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UTILIZARE PREVAZUTA

Panelul cobas eplex de identificare a hemoculturilor gram-negative (BCID-GN) 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 simultand a mai multor organisme bacteriene
gram-negative potential patogene si a anumitor factori determinanti asociati cu rezistenta antimicrobiana
in hemoculturile pozitive. In plus, panelul cobas eplex BCID-GN este capabil s& detecteze mai multe
bacterii gram-pozitive (test Pan Gram-Positive [Pan gram-pozitiv)] si mai multe specii de Candida (test Pan
Candida). Panelul cobas eplex BCID-GN este realizat direct pe probe de hemocultura identificate ca fiind
pozitive printr-un sistem de monitorizare continua a hemoculturii si care contin organisme gram-negative.

Urmatoarele organisme bacteriene si gene asociate cu rezistenta la antibiotice sunt identificate folosind
panelul cobas eplex BCID-GN: Acinefobacter baumannii, Bacteroides fragilis, Citrobacter, Cronobacter
sakazakii, complexul Enterobacter cloacae, Enterobacter (altceva decat complexul cloacae),
Escherichia coli, Fusobacterium necrophorum, Fusobacterium nucleatum, Haemophilus influenzae,
Klebsiella oxytoca, grupul Klebsiella pneumoniae, Morganella morganii, Neisseria meningitidis, Proteus,
Proteus mirabilis, Pseudomonas aeruginosa, Salmonella, Serratia, Serratia marcescens,
Stenotrophomonas maltophilia, CTX-M (blactx-m), IMP (blamp), KPC (blakec), NDM (blanom), OXA (blaoxa)
(numai grupurile OXA-23 si OXA-48) si VIM (blavim).

Panelul cobas eplex BCID-GN contine teste pentru detectarea factorilor determinanti genetici asociati cu
agenti antimicrobieni, inclusiv CTX-M (blactx-m), care este asociat cu rezistenta la rezilienta mediata prin
beta-lactamaza (ESBL) la peniciline, cefalosporine si monobactame, precum si OXA (blaoxa) (numai
grupurile OXA-23 si OXA-48), KPC (blaxrc) si metallo-beta-lactamaze IMP (blave), VIM (blaviv) si NDM
(blanowm), care este asociat cu rezistenta mediata de carbapenemaze. Gena de rezistenta antimicrobiana
detectata poate fi sau nu asociata cu agentul responsabil pentru boala. Rezultatele negative ale
acestor teste selective de rezistenta antimicrobiana nu indica o sensibilitate, deoarece exista
mecanisme multiple de rezistenta la bacteriile gram-negative.

Panelul cobas eplex BCID-GN 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 Tn cazul co-infectiilor. Acestea includ un test cu spectru vast Pan gram-
pozitiv (care este conceput pentru a detecta grupul Bacillus cereus, grupul Bacillus subtilis, Enterococcus,
Staphylococcus si Streptococcus), precum si un test Pan Candida, care este conceput pentru a detecta
patru 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 a fluxului sanguin ajuta la diagnosticul infectiei fluxului sanguin atunci
cand sunt utilizate impreuna cu alte informatii clinice. Rezultatele din panelul cobas eplex BCID-GN
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-GN 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-GN si pentru
testele de sensibilitate, diferentierea cresterii mixte si asocierea genelor marker de rezistenta

10196785001-01RO
Doc Rev. 1.0 Destinat diagnosticarii in vitro. Pagina 4



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

antimicrobiana pentru un anumit organism) si prezentarea clinica trebuie sa fie luate in considerare in
diagnosticul final al infectiei fluxului sanguin.

REZUMATUL S$I EXPLICATIA TESTULUI

Panelul cobas eplex BCID-GN este un test automat de diagnostic in vitro multiplex calitativ al acizilor
nucleici, pentru detectarea si identificarea simultana a mai multor organisme bacteriene gram-negative
potential patogene si a anumitor factori determinanti asociati cu rezistenta antimicrobiana in hemoculturile
pozitive. Testul detecteaza, de asemenea, o mare varietate de bacterii gram-pozitive si mai multe specii de
Candida patogene. Testul este capabil sa detecteze 21 de tinte bacteriene gram-negative si 6 gene de
rezistenta. Sunt detectate mai multe specii de Candida, precum si cele mai relevante organisme gram-
pozitive, asa cum este rezumat in tabelul 1. Acest test este efectuat pe instrumentul cobas eplex The
True Sample-to-Answer Solution®.

Bacteriile gram-negative sunt o cauza majora a bacteriemiei, fiind izolate din peste 60 % din hemoculturile
pozitive din intreaga lume.' Rezistenta antimicrobiana este frecventa printre organismele gram-negative,
iar rezistenta la mai multe medicamente este din ce in ce mai frecventa in multe specii.? Cand sunt implicate
in bacteriemie, speciile apartinand acestui grup au rate de mortalitate cuprinse intre 20 % si peste 90 %
n unele populatii.®

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

Tinte bacteriene

Acinetobacter baumannii Grupul Klebsiella pneumoniae
Bacteroides fragilis Morganella morganii
Citrobacter Neisseria meningitidis
Cronobacter sakazakii Proteus
Complexul Enterobacter cloacae Proteus mirabilis
Enterobacter (altceva decat complexul cloacae) Pseudomonas aeruginosa
Escherichia coli Salmonella
Fusobacterium necrophorum Serratia
Fusobacterium nucleatum Serratia marcescens
Haemophilus influenzae Stenotrophomonas maltophilia
Klebsiella oxytoca

Markeri de rezistenta antimicrobiana

(Consultati tabelul 7 pentru mai multe detalii)
CTX-M (blacTx-m) NDM (blanom)
IMP (blaivp) OXA (blaoxa)
KPC (blakec) VIM (blaviv)

Tinte Pan

Pan gram-pozitiv Pan Candida

Regulile si reglementarile locale, de stat si federale pentru notificarea bolilor raportabile sunt actualizate continuu
si includ un numar de organisme importante pentru supravegherea si investigatiile epidemiologice Laboratoarele au
responsabilitatea de a respecta regulile lor de stat si/sau locale referitoare la agentii patogeni raportabili si ar trebui
sa consulte laboratoarele lor locale si/sau de sanatate publica pentru a obtine indrumari privind prezentarea izolatelor
si/sau probelor clinice.
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REZUMAT PRIVIND ORGANISMELE DETECTATE

Bacterii

Acinetobacter baumannii

Acinetobacter baumannii este o bacterie oportunista scurta, in forma de bastonas, care este raspunzatoare
pentru aproximativ 80 % din infectiile cu Acinetobacter raportate la oameni. Persoanele cu cel mai ridicat
risc de infectie sunt cele care au rani deschise, boli cardiovasculare, dispozitive implantate, tratamente
anterioare cu antimicrobiene si persoanele care au fost supuse unei ventilatii mecanice sau unei
hemodialize.*58 Acinetobacter baumannii este inerent rezistent la antibiotice multiple, inclusiv la
amoxicilina cu acid clavulanic, ertapenem, trimetoprim si cloramfenicol.” Au fost raportate izolate care
poartd markeri de rezistenta la CTX-M, IMP, KPC, NDM, OXA si VIM.&810

Bacteroides fragilis

Bacteroides fragilis este un anaerob strict in form& de bastonas si poate face parte din flora gastro-
intestinala normala. El este printre cei mai importanti agenti patogeni anaerobi implicati in infectia
umana.'" Deoarece Bacteroides fragilis este un organism dificil, el este greu de izolat si adesea trecut

cu vederea.'? Bacteroides fragilis este frecvent asociat cu infectiile intra-abdominale, dar este, de asemenea,
capabil sa infecteze si fluxul sanguin. Ratele de mortalitate pentru bacteriemie datorate Bacteroides fragilis
au fost raportate intre 24-31 %. Studiile au remarcat, de asemenea, rate de rezistenta la beta-lactama
de pana la 90-98 %.13

Citrobacter

Speciile de Citrobacter sunt bacterii coccobacili anaerobe facultative din familia Enterobacteriaceae,
care se gasesc frecvent in probele de mediu, precum si in intestinul uman. Speciile de Citrobacter sunt
considerate agenti patogeni oportunisti care cauzeaza boli, inclusiv diaree, infectii ale tractului urinar,
meningitd, abcese cerebrale si sepsis.’* Panelul cobas eplex BCID-GN detecteaza Citrobacter braakii,
Citrobacter freundii, Citrobacter koseri, Citrobacter werkmanii si Citrobacter youngae. Markerii de rezistenta
la antibiotice raportati in Citrobacter includ CTX-M, IMP, KPC, NDM, OXA si VIM.15:16.17,18,19,20

Cronobacter sakazakii (cunoscut inainte sub numele de Enterobacter sakazakii)

Cronobacter sunt bacterii robuste capabile sa supravietuiasca perioade indelungate de timp intr-o varietate
de medii, de la alimente uscate, cum ar fi formulele pentru sugari si laptele pudra, pana la apa de canalizare.
In cazuri rare, Cronobacter sakazakii poate provoca diaree, infectii ale tractului urinar, o bacteriemie grava
si meningita si este cel mai frecvent izolata la sugari si varstnici.?!

Complexul Enterobacter cloacae

Complexul Enterobacter cloacae este alcatuit din mai multe specii anaerobe facultative, inclusiv
Enterobacter cloacae, Enterobacter asburiae si Enterobacter hormaechei, cu Enterobacter cloacae Si
Enterobacter hormaechei fiind cele mai rdspandite organisme izolate din specimenele clinice.2? intr-un
studiu efectuat timp de patru ani in noua sectii de spital, Enterobacter cloacae singur a reprezentat
aproape 8 % din toate infectiile din sange gram-negative.?® Testul complexului Enterobacter cloacae al
panelului cobas eplex BCID-GN detecteaza Enterobacter asburiae, Enterobacter cloacae, Enterobacter
cloacae subspecia cloacae, Enterobacter cloacae subspecia dissolvens, Enterobacter hormaechei,
Enterobacter hormaechei subspeica hormaechei, Enterobacter hormaechei subspecia oharae,
Enterobacter hormaechei subspecia steigerwalltii si Enterobacter ludwigii.

10196785001-01RO
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Enterobacter (altceva decat complexul cloacae)

Enterobacter (altceva decat complexul cloacae) consta dintr-o serie de specii, inclusiv Enterobacter
aerogenes, Enterobacter amnigenus si Enterobacter gergoviae. Aceste specii sunt anaerobe facultative
in forma de bastonas, care nu formeaza spori si sunt organisme importante in infectiile dobandite in spital.
Desi sunt considerati drept agenti patogeni oportunisti, membrii acestui complex au aratat sa au capacitatea
de a infecta chiar si persoanele imunocompetente.?* Unii s-au fost dovedit a fi intrinsec rezistenti la
ampicilina, amoxicilina si la un numar de cefalosporine.” Au inceput, de asemenea, sa circule tulpini
rezistente la mai multe medicamente, tulpinile unei clone epidemice fiind detectate in multe spitale
europene.? Speciile au fost izolate din apa potabila, sol si specimene clinice. Focarele de infectie au
inclus caile respiratorii, ranile, sangele si fecalele. Testul cobas eplex BCID-GN Enterobacter (altceva
decéat complexul cloacae) detecteaza Enterobacter aerogenes, Enterobacter amnigenus si
Enterobacter gergoviae.

Escherichia coli

Escherichia coli este un anaerob facultativ, in forma de bastonas, din familia Enterobacteriaceae care

se gaseste frecvent in intestinul uman. Escherichia coli s-a dovedit a avea capacitatea de a coloniza sau
infecta nu numai tractul gastro-intestinal, ci si tractul urinar, precum si produsele alimentare, inclusiv carne,
lapte si legume. Infectiile cu Escherichia coli au fost, de asemenea, urmarite inapoi la surse de apa
contaminate.?8 Escherichia coli este clasificata in peste 150 de serotipuri pe baza antigenilor de suprafata
si este specia gram-negativa cel mai frecvent izolata din hemocultura.?® Tulpinile de Escherichia coli din
tractul gastro-intestinal sunt de obicei comensale, desi unele tulpini pot provoca boli grave, iar multe poarta
gene de rezistenta la antibiotice.?” Markerii de rezistentd CTX-M, IMP, KPC, NDM, OXA si VIM au fost toti
observati in izolate clinice de Escherichia coli.?8.29.30.31,32,33

Fusobacterium necrophorum, Fusobacterium nucleatum

Speciile de Fusobacterium sunt organisme anaerobe non-sporulate care se gasesc frecvent in transporturile
orofaringiene, gastrointestinale si urogenitale.3* Fusobacterium necrophorum si Fusobacterium nucleatum
sunt cei doi agenti patogeni cel mai frecvent izolati din acest gen, reprezentand pana la 86 % din cazurile
clinice de infectie cu Fusobacterium. Speciile de Fusobacterium au fost implicate in faringo-amigdalita,
tromboflebitd septica a venei jugulare, sepsis general si abcese metastatice in plamani, ficat, articulatii
si spatiile pleurale. Sunt frecvent rezistente la eritromicina si la alte macrolide. %
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Haemophilus influenzae

Haemophilus influenzae este un cocobacil care poate provoca infectii, inclusiv pneumonie, bacteriemie
si meningita, bacteriemia provocand pana la 80 % din infectiile invazive.3¢:37 Persoanele cu risc crescut
de infectie cu Haemophilus influenzae includ persoanele cu boala de celule falciforme, asplenie, HIV,
beneficiarii de transplanturi de celule stem, pacientii cu chimioterapie / radiatii si persoanele peste varsta
de 65 de ani.’¢%” Rata mortalitatii pentru persoanele cu boli invazive este, in general putin peste 20 %,
ratele apropiindu-se de 30 % la persoanele peste varsta de 65 de ani.

Grupul Klebsiella oxytoca, Klebsiella pneumoniae

Speciile de Klebsiella sunt membri non-mobili, in forméa de bastonas, ai familiei de Enterobacteriaceae

si se numara printre cele mai frecvente cauze ale infectiilor dobandite in comunitate si Tn spitale. 38
Genul Klebsiella este format din cel putin 11 specii,® dintre care grupul Klebsiella pneumoniae

(K. pneumoniae, K. quasipneumoniae, K. variicola) si speciile Klebsiella oxytoca sunt cele mai frecvente.
Se estimeaza ca Klebsiella pneumoniae si Klebsiella oxytoca reprezinta >95 % si respectiv 3,5 % din
infectiile cu Klebsiella.® Atat Klebsiella pneumoniae, cat si Klebsiella oxytoca sunt, in general, rezistente
la antibiotice multiple,*! iar sensibilitatea la antibiotice si directivele privind tratamentul pentru infectii
sunt practic identice.#! Markerii de rezistenta CTX-M, IMP, KPC, NDM, OXA si VIM au fost toti observati
in izolate clinice atat de Klebsiella oxytoca, céat si de Klebsiella pneumoniae. 443 44.45,46,47,48,49,50,51,52,53

Morganella morganii

Morganella morganii este un membru Tn forméa de bastonas al familiei de Enterobacteriaceae care este
adesea prezent in tractul gastro-intestinal uman, precum si in mediul inconjurator. S-a demonstrat ca
provoaca infectii in tractul urinar, precum si in fluxul sanguin si este cel mai adesea implicat in infectiile
nosocomiale, postoperatorii sau ale plagilor. Morganella morganii are o rezistenta intrinseca la multe
beta-lactame,? in timp ce unele izolate au demonstrat capacitatea de a produce beta-lactamaze cu
spectru extins (ESBL).%® Markerii de rezistenta CTX-M, IMP, KPC, NDM, OXA si VIM au fost toti observati
in izolatele clinice de Morganella morganii. 56.57,58,59,60,61

Neisseria meningitidis

Neisseria meningitidis se gaseste in tractul respirator superior a aproximativ 10 % din populatie, ratele
cele mai ridicate fiind Tnregistrate in Africa subsahariana. Neisseria meningitidis este un agent patogen
oportunist care se poate raspandi de la o persoana la alta prin contact apropiat si poate provoca infectii
ale fluxului sanguin, precum si meningita. Septicemia cu meningococi poate provoca moartea in doar
cateva ore.%23 Aproape toate izolatele recuperate de la pacientii cu boala invaziva sunt incapsulate.
Meningococii obtinuti de la purtatori sanatosi / asimptomatici sunt adesea non-serogrupabile, datorita
fie variatiei de faza a expresiei capsulei, inactivarii sau absentei genelor implicate in sinteza / productia /
transportul capsulei. Transportul capsulei la gena suprafetei celulare, ctrA, este foarte bine conservat
printre izolatele raspunzatoare de infectiile meningococice invazive.%4 Panelul cobas eplex BCID-GN
detecteaza numai N. meningitidis incapsulat.

Proteus

Speciile Proteus fac parte din familia Enterobacteriaceae, care include mai multe specii, inclusiv Proteus
mirabilis, Proteus cibarius, Proteus penneri si Proteus vulgaris.®® Speciile Proteus sunt adesea prezente
in flora intestinald umana si se pot coloniza in piele si in mucoasa bucala.®® Acestea sunt prezente in sol,
apa si adesea in fructele de mare si sunt cele mai raspandite bacterii izolate din calculii renali.®®> Speciile
Proteus sunt o cauza comuna a bacteriemiei, in special in urma infectiilor tractului urinar asociate cu
un cateter.8” Markerii de rezistenta CTX-M, IMP, KPC, NDM, OXA si VIM au fost toti observati in izolate
clinice de specii de Proteus.%8:69.70.71,72,73
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Proteus mirabilis

Proteus mirabilis este pe departe specia cea mai comuna de Proteus implicata in boli, reprezentand 90 %
din toate infectiile cu Proteus.%¢ Tulpinile rezistente la mai multe medicamente au fost izolate in mod obisnuit
de la pacientii cu bacteriemie, crescand mortalitatea de la ~ 20 % la aproape 40 % fata de tulpinile sensibile.?
Markerii de rezistenta CTX-M, IMP, KPC, NDM, OXA si VIM au fost toti observati in izolatele clinice

de Proteus mirabilis.88:69.70.71,72,73

Pseudomonas aeruginosa

Pseudomonas aeruginosa este un agent patogen important capabil sa provoace infectii in mai multe organe
si sisteme de organe, incluzand pielea, ochii, urechile, caile respiratorii, caile urinare, tractul gastro-intestinal,
oasele, inima, fluxul sanguin si lichidul cefalorahidian.” A fost implicat in 7-9 % din toate infectiile asociate
cu asistenta medicala din tarile din intreaga lume si este frecvent asociat cu rezistenta la mai multe
medicamente. Rata mortalitatii legata de infectiile sanguine cu Pseudomonas aeruginosa fost raportata
ca fiind pana la 42 %.7® Markerii de rezistentd CTX-M, IMP, KPC, NDM, OXA si VIM au fost toti observati
n izolate clinice de Pseudomonas aeruginosa.”6.77.78

Salmonella

Ambele specii de Salmonella tifoida si non-tifoida sunt membre ale familiei de Enterobacteriaceae si sunt
cauze majore de infectii invazive la nivel mondial. Speciile de Salmonella non-tifoida se manifesta cel mai
adesea sub forma de boli grave la copiii subnutriti, precum si la persoanele infectate cu HIV si malarie si
sunt cel mai raspandite in Africa.”® 80 Ratele de mortalitate pentru Salmonella non-tifoida invaziva (iNTS)
au fost raportate pana la 28 %,®" in timp ce bacteriemia din Salmonella tifoida (cunoscuta si sub denumirea
de febra tifoida sau paratifoida, in functie de serotipul care provoaca infectia) a fost raportata intre 10-30 %
cand nu a fost tratata si intre 1-4 % cu tratamentul adecvat.® Markerii de rezistenta CTX-M, IMP, KPC,
NDM, OXA si VIM au fost observati in izolatele clinice de specii de Salmonella. 8384858687

Serratia

Bacteriile din genul Serratia apartin familiei de Enterobacteriaceae si au aparut ca agenti patogeni
importanti Tn ultimii 30 de ani, reprezentand 6,5 % din infectiile gram-negative in terapia intensiva.
n unele cazuri, infectia cu Serratia se poate transforma in meningita sau bacteriemie, unde are o rata

a mortalitatii de pana la 37 % la unele populatii.8%% Sursele de infectie au inclus sampon pentru bebelusi,
dozatoare de sapun lichid, solutii saline, seringi pre-umplute cu heparina, medicamente pentru inhalare,
nutritie parenterala, vase de colectare a urinei, apa de la robinet si 0 mare varietate de dispozitive
medicale si antiseptice; cu toate acestea, modul cel mai comun de transmitere sunt mainile personalului
din spital.®1.9288 Speciile Serratia sunt intrinsec rezistente la mai multe beta-lactame,®® iar markerii de
rezistenta CTX-M, IMP, KPC, NDM, OXA si VIM au fost toti observati in izolatele clinice ale speciilor
de Serratia.%495.9.97.98,9 Testul cobas eplex BCID-GN Serratia detecteaza Serratia ficaria, Serratia
fonticola, Serratia grimesii, Serratia liquefaciens, Serratia marcescens, Serratia plymuthica si Serratia
rubidaea.

Serratia marcescens

Serratia marcescens este specia cea mai comuna Serratia implicata in boli si este cunoscuta pentru
culoarea caracteristica roz pana la rosu a multor izolate. Ea face parte din familia de Enterobacteriaceae
si este izolatd in mod obisnuit in bai, persistdnd adesea in locurile in care este prezenta apa. La om,
Serratia marcescens s-a dovedit a provoca infectii ale ochiului, ale tractului respirator, ale tractului
gastro-intestinal, ale tractului urinar si ale ranilor. Pe Ianga bacteriemie, ea a mai fost implicata si in
endocardita si osteomielita, precum si in pneumonie si meningita. % Ratele de mortalitate cuprinse intre
20-58 % care au fost raportate in cazurile de bacteriemie cauzate de Serratia marcescens si datele
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cobas eplex BCID gram-negative panel (panel de identificare a hemoculturilor gram-negative)

epidemiologice indica faptul ca rezistenta antimicrobiana este in crestere. Markerii de rezistenta CTX-M,
IMP, KPC, NDM, OXA si VIM au fost toti observati in izolatele clinice ale speciilor de Serratia.94:95.96.97.98,99

Stenotrophomonas maltophilia

Stenotrophomonas maltophilia este un bacil aerob, care nu fermenteaza, intalnit frecvent in apa,

sol, material vegetal, animale si pe echipamentele din spitale. El a fost implicat in bacteriemie,
endocardita si meningita, precum si in infectii oculare, urinare, respiratorii, cutanate si ale tesuturilor
moi. 9" Tratamentul infectiilor cu Stenotrophomonas maltophilia este dificil datorita rezistentei sale
intrinsece la mai multe medicamente, inclusiv la utilizarea sistemelor de eflux, prezenta unei membrane
externe termodependente, care protejeaza impotriva aminoglicozidelor si a doua beta-lactamaze
cromozomiale, care ofera rezistenta pentru carbapeneme, cefalosporine si imipenem.”1%2 Ratele de
mortalitate ale bacteriemiei provocate de Stenotrophomonas maltophilia variaza in general intre 10-60 %,
boala subiacenta jucand un rol important in rata de mortalitate. ' Markerul de rezistentda CTX-M a fost
remarcat in izolatele clinice de Stenotrophomonas maltophilia.”®

Markeri de rezistenta antimicrobiana

ctx-M (blactx-m) (beta-lactamaza hidrolizanta a cefotaximei, CTX-M)

Enzimele CTX-M sunt beta-lactamaze cu mediatie plasmatica din clasa A cu spectru extins (ESBL).
Aceste enzime sunt prezente frecvent in speciile Escherichia coli si Klebsiella si constau din cel putin
cinci tipuri si peste optzeci de enzime individuale diferite. 104

imp (blame) (metalo-beta-lactamaza rezistenta la imipenem, IMP)

Metalo-beta-lactamazele (MBL) rezistente la imipenem sunt beta-lactamaze din clasa D, care sunt de
obicei codificate pe plasmide. in prezent exista peste 50 de enzime IMP care pot fi gasite intr-o gama
larga de organisme gram-negative din intreaga lume. %

kpc (blakrc) (carbapenemaza Kiebsiella pneumoniae, KPC)
KPC sau carbapenemaza Klebsiella pneumoniae, se gaseste intr-un numar de organisme gram-negative,
desi este cel mai frecvent intalnita pe plasmidele din Klebsiella pneumoniae.%

ndm (blanpm) (metalo-beta-lactamaza New Delhi, NDM)

NDM, sau metalo-beta-lactamaza New Delhi, este o carbapenemaza capabila de a hidroliza
majoritatea penicilinelor si cefalosporinelor, precum si carbapenemele. % |zolata initial la un pacient
indian in 2008, ea a fost acum izolata in intreaga lume. 197

oxa (blaoxa) (beta-lactamaza hidrolizanta a oxacilinei, OXA)

Enzimele OXA sunt beta-lactamaze de clasa D si confera rezistenta la cefpirom, cefalotina si oxacilina.”
Pana in prezent exista peste 500 de enzime OXA, % unele, dar nu toate, fiind considerate ESBL.
Panelul cobas eplex BCID-GN a fost conceput pentru a detecta dar nu diferentia grupurile OXA-23 si
OXA-48, care confera rezistenta la carbapenem.

vim (blaviv) (metalo-beta-lactamaza codificata cu integron de Verona, VIM)
VIM, sau metalo-beta-lactamazele (MBL) codificate cu integron de Verona, se numara printre cele mai
distribuite MBL-uri si contin mai mult de 40 de enzime individuale. VIM face parte din subgrupul B1 cel
mai relevant din punct de vedere clinic al MBL-uri, impreuna cu IMP si NDM. 109
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cobas eplex BCID gram-negative panel (panel de identificare a hemoculturilor gram-negative)

Tinte Pan

Desi coloratia Gram este foarte precisa, unele organisme sunt cunoscute ca fiind gram-variabile, ceea ce
inseamna ca coloratia Gram poate produce rezultate inselatoare. In plus, s-au observat, de asemenea,
coloratii Gram inexacte in cazuri de infectii polimicrobiene.'® Panelul BCID-GN include doua tinte Pan
concepute pentru a detecta dar nu pentru a diferentia organismele care pot fi neidentificate prin
coloratia Gram.

Pan gram-pozitiv

Testul Pan gram-pozitiv este conceput pentru a detecta mai multe organisme gram-pozitive, inclusiv cele
cu un rezultat potential inselator de coloratie Gram. Testul Pan gram-pozitiv poate furniza date pentru

a facilita algoritmul corect de testare. Daca este detectata o tinta Pan gram-pozitiv, se recomanda testarea

suplimentara pentru a determina identitatea organismului gram-pozitiv.

Testul Pan gram-pozitiv al panelului cobas eplex BCID-GN detecteaza urmatoarele organisme gram-
pozitive: grupul Bacillus cereus (incluzand B. cereus si B. thuringiensis), Bacillus subtilis (incluzand
B. amyloliquefaciens, B. atrophaeus, B. licheniformis, si B. subtilis), Enterococcus (incluzénd E. avium,
E. casseliflavus, E. cecorum, E. dispar, E. durans, E. faecalis, E. faecium, E. gallinarum, E. hirae,

E. italicus, E. malodoratus, E. pseudoavium, E. raffinosus, E. saccharolyticus, si E. sanguinicola),
Staphylococcus (incluzand S. arlettae, S.aureus, S. auricularis, S. capitis, S. caprae, S. carnosus,

S. chromogenes, S. cohnii, S. epidermidis, S. gallinarum, S. haemolyticus, S. hominis, S. hyicus,

S. intermedius, S. lentus, S. lugdunensis, S. muscae, S. pasteuri, S. pettenkoferi, S. pseudintermedius,
S. saccharolyticus, S. saprophyticus, S. schleiferi, S. sciuri, S. simulans, S. vitulinus, S. warneri si
S. xylosus) si/sau Streptococcus (incluzand S. agalactiae, S. anginosus, S. bovis, S. constellatus,
S. cricetid, S. dysgalactiae, S. equi, S. equinus, S. gallolyticus, S. gordonii, S. infantarius, S. infantis,
S. intermedius, S. mitis, S. oralis, S. parasanguinis, S. peroris, S. pneumoniae, S. pyogenes, S. salivarius,
S. sanguinis si S. thoraltensis).

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-negative panel (panel de identificare a hemoculturilor gram-negative)

PRINCIPIILE TEHNOLOGIEI

Instrumentul cobas eplex 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 sunt foarte specifice si nu se bazeaza pe
detectarea fluorescenta sau optica.

Electroumectarea, sau microfluidica digitala, foloseste cdmpuri 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 Tn 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 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 in pregatirea pentru detectarea de catre eSensor.

ADN-ul tinta este amestecat cu sonde de semnal marcate cu ferocen, care sunt complementare tintelor
specifice de pe panel. ADN-ul tinta se hibridizeaza cu sonda de semnal complementara si sondele de
captare, care sunt legate de electrozi placati cu aur, asa cum se arata 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 {inte 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-negative panel (panel de identificare a hemoculturilor gram-negative)

MATERIALE FURNIZATE

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

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

Produs Nr. articol Componente (cantitate) Depozitare
ir:;ae?l(’?ilflijclzacroebaaﬁeeng(lizu(lj’z rilor GenMark: EA002012 Cartusul panelului cobas eplex 2_8°C
gram-negative (BCID-GN) Roche: 9556494001 BCID-GN (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 $I MANIPULAREA REACTIVILOR

e Pastrati componentele kitului cobas eplex BCID-GN la 2—-8 °C.
¢ Nu utilizati kitul panelului cobas eplex BCID-GN dupa data de expirare.

e Nu deschideti o punga de cartus pana nu sunteti gata sa efectuati testarea.
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cobas eplex BCID gram-negative panel (panel de identificare a hemoculturilor gram-negative)

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 privind
compatibilitatea
Consumabile

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

Manusi de unica folosinta, fara pudra

Tnalbitor 10 % pentru suprafete adecvate

70% etanol sau alcool izopropilic (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-GN impreuna cu semnele si simptomele pacientului si rezultatele altor teste
de diagnostic.

o 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. cultura bacteriana, fungica si virala, imunofluorescenta si
radiografie) si prezentarea clinica trebuie luate in considerare in diagnosticul final de infectie
sanguina.

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

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 probele 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 Tn publicatia CDC/NIH Biosecuritatea in laboratoarele microbiologice
si biomedicale, Documentul M29 al CLSI Protectia lucréatorilor 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.
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cobas eplex BCID gram-negative panel (panel de identificare a hemoculturilor gram-negative)

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-GN contine substante chimice clasificate ca periculoase.
Recititi fisa cu date de securitate (FDS) Tnainte de utilizare si, in 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 esantioanele, 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
n posturi de biosecuritate. Daca nu se foloseste un post de biosecuritate, atunci cand se prelucreaza
esantioanele, ar trebui sa se utilizeze un ecran facial sau 0 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 aparea 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 temperaturi intre 2 °C si 8 °C timp de pana la 1 luna.

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

Probele clinice pot fi supuse 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 pregatirea 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 datoritéd specimenelor colectate, transportate sau manipulate
necorespunzator.

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.
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cobas eplex BCID gram-negative panel (panel de identificare a hemoculturilor gram-negative)

Probele ar trebui sa fie hemoculturi pozitive contindnd organisme gram-negative, 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 transferate in cartusul panelului cobas eplex BCID-GN 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 esantioanele, 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.

