentru a oferi cel mai inalt
nivel de asistenta si satisfactie pentru clienti.

GenMark Diagnostics, Inc. Membru al Roche Group
5964 La Place Court
Carlsbad, CA 92008 USA

in SUA, contactati:
Asistenta tehnica: 833.943.6627 (833.9GENMAR) sau cad.technical _support _us@roche.com.
Serviciul de relatii cu clientii: 1-800-428-5076

Asistenta tehnica (international)

Pentru asistentd tehnica, va rugdm sa contactati reprezentanta locala din regiunea dvs.:
https://www.roche.com/about/business/roche_worldwide.htm.
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VERSIUNE DOCUMENT

Informatii versiune document
Rev. A 01/2019 | Document initial

Rev. B 11/2019 | Au fost actualizate informatii privind datele de contact pentru asistenta tehnica; au
fost raportate ca nedisponibile genele de rezistenta si informatiile privind controale
externe.

Rev. C 02/2020 | Au fost actualizate erori in numerotarea tabelelor.

Rev. D 04/2021 | A fost adadugata o limita pentru reactivitatea incrucisata a S. pneumoniae si
S. mitis; a fost actualizata datarea stabilitatii probelor.

Rev. E 06/2023 | Actualizari ale prevederilor IVDR. A fost actualizata adresa Emergo. Actualizari ale
prevederilor UKCA. Au fost actualizate informatii privind datele de contact pentru
asistenta tehnica, site-ul web, numarul de componenta si Glosarul simbolurilor.
Doc Rev. 1.0 Prima editie pentru Branchburg bazata pe IFU PI11079-E.

12/2023 A fost actualizatd marca de la GenMark ePlex® la cobas® eplex.

Au fost actualizate informatii de pe site-ul web privind FDS in sectiunea
Securitate.

Contactati reprezentantul local Roche daca aveti orice fel de intrebari.

Rezumatul raportului privind siguranta si performanta poate fi gasit accesand urmatorul link:
https://ec.europa.eu/tools/eudamed

MARCI COMERCIALE

GenMark®, GenMark Dx®, eSensor®, cobas® eplex, Designed For the Patient, Optimized For the Lab® si
The True Sample-to-Answer Solution® sunt marci comerciale inregistrate ale Roche.

Kimwipes™ este o marca comerciald a Kimberly-Clark Worldwide.
BacT/Alert® este o marca comerciald inregistrata a bioMérieux.

BACTEC™ este o marca comerciala a BD.

VersaTREK™ si REDOX™ sunt marci comerciale ale Thermo Fisher Scientific.

INFORMATII DESPRE BREVETE

Panelul cobas eplex de identificare a hemoculturilor gram-pozitive si/sau utilizarea acestuia prezinta

o tehnologie revendicata in unul sau mai multe dintre urméatoarele brevete americane si europene
detinute sau detinute sub licenta de GenMark Diagnostics, Inc. sau filialele sale, cu mai multe brevete
suplimentare straine si nationale Tn asteptare: brevete SUA nr. 7,820,391, 8,486,247, 8,501,921,
9,222,623, 9,410,663, 9,453,613, 9,498,778, 9,500,663, 9,598,722, 9, 873,120, 9,874,542, 9,957,553,
10,001,476, 10,106,847, 10,273,535, 10,352,983, 10,357,774, 10,391,489, 10,495,656, 10,564,211,
10,670,591, 10,669,592, 10,753,986, 10,807,090, 11,021,759, 11,156,605, 11,391,790, 11,498,074,
11,635,475, D881409, D900330, brevete europene nr. 2220102, 2912432, 2965817, 3052235, 3218725,
3218108, 3427830, 3588095, 3673086 si 3830585 si alte corespondente internationale.

Cu exceptia cazului in care se convine altfel in scris, utilizand cartusul, destinatarul recunoaste ca
destinatarul a citit, accepta si este de acord sa fie obligat si sa respecte Termenii si conditiile generale de
vanzare disponibili pe situl Roche, care pot fi modificati din cand in cand de Roche fara consimtamant.
Daca destinatarul nu accepta si nu este de acord sa se conformeze Termenilor si conditiilor generale de
vanzare, destinatarul va inceta imediat orice utilizare ulterioara a cartusului.
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Acest produs este supus unei licente limitate de utilizare a produsului in domeniul diagnosticelor umane
in vitro si al cercetarilor legate in mod rezonabil de acestea. Utilizatorilor li se interzice sa utilizeze acest
produs pentru alte aplicatii, inclusiv in domeniul criminalisticii (inclusiv testarea identificarii umane).

Data intrarii in vigoare: dec. 2023
©2023 Roche Molecular Systems, Inc. Toate drepturile rezervate.

GenMark Diagnostics, Inc. Membru al Roche Group
5964 La Place Court, Carlsbad, CA 92008
760.448.4300

https://diagnostics.roche.com/
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