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.

Odata ce proba este incarcata in cartusul panelului cobas eplex BCID-GN, ea trebuie procesata
cat mai curand posibil, dar daca este nevoie, ea poate fi rulata in termen de 2 ore.

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 Tncarcarea 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.

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

9.

10.

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

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

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

Inversati flaconul de hemoculturé 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 incércare a probei a cartusului panelului cobas eplex
BCID-GN.

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 glisand capacul peste port si impingand ferm capacul
pentru a inchide ermetic portul de livrare a probei.

NOTA: Bule pot fi prezente la inchiderea capacului.

Scanati cartusul panelului cobas eplex BCID-GN utilizand cititorul de coduri de bare furnizat
impreuna cu instrumentul cobas eplex.

NOTA: Daci 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.
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NOTA: Scanerul de coduri de bare va citi atat codul de bare ID de acces (daci 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-GN in orice compartiment pregatit indicat de un
LED care clipeste alb. Testul va incepe automat dupa ce cartusul a fost introdus Tn
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-GN ca un control intern cu rezultatul PASS (REUSIT), FAIL (ESEC), N/A
(N/A-Nu se aplica) sau INVALID (NEVALABIL). Tabelul 3 include detalii privind interpretarea rezultatelor
controlului intern.

Tabelul 3: Rezultatele controlului intern

Rezultatul

controlului intern Explicatie Actiune

Toate rezultatele sunt afisate

n Detection Report (Raportul de
detectare) al panelului cobas eplex
BCID-GN.

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

(REUSIT) Testul s-a terminat, iar controalele interne au reusit,

indicand rezultate valabile. Testul este valabil, raportati rezultatele.

Niciun rezultat nu este afisat
in Detection Report (Raportul de

Un semnal peste prag nu a fost detectat de la cel
putin o reactie de amplificare.

EAIL detectare) al panelului cobas eplex
(ESEC) Testul s-a terminat, dar nu au fost detectate controale BCID-GN.
interne, indicand ca rezultatele s-ar putea sa nu Testul nu este valabil, repetati testul
fie valabile. ’ '

folosind un cartus nou.

Controlul intern din fiecare reactie de amplificare
nu genereaza un semnal peste prag, dar o tinta din | Toate rezultatele sunt afisate

fiecare reactie de amplificare a generat semnal in Detection Report (Raportul de

peste prag. detectare) al panelului cobas eplex
N/A BCID-GN.

Testul s-a terminat si controalele interne nu au avut

succes, totusi detectarea semnalului peste pragul Testul este valabil, raportati

pentru o tinta in fiecare reactie de amplificare indicad | rezultatele.
generarea de rezultatele valabile.

= P s ~ ..~ | Niciun rezultat nu este afisat
A aparut o eroare in timpul procesarii care impiedica | . ‘ ?
analiza datelor semnalului. in Detection Report (Raportul de

INVALID detectare) al panelului cobas eplex

(NEVALABIL) | Testul nu s-a incheiat cu succes, iar rezultatele BCID-GN.

acestui test nu sunt valabile. Acest lucru s-ar putea

datora unei erori de instrument sau de software. Testul nu este valabil, repetati testul

folosind un cartus nou.
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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-GN

Rezultat tinta

Explicatie

Actiune

Detected
(Detectat)

Testul s-a incheiat cu succes, iar tinta a generat
un semnal peste pragul definit, iar controlul intern
a fost raportat ca PASS (REUSIT).

Toate rezultatele sunt afisate Tn Detection
Report (Raportul de detectare) al panelului
cobas eplex BCID-GN.

Testul este valabil, raportati rezultatele.

Not Detected

Testul s-a incheiat cu succes, iar tinta nu a generat
un semnal peste pragul definit, iar controlul intern

Toate rezultatele sunt afisate Tn Detection
Report (Raportul de detectare) al panelului
cobas eplex BCID-GN.

datora unei erori de instrument sau de software.

Nedetectat
( ) a fost raportat ca PASS (REUSIT).
Testul este valabil, raportati rezultatele.
o ) Toate rezultatele sunt afisate Tn Detection
Testul a fost flnall_zat cu succes sinu a fost dgtectaE Report (Raportul de detectare) al panelului
N/A un organism asociat pentru tinta genei de rezistentd | .opas eplex BCID-GN.
la antibiotice (consultati tabelul 7 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-GN.

Testul nu este valabil, repetati testul.

Interpretarea rezultatului testului pe gen si grup

Desi multe rezultate ale panelului cobas eplex BCID-GN se bazeaza pe un singur test, panelul
cobas eplex BCID-GN foloseste doua teste pentru fiecare dintre rezultatele speciilor Proteus si Serratia.

Rezultatul panelului cobas eplex BCID-GN pentru Proteus se bazeaza pe doua teste: testul Profeus
mirabilis specific speciei si testul cu spectru vast Proteus. Testul cu spectru vast Profeus va detecta
Proteus mirabilis, cu toate acestea, scopul sau principal este de a detecta speciile Proteus non-
mirabilis. Consultati tabelul 5 pentru detalii privind logica de identificare a tintelor Proteus.
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Tabelul 5: Rezultatele tintelor Proteus in Detection Report (Raportul de detectare)
al panelului cobas eplex BCID-GN

Rezultat Proteus Test Proteus | Test Proteus mirabilis Descriere
Not Detected . . - . N
(Nedetectat) Negativ Negativ Nicio specie Proteus nu a fost detectata
Detected (Detectat) Pozitiv Pozitiv Proteus mirabilis detectat
Detected (Detectat) Pozitiv Negativ Proteus nediferentiat detectat

Rezultatul panelului cobas eplex BCID-GN pentru Serratia se bazeaza pe doua teste: testul Serratia
marcescens specific speciei si testul cu spectru vast Serratia. Testul cu spectru vast Serratia va
detecta Serratia marcescens, cu toate acestea, scopul sau principal este de a detecta speciile Serratia
non-marcescens. Consultati Tabelul 6 pentru detalii privind logica de identificare a tintelor Serratia.

Tabelul 6: Rezultatele tintelor Serratia in Detection Report (Raportul de detectare)
al panelului cobas eplex BCID-GN

Rezultate Serratia Test Serratia Test Serratia marcescens Descriere
Not Detected Neaativ Neaativ Nicio specie Serratia nu a fost
(Nedetectat) 9 9 detectata
Detected (Detectat) Pozitiv Pozitiv Serratia marcescens detectat
Detected (Detectat) Pozitiv Negativ Serratia nediferentiat detectat

Interpretarea rezultatelor testelor pentru markerii de rezistenta

Rezultatele testelor pentru markerii de rezistenta sunt raportate numai atunci cand testul unui organism
asociat este pozitiv pe aceeasi proba. Consultati tabelul 7 pentru organismele asociate in mod specific
cu cei sase markeri de rezistenta de pe panelul cobas eplex BCID-GN (indicat prin X in tabel). Daca un
organism asociat din tabelul 7 nu este detectat, markerul de rezistenta va fi raportat ca ,N/A” (consultati
tabelul 4 pentru mai multe informatii).

Tabelul 7: Asocierile dintre organisme si markerii de rezistenta

Marker de rezistenta
Organism Z
CTX-M IMP KPC NDM OXA VIM
Acinetobacter baumannii X X X X X X
Bacteroides fragilis
Citrobacter X X X X X X
Cronobacter sakazakii X
Complexul Enterobacter cloacae X
Enterobacter (altceva decét X
complexul cloacae)
Escherichia coli X
Fusobacterium necrophorum
Fusobacterium nucleatum
Haemophilus influenzae
Klebsiella oxytoca X X X X X X
Grupul Klebsiella pneumoniae X X X X X X
Morganella morganii X X X X X X
Neisseria meningitidis
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Marker de rezistenta

Organism Z
CTX-M IMP KPC NDM OXA VIM
Proteus X X X X X X
Proteus mirabilis X X X X X X
Pseudomonas aeruginosa X X X X X X
Salmonella X X X X X X
Serratia X X X X X X
Serratia marcescens X X X X X X
Stenotrophomonas maltophilia X

Rezultatele testului Pan

Rezultatul panelului cobas eplex BCID-GN privind testul Pan gram-pozitiv indica prezenta unuia sau
a mai multora dintre urmatoarele organisme gram-pozitive: Enterococcus, grupul Bacillus cereus,
grupul Bacillus subtilis, Staphylococcus si/sau Streptococcus asa cum este indicat in tabelul 8.

Tabelul 8: Rezultatele tintelor Pan gram-pozitiv din Detection Report (Raportul de detectare)
al panelului cobas eplex BCID-GN

Rezultat Pan gram-pozitiv Descriere

Not Detected (Nedetectat) Nu a fost detectat niciun organism gram-pozitiv specificat.

A fost detectat unul sau mai multe dintre urmatoarele organisme gram-pozitive:
Detected (Detectat) Enterococcus, grupul Bacillus cereus, grupul Bacillus subtilis, Staphylococcus
si/sau Streptococcus. Se sugereaza teste suplimentare pentru specificatie.

Rezultatul panelului cobas eplex BCID-GN privind testul Pan Candida indica prezenta uneia sau a mai
multora dintre urmatoarele specii de Candida: Candida albicans, Candida glabrata, Candida krusei si/sau
Candida parapsilosis asa cum este indicat in tabelul 9.

Tabelul 9: Rezultatele tintelor Pan Candida din Detection Report (Raport de detectare)
al panelului cobas eplex BCID-GN

Rezultatele pentru
Pan Candida

Not Detected (Nedetectat) Nicio specie de Candida specificata nu a fost detectata.

Descriere

A fost detectat unul sau mai multe dintre urmatoarele organisme Candida:
Detected (Detectat) Candida albicans, Candida glabrata, Candida krusei si/sau Candida
parapsilosis. Se sugereaza teste suplimentare pentru identificare.
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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 al panelului cobas eplex BCID-GN 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 tinta. Rezultatele sunt raportate ca
Detected (Detectat), Undetected (Nedetectat), N/A (in cazul unei gene de rezistenta detectate fara
detectarea unui organism asociat) sau Invalid (Nevalabil) (afisat ca un x rosu); rezultatele pentru
controlul intern sunt raportate ca PASS (REUSIT), FAIL (ESEC), INVALID (NEVALABIL) sau N/A (N/A).

Raport de control extern

Raportul de control extern al panelului cobas eplex BCID-GN este generat pentru un control extern care
a fost predefinit in software-ul cobas eplex BCID-GN. Pentru mai multe informatii despre definirea
comenzilor 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), N/A (in cazul unei
gene de rezistenta detectate fara detectarea unui organism asociat) sau Invalid (Nevalabil) (afisat ca un
X rosu). O tinta este raportata 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 tintd nu corespunde
rezultatului asteptat, rezultatul general pentru controlul extern este raportat ca FAIL (ESEC) in sectiunea
Summary (Rezumat).

Raport rezumativ

Summary Report (Raport rezumativ) 1i 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.
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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.

Acest produs nu poate fi utilizat decat cu instrumentul cobas eplex.

Performanta testului a fost evaluata pentru a fi utilizatd numai cu specimene umane.

Acest test a fost validat numai pentru testarea specimenelor de hemoculturi pozitive in prezenta
unui organism confirmat de coloratie Gram.

S-a observat o scadere a sensibilitatii pentru unele tinte in tipul de flacon BD BACTEC™ Lytic
Anaerobic (consultati studiul Echivalenta matricei probei (evaluarea flacoanelor), tabelul 113).
Acizii nucleici bacterieni si fungici pot fi prezenti in mediile de 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 dau simptome clinice.
Exista riscul unor valori fals negative datoritd prezentei unor variante de secventa in tintele
bacteriene sau fungice ale testului.

Rezultatele acestui test trebuie corelate cu antecedentele clinice, datele epidemiologice si alte
date de care dispune clinicianul care 1l evalueaza pe pacient.

Detectarea unui acid nucleic bacterian sau fungic depinde de colectarea, manipularea, transportul,
depozitarea si pregatirea adecvata a specimenelor. Nerespectarea procedurilor adecvate n
oricare dintre aceste etape poate duce la rezultate incorecte. Exista riscul atat de rezultate fals
pozitive, cat si de rezultate fals negative datoritd specimenelor colectate, transportate sau
manipulate necorespunzator.

Un rezultat ,No Targets Detected” (Fara tinte detectate) pe panelul cobas eplex BCID-GN 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-GN.

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.
Rezultatele testului pot fi afectate de un tratament antimicrobian concomitent sau de nivelurile
de bacterii sau ciuperci din specimen, care sunt sub limita de detectare definita pentru test.

In culturile mixte, panelul cobas eplex BCID-GN poate sa nu identifice toate organismele din
specimen, in functie de concentratia fiecarei tinte prezente.

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

Testele BCID-GN Pan Candida si Pan gram-pozitiv sunt concepute pentru a detecta speciile
Candida si microorganismele gram-pozitive in hemoculturi mixte, unde aceste microorganisme
ar putea sa nu fie identificate de coloratia Gram. S-a observat o sensibilitate clinica mai scazuta
decét se astepta pentru acesti analiti, care a fost probabil datorata prezentei subspeciei Candida
sau a microorganismelor gram-pozitive in culturi mixte la concentratii sub limitele respective
de detectare pentru tintele Pan Candida si Pan gram-pozitiv.

Efectul substantelor care interfereaza nu a fost evaluat decéat pentru cele enumerate in acest
prospect insotitor. Interferentele datorate altor substante in afara celor descrise in sectiunea
»Substante interferente” poate duce la rezultate eronate.

Pentru Enterococcus saccharolyticus, Serratia odorifera si Streptococcus thoraltensis, nu s-a
observat o detectie de 100 % la concentratiile asteptate de pozitivitate a flaconului. La aceste
specii se poate observa o sensibilitate scazuta. Consultati Studiul privind reactivitatea
analitica (inclusivitate) tabelul 65, si sectiunea Reactivitate prevazuta (in silico) pentru
detalii suplimentare.

Pot aparea rezultate fals negative pentru specimenele care contin Fusobacterium necrophorum
deoarece limita de detectare a testului pentru F. necrophorum poate fi aproape de concentratia
observata in momentul pozitivitatii flaconului. Consultati Tabelul 64: Studiu privind limita

de detectare (LoD), pentru detalii suplimentare.
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e Staphylococcus simulans nu a fost reactiv la o concentratie de 1 x 108 CFU/ml si este posibil
sa nu fie detectat de panelul cobas eplex BCID-GN.

e S-ademonstrat ca Shigella reactioneaza incrucisat cu testul Escherichia coli.

o Testele Fusobacterium periodonticum, canifelinum si simiae reactioneaza incrucisat cu testul
Fusobacterium nucleatum.

e S-ademonstrat ca testul Acinetobacter anitratus reactioneaza incrucisat cu testul Acinetobacter
baumannii la niveluri >1 x 10* CFU/ml.

e S-ademonstrat ca testul Enterobacter cowanii reactioneaza incrucisat cu testul Enterobacter
cloacae la niveluri >1 x 108 CFU/ml.

e S-ademonstrat ca testul Escherichia hermanii reactioneaza incrucisat cu testul Enterobacter
(altceva decat complexul cloacae) la niveluri >1 x 108 CFU/ml si cu testul Serratia la niveluri
>1 x 107 CFU/m.

o Testele de nivel de gen si de grup incluse ca parte a panelului BCID-GN 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 rugam sa consultati Studiul privind reactivitatea
analitica (inclusivitate) tabelul 65 si sectiunea Reactivitate prevazuta (in silico) din acest
prospect insotitor.

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

e In martie 2018 au fost efectuate cercetari BLAST pentru a sprijini analizele in silico. Prin urmare,
noile variante genetice depuse in GenBank dupa martie 2018 nu au fost evaluate.

10196785001-01RO
Doc Rev. 1.0 Destinat diagnosticarii in vitro. Pagina 23



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

VALORILE ASTEPTATE

A fost efectuat un studiu clinic prospectiv, multicentric, pentru a evalua performanta clinica a panelului

cobas eplex BCID-GN pe probe de hemocultura pozitive. Un total de 349 esantioane au fost colectate

prospectiv in 7 situri clinice in 2 faze de la pacienti de toate varstele si de ambele sexe. n prima faza, din
iunie 2014 péana in iulie 2016, 182 de probe au fost colectate si congelate prospectiv; din iunie pana in
iulie 2018, 167 de probe au fost colectate prospectiv si testate proaspete (niciodata congelate). Valorile
asteptate ale analitilor individuali pe baza rezultatelor panelului cobas eplex BCID-GN in esantioanele

prospective sunt rezumate pe grupe de varsta si pe sit in tabelele 10 si 11 de mai jos.

Tabelul 10: Valoarea asteptata pe grupe de varsta (probe prospective)

Toate varstele Varsta Varsta Varsta ) Varsta ) Varsta ) Varsta

Tinta (N=349) <1_an 1:17 18-4_4 ani 45-54 ani 65-&_34 ani 8_5+
n (%) (N=7) (N=10) (N=50) (N=124) (N=125) (N=33)

n (%) n (%) n (%) n (%) n (%) n (%)
Acinetobacter baumannii 4(1,1) 0(0,0) 0(0,0) 1(2,0) 2(1,6) 1(0,8) 0(0,0)
Bacteroides fragilis 11(3,2) 0 (0,0) 0 (0,0) 2 (4,0) 4(3,2) 2 (1,6) 3(9,1)
Citrobacter 8(2,3) 0 (0,0) 0 (0,0) 2 (4,0) 1(0,8) 2 (1,6) 3(9,1)
Cronobacter sakazakii 0(0,0) 0(0,0) 0(0,0) 0(0,0) 0(0,0) 0(0,0) 0(0,0)
fgr’rfrg obacter | S‘;f;"a decat 9 (2,6) 0(0,0) 1(10,0) 2 (4,0) 5 (4,0) 1(0.8) 0(0,0)
Complexul Enterobacter cloacae 23 (6,6) 3(42,9) 1(10,0) 6 (12,0) 5(4,0) 8 (6,4) 0(0,0)

Escherichia coli 132 (37,8) 2 (28,6) 2 (20,0) 16 (32,0) 41 (33,1) 55 (44,0) 16 (48,5)
Fusobacterium necrophorum 0(0,0) 0(0,0) 0(0,0) 0(0,0) 0(0,0) 0(0,0) 0(0,0)
Fusobacterium nucleatum 0(0,0) 0(0,0) 0(0,0) 0(0,0) 0(0,0) 0(0,0) 0(0,0)
Haemophilus influenzae 7 (2,0) 0(0,0) 0(0,0) 3(6,0) 1(0,8) 1(0,8) 2(6,1)
Klebsiella oxytoca 12 (3,4) 0 (0,0) 0 (0,0) 3 (6,0) 8 (6,5) 1(0,8) 0 (0,0)
Grupul Klebsiella pneumoniae 59 (16,9) 1(14,3) 1(10,0) 10 (20,0) 26 (21,0) 17 (13,6) 4(12,1)
Morganella morganii 3(0,9) 0(0,0) 0(0,0) 0(0,0) 2(1,6) 1(0,8) 0(0,0)
Neisseria meningitidis 0 (0,0) 0 (0,0) 0 (0,0) 0 (0,0) 0 (0,0) 0 (0,0) 0 (0,0)
Proteus 22 (6,3) 0 (0,0) 0 (0,0) 0 (0,0) 6 (4,8) 13 (10,4) 3(9,1)
Proteus mirabilis 22 (6,3) 0(0,0) 0(0,0) 0(0,0) 6 (4,8) 13 (10,4) 3(9,1)
Pseudomonas aeruginosa 28 (8,0) 0 (0,0) 2(20,0) 3 (6,0) 12 (9,7) 10 (8,0) 1(3,0)
Salmonella 2(0,6) 0 (0,0) 0 (0,0) 0 (0,0) 1(0,8) 1(0,8) 0 (0,0)
Serratia 10 (2,9) 0(0,0) 1(10,0) 0(0,0) 5 (4,0) 4(3,2) 0(0,0)
Serratia marcescens 9 (2,6) 0(0,0) 1(10,0) 0(0,0) 4(3,2) 4(3,2) 0(0,0)
Stenotrophomonas maltophilia 3(0,9) 0(0,0) 0(0,0) 3 (6,0) 0(0,0) 0(0,0) 0(0,0)
Pan Candida 2(0,6) 1(14,3) 0 (0,0) 0 (0,0) 1(0,8) 0 (0,0) 0 (0,0)
Pan gram-pozitiv 24 (6,9) 1(14,3) 2(20,0) 5(10,0) 7 (5,6) 7 (5,6) 2(6,1)
CTX-M 24 (6,9) 0 (0,0) 0 (0,0) 2 (4,0) 7 (5,6) 12 (9,6) 3(9,1)
IMP 0(0,0) 0(0,0) 0(0,0) 0(0,0) 0(0,0) 0(0,0) 0(0,0)
KPC 3(0,9) 0(0,0) 0(0,0) 1(2,0) 1(0,8) 1(0,8) 0(0,0)
NDM 0 (0,0) 0 (0,0) 0 (0,0) 0 (0,0) 0 (0,0) 0 (0,0) 0 (0,0)
OXA 1(0,3) 0 (0,0) 0 (0,0) 0 (0,0) 1(0,8) 0 (0,0) 0 (0,0)
VIM 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-negative panel (panel de identificare a hemoculturilor gram-negative)

Tabelul 11: Valoarea asteptata in functie de situl de colectare (probe prospective)

foais Sit1 Sit2 sit3 sit4 Sit5 Sit6 Sit7

Tinta ag;g (N=88) (N=23) (N=98) (N=58) (N=46) (N=28) (N=8)

n (%) n (%) n (%) n (%) n (%) n (%) n (%) n (%)

Acinetobacter baumannii 4(1,1) 3(3.4) 0(0,0) 1(1,0) 0(0,0) 0(0,0) 0(0,0) 0(0,0)
Bacteroides fragilis 11 (3,2) 223) | 3(130) | 3@31) 2(3,4) 1(2,2) 0(0,0) 0 (0,0)
Citrobacter 8(2,3) 2(2,3) 0 (0,0) 3(3,1) 1(1,7) 1(2,2) 1(3.,6) 0 (0,0)
Cronobacter sakazakii 0(0,0) 0(0,0) 0(0,0) 0(0,0) 0(0,0) 0(0,0) 0(0,0) 0(0,0)
S ooy o 926) | 2@3) | 000 | 4@n | 000 | 122 | 2@ | 000
Complexul Enterobacter cloacae 23 (6,6) 3(3.4) 1(4,3) 10 (10,2) 1(1,7) 6 (13,0) 2(7,1) 0(0,0)
Escherichia coli 132 (37,8) | 30(34,1) | 8(34,8) | 37(37,8) | 25(43,1) | 17(37,0) | 12(42,9) | 3(37.5)
Fusobacterium necrophorum 0 (0,0) 0(0,0) 0(0,0) 0(0,0) 0(0,0) 0 (0,0) 0(0,0) 0 (0,0)
Fusobacterium nucleatum 0(0,0) 0(0,0) 0(0,0) 0(0,0) 0(0,0) 0(0,0) 0(0,0) 0(0,0)
Haemopbhilus influenzae 7(2,0) 1(1,1) 0(0,0) 2(2,0) 2(3,4) 1(2,2) 1(3.,6) 0(0,0)
Klebsiella oxytoca 12 (3,4) 5(5,7) 0(0,0) 3(3,1) 1(1,7) 2 (4,3) 1(3.,6) 0 (0,0)
Grupul Klebsiella pneumoniae 59 (16,9) | 17(19,3) | 3(13,0) | 20(204) | 5(86) | 7(152) | 4(143) | 3(37.5)
Morganella morganii 3(0,9) 0(0,0) 1(4,3) 2(2,0) 0(0,0) 0(0,0) 0(0,0) 0(0,0)
Neisseria meningitidis 0 (0,0) 0 (0,0) 0 (0,0) 0(0,0) 0(0,0) 0 (0,0) 0(0,0) 0 (0,0)
Proteus 22(6,3) | 9(10,2) | 0(0,0) 5 (5,1) 5 (8,6) 2 (4,3) 1(3.,6) 0 (0,0)
Proteus mirabilis 22(6,3) | 9(102) | 0(0,0) 5(5,1) 5 (8,6) 2 (4,3) 1(3.,6) 0(0,0)
Pseudomonas aeruginosa 28 (8,0) 5(5,7) 2(8,7) 10 (10,2) 8(13,8) 2 (4,3) 1(3,6) 0(0,0)
Salmonella 2(0,6) 1(1,1) 0 (0,0) 0(0,0) 0(0,0) 1(2,2) 0(0,0) 0 (0,0)
Serratia 10 (2,9) 1(1,1) 2(87) 1(1,0) 3(5,2) 3(6,5) 0(0,0) 0(0,0)
Serratia marcescens 9(2,6) 1(1,1) 2(87) 1(1,0) 3(5,2) 2 (4,3) 0(0,0) 0(0,0)
Stenotrophomonas maltophilia 3(0,9) 1(1,1) 0 (0,0) 0(0,0) 1(1,7) 0 (0,0) 1(3.,6) 0 (0,0)
Pan Candida 2(0,6) 0 (0,0) 0 (0,0) 1(1,0) 0(0,0) 0 (0,0) 1(3.,6) 0 (0,0)
Pan gram-pozitiv 246,9) | 15(17,0) | 1(4,3) 5(5,1) 1(1,7) 0(0,0) 2(7.1) 0(0,0)
CTX-M 246,9) | 9(102) | 1(43) 3(3,1) 469) | 5(10,9) | 2(7.1) 0(0,0)
IMP 0 (0,0) 0 (0,0) 0 (0,0) 0(0,0) 0(0,0) 0 (0,0) 0(0,0) 0 (0,0)
KPC 3(0,9) 1(1,1) 0(0,0) 1(1,0) 1(1,7) 0(0,0) 0(0,0) 0(0,0)
NDM 0(0,0) 0(0,0) 0(0,0) 0(0,0) 0(0,0) 0(0,0) 0(0,0) 0(0,0)
OXA 1(0,3) 1(1,1) 0(0,0) 0(0,0) 0(0,0) 0 (0,0) 0(0,0) 0 (0,0)
VIM 0 (0,0) 0 (0,0) 0 (0,0) 0(0,0) 0(0,0) 0 (0,0) 0(0,0) 0 (0,0)

CARACTERISTICI DE PERFORMANTA

PERFORMANTA CLINICA

Probele care au dat rezultate de test finale valabile cu panelul cobas eplex BCID-GN 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 167
de probe prospective proaspete si 182 de probe prospective congelate, precum si 577 de probe

retrospective si 777 de probe artificiale.
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cobas eplex BCID gram-negative panel (panel de identificare a hemoculturilor gram-negative)

Metoda de comparatie

Performanta panelului cobas eplex BCID-GN 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
Acinetobacter baumannii sau Candida parapsilosis identificate prin proceduri de laborator standard a fost
confirmata folosind teste PCR validate analitic, urmate de o secventiere bidirectionald. Pentru genele de
rezistenta la antibiotice, panelul cobas eplex BCID-GN a fost comparat cu testele de amplificare gPCR
validate analitic, urmate de o secventiere bidirectionala Tn probe asociate cu un organism asociat
identificat prin cultura (consultati tabelul 7 pentru asociatiile de organisme).

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-GN. Metodele de
comparatie pentru fiecare tintd sunt rezumate in tabelul 12.

Tabelul 12: Metode de comparatie per tinta ale panelului cobas eplex BCID-GN

Tinta Metoda de comparatie
Proceduri standard de laborator pentru identificarea organismelor.
Acinetobacter baumannii PCR/secventiere pentru a confirma Acinetobacter baumannii sau

diferite specii de Acinetobacter care nu sunt incluse in acest panel.

Bacteroides fragilis

Citrobacter

Cronobacter sakazakii

Complexul Enterobacter cloacae

Enterobacter (altceva decat complexul cloacae)

Escherichia coli

Fusobacterium necrophorum

Fusobacterium nucleatum

Haemophilus influenzae

Klebsiella oxytoca

Grupul Klebsiella pneumoniae

Proceduri standard de laborator pentru identificarea organismelor.

Morganella morganii

Neisseria meningitidis

Proteus

Proteus mirabilis

Pseudomonas aeruginosa

Salmonella

Serratia

Serratia marcescens

Stenotrophomonas maltophilia

Pan gram-pozitiv

Pan Candida

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

CTX-M, IMP, KPC, NDM, OXA, VIM

gPCR/secventierea in probe cu organism asociat detectat prin metoda
de comparatie. Consultati tabelul 7 pentru asocierile de organisme.
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cobas eplex BCID gram-negative panel (panel de identificare a hemoculturilor gram-negative)

Date demografice ale probelor clinice

Performanta clinica a fost evaluata in probe de hemocultura pozitive colectate prospectiv si retrospectiv.
Probele prospective au fost colectate Tn 7 situri clinice in 2 faze. Din iunie 2014 pana in iulie 2016,
183 de probe au fost colectate si congelate prospectiv; din iunie pana in iulie 2018, 171 de probe au fost
colectate prospectiv si testate proaspete (niciodata congelate) pentru un total de 354 de probe in cele 2 faze.
Una dintre aceste probe a fost retrasa din cauza identificarii de organisme prin metode inacceptabile.
Din cele 353 de probe colectate prospective eligibile pentru testare, 349 au fost evaluabile. Probele cu
rezultate finale, valabile ale panelului cobas eplex BCID-GN si un rezultat de comparatie valabil au fost
evaluabile. Patru probe nu au fost evaluabile deoarece nu au dat rezultate finale valabile cu panelului
cobas eplex BCID-GN si au fost excluse din evaluarile de performanta. Informatiile demografice pentru
probele colectate prospectiv sunt descrise in tabelul 13. Subiectii inscrisi in 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, 578 de probe au fost colectate retrospectiv si 577 au fost evaluabile. O proba nu au fost
evaluabila deoarece nu a dat un rezultat final valabil cu panelului cobas eplex BCID-GN si a fost
exclusa din evaluarile de performanta. Informatiile demografice pentru probele colectate retrospectiv
sunt descrise in tabelul 14.

Tabelul 13: Date demografice pentru probe clinice per sit de colectare (colectare prospectiva)

Toate

siturile Sit1 Sit2 Sit3 Sit4 Sit5 Sit 6 Sit7
N = 349 N =88 N =23 N =098 N =58 N = 46 N =28 N=8
n (%) n (%) n (%) n (%) n (%) n (%) n (%) n (%)
Sex
Barbat 168 (48,1) 37 (42,0) 12 (52,2) 52 (53,1) 28 (48,3) 21 (45,7) 13 (46,4) 5(62,5)
Femeie 181(51,9) | 51(58,0) | 11(47,8) | 46(46,9) | 30(51,7) | 25(54,3) | 15(536) | 3(37,5)
Varsta
<1an 7(2,0) 2(2,3) 0(0,0) 4(4,1) 0(0,0) 1(2,2) 0(0,0) 0(0,0)
1-17 ani 10 (2,9) 4(4,5) 1(4,3) 3(3,1) 1(1,7) 1(2,2) 0(0,0) 0(0,0)
18-44 ani 50 (14,3) | 10(11,4) | 3(13,0) | 20(204) 3(5,2) 8 (17,4) 6 (21,4) 0(0,0)
45-64 ani 124 (35,5) 35 (39,8) 9 (39,1) 28 (28,6) 21 (36,2) 14 (30,4) 13 (46,4) 4 (50,0)
65-84 ani 125 (35,8) 29 (33,0) 8 (34,8) 35 (35,7) 25 (43,1) 17 (37,0) 7 (25,0) 4 (50,0)
85+ ani 33 (9,5) 8(9,1) 2(8,7) 8(8,2) 8(13,8) 5(10,9) 2(7.1) 0(0,0)
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Tabelul 14: Date demografice pentru probe clinice per sit de colectare (colectare retrospectiva)

sT|tc:1art|fe sit1 Sit 2 sit 3 sit4 Sit5 Sit6 Sit7 sit8 Sit9 Sit 10

N=st7 | Nl | meo | meo | meo | new | mew | nea | mea | neo | non
Sex
Barbat 307 (53,2) | 36(46,2) | 41(56,2) | 15(484) | 49(527) | 0(00) | 47(58,8) | 38 (56,7) | 29(60.4) | 19(65,5) | 33 (42,9)
Femeie 270 (46,8) | 42(53,8) | 32(43.8) | 16(51,6) | 44(47.3) | 1(100) | 33(41,3) | 29 (43.3) | 19(39.6) | 10(34,5) | 44 (57,1)
Varsta
<1an 9(1,6) 1(1,3) 0(0,0) 0(0,0) 3(32) 0(00) | 2(5) 0(0,0) 1(2,1) 0(0,0) 2(2,6)
1-17 ani 20 (3,5) 1(1,3) 0(0,0) 1(3,2) 8(8,6) 0(00) | 6(7.5) 0(0,0) 0(0,0) 1(3.4) 3(3,9)
18-44 ani 78(13,5) | 13(167) | 7(96) 2(65) 10(10,8) | 1(100) | 15(18,8) | 8(11,9) | 8(167) | 6(20,7) | 8(10,4)
45-64 ani 193 (33,4) | 27(346) | 18(247) | 13(41,9) | 27(290) | 0(0,0) | 32(40,0) | 27(40,3) | 16(33,3) | 9(31,0) | 24(312)
65-84 ani 226(39,2) | 29(37,2) | 40(54,8) | 11(355) | 40(43,0) | 0(00) | 20(250) | 24(358) | 21(43:8) | 11(37,9) | 30(39,0)
85+ ani 49 (8,5) 7(00) | 8(11,0) | 4(129) 5(54) 0(00) | 5(63) 6 (9,0) 2(42) 2(69) | 10(13,0)
Necunoscut |  2(0,3) 0(0,0) 0(0,0) 0(0,0) 0(0,0) 0(0,0) | 0(0,0) 2(3,0) 0(0,0) 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-GN 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-GN a corespuns rezultatului negativ detectat prin metoda de comparatie. S-a calculat,
de asemenea, intervalul de incredere bilateral de 95%.

Un total de 349 de probe recoltate prospectiv (167 testate proaspete si 182 testate dupa congelare
prealabild) si 577 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-GN. Coloratia Gram a
permis sa se stabileasca daca specimenele evaluate contineau organisme gram-negative sau gram-
variabile. Un total de 777 de probe artificiale au fost preparate prin introducerea unui izolat imbogatit 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 15-42 de mai jos, iar tulpinile utilizate pentru a crea probe
artificiale sunt rezumate in tabelul 43.
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Tabelul 15: Performanta clinica pentru Acinetobacter baumannii

Sensibilitate / PPA Specificitate / NPA
Tinta Tip de proba
TP/TP+FN % (95 % Cl) TN/TN+FP % (95 % CI)

Prospectiv (proaspat) 0/0 --- 167/167 100 (97,8 - 100)

Prospectiv (congelat) 4/4 100 (51,0 - 100) 178/178 100 (97,9 - 100)

) Prospectiv (toate) 4/4 100 (51,0 - 100) 345/345 100 (98,9 - 100)
A(;;’;’j;‘;;’,f;;er Retrospectiv 15/15 | 100 (79,6 - 100) | 560/561 | 99,8 (99,0 - 100)
Prospectiv / Retrospectiv 19/19 100 (83,2 -100) | 905/906* | 99,9 (99,4 - 100)

Artificial 55/55 100 (93,5 - 100) 722/722 100 (99,5 - 100)

Global 74/74 100 (95,1 -100) | 1627/1628 | 99,9 (99,7 - 100)

Cl = Interval de incredere

A. A. baumannii a fost detectat in 1 proba fals pozitiva utilizand PCR/secventiere.

Tabelul 16: Performanta clinica pentru Bacteroides fragilis

Sensibilitate / PPA Specificitate / NPA
Tinta Tip de proba
TP/TP+FN % (95 % Cl) TN/TN+FP % (95 % Cl)
Prospectiv (proaspat) 6/6 100 (61,0 - 100) 161/161 100 (97,7 - 100)
Prospectiv (congelat) 5/5 100 (56,6 - 100) 1771177 100 (97,9 - 100)
Prospectiv (toate) 1111 100 (74,1 - 100) 338/338 100 (98,9 - 100)
Bacteroides fragilis | Retrospectiv 14/17 82,4 (59,0 - 93,8) 558/560 99,6 (98,7 - 99,9)
Prospectiv / Retrospectiv 25/284 89,3 (72,8 -96,3) | 896/898% | 99,8 (99,2 - 99,9)
Artificial 40/40 100 (91,2 - 100) 737/737 100 (99,5 - 100)
Global 65/68 95,6 (87,8 -98,5) | 1633/1635 | 99,9 (99,6 - 100)

A. B. fragilis nu a fost detectat in 2 probe fals negative, dar PCR/secventierea a detectat in schimb B. caccae si B. thetaiotaomicron,
care nu au fost identificati prin proceduri standard de laborator.
B. B. fragilis a fost detectat in 2 din 2 probe fals pozitive utilizand PCR/secventiere.

Tabelul 17: Performanta clinica pentru Citrobacter

Sensibilitate / PPA Specificitate / NPA
Tinta Tip de proba
TP/TP+FN % (95 % Cl) TN/TN+FP % (95 % ClI)
Prospectiv (proaspat) 3/3 100 (43,9 - 100) 163/164 99,4 (96,6 - 99,9)
Prospectiv (congelat) 2/2 100 (34,2 - 100) 178/180 98,9 (96,0 - 99,7)
Prospectiv (toate) 5/5 100 (56,6 - 100) 341/344 99,1 (97,5 - 99,7)
Citrobacter Retrospectiv 20/21 95,2 (77,3 -99,2) 555/556 99,8 (99,0 - 100)
Prospectiv / Retrospectiv 25/26 96,2 (81,1 -99,3) | 896/900~ | 99,6 (98,9 - 99,8)
Atrtificial 43/43 100 (91,8 - 100) 734/734 100 (99,5 - 100)
Global 68/69 98,6 (92,2 -99,7) | 1630/1634 | 99,8 (99,4 - 99,9)

A. C. braakii (2) si C. freundii (2) au fost detectate in 4 din 4 probe fals pozitive folosind PCR/secventiere.
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Tabelul 18: Performanta clinica pentru Cronobacter sakazakii

Sensibilitate / PPA Specificitate / NPA
Tinta Tip de proba
TP/TP+FN % (95 % Cl) TN/TN+FP % (95 % Cl)
Prospectiv (proaspat) 0/0 - 167/167 100 (97,8 - 100)
Prospectiv (congelat) 0/0 -—- 182/182 100 (97,9 - 100)
Prospectiv (toate) 0/0 - 349/349 100 (98,9 - 100)
C; ‘;’;{‘;‘ZZI” Retrospectiv 171 100 (20,7 -100) | 576/576 | 100 (99,3 - 100)
Prospectiv / Retrospectiv 11 100 (20,7 - 100) 925/925 100 (99,6 - 100)
Avrtificial 45/45 100 (92,1 - 100) 732/732 100 (99,5 - 100)
Global 46/46 100 (92,3 - 100) | 1657/1657 | 100 (99,8 - 100)
Tabelul 19: Performanta clinica pentru complexul Enterobacter cloacae
Sensibilitate / PPA Specificitate / NPA
Tinta Tip de proba
TP/TP+FN % (95 % Cl) TN/TN+FP % (95 % Cl)
Prospectiv (proaspat) 12/12 100 (75,8 - 100) 153/155 98,7 (95,4 - 99,6)
Prospectiv (congelat) 717 100 (64,6 - 100) 173/175 98,9 (95,9 - 99,7)
Complexul Prospectiv (toate) 19/19 100 (83,2 - 100) 326/330 98,8 (96,9 - 99,5)
Enterobacter Retrospectiv 47/50 94,0 (83,8 - 97,9) 526/527 99,8 (98,9 - 100)
cloacae Prospectiv / Retrospectiv 66/694 95,7 (88,0 -98,5) | 852/857® | 99,4 (98,6 - 99,8)
Avrtificial 35/37¢ 94,6 (82,3 - 98,5) 739/740 99,9 (99,2 - 100)
Global 101/106 95,3 (89,4 - 98,0) | 1591/1597 | 99,6 (99,2 - 99,8)

au detectat in schimb E. coli. Procedurile de laborator standard au identificat numai E. cloacae.

B. B. cloacae a fost detectat in 2 din 5 probe fals pozitive utilizand PCR/secventiere.
C. Complexul E. cloacae nu a fost detectat in 2 probe care contineau Enterobacter asburiae.

A. O specie din complexul E. cloacae nu a fost detectata in 1 proba fals negativa, dar combinatia PCR/secventiere si MALDI-TOF

Tabelul 20: Performanta clinica pentru Enterobacter (altceva decat complexul cloacae)

Sensibilitate / PPA Specificitate / NPA
Tinta Tip de proba
TP/TP+FN % (95 % Cl) TN/TN+FP % (95 % Cl)

Prospectiv (proaspat) 3/3 100 (43,9 - 100) 163/164 99,4 (96,6 - 99,9)

Prospectiv (congelat) 5/7 71,4 (35,9 -91,8) 175/175 100 (97,9 - 100)

Enterobacter - Prospectiv (toate) 8/10 80,0 (49,0 - 94,3) 338/339 99,7 (98,3 - 99,9)
altceva decat Retrospectiv 1212 100 (75,8 - 100) 565/565 100 (99,3 - 100)
complexul cloacae | prospectiv / Retrospectiv 20/22A 90,9 (72,2 -97,5) | 903/904% | 99,9 (99,4 - 100)
Artificial 36/36 100 (90,4 - 100) 7411741 100 (99,5 - 100)

Global 56/58 96,6 (88,3 -99,0) | 1644/1645 | 99,9 (99,7 - 100)

A. O specie din Enterobacter - altceva decat complexul cloacae nu a fost detectata in 2 probe fals negative. Procedurile standard

de laborator au identificat E. aerogenes si PCR/secventierea a detectat E. cloacae.

B. O specie din Enterobacter altceva decat complexul cloacae nu a fost detectata in proba fals pozitiva prin PCR/secventiere.
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cobas eplex BCID gram-negative panel (panel de identificare a hemoculturilor gram-negative)

Tabelul 21: Performanta clinica pentru Escherichia coli

Sensibilitate / PPA Specificitate / NPA
Tinta Tip de proba
TP/TP+FN % (95 % Cl) TN/TN+FP % (95 % Cl)
Prospectiv (proaspat) 59/60 98,3 (91,1 -99,7) 106/107 99,1 (94,9 - 99,8)
Prospectiv (congelat) 72173 98,6 (92,6 - 99,8) 109/109 100 (96,6 - 100)
Prospectiv (toate) 131/133 98,5 (94,7 - 99,6) 215/216 99,5 (97,4 - 99,9)
Escherichia coli Retrospectiv 132/140 94,3 (89,1 -97,1) 435/437 99,5 (98,3 -99,9)
Prospectiv / Retrospectiv 263/273 96,3 (93,4 - 98,0) 650/653~ 99,5 (98,7 - 99,8)
Atrtificial 52/52 100 (93,1 - 100) 725/725 100 (99,5 - 100)
Global 315/325 96,9 (94,4 - 98,3) 1375/1378 | 99,8 (99,4 - 99,9)

A. E. coli a fost detectat in 3 din 3 probe fals pozitive utilizdnd PCR/secventiere.

Tabelul 22: Performanta clinica pentru Fusobacterium necrophorum

Sensibilitate / PPA Specificitate / NPA
Tinta Tip de proba
TP/TP+FN % (95 % Cl) TN/TN+FP % (95 % Cl)
Prospectiv (proaspat) 0/0 -—- 167/167 100 (97,8 - 100)
Prospectiv (congelat) 0/0 - 182/182 100 (97,9 - 100)
. Prospectiv (toate) 0/0 --- 349/349 100 (98,9 - 100)
Fusobacterium "0 - cpectiv 1/1 100 (20,7 -100) | 576/576 | 100 (99,3 - 100)
necrophorum
Prospectiv / Retrospectiv 1/1 100 (20,7 - 100) 925/925 100 (99,6 - 100)
Artificial 47/48 97,9 (89,1 - 99,6) 729/729 100 (99,5 - 100)
Global 48/49 98,0 (89,3 -99,6) | 1654/1654 | 100 (99,8 - 100)
Tabelul 23: Performanta clinica pentru Fusobacterium nucleatum
Sensibilitate / PPA Specificitate / NPA
Tinta Tip de proba
TP/TP+FN % (95 % CI) TN/TN+FP % (95 % Cl)
Prospectiv (proaspat) 0/0 --- 167/167 100 (97,8 - 100)
Prospectiv (congelat) 0/0 -—- 182/182 100 (97,9 - 100)
_ Prospectiv (toate) 0/0 - 349/349 100 (98,9 - 100)
F “;Sé’lae(;ﬁg’m Retrospectiv 5/5 100 (56,6 - 100) | 571/572 | 99,8 (99,0 - 100)
Prospectiv / Retrospectiv 5/5 100 (56,6 - 100) 920/921A 99,9 (99,4 - 100)
Avrtificial 47/47 100 (92,4 - 100) 730/730 100 (99,5 - 100)
Global 52/52 100 (93,1 -100) | 1650/1651 99,9 (99,7 - 100)

A. A. nucleatum a fost detectat in 1 proba din 1 fals pozitiva utilizand PCR/secventiere.
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cobas eplex BCID gram-negative panel (panel de identificare a hemoculturilor gram-negative)

Tabelul 24: Performanta clinica pentru Haemophilus influenzae

Sensibilitate / PPA Specificitate / NPA
Tinta Tip de proba
TP/TP+FN % (95 % Cl) TN/TN+FP % (95 % Cl)
Prospectiv (proaspat) 3/3 100 (43,9 - 100) 164/164 100 (97,7 - 100)
Prospectiv (congelat) 4/4 100 (51,0 - 100) 178/178 100 (97,9 - 100)
) Prospectiv (toate) 717 100 (64,6 - 100) 342/342 100 (98,9 - 100)
Haemophilus Retrospectiv 717 100 (64,6 - 100) | 570/570 | 100 (99,3 - 100)
influenzae
Prospectiv / Retrospectiv 14/14 100 (78,5 - 100) 912/912 100 (99,6 - 100)
Avrtificial 41/41 100 (91,4 - 100) 736/736 100 (99,5 - 100)
Global 55/55 100 (93,5 -100) | 1648/1648 | 100 (99,8 - 100)
Tabelul 25: Performanta clinica pentru Klebsiella oxytoca
Sensibilitate / PPA Specificitate / NPA
Tinta Tip de proba
TP/TP+FN % (95 % Cl) TN/TN+FP % (95 % Cl)

Prospectiv (proaspat) 4/6 66,7 (30,0 - 90,3) 160/161 99,4 (96,6 - 99,9)

Prospectiv (congelat) 77 100 (64,6 - 100) 175/175 100 (97,9 - 100)

Prospectiv (toate) 1113 84,6 (57,8 - 95,7) 335/336 99,7 (98,3 - 99,9)

Klebsiella oxytoca Retrospectiv 29/34 85,3 (69,9 - 93,6) 541/543 99,6 (98,7 - 99,9)
Prospectiv / Retrospectiv 40/47A 85,1 (72,3 -92,6) | 876/879° 99,7 (99,0 - 99,9)

Avrtificial 20/20 100 (83,9 - 100) 7571757 100 (99,5 - 100)

Global 60/67 89,6 (80,0 - 94,8) | 1633/1636 | 99,8 (99,5 - 99,9)

A. K. oxytoca nu a fost detectat in 2 probe fals negative folosind PCR/secventiere, dar secventierea 16S a detectat in schimb
Raoultella ornithinolytica si Raoultella planticola, care nu au fost identificati prin proceduri standard de laborator.
B. K. oxytoca a fost detectat in 3 din 3 probe fals pozitive utilizand PCR/secventiere.

Tabelul 26: Performanta clinica pentru grupul Klebsiella pneumoniae

Sensibilitate / PPA Specificitate / NPA
Tinta Tip de proba
TP/TP+FN % (95 % CI) TN/TN+FP % (95 % Cl)
Prospectiv (proaspat) 29/30 96,7 (83,3-99,4) 136/137 99,3 (96,0 - 99,9)
Prospectiv (congelat) 29/31 93,5 (79,3 - 98,2) 151/151 100 (97,5 - 100)
] Prospectiv (toate) 58/61 95,1 (86,5 - 98,3) 287/288 99,7 (98,1 - 99,9)
Gr“g:llrﬁ’jszg”a Retrospectiv 106/108 | 98,1 (93,5-99,5) | 466/469 | 99.4 (98,1 - 99,8)
P Prospectiv / Retrospectiv 164/169* | 97,0 (93,3 -98,7) | 753/7578 99,5 (98,6 - 99,8)
Artificial 7272 100 (94,9 - 100) 705/705 100 (99,5 - 100)
Global 236/241 97,9 (95,2 -99,1) | 1458/1462 | 99,7 (99,3 - 99,9)

A. K. pneumoniae nu a fost detectat in 1 proba fals negativa, dar combinatia PCR/secventiere si MALDI-TOF a detectat in schimb
K. oxytoca, care nu au fost identificat prin proceduri standard de laborator.
B. K. pneumoniae a fost detectat in 4 din 4 probe fals pozitive utilizand PCR/secventiere.
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cobas eplex BCID gram-negative panel (panel de identificare a hemoculturilor gram-negative)

Tabelul 27: Performanta clinica pentru Morganella morganii

Sensibilitate / PPA Specificitate / NPA
Tinta Tip de proba
TP/TP+FN % (95 % Cl) TN/TN+FP % (95 % CI)
Prospectiv (proaspat) 3/3 100 (43,9 - 100) 164/164 100 (97,7 - 100)
Prospectiv (congelat) 0/0 -—- 182/182 100 (97,9 - 100)
Prospectiv (toate) 313 100 (43,9 - 100) 346/346 100 (98,9 - 100)
Morganella morganii | Retrospectiv 10/10 100 (72,2 - 100) 566/567 99,8 (99,0 - 100)
Prospectiv / Retrospectiv 13/13 100 (77,2 -100) | 912/913A 99,9 (99,4 - 100)
Atrtificial 49/49 100 (92,7 - 100) 728/728 100 (99,5 - 100)
Global 62/62 100 (94,2 - 100) | 1640/1641 | 99,9 (99,7 - 100)

A. M. morganii a fost detectat in 1 proba fals pozitiva din 1 utilizand PCR/secventiere.

Tabelul 28: Performanta clinica pentru Neisseria meningitidis

Sensibilitate / PPA Specificitate / NPA
Tinta Tip de proba
TP/TP+FN % (95 % Cl) TN/TN+FP % (95 % Cl)

Prospectiv (proaspat) 0/0 - 167/167 100 (97,8 - 100)

Prospectiv (congelat) 0/0 - 182/182 100 (97,9 - 100)

Prospectiv (toate) 0/0 -—- 349/349 100 (98,9 - 100)

Neisseria .
g Retrospectiv 0/0 - 576/577 99,8 (99,0 - 100)
meningitidis

Prospectiv / Retrospectiv 0/0 -—- 925/926A 99,9 (99,4 - 100)

Artificial 44/44 100 (92,0 - 100) 733/733 100 (99,5 - 100)

Global 44/44 100 (92,0 - 100) | 1658/1659 | 99.9(99,7 - 100)

A. N. meningitidis nu a fost detectat in proba fals pozitiva utilizand PCR/secventiere.
Tabelul 29: Performanta clinica pentru Proteus
Sensibilitate / PPA Specificitate / NPA
Tinta Tip de proba
TP/TP+FN % (95 % Cl) TN/TN+FP % (95 % Cl)

Prospectiv (proaspat) 7/8 87,5 (52,9 -97,8) 159/159 100 (97,6 - 100)

Prospectiv (congelat) 15/15 100 (79,6 - 100) 167/167 100 (97,8 - 100)

Prospectiv (toate) 22/23 95,7 (79,0 - 99,2) 326/326 100 (98,8 - 100)

Proteus Retrospectiv 54/55 98,2 (90,4 - 99,7) 522/522 100 (99,3 - 100)
Prospectiv / Retrospectiv 76/78 97,4 (91,1 -99,3) 848/848 100 (99,5 - 100)

Artificial 9/9 100 (70,1 - 100) 768/768 100 (99,5 - 100)

Global 85/87 97,7 (92,0 -99,4) | 1616/1616 | 100 (99,8 - 100)
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cobas eplex BCID gram-negative panel (panel de identificare a hemoculturilor gram-negative)

Tabelul 30: Performanta clinica pentru Proteus mirabilis

Sensibilitate / PPA Specificitate / NPA
Tinta Tip de proba
TP/TP+FN % (95 % Cl) TN/TN+FP % (95 % Cl)
Prospectiv (proaspat) 718 87,5 (52,9 - 97,8) 159/159 100 (97,6 - 100)
Prospectiv (congelat) 15/15 100 (79,6 - 100) 167/167 100 (97,8 - 100)
Prospectiv (toate) 22/23 95,7 (79,0 - 99,2) 326/326 100 (98,8 - 100)
Proteus mirabilis Retrospectiv 50/51 98,0 (89,7 - 99,7) 526/526 100 (99,3 - 100)
Prospectiv / Retrospectiv 72/74 97,3 (90,7 - 99,3) 852/852 100 (99,6 - 100)
Atrtificial 9/9 100 (70,1 - 100) 768/768 100 (99,5 - 100)
Global 81/83 97,6 (91,6 -99,3) | 1620/1620 | 100 (99,8 - 100)

Tabelul 31: Performanta clinica pentru Pseudomonas aeruginosa

Sensibilitate / PPA Specificitate / NPA
Tinta Tip de proba
TP/TP+FN % (95 % CI) TN/TN+FP % (95 % Cl)
Prospectiv (proaspat) 10/10 100 (72,2 - 100) 157/157 100 (97,6 - 100)
Prospectiv (congelat) 17/18 94,4 (74,2 - 99,0) 163/164 99,4 (96,6 - 99,9)
Prospectiv (toate) 27/28 96,4 (82,3 - 99,4) 320/321 99,7 (98,3 - 99,9)
P Zi‘;ggﬁg::s Retrospectiv 56/60 | 93,3 (84,1-97,4) | 514/517 | 99.4 (98,3 - 99,8)
Prospectiv / Retrospectiv 83/88 94,3 (87,4 -97,5) | 834/838~ 99,5 (98,8 - 99,8)
Artificial 32/32 100 (89,3 - 100) 745/745 100 (99,5 - 100)
Global 115/120 | 95,8 (90,6 -98,2) | 1579/1583 | 99,7 (99,4 - 99,9)

A. P. aeruginosa a fost detectat in 2 din 4 probe fals pozitive utilizdnd PCR/secventiere.

Tabelul 32: Performanta clinica pentru Salmonella

Sensibilitate / PPA Specificitate / NPA
Tinta Tip de proba
TP/TP+FN % (95 % Cl) TN/TN+FP % (95 % Cl)
Prospectiv (proaspat) 2/2 100 (34,2 - 100) 165/165 100 (97,7 - 100)
Prospectiv (congelat) 0/0 -—- 182/182 100 (97,9 - 100)
Prospectiv (toate) 2/2 100 (34,2 - 100) 347/347 100 (98,9 - 100)
Salmonella Retrospectiv 18/19 94,7 (75,4 - 99,1) 558/558 100 (99,3 - 100)
Prospectiv / Retrospectiv 20/21~ 95,2 (77,3 - 99,2) 905/905 100 (99,6 - 100)
Artificial 34/35 97,1 (85,5-99,5) 742/742 100 (99,5 - 100)
Global 54/56 96,4 (87,9 -99,0) | 1647/1647 | 100 (99,8 - 100)

A. Salmonella nu a fost detectat in 1 proba fals negativa, dar combinatia PCR/secventiere a detectat in schimb E. coli, care nu a fost
identificat prin proceduri standard de laborator.
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cobas eplex BCID gram-negative panel (panel de identificare a hemoculturilor gram-negative)

Tabelul 33: Performanta clinica pentru Serratia

Sensibilitate / PPA Specificitate / NPA
Tinta Tip de proba
TP/TP+FN % (95 % Cl) TN/TN+FP % (95 % CI)
Prospectiv (proaspat) 6/6 100 (61,0 - 100) 161/161 100 (97,7 - 100)
Prospectiv (congelat) 4/4 100 (51,0 - 100) 178/178 100 (97,9 - 100)
Prospectiv (toate) 10/10 100 (72,2 - 100) 339/339 100 (98,9 - 100)
Serratia Retrospectiv 34/34 100 (89,8 - 100) 542/543 99,8 (99,0 - 100)
Prospectiv / Retrospectiv 44/44 100 (92,0 - 100) | 881/8824 99,9 (99,4 - 100)
Atrtificial 36/36 100 (90,4 - 100) 741/741 100 (99,5 - 100)
Global 80/80 100 (95,4 - 100) | 1622/1623 | 99,9 (99,7 - 100)

A. S. marcescens a fost detectat in 1 proba fals pozitiva din 1 utilizand PCR/secventiere.

Tabelul 34: Performanta clinica pentru Serratia marcescens

Sensibilitate / PPA Specificitate / NPA
Tinta Tip de proba
TP/TP+FN % (95 % Cl) TN/TN+FP % (95 % ClI)
Prospectiv (proaspat) 5/5 100 (56,6 - 100) 162/162 100 (97,7 - 100)
Prospectiv (congelat) 4/4 100 (51,0 - 100) 178/178 100 (97,9 - 100)
Prospectiv (toate) 9/9 100 (70,1 - 100) 340/340 100 (98,9 - 100)
Serratia marcescens | Retrospectiv 34/34 100 (89,8 - 100) 542/543 99,8 (99,0 - 100)
Prospectiv / Retrospectiv 43/43 100 (91,8 - 100) | 882/883* 99,9 (99,4 - 100)
Artificial 19/19 100 (83,2 - 100) 758/758 100 (99,5 - 100)
Global 62/62 100 (94,2 -100) | 1640/1641 | 99,9 (99,7 - 100)

A. S. marcescens a fost detectat in 1 proba fals pozitiva din 1 utilizand PCR/secventiere.

Tabelul 35: Performanta clinica pentru Stenotrophomonas maltophilia

Sensibilitate / PPA Specificitate / NPA
Tinta Tip de proba
TP/TP+FN % (95 % Cl) TN/TN+FP % (95 % Cl)

Prospectiv (proaspat) 2/3 66,7 (20,8 - 93,9) 164/164 100 (97,7 - 100)

Prospectiv (congelat) 11 100 (20,7 - 100) 181/181 100 (97,9 - 100)

Prospectiv (toate) 3/4 75,0 (30,1 - 95,4) 345/345 100 (98,9 - 100)

Ste”n‘f;';g h,‘j,f’hf’:”as Retrospectiv 8/10 80,0 (49,0 -94,3) | 566/567 | 99,8 (99,0 - 100)
P Prospectiv / Retrospectiv 11/14 78,6 (52,4 -92,4) | 911/912A 99,9 (99,4 - 100)

Artificial 36/36 100 (90,4 - 100) 7411741 100 (99,5 - 100)

Global 47/50 94,0 (83,8 -97,9) | 1652/1653 | 99,9 (99,7 - 100)

A. S. maltophilia a fost detectat in 1 proba fals pozitiva din 1 utilizand PCR/secventiere.
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cobas eplex BCID gram-negative panel (panel de identificare a hemoculturilor gram-negative)

Tabelul 36: Performanta clinica pentru CTX-M

Sensibilitate / PPA Specificitate / NPA
Tinta Tip de proba
TP/TP+FN % (95 % Cl) TN/TN+FP % (95 % Cl)

Prospectiv (proaspat) 10/13 76,9 (49,7 - 91,8) 127/127 100 (97,1 - 100)

Prospectiv (congelat) 12/16 75,0 (50,5 - 89,8) 144/144 100 (97,4 - 100)

Prospectiv (toate) 22/29 75,9 (57,9 - 87,8) 271/271 100 (98,6 - 100)
CTX-M Retrospectiv 52/56 92,9 (83,0-97,2) 483/483 100 (99,2 - 100)

Prospectiv / Retrospectiv 74/854 87,1 (78,3 - 92,6) 754/754 100 (99,5 - 100)

Atrtificial 75/75 100 (95,1 - 100) 437/437 100 (99,1 - 100)

Global 149/160 93,1 (88,1 -96,1) | 1191/1191 | 100 (99,7 - 100)

Tn 3 din 11 probe fals negative, semnalul CTX-M a fost peste pragul de detectare; cu toate acestea, un organism asociat nu a fost
detectat de panelul BCID-GN si tinta CTX-M a fost raportata ca ,N/A”. Testarea celor 8 probe fals negative din 11 ramase a indicat
faptul ca 7 din cele 8 probe ar fi putut fi contaminate Tn timpul procesului original de extractie a referintei si identificate gresit ca continand
CTX-M. Mai exact, rezultatele pentru 7 din cele 8 probe au fost negative pentru CTX-M din urmatoarele teste suplimentare:

1) Test qPCR a 2 extractii repetate din proba originald, 2) test gPCR a unei extractii din izolat si 3) test al probei originale cu un
test multiplex autorizat de FDA. Pentru aceste 7 probe, proba extrasa initial a fost retestatd cu qPCR si CTX-M a fost din nou
detectata, sugerand o contaminare in timpul procesului original de extractie. A 8-a proba ramasa a fost pozitiva pentru CTX-M

n extractiile repetate, negativa pentru CTX-M din izolat si negativa pentru CTX-M atunci cand a fost testata cu un test multiplex
autorizat de FDA. Aceste rezultate de detectare contradictorii sugereaza ca a 8-a proba poate fi o proba CTX-M pozitiva cu un

numar redus de copii.

Tabelul 37: Performanta clinica pentru IMP

Sensibilitate / PPA Specificitate / NPA
Tinta Tip de proba
TP/TP+FN % (95 % Cl) TN/TN+FP % (95 % Cl)
Prospectiv (proaspat) 0/0 - 138/138 100 (97,3 - 100)
Prospectiv (congelat) 0/0 -—- 159/159 100 (97,6 - 100)
Prospectiv (toate) 0/0 --- 297/297 100 (98,7 - 100)
IMP Retrospectiv 0/0 -—- 532/532 100 (99,3 - 100)
Prospectiv / Retrospectiv 0/0 --- 829/829 100 (99,5 - 100)
Avrtificial 40/40 100 (91,2 - 100) 436/436 100 (99,1 - 100)
Global 40/40 100 (91,2 - 100) | 1265/1265 | 100 (99,7 - 100)
Tabelul 38: Performanta clinica pentru KPC
Sensibilitate / PPA Specificitate / NPA
Tinta Tip de proba
TP/TP+FN % (95 % Cl) TN/TN+FP % (95 % Cl)
Prospectiv (proaspat) 2/2 100 (34,2 - 100) 136/136 100 (97,3 - 100)
Prospectiv (congelat) 11 100 (20,7 - 100) 158/158 100 (97,6 - 100)
Prospectiv (toate) 3/3 100 (43,9 - 100) 294/294 100 (98,7 - 100)
KPC Retrospectiv 4/5 80,0 (37,6 - 96,4) 527/528 99,8 (98,9 - 100)
Prospectiv / Retrospectiv 7/8 87,5 (52,9 - 97,8) 821/822 99,9 (99,3 - 100)
Avrtificial 44/44 100 (92,0 - 100) 4771477 100 (99,2 - 100)
Global 51/52 98,1 (89,9 -99,7) | 1298/1299 | 99,9 (99,6 - 100)
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cobas eplex BCID gram-negative panel (panel de identificare a hemoculturilor gram-negative)

Tabelul 39: Performanta clinica pentru NDM

Sensibilitate / PPA Specificitate / NPA
Tinta Tip de proba
TP/TP+FN % (95 % Cl) TN/TN+FP % (95 % Cl)

Prospectiv (proaspat) 0/0 - 138/138 100 (97,3 - 100)

Prospectiv (congelat) 0/0 -—- 159/159 100 (97,6 - 100)

Prospectiv (toate) 0/0 --- 297/297 100 (98,7 - 100)
NDM Retrospectiv 0/0 -—- 532/532 100 (99,3 - 100)

Prospectiv / Retrospectiv 0/0 --- 829/829 100 (99,5 - 100)

Avrtificial 54/54 100 (93,4 - 100) 422/422 100 (99,1 - 100)

Global 54/54 100 (93,4 - 100) | 1251/1251 | 100 (99,7 - 100)

Tabelul 40: Performanta clinica pentru OXA

Sensibilitate / PPA Specificitate / NPA
Tinta Tip de proba
TP/TP+FN % (95 % ClI) TN/TN+FP % (95 % ClI)
Prospectiv (proaspat) 0N 0,0 (0,0 -79,3) 137/137 100 (97,3 - 100)
Prospectiv (congelat) 1M 100 (20,7 - 100) 158/158 100 (97,6 - 100)
Prospectiv (toate) 1/2 50,0 (9,5 - 90,5) 295/295 100 (98,7 - 100)
OXA Retrospectiv 9/11 81,8 (52,3 - 94,9) 519/521 99,6 (98,6 - 99,9)
Prospectiv / Retrospectiv 10/13A 76,9 (49,7 - 91,8) 814/816 99,8 (99,1 - 99,9)
Avrtificial 37137 100 (90,6 - 100) 439/439 100 (99,1 - 100)
Global 47/50 94,0 (83,8 -97,9) | 1253/1255 | 99,8 (99,4 - 100)

Tn 1 din 3 probe fals negative, semnalul OXA a fost peste pragul de detectare; cu toate acestea, un organism asociat nu a fost detectat
de panelul BCID-GN si tinta OXA a fost raportata ca ,N/A”. O proba fals negativa suplimentara a fost testata cu un test multiplex autorizat
de FDA si OXA nu a fost detectat. Izolatul din proba fals negativa ramasa a testat negativ pentru OXA-23 si OXA-48 prin qPCR.

Tabelul 41: Performanta clinica pentru VIM

Sensibilitate / PPA Specificitate / NPA
Tinta Tip de proba
TP/TP+FN % (95 % Cl) TN/TN+FP % (95 % Cl)

Prospectiv (proaspat) 0/0 -—- 138/138 100 (97,3 - 100)

Prospectiv (congelat) 0/0 - 159/159 100 (97,6 - 100)

Prospectiv (toate) 0/0 --- 297/297 100 (98,7 - 100)
VIM Retrospectiv 0/0 -—- 532/532 100 (99,3 - 100)

Prospectiv / Retrospectiv 0/0 --- 829/829 100 (99,5 - 100)

Artificial 42/42 100 (91,6 - 100) 434/434 100 (99,1 - 100)

Global 42/42 100 (91,6 - 100) | 1263/1263 | 100 (99,7 - 100)
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cobas eplex BCID gram-negative panel (panel de identificare a hemoculturilor gram-negative)

Tinte Pan

n plus fata de probele prospective si retrospective evaluabile care contin organisme gram-negative,
performanta clinica a tintelor Pan Candida si Pan gram-pozitiv a fost evaluata prin testarea a 741 de
probe retrospective suplimentare, pentru utilizare nespecificatda cu organisme gram-pozitive sau fungice;
rezumate in tabelul 42, iar rezultatele stratificate pe specii sunt rezumate in tabelul 44. In acestea sunt
numite probe retrospective (pentru utilizare nespecificatd). Rezultatele pentru tintele Pan sunt tabelul 43
este prezentat un rezumat al tulpinilor utilizate pentru prepararea probelor artificiale si al numarului de tulpini
pentru fiecare tinta.

Tabelul 42: Performanta clinica pentru tintele Pan

Sensibilitate / PPA Specificitate / NPA
Tinta Tip de proba
TPITP+FN | % (95 % Cl) TN/TN+FP % (95 % CI)
Prospectiv (proaspat) 11 100 (20,7 - 100) 165/166 99,4 (96,7 - 99,9)
Prospectiv (congelat) 0/0 - 182/182 100 (97,9 - 100)
Prospectiv (toate) 11 100 (20,7 -100) | 347/348* | 99,7 (98,4 - 99,9)
Pan Candida | Retrospectiv 4/78 57,1 (25,0 - 84,2) 569/570¢ 99,8 (99,0 - 100)
s:;fesgﬁg:;’égpemm utilizare 99/102° | 97,1(91,7-99,0) | 638/639F | 99,8 (99,1 - 100)
Artificial 0/0 777/777 | 100 (99,5 - 100)
Prospectiv (proaspét) 7/8 87,5 (52,9 - 97,8) 155/159 | 97,5 (93,7 - 99,0)
Prospectiv (congelat) 10/15 66,7 (41,7 - 84,8) 164/167 98,2 (94,9 -99,4)
pan gram. |_FroSPectiv (toate) 17/23F | 73,9 (53,5-87,5) | 319/326° | 97,9 (95,6 - 99,0)
bozitiv Retrospectiv 44/55% | 80,0 (67,6 -88,4) | 512/522' | 98,1 (96,5 - 99,0)
Retrospectlv (pentru utilizare 567/571 | 99,3(98,2-99,7) | 165/170° | 97,1 (93,3 - 98,7)
nespecificata)

Artificial 0/0 - 776/777 99,9 (99,3 - 100)

. C. glabrata a fost detectat in 1 proba din 1 fals pozitiva utilizand PCR/secventiere.

. Au aparut 3 din 3 (100%) rezultate fals negative in probe din infectii mixte cu organisme bacteriene, in timp ce rezultatele panelului
BCID-GN au fost corecte pentru celelalte infectii din aceste probe.

. C. albicans a fost detectat in 1 proba fals pozitiva din 1 utilizand PCR/secventiere.

. Au aparut 2 din 3 (67 %) rezultate fals negative in probe din infectii mixte cu organisme bacteriene, in timp ce rezultatele panelului
BCID-GN au fost corecte pentru celelalte infectii din aceste probe.

. C. glabrata a fost detectat in 1 proba din 1 fals pozitiva utilizand PCR/secventiere.

. Bacillus (organismul gram-pozitiv identificat prin proceduri standard de laborator) nu a fost detectat in 2 probe fals negative folosind

PCR/secventiere, dar secventierea 16S a detectat in schimb Paenibacillus lautus si Paenibacillus urinalis, care nu au fost identificati
prin proceduri standard de laborator. Trei din cele 4 (75 %) rezultate fals negative ramase au aparut in probe din infectii mixte cu
organisme bacteriene, in timp ce panelul BCID-GN a detectat corect prezenta celorlalte organisme gram-negative.

. Enterococcus (1), Staphylococcus (3) sau Streptococcus (2) au fost detectati in 6 din 7 probe fals pozitive folosind PCR/secventiere
(testul nu a fost efectuat pentru restul de 1 din 7 probe fals pozitive).

. 11 din cele 11 (100 %) rezultate fals negative au aparut in probe din infectii mixte cu organisme bacteriene, in timp ce panelul BCID-GN
a detectat corect prezenta organismelor gram-negative.

Enterococcus (2), Staphylococcus (1) sau Streptococcus (5) au fost detectati in 8 din 10 probe fals pozitive folosind PCR/secventiere
(testul nu a fost efectuat pentru restul de 2 din 10 probe fals pozitive).

Bacillus (1) sau Streptococcus (1) au fost detectati in 2 din 5 probe fals pozitive folosind PCR/secventiere (testul nu a fost efectuat
pentru restul de 3 din 5 probe fals pozitive).
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cobas eplex BCID gram-negative panel (panel de identificare a hemoculturilor gram-negative)

Tabelul 43: Rezumatul probelor artificiale

Tinta

Organism

Tulpina

Probe artificiale
independente testate

Acinetobacter
baumannii

Acinetobacter baumannii

ATCC19606

2

ATCCBAA-2093

ATCCBAA-747

NCIMB12457

NCTC13302

NCTC13303

AlWINO| D

NCTC13423

—_
~

Acinetobacter baumannii, NDM

CDC nr. 0033

Acinetobacter baumannii, OXA-23

ATCCBAA-1605

NCTC13304

NCTC13305

w|lajafo,

Acinetobacter baumannii, total

(3,
(3,1

Bacteroides fragilis

Bacteroides fragilis

ATCC23745

ATCC25285

ATCC43860

ATCC700786

NCTC9343

| 00| Cof Co| o

Bacteroides fragilis, total

'S
=)

Citrobacter

Citrobacter braakii

ATCC43162

ATCC51113

Citrobacter freundii

ATCC43864

ATCC8090

NCTC8581

NCTC9750

Citrobacter freundii, CTX-M

JMI2047

Citrobacter freundii, KPC

CDC nr. 0116

Citrobacter koseri

ATCC27156

Citrobacter youngae

ATCC29935

Al DMOIOIMBDDDDS

Citrobacter, total

'S
w

Cronobacter sakazakii

Cronobacter sakazakii

ATCC12868

ATCC29004

ATCC29544

ATCCBAA-894

FSLF6-0023

FSLF6-0028

FSLF6-0029

FSLF6-0034

FSLF6-0035

FSLF6-0043

FSLF6-0049

FSLF6-0050

FSLF6-0051

QR WAV R WRINN

Cronobacter sakazakii, total

'S
o
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cobas eplex BCID gram-negative panel (panel de identificare a hemoculturilor gram-negative)

Probe artificiale

Tinta Organism LIRS independente testate
ATCC35953 2
. ATCC35955 1
Enterobacter asburiae ATCC35956 7
ATCC35957 1
CDC nr. 0038 4
Complexul Enterobacter cloacae, CTX-M NCTC13464 3
Enterobacter cloacae Enterobacter cloacae, CTX-M, KPC CDC nr. 0163 2
CDC nr. 0038 1
Enterobacter cloacae, CTX-M, NDM IMI53571 12
Enterobacter cloacae, VIM CDC nr. 0154 6
Enterobacter hormaechei, KPC ATCCBAA-2082 1
Complexul Enterobacter cloacae, total 37
ATCC13048 3
Enterobacter aerogenes ATCC29010 3
ATCC51697 3
Enterobacter Enterobacter aerogenes, IMP CDC nr. 0161 5
(altceva decat Enterobacter aerogenes, OXA-48 CDC nr. 0074 12
complexul cloacae) ATCC33072 3
Enterobacter amnigenus ATCC33731 3
ATCC51816 4
Enterobacter (altceva decat complexul cloacae), total 36
CDC nr. 0086 3
_y . NCTC13452 3
Escherichia coli, CTX-M NCTC13461 6
NCTC13463 2
_ , CDC nr. 0137 6
Escherichia coli, CTX-M, NDM CDC nr 0151 5
Escherichia coli Escherichia coli, IMP NCTC13476 7
Escherichia coli, KPC ATCCBAA-2340 2
’ CDCnr. 0114 4
CDC nr. 0118 6
Escherichia coli, NDM CDC nr. 0150 5
CDC nr. 0151 4
Escherichia coli, VIM JMI32465 2
Escherichia coli, total 52
Fusobacfenum m_ecrophorum ATCC51357 24
. subspecia funduliforme
Fusobacterium Fusobacterium necrophorum
necrophorum . ATCC27852 24
subspecia necrophorum
Fusobacterium necrophorum, total 48
ATCC23726 8
Fusobacterium Fusobacterium nucleatum ATCC25586 20
nucleatum ATCC31647 19
Fusobacterium nucleatum, total 47
ATCC10211 9
ATCC43065 6
Haemophilus influenzae Haemophilus influenzae ATCC49144 9
NCTC12699 9
NCTC8468 8
Haemophilus influenzae, total 41
10196785001-01RO
Doc Rev. 1.0 Destinat diagnosticarii in vitro. Pagina 40




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

Probe artificiale

Tinta Organism LIRS independente testate

ATCC43086 4

ATCC43165 4

. ATCC43863 2

Klebsiella oxytoca Klebsiella oxytoca ATCC49131 4
ATCC51817 3

ATCC700324 3
Klebsiella oxytoca, total 20

Klebsiella pneumoniae, CTX-M NCTC13465 5

Klebsiella pneumoniae, CTX-M, NDM ATCCBAA-2146 3
Klebsiella pneumoniae, CTX-M, OXA CDC nr. 0140 12

. . CDC nr. 0034 8

Klebsiella pneumoniae, IMP CDC nr. 0080 6

CDC nr. 0112 1

CDC nr. 0113 1

Grupul Klebsiella CDC nr. 0115 4
pneumoniae Klebsiella pneumoniae, KPC CDC nr. 0117 4
CDC nr. 0120 4

CDC nr. 0125 4

CDC nr. 0129 4

LMC_DR00015 6

Klebsiella pneumoniae, VIM NCTC13439 5

NCTC13440 5
Grupul Klebsiella pneumoniae, total 72

148-200 8

148-204 8

Morganella morganii 148-205 8

Morganella morganii 148-206 9
148-209 7

Morganella morganii, CTX-M1, NDM CDC nr. 0057 5

Morganella morganii, KPC CDC nr. 0133 4
Morganella morganii, total 49

ATCC13077 9

ATCC13090 8

. , L Neisseria meningitidis ATCC13102 8
Neisseria meningitidis ATCC13113 3
ATCC35561 10

NCTC10026 6
Neisseria meningitidis, total 44

Proteus mirabilis, KPC CDC nr. 0155 4

Proteus mirabilis Proteus mirabilis, NDM CDC nr. 0159 5
Proteus mirabilis, total 9

. CDC nr. 0092 5

Pseudomonas aeruginosa, IMP CDC nr 0103 8

Pseudomonas aeruginosa, KPC CDC nr. 0090 1

Pseudomonas CDC nr. 0054 5
aeruginosa . CDC nr. 0100 4
Pseudomonas aeruginosa, VIM CDC nr 0108 7

NCTC13437 5
Pseudomonas aeruginosa, total 32
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cobas eplex BCID gram-negative panel (panel de identificare a hemoculturilor gram-negative)

Probe artificiale

Tinta Organism LIRS independente testate
Salmonella 4,5,12:1:- FSLS5-0580 2
Salmonella Heidelberg ATCC8326 2
Salmonella Infantis ATCCBAA-1675 2
Salmonella Javiana ATCC10721 1
Salmonella Montevideo ATCC8387 8
Salmonella Salmonella Muenchen ATCC8388 1
Salmonella Newport ATCC6962 6
Salmonella Typhimurium ATCC13311 7
Salmc'>.ne'lla enterica subspecia enterica ATCCBAA-708 6
Enteritidis (grupul D1)
Salmonella, total 35
Serratia ficaria ATCC33105 4
Serratia grimesii ATCC14460 3
Serratia Serratia plymuthica ATCC53858 3
Serratia rubidaea ATCC27593 4
ATCC29025 3
Serratia, total 17
ATCC13880 2
ATCC14041 3
Serratia marcescens ATCC14756 3
Serratia marcescens ATCC43861 4
ATCC43862 3
ATCC8100 3
Serratia marcescens, IMP LMC-DR23105 1
Serratia marcescens, total 19
148-201 7
148-222 6
Stenotrophomonas Stenotrophomonas maltophilia 148-223 7
maltophilia 148-224 8
148-225 8
Stenotrophomonas maltophilia, total 36

Stratificarea speciilor detectate prin testul pe gen si pe grup

Panelul cobas eplex BCID-GN raporteaza rezultatele la nivel de gen sau grup pentru tintele
Citrobacter, complexul Enterobacter cloacae, Enterobacter (altceva decat complecul cloacae), Proteus,
Salmonella, Serratia, Pan Candida si Pan Gram positiv. 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 44 si pentru tintele Pan pentru probele pentru utilizare nespecificata in

tabelul 45.
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cobas eplex BCID gram-negative panel (panel de identificare a hemoculturilor gram-negative)

Tabelul 44: Specii detectate prin teste la nivel de gen si grup metode de comparatie

Probe prospective

Probe retrospective

Probe artificiale

Probe combinate

Specii tinta
D Sensibilitate / PPA Sensibilitate / PPA Sensibilitate / PPA Sensibilitate / PPA
comparatie TPITP+FN | % (95%Cl) | TPITP+FN % (95 % Cl) TPITP+FN | % (95%ClI) | TPTP+EN | % (95 % Cl)
Citrobacter 5/5 100 (56,6 -100) | 20/21 95,2(77,3-99,2) | 43/43 | 100 (91,8-100) | 68/69 | 98,6 (92,2 -99,7)
Citrobacter braakii 23 66,7 (20,8 - 93,9) 8/8 100 (67,6-100) | 10/11  |90,9 (62,3 - 98,4)
Citrobacter freundii 4/4 100 (51,0 - 100) 13/13 100 (77,2 - 100) 27/27 | 100 (87,5-100) |  44/44 | 100 (92,0 - 100)
Citrobacter koseri 11 100 (20,7 - 100) 414 100 (51,0 - 100) 414 100 (51,0 - 100) /9 100 (70,1 - 100)
Citrobacter youngae 1/1 100 (20,7 - 100) 4/4 100 (51,0 - 100) 5/5 100 (56,6 - 100)
dEgéZ:‘Z‘:’rﬁ::; )((‘:"Iti‘l’::cae) 810  |80,0 (49,0-94,3)| 12/12 100 (75,8 - 100) 36/36 | 100 (90,4-100) | 56/58 | 96,6 (88,3 - 99,0)
Enterobacter aerogenes 7/9 77,8(453-93,7)| 12112 100 (75,8 - 100) 26/26 | 100 (87,1-100) | 45/47  |957 (85,8 - 98,8)
Enterobacter amnigenus 10/10 100 (72,2 - 100) 10/10 100 (72,2 - 100)
Enterobacter gergoviae 17 100 (20,7 - 100) 17 100 (20,7 - 100)
g:;z:’;i’;‘;'ter cloacae 19/19 | 100 (83,2-100) |  47/50 94,0 (83,8 - 97,9) 35/37 |94,6(82,3-98,5)| 101/106 | 95,3 (89,4 -98,0)
Enterobacter asburiae 6/8 75,0 (40,9 - 92,9) 6/8 75,0 (40,9 - 92,9)
Enterobacter cloacae 19/19 | 100 (83,2-100) |  46/49 93,9 (83,5 - 97,9) 28/28 | 100(87,9-100) | 93/96  |96,9 (91,2 - 98,9)
fg:g;’:jﬁ:’ 1/1 100 (20,7 - 100) 1/1 100 (20,7 - 100) 212 100 (34,2 - 100)
Proteus 22/23 | 957(79,0-992)|  54/55 98,2 (90,4 - 99,7) 9/9 100 (70,1-100) |  85/87  |97,7 (92,0 - 99,4)
Proteus mirabilis 22123 |957(79,0-99,2)|  50/51 98,0 (89,7 - 99,7) /9 100 (70,1-100) |  81/83  |97,6 (91,6 - 99,3)
Proteus vulgaris 5/5 100 (56,6 - 100) 5/5 100 (56,6 - 100)
Salmonella 212 100 (34,2-100) | 18/19 94,7 (75,4 - 99,1) 34/35 | 97,1(85,5-99,5) 54/56 | 96,4 (87,9 - 99,0)
Salmonella 212 100 (34,2 - 100) 15/15 100 (79,6 - 100) 17M7 | 100 (81,6 - 100)
Salmonella 4,5,12:i:- 22 100 (34,2 - 100) 22 100 (34,2 - 100)
Salmonella Heidelberg 22 100 (34,2 - 100) 22 100 (34,2 - 100)
Salmonella Infantis 22 100 (34,2-100)| 272 100 (34,2 - 100)
Salmonella Javiana 1/1 100 (20,7 - 100) 1/1 100 (20,7 - 100)
Salmonelia Montevideo 718 87,5 (52,9 - 97,8 718 87,5 (52,9 - 97.8)
Salmonella Muenchen 17 100 (20,7 - 100) 17 100 (20,7 - 100)
Salmonella Newport 6/6 100 (61,0 - 100) 6/6 100 (61,0 - 100)
Salmonella Typhimurium 77 100 (64,6 - 100) 77 100 (64,6 - 100)
fj’é?ﬁe”iﬁ"’;f’i‘éfi“”’s on 0.0(0.0-793) 0/1 0,0 (0,0-79.3)
Salmonella enterica
subspecia enterica 6/6 100 (61,0 - 100) 6/6 100 (61,0 - 100)
Enteritidis (grupul D1)
Salmonella enterica
subspecia enterica 17 100 (20,7 - 100) 17 100 (20,7 - 100)
serotip Typhimurium
Salmonelia Typhi 212 100 (34,2 - 100) 212 100 (34,2 - 100)
Serratia 1010 | 100 (72,2-100) |  34/34 100 (89,8 - 100) 36/36 100 (90,4 - 100)|  80/80 | 100 (95,4 - 100)
Serratia ficaria 414 100 (51,0- 100)|  4/4 100 (51,0 - 100)
Serratia grimesii 3/3 100 (43,9 - 100) 3/3 100 (43,9 - 100)
Serratia liquefaciens 11 100 (20,7 - 100) 1/1 100 (20,7 - 100)
Serratia marcescens 9/9 100 (70,1 - 100) | 34/34 100 (89,8 - 100) 19/19 100 (83,2- 100)|  62/62 | 100 (94,2 - 100)
Serratia plymuthica 3/3 100 (43,9 - 100) 3/3 100 (43,9 - 100)
Serratia rubidaea 7 100 (64,6 - 100) 77 100 (64,6 - 100)
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cobas eplex BCID gram-negative panel (panel de identificare a hemoculturilor gram-negative)

Probe prospective

Probe retrospective

Probe artificiale

Probe combinate

Specii tinta
CBRED T Sensibilitate / PPA Sensibilitate /| PPA Sensibilitate /| PPA Sensibilitate /| PPA
comparatie
: TPITP+EN | % (95%CI) | TPITP+EN % (95 % Cl) TPITP+EN | % (95%Cl) | TPITP+EN | % (95 % ClI)
Pan Candida 1M 100 (20,7 - 100) a7 57,1 (25,0 - 84,2) N/A N/A 58 |62,5(30,6 - 86,3)
Candida albicans 11 100 (20,7 - 100) 2/4 50,0 (15,0 - 85,0) 35 |60,0(23,1-88,.2)
Candida glabrata 112 50,0 (9,5 - 90,5) 112 50,0 (9,5 - 90,5)
Candida krusei 11 100 (20,7 - 100) 11 100 (20,7 - 100)
Candida parapsilosis
Pan gram-pozitiv 17123 | 739(53,5-87,5)| 44/55 | 80,0 (67,6 - 88,4) N/A N/A 61/78  |78,2 (67,8 - 85,9)

Bacillus (nediferentiat) 114 25,0 (4,6 - 69,9) 114 25,0 (4,6 - 69,9)
Enterococcus
(adiforental o 0,0 (0,0-79,3) o 0,0 (0,0-79,3)
Enterococcus 0/1 0,0(0,0-79,3) 0/1 0,0(0,0-793)
casseliflavus
Enterococcus faecalis 57 71,4(359-91,8)|  18/20 90,0 (69,9 - 97,2) 23/27  |85,2(67,5-94,1)
Enterococcus faecium 1 100 (20,7 - 100) 8/9 88,9 (56,5 - 98,0) 910 |90,0 (59,6 - 98,2)
Staphylococcus 33 100 (43,9 - 100) 4/6 66,7 (30,0 - 90,3) 719 |77.8 (45,3-93,7)
(nediferentiat)
Staphylococcus aureus 2/2 100 (34,2 - 100) 5/6 83,3 (43,6 - 97,0) 7/8 87,5 (52,9 - 97,8)
Staphylococcus cohnii 11 100 (20,7 - 100) 11 100 (20,7 - 100)
Staphylococeus 11 100 (20,7 - 100) 23 66,7 (20,8 - 93,9) 34 |75,0 (30,1 - 95,4)
epidermidis
Staphylococous 212 100 (34,2 - 100) 212 100 (34,2 - 100)
haemolyticus
Staphylococcus hominis 11 100 (20,7 - 100) 3/3 100 (43,9 - 100) 414 100 (51,0 - 100)
Streptococcus 0/1 0,0 (0,0-79,3) 0/1 0,0 (0,0-79,3)
Streptococcus - 11 100 (20,7 - 100) o/ 0,0(0,0-79,3) 112 50,0 (9,5 - 90,5)
grupul viridans
Grupul Streptococeus 11 100 (20,7 - 100) 4/5 80,0 (37,6 - 96,4) 56 |83,3(43,6-97,0)
anginosus
Streptococeus 1/1 100 (20,7 - 100) 111 100 (20,7 - 100)
infantarius
Grupul Streptococeus 1/1 100 (20,7 - 100) 111 100 (20,7 - 100)
mitis
Streptococcus oralis 11 100 (20,7 - 100) 11 100 (20,7 - 100)
Streptococcus 1/1 100 (20,7 - 100) 111 100 (20,7 - 100)
pneumoniae
Streptococcus salivarius 17 100 (20,7 - 100) 17 100 (20,7 - 100)
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cobas eplex BCID gram-negative panel (panel de identificare a hemoculturilor gram-negative)

Tabelul 45: Specii detectate in testele Pan prin metodele de comparatie pentru probe
retrospective (pentru utilizare nespecificatda) cu organisme gram-pozitive sau fungice

Probe retrospective (pentru utilizare nespecificata)
Specii tinta detectate prin metoda de comparatie Sensibilitate / PPA
TP/TP+FN % (95 % CI)
Pan Candida 99/102 97,1 (91,7 - 99,0)
Candida albicans 47/48 97,9 (89,1 - 99,6)
Candida glabrata 37/38 97,4 (86,5 - 99,5)
Candida krusei 3/3 100 (43,9 - 100)
Candida parapsilosis 15/16 93,8 (71,7 - 98,9)
Pan gram-pozitiv 567/571 99,3 (98,2 - 99,7)
Bacillus (nediferentiat) 4/4 100 (51,0 - 100)
Bacillus cereus 4/5 80,0 (37,6 - 96,4)
Grupul Bacillus cereus - altul decat anthracis 17 100 (20,7 - 100)
Enterococcus 17 100 (20,7 - 100)
Enterococcus faecalis 34/34 100 (89,8 - 100)
Enterococcus faecium 14/14 100 (78,5 - 100)
Staphylococci coagulaza-negativ (CoNS) 14/14 100 (78,5 - 100)
Staphylococcus (nediferentiat) 86/86 100 (95,7 - 100)
Staphylococcus aureus 173/174 99,4 (96,8 - 99,9)
Staphylococcus auricularis 3/3 100 (43,9 - 100)
Staphylococcus capitis 77 100 (64,6 - 100)
Staphylococcus cohnii 17 100 (20,7 - 100)
Staphylococcus epidermidis 86/87 98,9 (93,8 - 99,8)
Staphylococcus haemolyticus 6/6 100 (61,0 - 100)
Staphylococcus hominis 19/19 100 (83,2 - 100)
Staphylococcus hominis subspecia hominis 21/21 100 (84,5 - 100)
Staphylococcus intermedius 17 100 (20,7 - 100)
Staphylococcus lugdunensis 17 100 (20,7 - 100)
Staphylococcus saccharolyticus 17 100 (20,7 - 100)
Staphylococcus saprophyticus 17 100 (20,7 - 100)
Staphylococcus sciuri 17 100 (20,7 - 100)
Staphylococcus simulans 2/2 100 (34,2 - 100)
Staphylococcus warneri 4/4 100 (51,0 - 100)
Streptococcus alfa-hemolitic 17 100 (20,7 - 100)
Streptococci, beta-hemolitic, grupul G 7 100 (20,7 - 100)
Streptococcus gama-hemolitic 17 100 (20,7 - 100)
Streptococcus (nediferentiat) 9/9 100 (70,1 - 100)
Streptococcus - grupul viridans 17/17 100 (81,6 - 100)
Streptococcus agalactiae 21/21 100 (84,5 - 100)
Streptococcus anginosus 2/2 100 (34,2 - 100)
Streptococcus bovis 2/2 100 (34,2 - 100)
Streptococcus constellatus subspecia constellatus 17 100 (20,7 - 100)
Streptococcus dysgalactiae (grupul G) 4/4 100 (51,0 - 100)
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cobas eplex BCID gram-negative panel (panel de

identificare a hemoculturilor gram-negative)

Specii tinta detectate prin metoda de comparatie

Probe retrospective (pentru utilizare nespecificata)

Sensibilitate / PPA

TP/TP+FN

% (95 % Cl)

Streptococcus gordonii
Streptococcus intermedius
Streptococcus mitis

Grupul Streptococcus mitis
Streptococcus pneumoniae
Streptococcus pyogenes

Streptococcus salivarius

11/12

22/22

100 (20,7 - 100)
100 (20,7 - 100)
91,7 (64,6 - 98,5)
100 (34,2 - 100)
100 (85,1 - 100)
100 (70,1 - 100)
100 (34,2 - 100)

Stratificarea speciilor detectate prin testul genelor de rezistenta

Rezultatele testelor pentru genele de rezistenta sunt raportate numai atunci cand testul unui organism
asociat este pozitiv pe aceeasi proba. (Consultati tabelul 7 pentru organismele asociate Th mod specific
cu cei sase markeri de rezistenta de pe panelul cobas eplex BCID-GN).

CTX-M

PPA-ul si NPA-ul tintei CTX-M din panelul BCID-GN, stratificata dupa organismul identificat prin metodele
de comparatie pentru probe prospective, retrospective si artificiale, sunt prezentate in tabelul 46.

Tabelul 46: Performanta clinica a tintei CTX-M in probe

cu organisme asociate detectate prin metodele de comparatie

Sensibilitate / PPA Specificitate / NPA
Specii detectate prin metoda de comparatie
TP/TP+FN % (95 % Cl) TN/TN+FP % (95 % Cl)
Prospectiv 0/0 - 4/4 100 (51,0 - 100)
) . Retrospectiv 0/0 - 15/15 100 (79,6 - 100)
Acinetobacter baumannii —
Artificial 0/0 - 55/55 100 (93,5 - 100)
Combinat 0/0 - 74/74 100 (95,1 - 100)
Prospectiv 0/0 - 5/5 100 (56,6 - 100)
) Retrospectiv 17 100 (20,7 - 100) 20/20 100 (83,9 - 100)
Citrobacter o
Avrtificial 6/6 100 (61,0 - 100) 37/37 100 (90,6 - 100)
Combinat 717 100 (64,6 - 100) 62/62 100 (94,2 - 100)
Prospectiv 0/0 - 10/10 100 (72,2 - 100)
Enterobacter (altceva decét Retrospectiv 0/0 - 12/12 100 (75,8 - 100)
complexul cloacae) Artificial 0/0 - 36/36 100 (90,4 - 100)
Combinat 0/0 - 58/58 100 (93,8 - 100)
Prospectiv 0/0 - 19/19 100 (83,2 - 100)
Retrospectiv 0/0 - 50/50 100 (92,9 - 100)
Complexul Enterobacter cloacae —
Artificial 22/22 100 (85,1 - 100) 15/15 100 (79,6 - 100)
Combinat 22/22 100 (85,1 - 100) 84/84 100 (95,6 - 100)
Prospectiv 16/18 88,9 (67,2 - 96,9) 115/115 100 (96,8 - 100)
o . Retrospectiv 35/37 94,6 (82,3 - 98,5) 103/103 100 (96,4 - 100)
Escherichia coli —
Artificial 22/22 100 (85,1 - 100) 30/30 100 (88,6 - 100)
Combinat 73177 94,8 (87,4 - 98,0) 248/248 100 (98,5 - 100)
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cobas eplex BCID gram-negative panel (panel de identificare a hemoculturilor gram-negative)

Sensibilitate / PPA Specificitate / NPA
Specii detectate prin metoda de comparatie
TP/TP+FN % (95 % Cl) TN/TN+FP % (95 % Cl)
Prospectiv 0/1 0,0 (0,0 - 79,3) 12/12 100 (75,8 - 100)
. Retrospectiv 0/0 - 34/34 100 (89,8 - 100)
Klebsiella oxytoca —
Avrtificial 0/0 - 20/20 100 (83,9 - 100)
Combinat 0/1 0,0 (0,0 - 79,3) 66/66 100 (94,5 - 100)
Prospectiv 5/5 100 (56,6 - 100) 56/56 100 (93,6 - 100)
) . Retrospectiv 14/15 93,3 (70,2 - 98,8) 93/93 100 (96,0 - 100)
Grupul Klebsiella pneumoniae —
Avrtificial 20/20 100 (83,9 - 100) 52/52 100 (93,1 - 100)
Combinat 39/40 97,5 (87,1 - 99,6) 201/201 100 (98,1 - 100)
Prospectiv 0/0 - 3/3 100 (43,9 - 100)
. Retrospectiv 0/0 - 10/10 100 (72,2 - 100)
Morganella morganii —
Avrtificial 5/5 100 (56,6 - 100) 44/44 100 (92,0 - 100)
Combinat 5/5 100 (56,6 - 100) 57157 100 (93,7 - 100)
Prospectiv 2/5 40,0 (11,8 -76,9) 18/18 100 (82,4 - 100)
Retrospectiv 2/3 66,7 (20,8 - 93,9) 52/52 100 (93,1 - 100)
Proteus
Avrtificial 0/0 - 9/9 100 (70,1 - 100)
Combinat 4/8 50,0 (21,5 - 78,5) 79179 100 (95,4 - 100)
Prospectiv 2/5 40,0 (11,8 -76,9) 18/18 100 (82,4 - 100)
o Retrospectiv 2/3 66,7 (20,8 - 93,9) 48/48 100 (92,6 - 100)
Proteus mirabilis
Avrtificial 0/0 - 9/9 100 (70,1 - 100)
Combinat 4/8 50,0 (21,5 - 78,5) 75175 100 (95,1 - 100)
Prospectiv 0/1 0,0 (0,0 - 79,3) 27127 100 (87,5 - 100)
. Retrospectiv 0/0 - 60/60 100 (94,0 - 100)
Pseudomonas aeruginosa —
Avrtificial 0/0 - 32/32 100 (89,3 - 100)
Combinat 0/1 0,0 (0,0 - 79,3) 119/119 100 (96,9 - 100)
Prospectiv 0/0 - 2/2 100 (34,2 - 100)
Retrospectiv 7 100 (20,7 - 100) 18/18 100 (82,4 - 100)
Salmonella —
Avrtificial 0/0 - 35/35 100 (90,1 - 100)
Combinat 11 100 (20,7 - 100) 55/55 100 (93,5 - 100)
Prospectiv 0/0 10/10 100 (72,2 - 100)
. Retrospectiv 0/0 - 34/34 100 (89,8 - 100)
Serratia —
Avrtificial 0/0 - 36/36 100 (90,4 - 100)
Combinat 0/0 == 80/80 100 (95,4 - 100)
Prospectiv 0/0 - 9/9 100 (70,1 - 100)
. Retrospectiv 0/0 - 34/34 100 (89,8 - 100)
Serratia marcescens —
Avrtificial 0/0 - 19/19 100 (83,2 - 100)
Combinat 0/0 == 62/62 100 (94,2 - 100)
Prospectiv 0/0 - 4/4 100 (51,0 - 100)
B Retrospectiv 0/0 -—- 10/10 100 (72,2 - 100)
Stenotrophomonas maltophilia —
Avrtificial 0/0 - 36/36 100 (90,4 - 100)
Combinat 0/0 == 50/50 100 (92,9 - 100)
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cobas eplex BCID gram-negative panel (panel de identificare a hemoculturilor gram-negative)

O comparatie a rezultatelor pentru CTX-M identificat prin metode de comparatie fata de rezultatele
panelului cobas eplex BCID-GN este prezentata in tabelul 47 pentru probele prospective si

retrospective.
Tabelul 47: Distribuirea CTX-M in probele clinice
Metoda de comparatie

BCID-GN Org+/ARG+ Org+/ARG- Org- Total
Org+/ARG+ 74 0 2 76
Org+/ARG- 8A 741 2 751
Org- 38 13 83 99
Total 85 754 87 926

% de concordanta (Cl de 95 %) pentru Org+/ARG+: 74/85 = 87,1 % (78,3 - 92,6)
% de concordanta (Cl de 95 %) pentru Org+/ARG-: 741/754 = 98,3% (97,1 - 99,0)

% de concordanta (Cl de 95 %) pentru Org-: 83/87 = 95,4% (88,8 - 98,2)

A. Testarea ulterioara a acestor 8 probe fals negative a indicat faptul ca 7 din cele 8 probe ar fi putut fi contaminate in timpul
procesului original de extractie si identificate gresit ca continand CTX-M. Mai exact, rezultatele pentru 7 din cele 8 probe au fost
negative pentru CTX-M din urmatoarele teste suplimentare: 1) Test qPCR a 2 extractii repetate din proba originala, 2) test qPCR
a unei extractii din izolat si 3) test al probei originale cu un test multiplex autorizat de FDA. Pentru aceste 7 probe, proba extrasa
initial a fost retestata cu qPCR si CTX-M a fost din nou detectata, sugerand o contaminare in timpul procesului original de extractie.
A 8-a proba ramasa a fost pozitiva pentru CTX-M in extractiile repetate, negativa pentru CTX-M din izolat si negativa pentru
CTX-M atunci cand a fost testata cu un test multiplex autorizat de FDA. Aceste rezultate de detectare contradictorii sugereaza
ca a 8-a proba poate fi o proba CTX-M pozitiva cu un numar redus de copii.
B. Pentru aceste 3 probe, semnalul CTX-M a fost peste pragul de detectare; cu toate acestea, un organism asociat nu a fost
detectat de panelul cobas eplex BCID-GN si tinta CTX-M a fost raportata ca ,N/A”.

IMP

PPA-ul si NPA-ul tintei IMP din panelul BCID-GN, stratificatd dupa organismul artificial sunt prezentate

in tabelul 48. Nu s-a gasit nicio proba prospectiva sau retrospectiva care sa contina IMP.

Tabelul 48: Performantele clinice ale tintei IMP in probele artificiale

Sensibilitate / PPA Specificitate / NPA
Specii detectate prin metoda de comparatie
TP/TP+FN % (95 % Cl) TN/TN+FP % (95 % Cl)

Acinetobacter baumannii 0/0 --- 74/74 100 (95,1 - 100)
Citrobacter 0/0 69/69 100 (94,7 - 100)
Enterobacter (altceva decat complexul cloacae) 5/5 100 (56,6 - 100) 53/53 100 (93,2 - 100)
Complexul Enterobacter cloacae 0/0 - 106/106 100 (96,5 - 100)
Escherichia coli 717 100 (64,6 - 100) 318/318 100 (98,8 - 100)
Klebsiella oxytoca 0/0 67/67 100 (94,6 - 100)
Grupul Klebsiella pneumoniae 14/14 100 (78,5 - 100) 2271227 100 (98,3 - 100)
Morganella morganii 0/0 - 62/62 100 (94,2 - 100)
Proteus 0/0 87/87 100 (95,8 - 100)
Proteus mirabilis 0/0 83/83 100 (95,6 - 100)
Pseudomonas aeruginosa 13/13 100 (77,2 - 100) 107/107 100 (96,5 - 100)
Salmonella 0/0 56/56 100 (93,6 - 100)
Serratia (Al 100 (20,7 - 100) 79179 100 (95,4 - 100)
Serratia marcescens 11 100 (20,7 - 100) 61/61 100 (94,1 - 100)
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cobas eplex BCID gram-negative panel (panel de identificare a hemoculturilor gram-negative)

O comparatie a rezultatelor pentru IMP identificat prin metode de comparatie fata de rezultatele panelului
cobas eplex BCID-GN este prezentata in tabelul 49 pentru probele prospective si retrospective.

Tabelul 49: Distribuirea IMP in probele clinice

Metoda de comparatie
BCID-GN Org+/ARG+ Org+/ARG- Org- Total
Org+/ARG+ 0 0 0 0
Org+/ARG- 0 812 4 816
Org- 0 17 93 110
Total 0 829 97 926

% de concordanta (Cl de 95 %) pentru Org+/ARG+: 0/0 = N/A
% de concordanta (Cl de 95 %) pentru Org+/ARG-: 812/829 = 97,9% (96,7 - 98,7)
% de concordanta (Cl de 95 %) pentru Org-: 93/97 = 95,9% (89,9 - 98,4)

KPC
PPA-ul si NPA-ul tintei KPC din panelul BCID-GN, stratificata dupa organismul identificat prin metodele
de comparatie pentru probe prospective, retrospective si artificiale, sunt prezentate in tabelul 50.

Tabelul 50: Performantele clinice ale tintei KPC in probele cu organisme
asociate detectate prin metodele de comparatie

Sensibilitate / PPA Specificitate / NPA
Specii detectate prin metoda de comparatie
TP/TP+FN % (95 % Cl) TN/TN+FP % (95 % Cl)
Prospectiv 0/0 - 4/4 100 (51,0 - 100)
. B Retrospectiv 0/0 - 15/15 100 (79,6 - 100)
Acinetobacter baumannii —
Avrtificial 0/0 55/55 100 (93,5 - 100)
Combinat 0/0 - 74174 100 (95,1 - 100)
Prospectiv 0/0 - 5/5 100 (56,6 - 100)
. Retrospectiv 0/0 - 21/21 100 (84,5 - 100)
Citrobacter —
Avrtificial 4/4 100 (51,0 - 100) 39/39 100 (91,0 - 100)
Combinat 4/4 100 (51,0 - 100) 65/65 100 (94,4 - 100)
Prospectiv - - - -
B Retrospectiv 0/0 -—- 11 100 (20,7 - 100)
Cronobacter sakazakii —
Avrtificial 0/0 - 45/45 100 (92,1 - 100)
Combinat 0/0 - 46/46 100 (92,3 - 100)
Prospectiv 0/0 - 10/10 100 (72,2 - 100)
Enterobacter (altceva decat Retrospectiv 0/0 - 12/12 100 (75,8 - 100)
complexul cloacae) Artificial 0/0 36/36 100 (90,4 - 100)
Combinat 0/0 - 58/58 100 (93,8 - 100)
Prospectiv 0/0 - 19/19 100 (83,2 - 100)
Retrospectiv 01 0,0 (0,0 - 79,3) 49/49 100 (92,7 - 100)
Complexul Enterobacter cloacae —
Avrtificial 3/3 100 (43,9 - 100) 34/34 100 (89,8 - 100)
Combinat 3/4 75,0 (30,1 - 95,4) 102/102 100 (96,4 - 100)
Prospectiv 1M 100 (20,7 - 100) 132/132 100 (97,2 - 100)
o ) Retrospectiv 0/0 - 140/140 100 (97,3 - 100)
Escherichia coli —
Avrtificial 6/6 100 (61,0 - 100) 46/46 100 (92,3 - 100)
Combinat 717 100 (64,6 - 100) 318/318 100 (98,8 - 100)
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cobas eplex BCID gram-negative panel (panel de identificare a hemoculturilor gram-negative)

Sensibilitate / PPA Specificitate / NPA
Specii detectate prin metoda de comparatie
TP/TP+FN % (95 % Cl) TN/TN+FP % (95 % Cl)
Prospectiv 0/0 - 13/13 100 (77,2 - 100)
. Retrospectiv 0/0 - 34/34 100 (89,8 - 100)
Klebsiella oxytoca —
Avrtificial 0/0 - 20/20 100 (83,9 - 100)
Combinat 0/0 --- 67/67 100 (94,6 - 100)
Prospectiv 2/2 100 (34,2 - 100) 59/59 100 (93,9 - 100)
) . Retrospectiv 4/4 100 (51,0 - 100) 103/104 99,0 (94,8 - 99,8)
Grupul Klebsiella pneumoniae —
Avrtificial 22/22 100 (85,1 - 100) 50/50 100 (92,9 - 100)
Combinat 28/28 100 (87,9 - 100) 212/213 99,5 (97,4 - 99,9)
Prospectiv 0/0 - 3/3 100 (43,9 - 100)
. Retrospectiv 0/0 - 10/10 100 (72,2 - 100)
Morganella morganii —
Avrtificial 4/4 100 (51,0 - 100) 45/45 100 (92,1 - 100)
Combinat 4/4 100 (51,0 - 100) 58/58 100 (93,8 - 100)
Prospectiv 0/0 - 23/23 100 (85,7 - 100)
Retrospectiv 0/0 - 55/55 100 (93,5 - 100)
Proteus
Avrtificial 4/4 100 (51,0 - 100) 5/5 100 (56,6 - 100)
Combinat 4/4 100 (51,0 - 100) 83/83 100 (95,6 - 100)
Prospectiv 0/0 - 23/23 100 (85,7 - 100)
o Retrospectiv 0/0 - 51/51 100 (93,0 - 100)
Proteus mirabilis —
Avrtificial 4/4 100 (51,0 - 100) 5/5 100 (56,6 - 100)
Combinat 4/4 100 (51,0 - 100) 79/79 100 (95,4 - 100)
Prospectiv 0/0 - 28/28 100 (87,9 - 100)
. Retrospectiv 0/0 - 60/60 100 (94,0 - 100)
Pseudomonas aeruginosa —
Avrtificial 17 100 (20,7 - 100) 31/31 100 (89,0 - 100)
Combinat 17 100 (20,7 - 100) 119/119 100 (96,9 - 100)
Prospectiv 0/0 - 2/2 100 (34,2 - 100)
Retrospectiv 0/0 - 19/19 100 (83,2 - 1 00)
Salmonella —
Avrtificial 0/0 - 35/35 100 (90,1 - 100)
Combinat 0/0 == 56/56 100 (93,6 - 100)
Prospectiv 0/0 - 10/10 100 (72,2 - 100)
. Retrospectiv 0/0 - 34/34 100 (89,8 - 100)
Serratia P
Avrtificial 0/0 - 36/36 100 (90,4 - 100)
Combinat 0/0 == 80/80 100 (95,4 - 100)
Prospectiv 0/0 - 9/9 100 (70,1 - 100)
. Retrospectiv 0/0 - 34/34 100 (89,8 - 100)
Serratia marcescens —
Avrtificial 0/0 19/19 100 (83,2 - 100)
Combinat 0/0 == 62/62 100 (94,2 - 100)
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cobas eplex BCID gram-negative panel (panel de identificare a hemoculturilor gram-negative)

O comparatie a rezultatelor pentru KPC identificat prin metode de comparatie fata de rezultatele panelului
cobas eplex BCID-GN este prezentata in tabelul 51 pentru probele prospective si retrospective.

Tabelul 51: Distribuirea KPC in probele clinice

Metoda de comparatie
BCID-GN Org+/ARG+ Org+/ARG- Org- Total
Org+/ARG+ 7 1 0 8
Org+/ARG- 1 804 4 809
Org- 0 17 92 109
Total 8 822 96 926

% de concordanta (Cl de 95 %) pentru Org+/ARG+: 7/8 = 87,5% (52,9 - 97,8)

% de concordanta (Cl de 95 %) pentru Org+/ARG-: 804/822 = 97,8% (96,6 - 98,6)

% de concordanta (Cl de 95 %) pentru Org-: 92/96 = 95,8% (89,8 - 98,4)

NDM

PPA-ul si NPA-ul tintei NDM din panelul BCID-GN, stratificatéd dupa organismul artificial sunt prezentate

in tabelul 52. Nu s-a gasit nicio probéa prospectiva sau retrospectiva care sa contind NDM.

Tabelul 52: Performantele clinice ale tintei NDM in probele artificiale dupa organism

Sensibilitate / PPA Specificitate / NPA
Specii detectate prin metoda de comparatie
TP/TP+FN % (95 % Cl) TN/TN+FP % (95 % Cl)
Acinetobacter baumannii 5/5 100 (56,6 - 100) 69/69 100 (94,7 - 100)
Citrobacter 0/0 69/69 100 (94,7 - 100)
Enterobacter (altceva decéat complexul cloacae) 0/0 - 58/58 100 (93,8 - 100)
Complexul Enterobacter cloacae 13/13 100 (77,2 - 100) 93/93 100 (96,0 - 100)
Escherichia coli 23/23 100 (85,7 - 100) 302/302 100 (98,7 - 100)
Klebsiella oxytoca 0/0 - 67/67 100 (94,6 - 100)
Grupul Klebsiella pneumoniae 3/3 100 (43,9 - 100) 238/238 100 (98,4 - 100)
Morganella morganii 5/5 100 (56,6 - 100) 57/57 100 (93,7 - 100)
Proteus 5/5 100 (56,6 - 100) 82/82 100 (95,5 - 100)
Proteus mirabilis 5/5 100 (56,6 - 100) 78/78 100 (95,3 - 100)
Pseudomonas aeruginosa 0/0 - 120/120 100 (96,9 - 100)
Salmonella 0/0 - 56/56 100 (93,6 - 100)
Serratia 0/0 - 80/80 100 (95,4 - 100)
Serratia marcescens 0/0 - 62/62 100 (94,2 - 100)

O comparatie a rezultatelor pentru NDM identificat prin metode de comparatie fata de rezultatele

panelului cobas eplex BCID-GN este prezentata in tabelul 53 pentru probele prospective si

retrospective.
Tabelul 53: Distribuirea NDM in probele clinice
Metoda de comparatie

BCID-GN Org+/ARG+ Org+/ARG- Org- Total
Org+/ARG+ 0 0 0 0
Org+/ARG- 0 812 4 816
Org- 0 17 93 110
Total 0 829 97 926

% de concordanta (Cl de 95 %) pentru Org+/ARG+: 0/0 = N/A
% de concordanta (Cl de 95 %) pentru Org+/ARG-: 812/829 = 97,9 % (96,7 - 98,7)

% de concordanta (Cl de 95 %) pentru Org-: 93/97 = 95,9 % (89,9 - 98,4)
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cobas eplex BCID gram-negative panel (panel de identificare a hemoculturilor gram-negative)

OXA

PPA-ul si NPA-ul tintei OXA din panelul BCID-GN, stratificata dupa tinta identificata prin metodele
de comparatie pentru probe prospective, retrospective si artificiale, sunt prezentate in tabelul 54.

Tabelul 54: Performantele clinice ale tintei OXA in probele cu organisme

asociate detectate prin metodele de comparatie

Sensibilitate / PPA Specificitate / NPA
Specii detectate prin metoda de comparatie
TP/TP+FN % (95 % Cl) TN/TN+FP % (95 % Cl)
Prospectiv 7 100 (20,7 - 100) 3/3 100 (43,9 - 100)
. . Retrospectiv 77 100 (64,6 - 100) 8/8 100 (67,6 - 100)
Acinetobacter baumannii
Avrtificial 13/13 100 (77,2 - 100) 42/42 100 (91,6 - 100)
Combinat 21/21 100 (84,5 - 100) 53/53 100 (93,2 - 100)
Prospectiv 0/0 - 5/5 100 (56,6 - 100)
. Retrospectiv 0/0 - 21/21 100 (84,5 - 100)
Citrobacter
Avrtificial 0/0 - 43/43 100 (91,8 - 100)
Combinat 0/0 --- 69/69 100 (94,7 - 100)
Prospectiv 0/0 - 10/10 100 (72,2 - 100)
Enterobacter (altceva decét Retrospectiv 0/0 - 12/12 100 (75,8 - 100)
complexul cloacae) Avrtificial 12/12 100 (75,8 - 100) 24/24 100 (86,2 - 100)
Combinat 12/12 100 (75,8 - 100) 46/46 100 (92,3 - 100)
Prospectiv 0/0 - 19/19 100 (83,2 - 100)
Retrospectiv 0/0 - 50/50 100 (92,9 - 100)
Complexul Enterobacter cloacae —
Avrtificial 0/0 37137 100 (90,6 - 100)
Combinat 0/0 --- 106/106 100 (96,5 - 100)
Prospectiv 0/1 0,0 (0,0 - 79,3) 132/132 100 (97,2 - 100)
. . Retrospectiv 1/2 50,0 (9,5 - 90,5) 138/138 100 (97,3 - 100)
Escherichia coli
Avrtificial 0/0 - 52/52 100 (93,1 - 100)
Combinat 1/3 33,3 (6,1 -79,2) 322/322 100 (98,8 - 100)
Prospectiv 0/0 - 13/13 100 (77,2 - 100)
. Retrospectiv 0/0 - 34/34 100 (89,8 - 100)
Klebsiella oxytoca —
Avrtificial 0/0 - 20/20 100 (83,9 - 100)
Combinat 0/0 --- 67/67 100 (94,6 - 100)
Prospectiv 0/0 - 61/61 100 (94,1 - 100)
) . Retrospectiv 0/1 0,0 (0,0 - 79,3) 107/107 100 (96,5 - 100)
Grupul Klebsiella pneumoniae —
Avrtificial 12/12 100 (75,8 - 100) 60/60 100 (94,0 - 100)
Combinat 12/13 92,3 (66,7 - 98,6) 228/228 100 (98,3 - 100)
Prospectiv 0/0 3/3 100 (43,9 - 100)
. Retrospectiv 0/0 - 10/10 100 (72,2 - 100)
Morganella morganii e
Avrtificial 0/0 - 49/49 100 (92,7 - 100)
Combinat 0/0 --- 62/62 100 (94,2 - 100)
Prospectiv 0/0 - 23/23 100 (85,7 - 100)
Retrospectiv 7 100 (20,7 - 100) 53/54 98,1 (90,2 - 99,7)
Proteus
Avrtificial 0/0 - 9/9 100 (70,1 - 100)
Combinat 1M 100 (20,7 - 100) 85/86 98,8 (93,7 - 99,8)
Prospectiv 0/0 - 23/23 100 (85,7 - 100)
o Retrospectiv 0/0 - 50/51 98,0 (89,7 - 99,7)
Proteus mirabilis —
Avrtificial 0/0 - 9/9 100 (70,1 - 100)
Combinat 0/0 --- 82/83 98,8 (93,5 - 99,8)
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cobas eplex BCID gram-negative panel (panel de identificare a hemoculturilor gram-negative)

Sensibilitate / PPA Specificitate / NPA
Specii detectate prin metoda de comparatie
TP/TP+FN % (95 % Cl) TN/TN+FP % (95 % Cl)
Prospectiv 0/0 - 28/28 100 (87,9 - 100)
. Retrospectiv 0/0 - 59/60 98,3 (91,1 - 99,7)
Pseudomonas aeruginosa —
Artificial 0/0 - 32/32 100 (89,3 - 100)
Combinat 0/0 - 119/120 99,2 (95,4 - 99,9)
Prospectiv 0/0 - 2/2 100 (34,2 - 100)
Retrospectiv 0/0 - 19/19 100 (83,2 - 100)
Salmonella
Artificial 0/0 - 35/35 100 (90,1 - 100)
Combinat 0/0 - 56/56 100 (93,6 - 100)
Prospectiv 0/0 - 10/10 100 (72,2 - 100)
. Retrospectiv 0/0 -—- 34/34 100 (89,8 - 100)
Serratia
Artificial 0/0 36/36 100 (90,4 - 100)
Combinat 0/0 - 80/80 100 (95,4 - 100)
Prospectiv 0/0 - 9/9 100 (70,1 - 100)
. Retrospectiv 0/0 - 34/34 100 (89,8 - 100)
Serratia marcescens
Artificial 0/0 - 19/19 100 (83,2 - 100)
Combinat 0/0 - 62/62 100 (94,2 - 100)

O comparatie a rezultatelor pentru OXA identificat prin metode de comparatie fata de rezultatele panelului
cobas eplex BCID-GN este prezentata in tabelul 55 pentru probele prospective si retrospective.

Tabelul 55: Distribuirea OXA in probele clinice

Metoda de comparatie
BCID-GN Org+/ARG+ Org+/ARG- Org- Total
Org+/ARG+ 10 2 0 12
Org+/ARG- 2A 798 4 804
Org- 18 16 93 110
Total 13 816 97 926

% de concordanta (Cl de 95 %) pentru Org+/ARG+: 10/13 = 76,9 % (49,7 - 91,8)

% de concordanta (Cl de 95 %) pentru Org+/ARG-: 798/816 = 97,8 % (96,5 - 98,6)

% de concordanta (Cl de 95 %) pentru Org-: 93/97 = 95,9 % (89,9 - 98,4)

A. O proba fals negativa a fost testata cu un test multiplex autorizat de FDA si OXA nu a fost detectat. Izolatul din proba
fals negativa ramasa a testat negativ pentru OXA-23 si OXA-48 prin qPCR.

B. Pentru aceasta proba, semnalul OXA a fost peste pragul de detectare; cu toate acestea, un organism asociat nu

a fost detectat de panelul cobas eplex BCID-GN si tinta OXA a fost raportata ca ,N/A”.

VIM
PPA-ul si NPA-ul tintei VIM din panelul BCID-GN, stratificatd dupa organismul artificial sunt prezentate
in tabelul 56. Nu s-a gasit nicio proba prospectiva sau retrospectiva care sa contina VIM.

Tabelul 56: Performantele clinice ale tintei VIM in probele artificiale dupa organism

Sensibilitate / PPA Specificitate / NPA
Specii detectate prin metoda de comparatie
TP/TP+FN % (95 % Cl) TN/TN+FP % (95 % Cl)
Acinetobacter baumannii 0/0 - 74/74 100 (95,1 - 100)
Citrobacter 0/0 - 69/69 100 (94,7 - 100)
Enterobacter (altceva decat complexul cloacae) 0/0 - 58/58 100 (93,8 - 100)
Complexul Enterobacter cloacae 6/6 100 (61,0 - 100) 100/100 100 (96,3 - 100)
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Sensibilitate / PPA Specificitate / NPA
Specii detectate prin metoda de comparatie
TP/TP+FN % (95 % Cl) TN/TN+FP % (95 % Cl)
Escherichia coli 2/2 100 (34,2 - 100) 323/323 100 (98,8 - 100)
Klebsiella oxytoca 0/0 - 67/67 100 (94,6 - 100)
Grupul Klebsiella pneumoniae 16/16 100 (80,6 - 100) 225/225 100 (98,3 - 100)
Morganella morganii 0/0 - 62/62 100 (94,2 - 100)
Proteus 0/0 - 87/87 100 (95,8 - 100)
Proteus mirabilis 0/0 - 83/83 100 (95,6 - 100)
Pseudomonas aeruginosa 18/18 100 (82,4 - 100) 102/102 100 (96,4 - 100)
Salmonella 0/0 - 56/56 100 (93,6 - 100)
Serratia 0/0 - 80/80 100 (95,4 - 100)
Serratia marcescens 0/0 - 62/62 100 (94,2 - 100)

O comparatie a rezultatelor pentru VIM identificat prin metode de comparatie fata de rezultatele panelului

cobas eplex BCID-GN este prezentata in tabelul 57 pentru probele prospective si retrospective.

Tabelul 57: Distribuirea VIM in probele clinice

Metoda de comparatie
BCID-GN Org+/ARG+ Org+/ARG- Org- Total
Org+/ARG+ 0 0 0 0
Org+/ARG- 0 812 4 816
Org- 0 17 93 110
Total 0 829 97 926

% de concordanta (Cl de 95 %) pentru Org+/ARG+: 0/0 = N/A
% de concordanta (Cl de 95 %) pentru Org+/ARG-: 812/829 = 97,9 % (96,7 - 98,7)
% de concordanta (Cl de 95 %) pentru Org-: 93/97 = 95,9 % (89,9 - 98,4)

Markerii de rezistenta si sensibilitatea de rezistenta antimicrobiana

O comparatie suplimentara a tintei CTX-M a panelului BCID-GN si a testului fenotipic de sensibilitate
antimicrobiana (AST) pentru activitatea beta-lactamazei cu spectru extins (ESBL), a ceftazidima,
ceftriaxona si aztreonam si o combinatie a celor 4 rezultate (ESBL/Combo) este furnizata in tabelul 58
pentru izolatele clinice cu rezultatele AST disponibile. in total, activitatea ESBL a fost confirmata in 162
de izolate si in 770 de izolate au fost obtinute teste de confirmare ESBL si/sau rezultate AST pentru 1 sau
mai multe dintre ceftazidima, ceftriaxona sau aztreonam. Un rezultat adevarat pozitiv (TP) a fost definit
in cazul in care CTX-M a fost detectat de panelul BCID-GN si izolatul a fost pozitiv pentru testul de
confirmare ESBL sau rezistent (R) sau intermediar (l) la antimicrobianul specific. Un rezultat fals negativ
(FN) a fost definit in mod similar atunci cand CTX-M nu a fost detectat de panelul BCID-GN. PPA-ul a fost
calculat prin formula 100 x (TP/(TP+FN)). Un rezultat adevarat negativ (TN) a fost definit in cazul in care
CTX-M nu a fost detectat de panelul BCID-GN si izolatul a fost negativ pentru testul de confirmare ESBL
sau susceptibil (S) la antimicrobianul specific. Un rezultat fals pozitiv (FP) a fost definit in mod similar atunci
cand CTX-M a fost detectat de panelul BCID-GN. NPA-ul a fost calculat prin formula 100 x (TN/(TN+FP)).
Pentru analiza ESBL/Combo, rezultatul fenotipic AST a fost pozitiv sau negativ in functie de testul de
confirmare ESBL, daca acesta a fost disponibil. Daca testul de confirmare ESBL nu a fost disponibil,
atunci rezultatul fenotipic AST a fost pozitiv daca oricare dintre cei 3 antimicrobieni a fost rezistent sau
intermediar; In caz contrar, rezultatul a fost negativ. Nota: Rezistenta la ESBL se poate datora altor
mecanisme decét achizitia genei de rezistenta CTX-M.
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Tabelul 58: Performanta clinica a tintei CTX-M a panelului BCID-GN la comparata cu testul

fenotipic de sensibilitate antimicrobiana pentru ESBL, ceftazidima, ceftriaxona si aztreonam

Organism Confirmare ESBL Ceftazidima Ceftriaxona Aztreonam ESBL/Combo
S=ociat PPA | NPA PPA NPA | PPA NPA | PPA NPA PPA NPA
TP/TP+FN TN/TN+FP TP/TP+FN TN/TN+FP TP/TP+FN TN/TN+FP TP/TP+FN TN/TN+FP TP/TP+FN TN/TN+FP
(%) (%) (%) (%) (%) (%) (%) (%) (%) (%)
. baumanni 0/10 3/3 011 11 0/3 00 0/15 2/2
©00%) | (100%) | ©0% | (100%) | ©,0%) 0,0%) | (100 %)
Cirobactor 02 14/15 073 21122 0/ 16/17 073 21122
©00%) | 933%) | ©00%) | 955%) | 00%) | (941%) | (0,0%) | (955 %)
Ertorobactor 02 12/12 02 18/18 0/ 9/9 073 1717
©0,0%) | (100%) | ©0%) | (100%) | 00%) | (100%) | (0,0%) | (100 %)
Complexul 0/10 30/30 017 39/39 0/5 25/25 0/18 39/39
Cnterod 00%) | (100%) | ©00%) | (100%) | (00%) | (100%) | (0.0%) | (100 %)
£ col 28130 82182 20738 | 159167 | 47/59 | 1807181 | 23727 | 118120 | 47/53 196/197
' 933%) | (100%) | (763%) | (952%) | (79,7%) | (99.4%) | 852%) | (983 %) | (88,7 %) | (99,5 %)
K. oxytoca 00 10110 0/ 29129 012 40/40 072 20120 012 41/41
: (100%) | (0,0%) | (100%) | (0,0%) | (100%) | (0.0%) | (100%) | ©00%) | (100%)
Grupul 7M1 25125 13/23 83/83 17727 | 115(15 | 1012 72172 17/26 119/119
K. pneumoniae | (63,6 %) | (100 %) | (56,5%) | (100%) | (63,0%) | (100%) | (833%) | (100%) | (654 %) | (100 %)
M. morganii 0/ 6/6 012 9/9 000 4/ 012 9/9
: ©0,0%) | (100%) | ©0,0%) | (100 %) (100%) | (0,0%) | (100 %)
Proteus (1(?(/)37) 0/ (501{)2°/) (9456£34°8/) (574/17°/) (15 (?(/)53) (662/73"/) (9375/23?/) (5042)8% (15 (?(/)53)
0 ,0 % 8 % 1% 0 I % 2% ,0 % o
P 373 o0 112 43/45 4/5 56/56 2/3 32133 4/6 56/56
: (100 %) (50,0%) | (956%) | (80,0%) | (100%) | (66,7 %) | (97,0%) | (66,7 %) | (100 %)
b, aoruginosa 0r7 46/46 0/20 00 0/9 25125 0/32 41/41
: ©0,0%) | (100%) | (0,0%) ©0,0%) | (100%) | (0,0%) | (100%)
Somonella 7 o0 o0 6/6 172 1212 7 8/8 172 15/15
(100 %) (100 %) | (50,0%) | (100%) | (100%) | (100%) | (50,0%) | (100 %)
Soratia o/ 25125 0/4 32132 0/ 20120 0/4 34134
©00%) | (100%) | ©0% | (100%) | ©00%) | (100%) | (0,0%) | (100 %)
S, marcesoons 0/ 24124 0/ 31/31 0/ 19/19 0/ 33133
: ©00%) | (100%) | ©0% | (100%) | ©00%) | (100%) | ©0,0%) | (100 %)
- 072 212 073 0/5 0/5 2/2
S. maltophilia 0/0 0/0
©0,0%) | (100%) | (0,0%) (0,0 %) 0,0%) | (100 %)
Orice organism | 42/48 | 117/117 | 441102 | 528/541 | 731168 | 613/615 | 3874 | 403/408 | 731183 | 684/686
(87.5%) | (100%) | (43,1%) | (97.6%) | (435%) | (99.7%) | (51,4%) | (988%) | (39,9%) | (99,7 %)
cl (75,3 - 94.1)| (96,8 - 100) (33,9 - 52.8)((95,9 - 98,6)|(36,2 - 51.0)| (98,8 - 99,9)|(40,2 - 62.4) (97,2 - 99,5)| (33,1 - 47.1)| (98,9 - 99,9)

Cl = Interval de incredere

O comparatie suplimentara a celor 5 tinte ale genei de rezistenta la carbapenemaza din panelul BCID-GN
(OXA, KPC, IMP, NDM, VIM) cu testarea fenotipica de sensibilitate antimicrobiana (AST) pentru ertapenem,
imipenem si meropenem este furnizata in tabelul 59 pentru izolatele clinice care au rezultate AST disponibile.
In total, s-au obtinut rezultate AST in 731 de izolate pentru 1 sau mai multe dintre ertapenem, imipenem
sau meropenem. Un rezultat adevarat pozitiv (TP) a fost definit in cazul in care OXA, KPC, IMP, NDM si/sau
VIM au fost detectate de catre panelul BCID-GN si izolatul a fost rezistent (R) sau intermediar (I) la
ertapenem, imipenem sau meropenem. Un rezultat fals negativ (FN) a fost definit in mod similar atunci
cand OXA, KPC, IMP, NDM si/sau VIM nu au fost detectate de panelul BCID-GN. PPA-ul a fost calculat
prin formula 100 x (TP/(TP+FN)). Un rezultat adevarat negativ (TN) a fost definit Tn cazul in care OXA,
KPC, IMP, NDM si/sau VIM nu au fost detectate de panelul BCID-GN si izolatul a fost susceptibil (S) la
ertapenem, imipenem sau meropenem. Un rezultat fals pozitiv (FP) a fost definit Tn mod similar atunci cand
OXA, KPC, IMP, NDM si/sau VIM au fost detectate de panelul BCID-GN. NPA-ul a fost calculat prin formula
100 x (TN/(TN+FP)). Nota: Rezistenta la carbapenemaze se poate datora altor mecanisme decét achizitia
genelor de rezistentd OXA, KPC, IMP, NDM si/sau VIM.
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Tabelul 59: Performanta clinica a tintelor genelor de rezistenta ale panoului BCID-GN in comparatie
cu testarea fenotipica de sensibilitate antimicrobiana pentru ertapenem, imipenem si meropenem

Orice marker
OXA KPC IMP NDM VIM . o
Organism de rezistenta
asociat PPA NPA PPA NPA PPA NPA PPA NPA PPA NPA PPA NPA
TPITP+FN | TN/TN+FP | TPITP+FN | TN/TN+FP | TP/TP+FN | TN/TN+FP | TP/TP+FN | TN/TN+FP | TP/TP+FN | TN/TN+FP | TP/TP+FN | TN/TN+FP
(%) (%) (%) (%) (%) (%) (%) (%) (%) (%) (%) (%)
A baumannii 8/9 9/9 0/9 9/9 0/9 9/9 0/9 9/9 0/9 9/9 8/9 9/9
: (88,9 %) | (100 %) (0,0 %) (100 %) (0,0 %) (100 %) (0,0 %) (100 %) (0,0 %) (100 %) | (88,9%) | (100 %)
Citrobacter 0/1 22/22 0/ 22/22 01 22/22 01 22/22 01 22/22 0/ 22/22
(0,0 %) (100 %) (0,0 %) (100 %) (0,0 %) (100 %) (0,0 %) (100 %) (0,0 %) (100 %) (0,0 %) (100 %)
B 11
C. sakazakii - - 0/0 100 % - - - - - - - -
( )
15/15 15/15 15/15 15/15 15/15 15/15
Enterobacter 0/0 (100 %) 0/0 (100 %) 0/0 (100 %) 0/0 (100 %) 0/0 (100 %) 0/0 (100 %)
gg;'e‘f;i’;‘é'ter 0/1 51/51 0/1 51/51 0/1 51/51 0/1 51/51 0/1 51/51 0/1 51/51
cloacae (0,0 %) (100 %) (0,0 %) (100 %) (0,0 %) (100 %) (0,0 %) (100 %) (0,0 %) (100 %) (0,0 %) (100 %)
£ coll 0/2 2471248 1/2 248/248 0/2 248/248 0/2 248/248 0/2 248/248 1/2 247/248
: (0,0%) | (99,6 %) | (50,0%) | (100 %) (0,0 %) (100 %) (0,0 %) (100 %) (0,0 %) (100 %) | (50,0 %) | (99,6 %)
40/40 40/40 40/40 40/40 40/40 40/40
K. oxytoca 0/0 (100 %) 0/0 (100 %) 0/0 (100 %) 0/0 (100 %) 0/0 (100 %) 0/0 (100 %)
Grupul 0/8 136/136 5/8 135/136 0/8 136/136 0/8 136/136 0/8 136/136 5/8 135/136
K. pneumoniae | (0,0 %) (100 %) | (62,5%) | (99,3%) | (0,0 %) (100 %) (0,0 %) (100 %) (0,0 %) (100 %) | (62,5%) | (99,3 %)
. 10/10 10/10 10/10 10/10 10/10 10/10
M. morganii 0/0 (100 %) 0/0 (100 %) 0/0 (100 %) 0/0 (100 %) 0/0 (100 %) 0/0 (100 %)
61/62 62/62 62/62 62/62 62/62 61/62
Proteus 0/0 (98.4 %) 0/0 (100 %) 0/0 (100 %) 0/0 (100 %) 0/0 (100 %) 0/0 (98.4 %)
. 57/57 57/57 57/57 57/57 57/57 57/57
P. mirabilis 0/0 (100 %) 0/0 (100 %) 0/0 (100 %) 0/0 (100 %) 0/0 (100 %) 0/0 (100 %)
P aeruginosa 0/5 65/66 0/5 66/66 0/5 66/66 0/5 66/66 0/5 66/66 0/5 65/66
: 9 (0,0%) | (98,5%) | (0,0%) (100 %) (0,0 %) (100 %) (0,0 %) (100 %) (0,0 %) (100 %) (0,0%) | (98,5 %)
8/8 8/8 8/8 8/8 8/8 8/8
Salmonella 0/0 (100 %) 0/0 (100 %) 0/0 (100 %) 0/0 (100 %) 0/0 (100 %) 0/0 (100 %)
. 38/38 38/38 38/38 38/38 38/38 38/38
Serratia 0/0 (100 %) 0/0 (100 %) 0/0 (100 %) 0/0 (100 %) 0/0 (100 %) 0/0 (100 %)
37/37 37/37 37/37 37/37 37/37 37/37
S. marcescens 0/0 (100 %) 0/0 (100 %) 0/0 (100 %) 0/0 (100 %) 0/0 (100 %) 0/0 (100 %)
Orice organism 8/26 796/799 6/26 799/800 0/26 799/799 0/26 799/799 0/26 799/799 14/26 796/800
(30,8%) | (99.6%) | (23.1%) | (99.9%) | (0,0%) (100 %) (0,0 %) (100 %) (0,0 %) (100 %) | (53,8%) | (99,5 %)
cl (16,5 - 50,0((98,9 - 99,9)|(11,0 - 42,1)((99,3 - 100)| (0,0 - 12,9) [(99,5 - 100)| (0,0 - 12,9) |(99,5 - 100)| (0,0 - 12,9) |(99,5 - 100)|(35,5 - 71,2)((98,7 - 99,8)

Cl = Interval de incredere

Co-detectii in probe clinice

Panelul cobas eplex BCID-GN a identificat un total de 103 co-detectii bacteriene in probe prospective
si retrospective. Din cele 349 de probe prospective, 320 (91,7 %) au avut detectii unice, 22 (6,2 %) au
avut detectii duble, iar 7 (2,0 %) au avut detecitii triple. Din cele 577 de probe retrospective, 503 (87,2 %) au
avut detectii unice, 62 (10,7 %) au avut detectii duble, iar 12 (2,1 %) au avut detectii triple. Tabelele 60-
61 de mai jos rezuma co-detectiile detectate de panelul cobas eplex BCID-GN in probe prospective si
retrospective.
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Tabelul 60: Co-detectii identificate de panelul cobas eplex BCID-GN (probe prospective)

Combinatii de co-detectii distincte detectate de panelul Numir de probe Organisme
cobas eplex BCID-GN in probe clinice prospective (Numér’::le discrepante /
. . . Marker de ; Markeri de
Tinta 1 Tinta 2 Tinta 3 T discrepante) rezistentaA®
A. baumannii Pan gram-pozitiv 2(0)

. Complexul Citrobacter (2),
Citrobacter Enterobacter cloacae K. oxytoca 2 complex E. cloacae (2)
Citrobacter K. oxytoca Grupul . 1(1) Citrobacter (1)

K. pneumoniae

Citrobacter P. mirabilis Pan gram-pozitiv 1(1) Pan gram-pozitiv (1)
Complexul . Grupul
Enterobacter cloacae E. coli K. pneumoniae 10
Complexul . -
Enterobacter cloacae Pan Candida Pan gram-pozitiv 1(0)
Complexul .
Enterobacter cloacae Pan gram-pozitiv 20
E. coli K. oxytoca 2(1) K. oxytoca (1)
E. coli Grupul CTX-M 1(1) E. coli (1)

K. pneumoniae
E. coli Pan gram-pozitiv 2(1) Pan gram-pozitiv (1)
Enterobacter Grupul . 1(1) Enterobacter (1)

K. pneumoniae
K. oxytoca Pan gram-pozitiv 1(0)
K. oxytoca S. marcescens 1(0)
Grupul P. mirabilis 1(0)
K. pneumoniae
Grupul .
K. pneumoniae Pan gram-pozitiv 2(0)
Grupul -, -
K. pneumoniae Pan gram-pozitiv CTX-M, KPC 1(1) Pan gram-pozitiv (1)
M. morganii P. mirabilis 1(0)
P. aeruginosa P. mirabilis Pan gram-pozitiv 1(0)
P. aeruginosa Pan gram-pozitiv 1(0)
P. mirabilis Pan gram-pozitiv 3(2) Pan gram-pozitiv (2)
P. mirabilis Pan gram-pozitiv CTX-M 1(0)

A. Un organism discrepant sau un marker de rezistenta este definit ca fiind unul care a fost detectat de panelul BCID-GN, dar nu de
metoda (metodele) de comparatie.

B. Douasprezece din 13 organisme fals pozitive au fost investigate folosind PCR/secventierea; organismul discrepant a fost detectat
n 11 din 13 probe si nu a fost detectat in 1 proba. O proba fals pozitiva de Pan gram-pozitiv nu a fost testata.

i. In 3 din 3 probe fals pozitive de Citrobacter, a fost detectat Citrobacter.

ii. Tn 2 din 2 probe fals pozitive de complex E. cloacae, a fost detectat complexul E. cloacae.

iii. O specie Enterobacter nu a fost detectata in 1 proba fals pozitiva de Enterobacter (altceva decat complexul cloacae).

iv. Tn 1din 1 proba fals pozitivd de complex E. coli, a fost detectat E. coli.

v. In 1 din 1 prob4 fals pozitivd de K. oxytoca, a fost detectat K. oxytoca.

vi. In 4 din 4 probe fals pozitive de Pan gram-pozitiv, a fost detectat un organism Pan gram-pozitiv.
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Tabelul 61: Co-detectii identificate de panelul cobas eplex BCID-GN (probe retrospective)

Combinatii de co-detectii distincte detectate de panelul Numar de Organisme
cobas eplex BCID-GN in probe clinice retrospective probe discrepante /
Tinta 1 Tinta 2 Tinta 3 D’(Ieaz?s(’? (:n‘:g d(i:::('e‘:;:’gee) r(l\enz?;::r.;l’gg&
A. baumannii (1),
A. baumannii Grupul K. pneumoniae Pan gram-pozitiv CTX-M, OXA 1(1) grupul K. pneumoniae (1),
Pan gram-pozitiv (1)
A. baumannii Pan gram-pozitiv 2 (0)
A. baumannii Pan gram-pozitiv OXA 4 (1) Pan gram-pozitiv (1)
B. fragilis gsgf;z’;‘;'ter coacae | Pan gram-pozitiv 1(1) B. fragilis (1)
B. fragilis E. coli 2(1) B. fragilis (1)
B. fragilis Pan gram-pozitiv 1(0)
Citrobacter gggfoli);fter cloacae 1) c(::lg:crzzx(il) Frerobacter
Citrobacter E. coli 1(0)
Citrobacter K. oxytoca 1(1) Citrobacter (1)
Citrobacter K. oxytoca i.ﬂ:}?)ljumoniae 1(1) K. oxytoca (1)
Citrobacter Grupul K. pneumoniae 1(0)
Citrobacter Grupul K. pneumoniae | Pan gram-pozitiv CTX-M 1(0)
Citrobacter M. morganii Pan gram-pozitiv 1(1) M. morganii (1)
Citrobacter Pan gram-pozitiv 3(2) Pan gram-pozitiv (2)
S/Z:::ZXUI Enterobacter Grupul K. pneumoniae 1(0)
SIZ:CF;I:XUI Enterobacter P. aeruginosa Pan gram-pozitiv 1(1) P. aeruginosa (1)
222’6‘2:"“' Enterobacter | b, candida 1(1) Pan Candida (1)
S/Z:::ZXUI Enterobacter Pan gram-pozitiv 2(1) Pan gram-pozitiv (1)
E. coli K. oxytoca 1(0)
E. coli K. oxytoca Pan gram-pozitiv 1(0)
E. coli Grupul K. pneumoniae 2 (0)
E. coli M. morganii 1(0)
E. coli P. mirabilis 3(0)
E. coli P. mirabilis Pan gram-pozitiv 1(0)
E. coli Pan gram-pozitiv 8(2) Pan gram-pozitiv (2)
E. coli Pan gram-pozitiv CTX-M 1(0)
Enterobacter Pan Candida 1(0)
Enterobacter Pan gram-pozitiv 1(0)
H. influenzae N. meningitidis P. aeruginosa 1(1) g ;erzzggiis(%)’
K. oxytoca Grupul K. pneumoniae 2(1) Grupul K. pneumoniae (1)
K. oxytoca Pan gram-pozitiv 3(2) Pan gram-pozitiv (2)
K. oxytoca S. marcescens 1(1) S. marcescens (1)

Grupul K. pneumoniae

Pan gram-pozitiv

4(1)

Pan gram-pozitiv (1)
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Combinatii de co-detectii distincte detectate de panelul Numar de Organisme
cobas eplex BCID-GN in probe clinice retrospective probe discrepante /
Numar de Markeri de
8 - ] Marker de ( . <AB
Tinta 1 Tinta 2 Tinta 3 rezistents discrepante) rezistenta™

Grupul K. pneumoniae

Pan gram-pozitiv

S. marcescens

1(1)

Grupul K. pneumoniae (1)

Grupul K. pneumoniae

S. maltophilia

1(0)

P. aeruginosa (1)

M. morganii P. aeruginosa Pan gram-pozitiv 1(1)
M. morganii P. mirabilis 1(0)
M. morganii Pan gram-pozitiv Proteus 1(0)

P. aeruginosa

Pan gram-pozitiv

1(0)

P. mirabilis Pan gram-pozitiv 5(0)
Pan Candida Pan gram-pozitiv 2 (0)
Pan gram-pozitiv S. maltophilia 1(0)
Pan gram-pozitiv S. marcescens 3(0)

A. Un organism discrepant sau un marker de rezistenta este definit ca fiind unul care a fost detectat de panelul BCID-GN, dar nu de
metoda (metodele) de comparatie.
B. Douazeci si patru din 26 de organisme fals pozitive au fost investigate folosind PCR/secventierea; organismul discrepant a fost
detectat in 21 din 24 probe si a fost nedeterminat pentru 1 organism.
i. In1din 1 proba fals pozitivd de A. baumannii, a fost detectat A. baumannii.
ii. In 2 din 2 probe fals pozitive de B. fragilis, a fost detectat B. fragilis.
iii. In1din 1 proba fals pozitiva de Citrobacter, a fost detectat Citrobacter.
iv. In proba fals pozitivd de complex de probe de E. cloacae, PCR/secventierea a fost nedeterminata.
V. In 1 din 1 proba fals pozitiva de K. oxytoca, a fost detectat K. oxytoca.
vi. In 3 din 3 probe fals pozitive din grupul K. pneumoniae, a fost detectat K. pneumoniae.
vii. Tn 1 din 1 prob4 fals pozitivd de M. morganii, a fost detectat M. morganii.
viii. N. meningitidis nu a fost detectat in 1 proba fals pozitiva de N. meningitidis.
ix. Tn 2 din 3 probe fals pozitive de P. aeruginosa, a fost detectat P. aeruginosa. P. aeruginosa nu a fost detectat in proba ramasa.
x. In 1 din 1 probé fals pozitivd de Candida, a fost detectat Candida.
xi. In 8 din 8 probe fals pozitive de Pan gram-pozitiv, a fost detectat un organism Pan gram-pozitiv.
xii. 1n 1 din 1 probé fals pozitivd de S. marcescens, a fost detectat S. marcescens.

Tabelele 62-63 de mai jos rezuma co-detectiile identificate prin metodele 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-GN. Urmatoarele co-detectii includ un organism care nu este
vizat de panelul cobas eplex BCID-GN (adica, organismul din afara panelului notat cu un asterisc), un
organism discrepant cu panelul cobas eplex BCID-GN si/sau un organism cu identificare mai detaliata

decét cele furnizate de panelul cobas eplex BCID-GN (de ex. panelul cobas eplex BCID-GN a

detectat Pan gram-pozitiv si metodele de comparatie au identificat Staphylococcus epidermidis).

Tabelul 62: Co-detectii identificate prin metodele de comparatie (probe prospective)

Combinatii de co-detectii distincte detectate prin metoda (metodele) Numir de Organisme
de comparatie in probele clinice prospective probe discrepante /

. . . . Marker de (Numar de Markeri de

Organismul 1 Organismul 2 Organismul 3 Organismul 4 rezistenta discrepante) rezistenta?
A. baumannii E. faecium Staphylococcus 1(0)
A. baumannii Staphylococcus 1(0)
Achrom.obactfr E. cloacae 1(0)

xylosoxidans
Acinetobacter woffi* | StaPhylococeus 1(0)
hominis

Acinetobacter pittii* S. aureus 1(0)
Aerococcus viridans™ K. oxytoca S. epidermidis féi’; Z_y lococcus 1(0)
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cobas eplex BCID gram-negative panel (panel de identificare a hemoculturilor gram-negative)

Combinatii de co-detectii distincte detectate prin metoda (metodele) Numar de Organisme
de comparatie in probele clinice prospective probe discrepante /
. . . . Marker de (Numar de Markeri de
Organismul 1 Organismul 2 Organismul 3 Organismul 4 rezistenta discrepante) rezistenta?
Aerococcus viridans* i(z;iz)laji/;ococcus 1(0)
B. fragilis Speciile Clostridium* 1(0)
Bacillus E. cloacae 1(0)
C. acnes™ E. coli 1(0)
C. albicans E. cloacae E. faecalis 1(0)
C. freundii P. mirabilis Providencia stuartii* 1(0)
Candida lusitaniae* S. liquefaciens 1(0)
amatonatius* £ col 10
E. aerogenes K. oxytoca gzgfar%?)xyla ta* 2 (2) E. aerogenes (2)
E. aerogenes P. aeruginosa 1(1) P. aeruginosa (1)
E. cloacae E. coli K. pneumoniae 1(0)
E. cloacae S. aureus 1(0)
E. coli E. faecalis 1(0)
E. coli K. pneumoniae 1(1) E. coli (1)
E. coli P. mirabilis ftruo;’;t‘;fnc"a g'”;z‘;inosus CTX-M 1(1) E. coli (1)
E. faecalis K. pneumoniae 3(1) E. faecalis (1)
E. faecalis M. morganii P. mirabilis 1(1) E. faecalis (1)
E. faecalis Providencia stuartii* 1(0)
Enterobacteriaceae* K. pneumoniae 1(0)
K. pneumoniae i;i’:: é/ll;/);g;:us ::gglti?/rsg:e § 1(1) K. pneumoniae (1)
nu fermenteaza*
Lactococcus lactis* P. mirabilis 1(0)
Micrococcus luteus™ ig S(I:Z?;Z%fs 1(0)
P. aeruginosa P. mirabilis Streptococeus - 1(0)

grupul viridans

P. aeruginosa

S. maltophilia

1(1)

S. maltophilia (1)

. Staphylococcus
P. aeruginosa haemolyticus 1(0)
P. mirabilis Staphylococcus 1(0)
S. maltophilia Streptococcus 1(1) Streptococcus (1)

* Indica un organism in afara panelului care nu este vizat de panelul BCID-GN.
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-GN (exclude organismele care nu sunt vizate de panelul BCID-GN).
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cobas eplex BCID gram-negative panel (panel de identificare a hemoculturilor gram-negative)

Tabelul 63: Co-detectii identificate prin metodele de comparatie (probe retrospective)

Combinatii de co-detectii distincte identificate Numair de Organisme
prin metodele de comparatie in probe clinice retrospective probe discrepante /
. . . . Marker de (Numar de Markeri de
Organismul 1 Organismul 2 Organismul 3 Organismul 4 rezistenta | discrepante) rezistenta?
A. baumannii E. faecalis OXA 2(0)
A. baumannii E. faecalis S. aureus 1(0)
A. baumannii E. faecium OXA 1(0)
A. baumannii Staphylococcus 1(0)
f;zg‘i’e"ﬁjfets; . P. vulgaris OXA 1(0)
Aeromonas caviae* E. coli fg::re?,%(ﬁzs K. oxytoca 1(1) E. casseliflavus (1)
Aeromonas veronii* E. cloacae 1(1) E. cloacae (1)
B. fragilis Grupul S. anginosus 1(0)
C. albicans E. faecalis 1(0)
C. albicans E. faecium i;ifi:ﬁococcus 1(1) C. albicans (1)
C. albicans P. aeruginosa 1(1) C. albicans (1)
C. albicans S. epidermidis 1(0)
C. braakii E. cloacae K. oxytoca 1(1) 2 2;‘;?;(;;(3‘)
C. braakii E. coli 1(0)
C. braakii Streptococcus oralis 1(0)
C. freundii Enterococcus 1(1) Enterococcus (1)
C. freundii K. pneumoniae 2 (0)
C. freundii K. pneumoniae ig’#”,.’;ﬁococcus CTX-M 1(0)
C. glabrata E. aerogenes Staphylococcus 1(1) Staphylococcus (1)
C. glabrata P. mirabilis 1(1) C. glabrata (1)
C. koseri E. faecalis 1(0)
C. krusei S. epidermidis 1(1) S. epidermidis (1)
C. youngae K. oxytoca 1(1) K. oxytoca (1)
g::;fgg’::; E. coli 1(0)
E. aerogenes Grupul S. anginosus 1(0)
E. cloacae E. coli 1(1) E. coli (1)
E. cloacae E. faecalis 1(1) E. faecalis (1)
E. cloacae E. faecium 1(0)
E. cloacae E. faecium i(t;;):l)lgi/;ococcus 1(0)
E. cloacae K. pneumoniae 1(0)
E. cloacae M. morganii 1(1) E. cloacae (1)
E. cloacae Grupul S. anginosus 1(0)
E. cloacae S. maltophilia 1(1) S. maltophilia (1)
E. coli E. faecalis 2(0)
E. coli E. faecalis CTX-M 1(0)
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cobas eplex BCID gram-negative panel (panel de identificare a hemoculturilor gram-negative)

Combinatii de co-detectii distincte identificate Numar de Organisme
prin metodele de comparatie in probe clinice retrospective probe discrepante /
. . . . Marker de (Numar de Markeri de
Organismul 1 Organismul 2 Organismul 3 Organismul 4 rezistents | discrepante) rezistenta?
E. coli E. faecalis K. pneumoniae 1(1) E. coli (1)
E. coli E. faecalis P. mirabilis 1(0)
E. coli E. faecium 1(0)
E. coli E. faecium CTX-M 1(1) E. faecium (1)
E. coli K. oxytoca ;?:rﬁ;"rfssccus 1(0)
E. coli P. aeruginosa 1(1) P. aeruginosa (1)
E. coli P. mirabilis 1(1) E. coli (1)
E. coli P. mirabilis P. vulgaris g:; ‘;’L’J tIO\Z‘r’I‘;‘;‘,’; 1(1) Grupul S. viridans (1)
E. coli Propionibacteria* 1(0)
E. coli Grupul S. anginosus 1(1) Grupul S. viridans (1)
E. coli S. aureus 1(0)
E. coli S. pneumoniae 1(0)
E. coli Staphylococcus 1(0)
E. faecalis K. pneumoniae 1(1) K. pneumoniae (1)
E. faecalis M. morganii 1(0)
E. faecalis M. morganii P. vulgaris 1(0)
E. faecalis P. aeruginosa S. aureus 1(1) P. aeruginosa (1)
E. faecalis P. mirabilis 3(0)
E. faecalis S. maltophilia 1(1) E. faecalis (1)
E. faecalis S. marcescens 1(0)
E. faecium K. pneumoniae 1(0)
E. faecium P. aeruginosa 1(0)
E. faecium P. mirabilis 1(0)
K. oxytoca Grupul S. anginosus 1(0)
K. pneumoniae P. aeruginosa 1(1) P. aeruginosa (1)
K. pneumoniae S. aureus 2(1) S. aureus (1)
K. pneumoniae Staphylococcus 1(1) Staphylococcus (1)
P. aeruginosa S. maltophilia 1(1) S. maltophilia (1)
P. mirabilis :sg;‘;z;rz‘:fcoccus 1(0)
P. mirabilis Providencia stuartii* 2(1) P. mirabilis (1)
P. mirabilis Staphylococcus 1(0)
gs;;’:’fmonas S. epidermidis S. maltophilia 1(0)
S. aureus S. marcescens 1(0)
S. marcescens Staphylococcus 1(0)
S. marcescens gtrrue%;;coccus mitis \f;;i?/gi?s: e 1)

* Indica un organism in afara panelului care nu este vizat de panelul BCID-GN.
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-GN (exclude organismele care nu sunt vizate de panelul BCID-GN).
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cobas eplex BCID gram-negative panel (panel de identificare a hemoculturilor gram-negative)

Performanta instrumentului cobas eplex in studiile clinice

Un total de 2460 de probe (inclusiv probe prospective, retrospective si artificiale) au fost testate initial

in evaluarile clinice. Doué&zeci si trei dintre aceste 2460 de probe (0,9 %) nu au finalizat rularea si proba
a fost retestata. Dupa testarea repetata, toate cele 2460 de probe au finalizat testarea si 2334 din 2460
(94,9 %, Cl 95 %: 93,9 % - 95,7 %) a generat rezultate valabile si 126 din 2460 (5,1 %, Cl 95 %: 4,3 % -
6,1 %) a generat rezultate nevalabile la prima incercare finalizata.

Dupa retestarea celor 126 de probe cu rezultate initial nevalabile, 1 din 126 (0,8 %) nu a finalizat rularea
si proba a fost retestata. Dupa testarea repetata, toate cele 126 de probe au finalizat testarea si 114 din
126 (90,5 %) au generat rezultate valabile. in total, dupa testarea finald, 12 din 2460 de probe (0,5 %,
CI 95 %: 0,3 % - 0,9 %) au avut rezultate finale, nevalabile, rezultdnd o rata de validitate finala de 2448

din 2460 (99,5 %, CI 95 %: 99,1 % - 99,7 %).

CARACTERISTICI DE PERFORMANTA ANALITICA

Limita de detectie (LoD)

Limita de detectie (LoD), sau sensibilitatea analitica, a fost identificata si verificata pentru fiecare tinta

de pe panelul BCID-GN folosind tulpini de comparatie cuantificate in matricea de probe de hemocultura
simulata, care este definita ca sange integral cu EDTA adaugat intr-un flacon de hemocultura in 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 definitéd ca cea mai mica concentratie a fiecarei tinte care este
detectata Tn 295 % din replicile testate. LoD confirmata pentru detectarea fiecarui organism al panelului
cobas eplex BCID-GN este prezentata in Tabelul 64.

Tabelul 64: Rezumatul rezultatelor LoD

Organism tinta Tulpin CCREEHEG Lol
9 ' P (CFU/ml)
Acinetobacter baumannii NCTC 13421 1x 106
Acinetobacter baumannii
Acinetobacter baumannii NCTC 13304 1x 108
) B Bacteroides fragilis ATCC 25285 1x10°
Bacteroides fragilis - —
Bacteroides fragilis ATCC 43860 1x10%
Citrobacter freundii NCTC 9750 1x 108
Citrobacter ] ]
Citrobacter koseri ATCC 27156 1x 108
. Cronobacter sakazakii ATCC 29544 1x105
Cronobacter sakazakii -
Cronobacter sakazakii ATCC 29004 1x108
. Enterobacter aerogenes CDC nr. 0074 1x108
Enterobacter (altceva decat Enterobacter aerogenes CDC nr. 0161 1x105
complexul cloacae)
Enterobacter amnigenus ATCC 33072 1x108
Enterobacter cloacae CDC nr. 0154 1x 108
Enterobacter cloacae -
Enterobacter asburiae ATCC 35957 1x 108
Complex
Enterobacter hormaechei ATCC BAA-2082 1x 108
Escherichia coli CDC nr. 0118 1x107
Escherichia coli Escherichia coli NCTC 13441 1x 108
Escherichia coli JHUO01-D80401147 1x107

10196785001-01RO
Doc Rev. 1.0 Destinat diagnosticarii in vitro. Pagina 63




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

Organism tinta

Tulpina

Concentratie LoD

(CFU/ml)
. Fusobacterium necrophorum ATCC 51357 1x108
Fusobacterium necrophorum -
Fusobacterium necrophorum ATCC 27852 1x107
) Fusobacterium nucleatum ATCC 25586 1x107
Fusobacterium nucleatum -
Fusobacterium nucleatum ATCC 23726 1x105
o Haemophilus influenzae ATCC 19418 1x10°
Haemophilus influenzae —
Haemophilus influenzae ATCC 9006 1x107
) Klebsiella oxytoca ATCC 43165 1x107
Klebsiella oxytoca -
Klebsiella oxytoca ATCC 8724 1x107
. . Klebsiella pneumoniae CDC nr. 0160 1x108
Grupul Klebsiella pneumoniae - -
Klebsiella pneumoniae CDC nr. 0107 1x 108
. Morganella morganii ATCC 25829 1x107
Morganella morganii -
Morganella morganii CDC nr. 0133 1x107
Neisseria meningitidis ATCC 13090 1x10°
Neisseria meningitidis Neisseria meningitidis ATCC 13102 1x104
Neisseria meningitidis NCTC10026 1x104
Proteus vulgaris ATCC 6896 1x107
Proteus -
Proteus vulgaris ATCC 6380 1x107
S Proteus mirabilis CDC nr. 0159 1x108
Proteus mirabilis —
Proteus mirabilis ATCC 43071 1x108
Pseudomonas aeruginosa CDC nr. 0103 1x108
Pseudomonas aeruginosa Pseudomonas aeruginosa NCTC 13437 1x108
Pseudomonas aeruginosa SDx071 1x10°
Salmonella bongori ATCC 43975 1x10°
Salmonella -
Salmonella enterica ATCC 6962 1x105
. Serratia liquefaciens ATCC 27592 1x108
Serratia - -
Serratia plymuthica ATCC 53858 1x107
. Serratia marcescens ATCC 14041 1x107
Serratia marcescens -
Serratia marcescens ATCC 14756 1x105
. Stenotrophomonas maltophilia ATCC 13637 1x108
Stenotrophomonas maltophilia —
Stenotrophomonas maltophilia ATCC 17666 1x107
] Candia albicans ATCC 10231 1x 108
Pan Candida -
Candia glabrata ATCC 15126 1x10°
Enterococcus faecalis ATCC 51575 1x10°
Enterococcus faecium ATCC 31282 1x107
. Bacillus subtilis ATCC 21008 1x 108
Pan gram-pozitiv
Staphylococcus aureus ATCC BAA-2313 1x10°
Streptococcus agalactiae ATCC 13813 1x108
Streptococcus anginosus ATCC 33397 1x108
CTXM Escherichia coli (CTX-M-15) NCTC 13441 1x10*
Klebsiella pneumoniae (CTX-M-2) CDC nr. 0107 1x10°
10196785001-01RO
Doc Rev. 1.0 Destinat diagnosticarii in vitro. Pagina 64




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

Organism tinta

Tulpina

Concentratie LoD

(CFU/ml)
IMP Enterobacter aerogenes (IMP-4) CDC nr. 0161 1x108
Pseudomonas aeruginosa (IMP-1) CDC nr. 0103 1x10°
- (arants de KPC necunoscit) ATOC BAA-2082 e
Morganella morganii (KPC-2) CDC nr. 0133 1x 108
NDM Escherichia coli (NDM-1) CDC nr. 0118 1x10°
Proteus mirabilis (NDM-1) CDC nr. 0159 1x10°
Acinetobacter baumannii (OXA-23) NCTC 13421 1x10°
OXA Acinetobacter baumannii (OXA-27) NCTC 13304 1x10°
Enterobacter aerogenes (OXA-48) CDC nr. 0074 1x108
Klebsiella pneumoniae (OXA-48) CDC nr. 0160 1x 108
VIM Enterobacter cloacae (VIM-1) CDC nr. 0154 1x 108
Pseudomonas aeruginosa (VIM-10) NCTC 13437 1x10°

Reactivitate analitica (inclusivitate)

Un grup de 336 tulpini / izolate reprezentand diversitatea genetica, temporala si geografica a fiecarei tinte
de pe panelul cobas eplex BCID-GN a fost evaluat pentru a demonstra reactivitatea analitica. Bacteriile
au fost testate la 1 x 10° CFU/ml sau mai putin, iar tulpinile fungice au fost testate la 1 x 108 CFU/ml. Tn
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 consulta notele de subsol pentru
concentratia acestor tulpini). Organismele si markerii de rezistenta aplicabili detectati de panelul

cobas eplex BCID-GN sunt prezentate in tabelul 65. Tulpini suplimentare au fost detectate ca parte a
studiului Limita de detectare (sensibilitate analitica) si acestea pot fi gasite in tabelul 64. Tulpinile de
Citrobacter care au fost testate, dar care nu au fost detectate includ urmatoarele: C. amalonaticus,

C. farmeri, C. gillenii, C. murliniae, si C. sedlakii. Serratia odorifera si Staphylococcus simulans nu au
fost detectate la concentratii de 1 x 108 CFU/ml si doar una dintre cele trei replici a fost detectata la
concentratii de 1 x 10° CFU/ml.

Tabelul 65: Reactivitate analitica (inclusivitate)

Organism | Tulpina Organism | Tulpina
Acinetobacter baumannii Citrobacter
CDC nr. 0052 . y ATCC 43162
NCTC 13302 Citrobacter braakii ATCC 51113
NCTC 13303
Acinetobacter baumannii NCTC 13305 Citrobacter freundii ATCC 6879
NCTC 13420 ATCC 8090
NCTC 13422 Citrobacter freundii (CTX) JMI2047
NCTC 13423 Citrobacter freundii (KPC-2) CDC nr. 0116
Acinetobacter baumannii (NDM-1) CDC nr. 0033 ATCC 25409
ATCC BAA-1605 Citrobacter koseri ATCC 27028
. . CDC nr. 0045 ATCC 29225
Acinetobacter baumannii (OXA-23) CDC nr. 0056 ATCC 29936
NCTC 13301 Specia Citrobacter (CTX-15, NDM-1) CDC nr. 0157
NCTC 13424 Citrobacter werkmanii ATCC 51114
Subspecia Acinetobacter (numai IMP) JMI4084* Citrobacter youngae ATCC 29935
Bacteroides fragilis Cronobacter sakazakii
ATCC 12868
. . ATCC 23745 Cronobacter sakazakii ATCC BAA-894
Bacteroides fragilis ATCC 700786 FSL F6-0023
NCTC 9343
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cobas eplex BCID gram-negative panel (panel de identificare a hemoculturilor gram-negative)

Organism | Tulpina Organism Tulpina
Enterobacter (altceva decat complexul cloacae) NCTC 10279
ATCC 13048 ATCC 10536
Enterobacter aerogenes ATCC 29010 ATCC 10538
ATCC 51697 ATCC 10799
Enterobacter amnigenus ATCC 337315 ATCC 11229
ATCC 51816
. ATCC 33028 ATCC 13762
Enterobacter gergoviae ATCC 33426 ATCC 14169
Complexul Enterobacter cloacae Escherichia coli (CTX-14) CDC nr. 0086
ATCC 35954 ATCC BAA-2326
Enterobacter asburiae ATCC 35955 NCTC 13353
ATCC 35956 Escherichia coli (CTX-15) NCTC 13400
Enterobacter cloacae (CTX-15) CDC nr. 0038 NCTC 13450
Enterobacter cloacae (CTX-9) NCTC 13464 NCTC 13451
g"’ef OZaC’ef Cjoacae (gf ;bsPC'Z) \?323”;-7?1 63 Escherichia coli (CTX-3) NCTC 13452
nterobacter cloacae (CTX, NDM) e = Escherichia coli (CTX-1) NCTC 13461
Enterobacter cloacae subspecia cloacae ATCC 35030 Escherichia coli (CTX-2) NCTC 13462
Enterobacter cloacae subspecia dissolvens | ATCC 23373 ESChe”.Ch’.a COI’, (CTX-8) NCTC 13463
Enterobacter hormaechei ATCC 700323 Escherichia coli (CTX-15, NDM-6) CDC nr. 0137
Enterobacter hormaechei Subspecia Escherichia coli (CTX'15, NDM'7) CDC nr. 0162
hormaechei ATCC 49162 Escherichia coli (IMP) NCTC 13476
Enterobacter hormaechei subspecia oharae | ATCC 49163 Escherichia coli (KPC) ATCC BAA-2340
Enterobacter hormaechei subspecia CIP108489T Escherichia coli (NDM-5) CDC nr. 0150
steigerwaltii _ Escherichia coli (OXA) LMC_DRO00012
Enterobacter ludwigii DSM-16688 Escherichia coli (VIM) JMI32465
Escherichia coli Fusobacterium necrophorum
ATCC 14948 ATCC 25286
ATCC 25922 Fusobacterium necrophorum subspecia NCTC 10575
ATCC 33605 necrophorum NCTC 10577
ATCC 33876 Fusobacterium nucleatum
ATCC 35150 Fusobacterium nucleatum subspecia
ATCC 4157 nucleatum ATCC 31647
ATCC 43888 Fusobacterium nucleatum subspecia ATCC 51190
ATCC 51446 nucleatum
ATCC 51755 Fusobacterium nucleatum subspecia ATCC 49256
ATCC 53498 vincenti
ATCC 700728 Haemophilus influenzae T SR
NCIMB 8545 ATCC 43065
NCTC 8620 ATCC 43163
ATCC 9637 Haemophilus influenzae
ATCC BAA-196 NCTC 11931
ATCC BAA197 NCTC 12699
Escherichia coli ATCC BAA-198 H. hilus infll Tip b ,':'(I;g(c); ?(1)‘21‘131
ichi i ATCC BAA-199 aemophilus influenzae Tip
ATCC BAA-200 Haemophl.lus l.nfluenzae T!p c ATCC 9007
ATCC BAA-201 Haemophl‘lus l‘nfluenzae T!p d ATCC 9332
ATCC BAA202 Haemoph{lus /‘nfluenzae T!p e NCTC 8472
ATCC BAA203 Haemophilus influenzae Tip f ATCC 9833
ATCC BAA204 Klebsiella oxytoca T YRS
LMC_243094647 ATCC 43863
LMC_243098776 Kilebsiell t ATCC 49131
LMC_243098947 ebsiella oxyloca TCC 700504
LMC_243108047 /
LMC_243109799 Klebsiell KPC-3 éTDcC::C 51(?11477
LMC_243112411 ebsiella oxytocc;a( ”;I) — i nr.
LMC_244006281 Klebsiell onia C"T'l))(s;eS : pneumomaceDC 0109
LMC_244006433 KlebSl'ella Pneumonia (CTX-25) NCT(? r1-3465
LMC_244008038 KlebSl'ella P”eumonl‘ae ECTX- KF)’C) IMH-C2261309
ebsiella pneumoniae , -
LMC_244012579 - -
NCTC 13351 Klebsiella pneumoniae (CTX, NDM-1) NCTC 13443
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cobas eplex BCID gram-negative panel (panel de identificare a hemoculturilor gram-negative)

Organism Tulpina Organism Tulpina
Klebsiella pneumoniae (CTX-15; NDM-1; cDC Salmonella
nr. 0153 . - L
OXA-232) Salmonella enterica serotip 4,[5],12:i FSL S5-0580
Klebsiella pneumoniae (CTX-15, OXA-232) CDC nr. 0075 Salmonella enterica serotip Agona ATCC 51957
CDC nr. 0066 Salmonella enterica serotip Bareilly ATCC 9115
CDC nr. 0039 Salmonella enterica serotip Braenderup ATCC 700136
Klebsiella pneumoniae (CTX-15, OXA-181) CDC nr. 0140 Salmonella enterica serotip Enteritidis ATCC BAA-708
CDC nr. 0141 Salmonella enterica serotip Hadar ATCC 51956
CDC nr. 0142 Salmonella enterica serotip Heidelberg ATCC 8326
Salmonella enterica serotip Infantis ATCC BAA-1675
Klebsiella pneumoniae (IMP-4) CDC nr. 0034 Salmonella enterica serotip Javiana ATCC 10721
CDC nr. 0080 Salmonella enterica serotip Montevideo ATCC 8387
CDC nr. 0125 Salmonella enterica serotip Muenchen ATCC 8388
Klebsiella pneumoniae (KPC-3) CDC nr. 0112 Salmonella enterica serotip Oranienburg ATCC 9239
CDC nr. 0113 Salmonella enterica serotip Paratyphi B FSL S5-0447
ATCC BAA-1705 Salmonella enterica serotip Saintpaul ATCC 9712
IMH-C2260742 Salmonella enterica serotip Thompson ATCC 8391
Klebsiella pneumoniae (KPC) IMH-C3151729 Salmonella enterica serotip Typhi ATCC 19430
IMH-C4151728 Salmonella enterica subspecia arizonae ATCC 13314
IMH-C4171868 Salmonella enterica subspecia diarizonae | ATCC 12325
Klebsiella pneumoniae (OXA-48) NCTC 13442 Salmonella enterica subspecia enterica ATCC 14028
Klebsiella pneumoniae (CTX-15; VIM-27) CDC nr. 0040 serotip Typhimurium
CDC nr. 0135 Salmonella enterica subspecia houtenae ATCC 29834
Klebsiella pneumoniae (VIM-1) NCTC 13439 Salmonella enterica subspecia indica ATCC BAA-1578
NCTC 13440 Salmonella enterica subspecia salamae ATCC 6959
Klebsiella pneumoniae subspecia Ozaenae | ATCC 11296 Salmgnel{a z.ant.erit‘:a subspecia enterica FSL A4-0633
ATCC 13883 serotip Mississippi
Klebsiella pneumoniae subspecia ATCC 27736 Sa/mpnel/a enterica subspecia enterica FSL S5-0458
pneumoniae ATCC 51503 serotip Schwarzengrund i
ATCC 51504 — Serratia
Klebsiella quasipneumoniae ATCC 700603 Serratia ficaria ATCC 33105
Klebsiella pneumoniae subspecia ATCC 9436 Serratia fonticola ATCC 29844
rhinoscleromatis Serratia grimesii ATCC 14460
Klebsiella variicola ATCC BAA-830 ATCC 13880
Morganella morganii Serratia marcescens ATCC 43861
Morganella morganii ATCC 25830 : ATCC 43862
GM148-209 Serratia marcescens (CTX) JMI10244
Morganella morganii (CTX-15; NDM-1) CDC nr. 0057° Serratia rubidaea ATCC 27593
Neisseria meningitidis® ATCC 29025
Neisseria meningitidis, Stereotip A ATCC 13077 Stenotrophomonas maltophilia
Neisseria meningitidis, Stereotip B NCTC 10026 ATCC 13636
Neisseria meningitidis, Stereotip W135 NCTC 11203 Stenotrophomonas maltophilia GM148-207
Neisseria meningitidis, Stereotip Y ATCC 35561 GM148-208
Proteus Pan gram-pozitiv
Proteus hauseri ATCC 13315 Bacillus amyloliquefaciens ATCC 23845
o ATCC 33583 Bacillus atrophaeus ATCC 49337
Proteus mirabilis ATCC BAA-663 Bacillus cereus ATCC 10876
Proteus mirabilis (IMP) JMI955389 Bacillus licheniformis ATCC 21039
Proteus mirabilis (KPC-6) CDC nr. 0155 Bacillus thuringiensis ATCC 35646
Proteus penneri ATCC 35197 Enterococcus avium ATCC 14025
ATCC 33420 Enterococcus casseliflavus ATCC 700327
Proteus vulgaris ATCC 49132 Enterococcus faecjal:s JMIB76745
ATCC 8427 Enterococcus gallinarum ATCC 49573
NCTC 4636 Enterococcus hirae ATCC 49479
Pseudomonas aeruginosa Enterococcus raffinosus ATCC 49464
Pseudomonas aeruginosa (IMP-14) CDC nr. 0092 Enterococcus saccharolyticus ATCC 43076F
Pseudomonas aeruginosa (IMP-1) CDC nr. 0241 Staphylococcus capitis NRS866
Pseudomonas aeruginosa (IMP) CDC nr. 0439 Staphylococcus chromogenes ATCC 43764
Pseudomonas aeruginosa (KPC-5) CDC nr. 0090 Staphylococcus cohnii ATCC 29974
Pseudomonas aeruginosa (VIM-2) CDC nr. 0100 Staphylococcus epidermidis ATCC 35984
Pseudomonas aeruginosa (VIM-4) CDC nr. 0054 Staphylococcus gallinarum ATCC 700401
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cobas eplex BCID gram-negative panel (panel de identificare a hemoculturilor gram-negative)

Organism Tulpina Organism Tulpina
Staphylococcus haemolyticus ATCC 29970 Streptococcus parasanguinis ATCC 15909
Staphylococcus hominis ATCC 27844 Streptococcus pneumoniae ATCC 8335
Staphylococcus hyicus ATCC 11249 Streptococcus pyogenes ATCC 12344
Staphylococcus lentus ATCC 700403 Streptococcus salivarius ATCC 7073
Staphylococcus lugdunensis ATCC 49576 Streptococcus thoraltensis ATCC 700865"
Staphylococcus pasteuri ATCC 51128 Pan Candida
Staphylococcus vitulinus ATCC 51699 Candida albicans ATCC 24433
Streptococcus constellatus ATCC 27513 ATCC 90028
Streptococcus dysgalactiae ATCC 35666 ] ATCC 2001
Streptococcus equi ATCC 9528 Candida glabrata ATCC 66032
Streptococcus gallolyticus ATCC 9809 ATCC 14243
Streptococcus gordonii ATCC 35557 Candida krusei ATCC 32196
Streptococcus infantis ATCC 700779 ATCC 34135¢
Streptococcus intermedius ATCC 27335 ATCC 22019
Streptococcus mitis ATCC 49456 Candida parapsilosis ATCC 58895
Streptococcus oralis ATCC 35037 ATCC 90018"

. Specii nevizate utilizate pentru evaluarea markerului de rezistenta.

. Cinci replici din cele 6 detectate la 2,0 x 108 CFU/m.

. Cinci replici din cele 6 detectate la 4,5 x 108 CFU/m.

. Tulpinile necapsulate de N. meningitidis nu vor fi detectate.

. Tulpina poate avea o sensibilitate redusa si nu a fost detectata 100 % la concentratii de <1 x 108 CFU/ml.
. Tulpina poate avea o sensibilitate redusa si nu a fost detectatd 100 % la concentratii de <4 x 108 CFU/ml.

detectate la pozitivitatea flaconului.

I OTMmMmUOUO >

detectate la pozitivitatea flaconului.

. La testarea initiala, 1 din 6 replici au fost detectate la 1 x 10® CFU/ml; in timpul testarii suplimentare, 3 din 3 replici au fost

. La testarea initiala, 2 din 6 replici au fost detectate la 1 x 108 CFU/ml; in timpul testarii suplimentare, 6 din 6 replici au fost

Reactivitatea prevazuta (in silico) pentru teste la nivelul genului si grupului

n plus fata de testele specifice speciilor, panelul cobas eplex BCID-GN contine o serie de teste mai
cuprinzatoare la nivel de gen sau grup, inclusiv: Testele Citrobacter, complexul Enterobacter cloacae,
Enterobacter (altceva decat complexul cloacae), Proteus, Serratia, Pan Candida si Pan gram-pozitiv.
Tabelele 66-73 evidentiaza reactivitatea (in silico) prevazuta (inclusivitate) pentru aceste tinte de test.

Nota: performanta panelului cobas eplex BCID-GN nu a fost stabilita pentru toate organismele
enumerate in tabelele de mai jos. A se consulta sectiunea Reactivitate analitica pentru date
despre organisme pentru care au fost stabilite caracteristici de performantéa (indicate cu un asterisc
in tabelele 66-73). Unele specii nu au fost evaluate in silico din cauza lipsei de date de secvent3,

desi pot aparea in studiile analitice de sensibilitate sau specificitate.

Tabelul 66: Rezultatele reactivitatii (inclusivitate) prevazute (in silico) pentru Citrobacter

Detectie prevazuta pentru 295 % din secventele tinta

Citrobacter koseri* | Citrobacter intermedius |
Detectie prevazuta pentru 85 % - 94 % din secventele tinta
Citrobacter freundii* | Citrobacter braakii* |

Detectie prevazuta pentru <85,0 % din secventele tinta

Citrobacter werkmanii* (66.7 %) | Citrobacter youngae* (50.0 %) |

Detectie neprevazuta

Citrobacter europaeus Citrobacter gillenii

Citrobacter amalonaticus”

Citrobacter farmeri Citrobacter sedlakii

Citrobacter murliniae

A. Detectarea prevazuta in silico, cu toate acestea ATCCBAA-2563 nu a fost detectaté in testele umede.
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cobas eplex BCID gram-negative panel (panel de identificare a hemoculturilor gram-negative)

Tabelul 67: Rezultatele reactivitatii (inclusivitate) prevazute (in silico) pentru
Complexul Enterobacter cloacae

Detectie prevazuta pentru 295 % din secventele tinta

Enterobacter cloacae* Enterobacter asburiae* Enterobacter hormaechei*

Enterobacter xiangfangensis

Detectie prevazuta pentru 85 % - 94 % din secventele tinta

Niciuna identificata

Detectie prevazuta pentru <85,0 % din secventele tinta

Enterobacter ludwigii* (68,4 %) Enterobacter nimipressuralis (25,0 %)

Detectie neprevazuta

Enterobacter kobei Enterobacter cancerogenus

Tabelul 68: Rezultatele reactivitatii (inclusivitate) prevazute (in silico) pentru
Enterobacter (altceva decat complexul cloacae)

Detectie prevazuta pentru 295 % din secventele tinta

Enterobacter aerogenes* Enterobacter gergoviae*

Detectie prevazuta pentru 85 % - 94 % din secventele tinta

Niciuna identificata

Detectie prevazuta pentru <85,0 % din secventele tinta

Enterobacter amnigenus™ (62,5 %)

Detectie neprevazuta

Niciuna identificata

Tabelul 69: Rezultatele reactivitatii (inclusivitate) prevazute (in silico) pentru
Grupul Klebsiella pneumoniae

Detectie prevazuta pentru 295 % din secventele tinta

Klebsiella pneumoniae* Klebsiella quasipneumoniae* Klebsiella variicola*

Detectie prevazuta pentru 85 % - 94 % din secventele tinta

Niciuna identificata

Detectie prevazuta pentru <85,0 % din secventele tinta

Niciuna identificata

Detectie neprevazuta

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

Tabelul 70: Rezultatele reactivitatii (inclusivitate) prevazute (in silico) Proteus

Detectie prevazuta pentru 295 % din secventele tinta

Proteus mirabilis* Proteus penneri* Proteus vulgaris*

Proteus hauseri* Proteus cibarius

Detectie prevazuta pentru 85 % - 94 % din secventele tinta

Niciuna identificata

Detectie prevazuta pentru <85,0 % din secventele tinta

Niciuna identificata

Detectie neprevazuta

Proteus myxofaciens

Tabelul 71: Rezultatele reactivitatii (inclusivitate) prevazute (in silico) Serratia

Detectie prevazuta pentru 295 % din secventele tinta

Serratia marcescens* Serratia grimesii* Serratia rubidaea*
Serratia ficaria* Serratia liquefaciens* Serratia proteamaculans
Serratia fonticola® Serratia plymuthica*®

Detectie prevazuta pentru 85 % - 94 % din secventele tinta

Niciuna identificata

Detectie prevazuta pentru <85,0 % din secventele tinta

Serratia quinivorans (33,3 %) ‘ ‘

Detectie neprevazuta

Serratia nematodiphila ‘ Serratia odorifera™ ‘ Serratia ureilytica

A. Neprevazuta in silico, cu toate acestea ATCC 33077 a fost detectat intermitent in testele umede. Consultati Studiul
de reactivitate analitica (inclusivitate).

Tabelul 72: Rezultatele reactivitatii (inclusivitate) prevazute (in silico) pentru Pan Candida

Detectie prevazuta pentru 295 % 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

Detectarea nu a fost prevazuta prin analiza bioinformatica pentru alte specii de Candida pentru care datele
de secventa erau disponibile.
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cobas eplex BCID gram-negative panel (panel de identificare a hemoculturilor gram-negative)

Tabelul 73: Rezultatele reactivitatii (inclusivitate) prevazute (in silico) pentru Pan gram-pozitiv

Detectie prevazuta pentru 295 % din secventele tinta

Bacillus

Bacillus amyloliquefaciens®

Bacillus paralicheniformis

Bacillus toyonensis

Bacillus atrophaeus™

Bacillus siamensis

Bacillus vallismortis

Bacillus bombysepticus

Bacillus subtilis*

Bacillus velezensis

Bacillus licheniformis*

Bacillus tequilensis

Bacillus weihenstephanensis

Bacillus methylotrophicus

Bacillus thuringiensis™

Enterococcus

Enterococcus avium*

Enterococcus faecium*

Enterococcus raffinosus*

Enterococcus dispar

Enterococcus flavescens

Enterococcus saccharolyticus*

Enterococcus durans

Enterococcus malodoratus

Enterococcus thailandicus

Enterococcus faecalis*

Enterococcus pseudoavium

Staphylococcus
. - Staphylococcus
Staphylococcus aureus Staphylococcus haemolyticus pseudintermedius
. N Staphylococcus
Staphylococcus agnetis Staphylococcus hominis 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

Streptococcus

Streptococcus agalactiae

Streptococcus infantarius

Streptococcus phocae

Streptococcus alactolyticus

Streptococcus infantis*

Streptococcus pneumoniae*

Streptococcus anginosus

Streptococcus intermedius*

Streptococcus porcinus

Streptococcus australis

Streptococcus intestinalis

Streptococcus porcorum
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cobas eplex BCID gram-negative panel (panel de identificare a hemoculturilor gram-negative)

Streptococcus caballi

Streptococcus lactarius

Streptococcus
pseudopneumoniae

Streptococcus constellatus

Streptococcus loxodontisalivarius

Streptococcus pseudoporcinus

Streptococcus criceti

Streptococcus luteciae

Strepotococcus 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 pre

vazuta pentru 85 % - 94 % din secventele tinta

Bacillus cereus*

Enterococcus hirae*

Staphylococcus saccharolyticus

Enterococcus casseliflavus™

Staphylococcus arlettae

Streptococcus bovis

Enterococcus cecorum

Staphylococcus condimenti

Streptococcus uberis

Enterococcus gallinarum

Staphylococcus intermedius

Detectie p

revazuta pentru <85,0 % din secventele tinta

Bacillus mojavensis (77,8 %)

Bacillus sonorensis (83,3 %)

Streptococcus halichoeri (66,7 %)

Streptococcus ratti (75,0 %)

Detectie neprevazuta

Bacillus pseudomycoides

Enterococcus sulfureus

Streptococcus hyovaginalis

Enterococcus aquimarinus

Enterococcus termitis

Streptococcus ictaluri

Enterococcus asini

Enterococcus ureasiticus

Streptococcus iniae

Enterococcus caccae

Enterococcus ureilyticus

Streptococcus lactis

Enterococcus camelliae

Enterococcus villorum

Streptococcus macacae

Enterococcus canintestini

Staphylococcus caseolyticus

Streptococcus marmotae

Enterococcus canis

Streptococcus acidominimus

Streptococcus merionis
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cobas eplex BCID gram-negative panel (panel de identificare a hemoculturilor gram-negative)

Enterococcus columbae

Streptococcus azizii

Streptococcus milleri

Enterococcus devriesei

Streptococcus cameli

Streptococcus minor

Enterococcus haemoperoxidus

Streptococcus canis

Streptococcus oriloxodontae

Enterococcus hawaiiensis

Streptococcus castoreus

Streptococcus orisasini

Enterococcus hermanniensis

Streptococcus cremoris

Streptococcus orisuis

Enterococcus italicus

Streptococcus criae

Streptococcus ovis

Enterococcus mundtii

Streptococcus cuniculi

Streptococcus pharyngis

Enterococcus pallens

Streptococcus dentapri

Streptococcus pluranimalium

Enterococcus pernyi

Streptococcus dentiloxodontae

Streptococcus plurextorum

Enterococcus phoeniculicola

Streptococcus dentirousetti

Streptococcus plutanimalium

Enterococcus plantarum

Streptococcus devriesei

Streptococcus porci

Enterococcus quebecensis

Streptococcus downei

Streptococcus rupicaprae

Enterococcus ratti

Streptococcus entericus

Streptococcus sobrinus

Enterococcus rivorum

Streptococcus ferus

Streptococcus tangierensis

Enterococcus rotai

Streptococcus gallinaceus

Enterococcus silesiacus

Streptococcus henryi

Reactivitate prevazuta (in silico) pentru markerii de rezistenta

Panelul cobas eplex BCID-GN contine sase markeri de rezistenta care au fost fiecare evaluati pentru
reactivitatea prevazuta in silico. Tabelele 74-84 evidentiaza reactivitatea (in silico) prevazuta pentru
CTX-M, IMP, KPC, NDM, OXA si VIM. Tulpinile care au fost testate ca parte a studiului de
reactivitate analitica (inclusivitate) sunt marcate cu un asterisc in tabelele 74-84. De remarcat ca
performanta panelului cobas eplex BCID-GN nu a fost stabilita pentru toate organismele enumerate
in tabelele 74-84. Tabelul 85 include toate variantele a caror detectie nu a fost prevazuta de panelul
BCID-GN prin analiza in silico.

Testul CTX-M de pe panelul cobas eplex BCID-GN este conceput pentru a detecta urmatoarele grupuri
CTX-M: CTX-M-1, CTX-M-2, CTX-M-8, CTX-M-9 si CTX-M-25.

Tabelul 74: Rezultatele reactivitatii (inclusivitate) prevazute (in silico) pentru CTX-M-1

. e . . Varianta . . . Varianta
Tinta Organism asociat detectats Tinta Organism asociat detectats
Acinetobacter . p CTX-M-89
baumannii Acinetobacter baumannii | CTX-M-15 CTXMAT7
Ctirobacter CTX-M-3 Enterobacter
Citrobacter freundii CTX-M-15" hormaechei O
CTX-M-30 CTX-M-1*
CTX-M-55 CTX-M-3*
. . CTX-M-3 CTX-M-10
Citrobacter koseri CTXM-15 CTXMA2
Enterobacter CTX-M-3 CTX-M-14*
(altceva decat Enterobacter a°109en%S [ CTxch-15 Escherichia coli Escherichia coli CTX-M-15"
complexul cloacae) | Enterobacter gergoviae | CTX-M-15 CTX-M-22
Enterobacter asburiae CTX-M-15 CTX-M-23
Complexul CTX-M-3 CTX-M-28
Enterobacter Enterobacter cloacae CTX-M-15* CTX-M-29
cloacae CTX-M-22 CTX-M-32
CTX-M-37 CTX-M-33
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cobas eplex BCID gram-negative panel (panel de identificare a hemoculturilor gram-negative)

s - - Varianta s : : Varianta
Tinta Organism asociat detectati Tinta Organism asociat detectati
CTX-M-34 CTX-M-32
CTX-M-36 CTX-M-52
CTX-M-38 CTX-M-54
CTX-M-42 CTX-M-55
CTX-M-55 CTX-M-57
CTX-M-58 CTX-M-60
CTX-M-61 CTX-M-62
CTX-M-65 CTX-M-71
CTX-M-69 CTX-M-72
CTX-M-79 CTX-M-96
CTX-M-82 CTX-M-155
CTX-M-101 CTX-M-156
CTX-M-103 CTX-M-157
CTX-M-117 CTX-M-173
CTX-M-123 CTX-M-176
CTX-M-127 CTX-M-183
CTX-M-132 CTX-M-197
CTX-M-138 CTX-M-204
CTX-M-139 M " CTX-M-3
CTX-M-142 mg; g:gﬁ a Morganella morganii CTX-M-15*
CTX-M-144 CTX-M-55
CTX-M-150 CTX-M-1
CTX-M-158 CTX-M-3
CTX-M-163 CTX-M-15
CTX-M-166 CTX-M-32
CTX-M-169 Proteus mirabilis Proteus mirabilis CTX-M-66
CTX-M-170 CTX-M-116
CTX-M-171 CTX-M-136
CTX-M-172 CTX-M-164
CTX-M-174 CTX-M-167
CTX-M-175 Pseud Pseud CTX-M-15
Coawire | | Peewdonones | Puewdomonas | owas
CTX-M-180 CTX-M-32
CTX-M-181 CTX-M-15
CTX-M-182 CTX-M-53
CTX-M-184 Salmonella enterica CTX-M-55
CTX-M-186 CTX-M-57
CTX-M-3 Salmonella CTX-M-61
. . CTX-M-15 CTX-M-88
Klebsiella oxytoca | Klebsiella oxytoca CTX-M28 Specia Salmonelia CTXM3
CTX-M-162 Salmonella Typhimurium CTX-M-37
CTX-M-1 CTX-M-61
CTX-M-3 Serratia Serratia liquefaciens CTX-M-22
CTX-M-10 Serratia CTX-M-3
Grupul Klebsiella Klebsiella pneumoniae CTX-M-11 marcescens/ Serratia marcescens CTX-M-15
pneumoniae CTX-M-12 Serratia CTX-M-55
CTX-M-15* Stenotrophomonas | Stenotrophomonas CTX-M-15
CTX-M-22 maltophilia maltophilia
CTX-M-28

Tabelul 75: Rezultatele reactivitatii (inclusivitate) prevazute (in silico) pentru CTX-M-2

. Organism Varianta
e asociat detectata
CTX-M-2
Acinetobacter Acinetobacter CTX-M-5
baumannii baumannii CTX-M-43
CTX-M-115
Complexul Enterobacter CTX-M-5
Enterobacter cloacae cloacae
CTX-M-2*
o , - . CTX-M-44
Escherichia coli Escherichia coli CTX-M56
CTX-M-92

. Organism Varianta
DIz asociat detectata
CTX-M-97
CTX-M-124
CTX-M-2
CTX-M-35
Grupul Klebsiella Klebsiella CTX-M-59
pneumoniae pneumoniae CTX-M-141
CTX-M-165
CTX-M-200
Morganella morganii Morg anglla CTX-M-2
morganii
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cobas eplex BCID gram-negative panel (panel de identificare a hemoculturilor gram-negative)

s Organism Varianta s Organism Varianta
Iz asociat detectata Iz asociat detectata
Prot irabilis | CTX-M-2 CTX-M-6
P; gtzl‘ﬁ mirabiis Proteus mirabilis | CTX-M-20 CTX-M-7
CTX-M-171 CTX-M-2
Salmonella CTX-M-4
Pseudomonas Pseudomonas CTX-1-2 Typhimurium CTX-M-5
aeruginosa aeruginosa CTX-M-2 CTX-M-7
Sal " CTX-M-2
Salmonella estzr%';e a CTX-M-4
CTX-M-5
Tabelul 76: Rezultatele reactivitatii (inclusivitate) prevazute (in silico) pentru CTX-M-8
.o . . Varianta s . . Varianta
Tinta Organism asociat detectata Tinta Organism asociat detectata
Citrobacter Cltrobactgr CTX-M-8 Grupul KI{-)bste/la KlebSIe/la‘ CTX-M-63
amalonaticus pneumoniae pneumoniae
Complexul Morganella Morganella
Enterobacter flgl;eggzacter CTX-M-8 morganii morganii CTX-M-63
cloacae Salmonella Salmonella CTX-M-8
Escherichia coli Escherichia coli CTX-M-8* enterica
CTX-M-8
Tabelul 77: Rezultatele reactivitatii (inclusivitate) prevazute (in silico) pentru CTX-M-9
. . . Varianta s . . Varianta
Tinta Organism asociat e —— Tinta Organism asociat e ——
. . .| CTX-M-14 CTX-M-122
Citrobacter Citrobacter freundii CTX-M-65 CTX-M-126
Enterobacter Enterobacter CTX-M-129
altceva decat aerocenes CTX-M-9 CTX-M-130
complexul cloacae g CTX-M-132
CTX-M-9* CTX-M-134
Complexul CTX-M-13 CTX-M-137
Enterobacter Enterobacter CTX-M-14 CTX-M-148
cloacae CTX-M-64 CTX-M-161
CTX-M-125 CTX-M-168
CTX-M-1/ CTX-M-173
CTX-M-65 CTX-M-174
CTX-M-9 CTX-M-176
CTX-M-13 CTX-M-177
CTX-M-14 CTX-M-191
CTX-M-14/ CTX-M-195
CTX-M-15 CTX-M-196
CTX-M-15 CTX-M-198
CTX-M-16 CTX-M-199
CTX-M-19 CTX-M-9
CTX-M-21 CTX-M-13
CTX-M-24 CTX-M-14
CTX-M-27 CTX-M-17
CTX-M-38 CTX-M-18
. , _ . CTX-M-47 CTX-M-19
Escherichia coli Escherichia coli CTX-M-51 CTXM24
CTX-M-64 CTX-M-38
CTX-M-65 M-
CTX-M-67 Grupul Klgbsiella Klebsiella‘ g$§_m_ig
CTX-M-73 pneumoniae pneumoniae CTXM49
CTX-M-82 CTX-M-50
CTX-M-87 CTX-M-65
CTX-M-93 CTX-M-81
CTX-M-97 CTX-M-99
CTX-M-98 CTX-M-104
CTX-M-102 CTX-M-147
CTX-M-104 CTX-M-159
CTX-M-105 CTX-M-201
CTX-M-106 Proteus mirabilis || o bl CTX-M-13
CTX-M-121 Proteus rofeus mreblls  "cTx-m-14
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cobas eplex BCID gram-negative panel (panel de identificare a hemoculturilor gram-negative)

Tinta Organism asociat c\lceatrelztnat taa Tinta Organism asociat c\lceatrelztnat taa
CTX-M-24 CTX-M-65
CTX-M-65 CTX-M-83
CTX-M-90 CTX-M-84
CTX-M-85
CTX-M-9 CTX-M-86
Salmonella Salmgnella CTX-M-14 CTX-M-143
enterica CTX-M-25 Serratia Serratia CTX-M-14
CTX-M-27 liquefaciens

Tinta Organism Varianta

5 asociat detectata

CTX-M-25

o . L . CTX-M-39

Escherichia coli Escherichia coli CTX-M-94

CTX-M-100

Grupul KI{-)bste/la KlebSIe/la_ " CTX-M-26
pneumoniae pneumoniae

A. CTX-M-25 detectat in studiul Reactivitate analitica (inclusivitate).

Tabelul 78: Rezultatele reactivitatii (inclusivitate) prevazute (in silico) pentru CTX-M-25

Tinta Organism Varianta
5 asociat detectata
CTX-M-41
Proteus mirabilis Proteus mirabilis CTX-M-89
Proteus CTX-M-91
CTX-M-160
Salmonella Salmonella enterica | CTX-M-25

Tabelul 79: Rezultatele reactivitatii (inclusivitate) prevazute (in silico) pentru IMP

Tinta Organ?sm Variantév Tinta Organ?sm Variantév
) asociat detectata ; asociat detectata
IMP-1 IMP-28
IMP-2 IMP-34
IMP-4 IMP-1
IMP-5 IMP-4*
Acinetobact IMP-8 IMP-6
Acinetobacter baumannii | &> 2E5Er IMP-10 IMP-8
IMP-11 Grupul Klebsiella Klebsiella IMP-10
IMP-14 pneumoniae pneumoniae IMP-13
IMP-19 IMP-19
IMP-55 IMP-26
IMP-61 IMP-32
IMP-1 IMP-38
IMP-4 Proteus mirabilis | IMP-1
Citrobacter Citrobacter freundii | IMP-8 Proteus Proteus mirabilis IMP-27
IMP-23 IMP-64
IMP-38 IMP-1*
Enterobacter altceva Enterobacter IMP-2
- IMP-4
decat complexul cloacae | aerogenes IMP-4
IMP-1 IMP-6
IMP-4 IMP-7
Complexul Enterobacter Enterobacter :ME:? 1 :ME:?O
cloacae cloacae IMP-26 IMP-11
IMP-34 IMP-13
IMP-60 IMP-14*
Complexul Enterobacter Enterobacter IMP-13 IMP-15
cloacae hormaechei IMP-14 Pseudomonas Pseudomonas IMP-16
IMP-1 aeruginosa aeruginosa IMP-17
IMP-4 IMP-18
IMP-6 IMP-19
IMP-8 IMP-20
Escherichia coli Escherichia coli IMP-14 IMP-21
IMP-30 IMP-22
IMP-52 IMP-25
IMP-59 IMP-26
IMP-66 IMP-29
IMP-1 IMP-30
Klebsiella oxytoca Klebsiella oxytoca IMP-4 IMP-33
IMP-8 IMP-34
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cobas eplex BCID gram-negative panel (panel de identificare a hemoculturilor gram-negative)

s Organism Varianta N Organism Varianta
Tinta . < Tinta . <
) asociat detectata ) asociat detectata
IMP-37 IMP-62
IMP-40 IMP-63
IMP-41 Salmonella
IMP43 Salmonella enterica IMP-4
IMP-44 IMP-1
IMP-45 . . IMP-2
Serratia marcescens / Serratia
IMP-48 Serratia marcescens IMP-6
IMP-49 IMP-8
IMP-51 IMP-24
IMP-53 Stenotrophomonas Stenotrophomonas IMP-25
IMP-54 maltophilia maltophilia
IMP-56
Tabelul 80: Rezultatele reactivitatii (inclusivitate) prevazute (in silico) pentru KPC
Tinta Organism asociat (xeat:stnat :;1 Tinta Organism asociat (xeat:stnat :;1
Acinetobact KPC-2 KPC-5
Acinetobacter baumannii baclln;a%ne;ic er KPC-3 KPC-6
KPC-10 KPC-7
KPC-2* KPC-8
Citrobacter Citrobacter freundii | KPC-3 KPC-11
KPC-18 KPC-12
Enterobacter altceva Enterobacter KPC-2 KPC-14
decét complexul cloacae aerogenes KPC-3 KPC-15
KPC-2* KPC-16
KPC-3 KPC-17
gzgwcﬂgxul Enterobacter f/zl:crgte)acter KPC-4 KPC-19
KPC-13 KPC-22
KPC-18 KPC-24
KPC-2 KPC-25
KPC-3 KPC-26
KPC-4 KPC-27
L . o . KPC-5 KPC-30
Escherichia coli Escherichia coli KPC-9 Proteus mirabilis | Protous mrabiis KPC2
KPC-18 Proteus KPC-6*
KPC-21 Pseudomonas Pseudomonas KPC-2
KPC-28 aeruginosa aeruginosa KPC-5*
Klebsiella oxytoca Klebsiella oxytoca KPC-2 Salmonella Salmgnella KPC-2
KPC-3* enterica
KPC-1 Serratia marcescens / Serratia KPC-2
Grupul Klebsiella Klebsiella KPC-2 Serratia marcescens KPC-3
pneumoniae pneumoniae KPC-3*
KPC-4
Tabelul 81: Rezultatele reactivitatii (inclusivitate) prevazute (in silico) pentru VIM
s Organism Varianta S Organism Varianta
Tinta . o Tinta . o
g asociat detectata g asociat detectata
VIM-1 VIM-40
Acinetobacter Acinetobacter VIM-2 Enterobacter VIM-1
baumannii baumannii VIM-6 hormaechei VIM-4
VIM-11 VIM-23
VIM-1 Enterobacter
) . .| VIM-2 xiangfangensis VIM-1
Citrobacter Citrobacter freundii VIV VINET
ViM-23 Escherichia coli Escherichia coli® VIM-2
Enterobacter altceva Enterobacter VIM-19
decat complexul aerogenes VIM-1 VIM-29
cloacae VIM-1
VIM-1 VIM-2
Complexul Enterobacter x:m;ﬁ Klebsiella oxytoca Klebsiella oxytoca x:&gz
Enterobacter cloacae cloacae VIM23 VIM-35
VIM-31 VIM-1*
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cobas eplex BCID gram-negative panel (panel de identificare a hemoculturilor gram-negative)

Tinta Organ?sm Variantév Tinta Organ?sm Variantév
’ asociat detectata ’ asociat detectata
VIM-2 VIM-14
VIM-4 VIM-15
VIM-12 VIM-16
VIM-19 VIM-17
VIM-24 VIM-18
. . VIM-26 VIM-20
VIM-33 VIM-30
VIM-34 VIM-36
VIM-39 VIM-37
VIM-42 VIM-41
VIM-51 VIM-43
VIM-52 VIM-44
Morganella morganii Morganella morganii | VIM-4 VIM-45
Proteus mirabilis Proteus mirabilis | VIM-1 s
VIM-1 VIM-50
VIM-2* Salmonella Salmonella enterica VIM-1
VIM-3 ) VIM-2
VIM-4* gz;::zg marcescens / Serratia marcescens | VIM-4
Pseudomonas Pseudomonas VIM-5 VIM-54
aeruginosa aeruginosa VIM-6 Stenotrophomonas Stenotrophomonas VIM-2
VIM-8 maltophilia maltophilia
VIM-9
VIM-10
VIM-11
A. VIM nespecificat in studiul Reactivitate analitica (inclusivitate).
Tabelul 82: Rezultatele reactivitatii (inclusivitate) prevazute (in silico) pentru OXA-23
Tinta Organism Varianta Tinta Organism Varianta
; asociat detectata ; asociat detectata
OXA-23* OXA-225
OXA-49 OXA-366
OXA-23/0XA-104 OXA-398
OXA-23/0XA-64 OXA-422
OXA-23/0XA-66 OXA-423
OXA-23/0XA-69 OXA-435
OXA-27 OXA-440
OXA-65/0XA-239 OXA-469
Acinetobacter Acinetobacter | OXA-68 OXA-481
baumannii baumannii OXA-146 OXA-482
OXA-165 OXA-483
OXA-166 OXA-565
OXA-167 Escherichia coli Escherichia coli | OXA-23
OXA-168 Grupul Klgbsie/la Klebsiella. OXA-73
OXA-169 pneumoniae pneumoniae
X170 Proteus mirabilis | FleUS OXA-23
OXA-183
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cobas eplex BCID gram-negative panel (panel de identificare a hemoculturilor gram-negative)

Tabelul 83: Rezultatele reactivitatii (inclusivitate) prevazute (in silico) pentru OXA-48
Tinta Organ!sm Varlantav Tinta Organ!sm Varlantav
) asociat detectata ) asociat detectata
Acinetobacter Acinetobacter OXA-48 OXA-1/0XA-48
baumannii baumannii OXA-48*

. Citrobacter OXA-48 OXA-10
Citrobacter freundii OXA-181 OXA-162
Enterobacter altceva OXA-181*
decat complexul Enterobacter OXA-244 OXA-204

aerogenes .
cloacae Klebsiella OXA-232*
Enterobacter OXA-48 Grupul Klebsiella pneumoniae OXA-244
cloacae OXA-163 pneumoniae OXA-245
OXA-181 OXA-247
Complexul Enterobact
Enterobacter cloacae nterobacter OXA-370 OXA-484
hormaechei OXA-505
Enterobacter OXA-48 OXA-517
ludwigii OXA-519
OXA-48 Kiebsiella
OXA-163 variicola OXA-181
OXA-181 N Morganella
OXA-204 Morganella morganii morganii OXA-181
Escherichia coli Escherichia col® | OXA-232 Proteus mirabilis | Proteus OXA-48
OXA-244 Proteus mirabilis OXA-244
OXA-438 Serratia marcescens | | Serratia OXA-48
OXA-439 Serratia marcescens OXA-405
OXA-566
A. Varianta nespecificata de OXA in studiul de reactivitate analitica (inclusivitate).
Tabelul 84: Rezultatele reactivitatii (inclusivitate) prevazute (in silico) pentru NDM
Tinta Organ!sm Varlantau Tinta Organ!sm Varlantau
) asociat detectata ) asociat detectata
Acinetobacter Acinetobacter NDM-1* NDM-15
baumannii baumannii NDM-2 NDM-16
Citrobacter Citrobacter braakii NDM-4 NDM-17
NDM-14 NDM-18
Citrobacter Citrobacter freundii |- S2M-4 NDM-19
NDM-6 Kiebsiella oxytoca | Klebsiella oxytoca |21
NDM-7 y 4 NDM-4
Enterobact NDM-1 NDM-1*
nterobacter Enterobacter NDM-4 NDM-4
altceva decét aerogenes NDM-5 NDM-5
complexul cloacae NDM-7 G';:Ezl (ﬁ/;t;s/e/la KLZ%?élsjae NDM-6
Etorobact NDM-1 P P NDM-7
Cl’;;ggefc er NDM-4 NDM-10
Complexul NDM-7 NDM-16
Enterobacter Enterobacter Morganella Morganella c
cloacae hormaechei NDM-1 morganii morganii NDM-1
Ente(o'l‘Jacter NDM-1 Proteus mirabilis | Proteus mirabilis NDM-1
ludwigii Proteus
NDM-1 Pseudomonas Pseudomonas NDM-1
NDM-3 aeruginosa aeruginosa NDM-5
NDM-4 Salmonella Salmonella NDM-1
NDM-5* enterica NDM-5
. , L . NDM-6* Serratia ,
Escherichia coli Escherichia coli NDM-7* marcescens | r?ftizrrrggsacens NDM-1
NDM-8 Serratia
NDM-11 Stenotrophomonas | Stenotrophomonas
bt o NDM-1
NDM-12 maltophilia maltophilia
NDM-13

ow>

secvente pentru analiza in silico.

Detectat intr-o specie de Citrobacter in studiul de reactivitate analitica (inclusivitate).
Varianta nespecificata de NDM detectata in studiul de reactivitate analitica (inclusivitate).
NDM-1 a fost detectat in Morganella morganii in studiul de reactivitate analitica (inclusivitate), dar nu au fost disponibile
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cobas eplex BCID gram-negative panel (panel de identificare a hemoculturilor gram-negative)

Tabelul 85: Rezultatele reactivitatii (inclusivitate) prevazute (in silico) pentru variantele nedetectate

Specificitate analitica (reactivitate incrucisata si exclusivitate)

Marker de Varianta Organism Nr. de Marker de Varianta Organism Nr. de
rezistenta nedetectata asociat secvente rezistenta nedetectata asociat secvente
CTX-M-80 Klebsiella Pseudomonas 1
CTX-M-1 CTX-M-15 . 3 aeruginosa
— pneumoniae
Nespecificat Pseudomonas 3
IMP-31 2 VIM-1 aeruginosa
IMP IMP-35 Pseudpmonas 2 Providencia
IMP-7 aeruginosa 1 vermicola 1
Escherichia coli 6 VIM-2 Klebsiella_ 1
Klebsiella 3 pneumoniae
NDM-1 variicola Elnterobacter 5
Salmonella cloacae
enterica 1 VIM-5 Klebsiella 3
NDM-3 Acinetobacter 1 VIM pneumoniae
baumannii VIM-7 Pseudomonas 4
NDM-4 Escherichia coli 1 VIM-13 aeruginosa 3
NDM Cronobacter 1 Acinetobacter 1
sakazakii VIM-25 baumannii
NDM-9 Escherichia coli 1 Proteus mirabilis 2
Klebsiella 2 VIM-38 2
pneumoniae VIM-47 Pseudomonas 2
Escherichia coli 2 VIM-49 aeruginosa 2
Klebsiella 1 Nespecificat 1
Nespecificat | pneumoniae OXA-48 OXA-232 Escherichia coli 1
Specia 1
Klebsiella

Reactivitatea incrucisata a analitilor de pe panel si din afara panelului a fost evaluata cu panelul BCID-GN.
Tintele bacteriene au fost testate in trei exemplare la o concentratie de ~ 1 x 10° CFU/ml, in timp ce
ciupercile au fost testate in trei exemplare la o concentratie de ~ 1 x 107 CFU/ml. Daca nu a putut fi atinsa
concentratia tinta, organismul a fost diluat dublu pornind de la solutia initiala (indicat cu un asterisc

in tabelele 86-89).

Nu a fost observata nicio reactivitate incrucisata pentru niciunul dintre organismele de pe panel.

Urmatoarele organisme din afara panelului au prezentat o reactivitate incrucisata: Acinetobacter anitratus
(la o concentratie de >1 x 10* CFU/ml) reactioneaza incrucisat cu testul Acinetobacter baumannii,
Enterobacter cowanii (la o concentratie de >1 x 108 CFU/ml) reactioneaza incrucisat cu testul complexului
Enterobacter cloacae, Escherichia hermanii reactioneaza incrucisat cu testul Entferobacter (altceva decat
complexul cloacae) (la o concentratie de >1 x 108 CFU/ml) si cu testul Serratia (la o concentratie de
>1 x 107 CFU/ml), Fusobacterium periodonticum (la o concentratie de 5 x 108 CFU/ml) si Fusobacterium
simiae (la o concentratie de 2,9 x 108 CFU/ml) reactioneaza incrucisat cu testul Fusobacterium nucleatum
si Shigella (la o concentratie de 1 x 10° CFU/ml) reactioneaza incrucisat cu testul Escherichia coli

(organismele din afara panelului care prezinta reactivitate incrucisata apar cu caractere aldine
in tabelele de mai jos). Consultati tabelul 65 pentru un rezumat al tulpinilor testate de pe panel

si tabelele 86-89 pentru un rezumat al tulpinilor testate din afara panelului.

O analiza in silico suplimentara a fost efectuata pentru a identifica toate organismele gram-negative

si gram-pozitive din afara panelului, care pot reactiona incrucisat cu panelul BCID-GN (tabelele 90-91).

Nota: Performanta panelului cobas eplex BCID-GN nu a fost stabilitd numai pentru organismele
evaluate prin analiza in silico.
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cobas eplex BCID gram-negative panel (panel de identificare a hemoculturilor gram-negative)

Exclusivitate in afara panelului

Tabelul 86: Organisme gram-negative din afara panelului evaluate pentru reactivitate incrucisata
cu panelul cobas eplex BCID-GN (exclusivitate)

Organism gram-negativ ID de tulpina Organism gram-negativ ID de tulpina
Acinetobacter haemolyticus ATCC 19002 Hafnia alvei ATCC 51815
Acinetobacter Iwoffii ATCC 15309 Kingella kingae* ATCC 23331
Acinetobacter junii ATCC 17908 Kluyvera cochleae ATCC 51609
Acinetobacter anitratus® ATCC 49139 Legionella pneumoniae ATCC 33823
Aeromonas hydrophila JMI 938982 Leclercia adecarboxylata ATCC 700325
Aeromonas salmonicida ATCC 33658 Methylobacterium mesophilicum* ATCC 29983
Aeromonas sobria ATCC 35993 Neisseria gonorrhoeae ATCC 19424
Bacteroides distasonis (Parabacteroides) ATCC 8503 Neisseria mucosa ATCC 19695
Bacteroides merdae ATCC 43184 Neisseria sicca ATCC 29193
Bacteroides thetaiotaomicron ATCC 29741 Neisseria flavecens ATCC 13115
Bacteroides vulgatus* ATCC 8482 Neisseria lactamica ATCC 23970
Bacteroides caccae ATCC 700189 Neisseria perflava ATCC 14799
Bacteroides eggerthii ATCC 27754 Ochrobactrum anthropi ATCC BAA-749
Bacteroides ovatus* ATCC BAA-1296 Pantoea agglomerans ATCC 14537
Bacteroides ureolyticus® ATCC 33387 Pantoea ananatis NRRL B-41502
Bordetella pertussis ATCC 9797 Pasteurella aerogenes ATCC 27883
Burkholderia cepacia ATCC 25416 Pasteurella multicida subsp multicide ATCC 12945
Citrobacter amalonaticus ATCC BAA-2563 Prevotella intermedia ATCC 15032
Citrobacter gillenii ATCC 51640 Prevotella corporis* ATCC 33547
Citrobacter sedlakii ATCC 51493 Prevotella oralis* ATCC 33269
Citrobacter farmeri ATCC 51112 Prevotella nigrescens* ATCC 33563
Citrobacter murliniae ATCC 51642 Providencia rettgeri ATCC 9250
Edwardsiella tarda ATCC 15947 Providencia stuartii ATCC 33672
Enterobacter kobei ATCC BAA-260 Providencia alcalifaciens ATCC 9886
Enterobacter cancerogenus ATCC 35315 Pseudomonas fluorescens ATCC 13525
Enterobacter cowanii® DSM-18146 Pseudomonas putida ATCC 49128
Escherichia albertii DSM-17582 Pseudomonas alcaligenes ATCC 14909
Escherichia fergusonii ATCC 35469 Ralstonia insidiosa ATCC 49129
Escherichia hermanii¢ ATCC 33650 Ralstonia pickettii ATCC 27511
Ewingella americana*® ATCC 33853 Raoultella planticola (Klebsiella planticola) ATCC 31900
Eikenella corrodens ATCC BAA-1152 Raoultella ornithinolytica CDC nr. 0134
Fusobacterium naviforme* ATCC 25832 Raoultella terrigena (Klebsiella terrigena) ATCC 55553
Fusobacterium gonidiaformans ATCC 25563 Shigella boydii® ATCC 9207
Fusobacterium necrogenes*® ATCC 25556 Shigella sonnei® ATCC 25931
Fusobacterium periodonticum*® ATCC 33693 Shigella flexneri® ATCC 9199
Fusobacterium simiae*® ATCC 33568 Vibrio furnissii NCTC11218
Fusobacterium varium ATCC 27725 Vibrio alginolyticus ATCC 17749
Fusobacterium russii* ATCC 25533 Vibrio parahaemolyticus ATCC 17802
Fusobacterium ulcerans ATCC 49186 Yersinia enterocolitica subsp enterocolitica | ATCC 9610
Haemophilus haemolyticus ATCC 33390 Yersinia ruckeri ATCC 29473
Haemophilus parahaemolyticus ATCC 10014 Yersinia kristensenii ATCC 33639

O w>

. Reactivitate Tncrucisata observata cu Acinetobacter baumanii la o concentratie >1 x 104 CFU/m.
. Reactivitate Tncrucisata observata cu complexul Enterobacter cloacae la o concentratie >1 x 108 CFU/m.

si Serratia la o concentratie >1 x 107 CFU/m.
D. Reactivitate incrucisata observata cu testul Fusobacterium nucleatum.
E. Reactivitate incrucisata observata cu testul Escherichia coli.

. Reactivitate incrucisata observata cu Enterobacter (altceva decat complexul cloacae) la o concentratie de >1 x 108 CFU/ml
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cobas eplex BCID gram-negative panel (panel de identificare a hemoculturilor gram-negative)

Tabelul 87: Organisme gram-pozitive din afara panelului evaluate pentru reactivitate

incrucisata cu panelul cobas eplex BCID-GN (exclusivitate)

Organisme gram-pozitive

Actinomyces odontolyticus

Clostridium perfringens

Corynebacterium jeikeium

Corynebacterium renale

Corynebacterium ulcerans

Corynebacterium xerosis*

Corynebacterium durum

Corynebacterium diphtheriae*

Corynebacterium pseudodiphtheriticum

Corynebacterium striatum*

Corynebacterium urealyticum

ID de tulpina Organisme gram-pozitive ID de tulpina
ATCC 17929 Lactobacillus paracasei* ATCC 25598
ATCC 13124 Lactobacillus acidophilus* ATCC 314
ATCC BAA-949 Lactobacillus crispatus ATCC 33197
ATCC 19412 Lactobacillus rhamnosus ATCC 39595
ATCC 51799 Lactococcus lactis ATCC 49032
ATCC 373 Listeria innocua ATCC 33090
ATCC 33449 Listeria monocytogenes ATCC 7644
ATCC 13812 Micrococcus luteus ATCC 10240
ATCC 10700 Peptostreptococcus anaerobius ATCC 27337
ATCC 43735 Propionibacterium acnes ATCC 11827
ATCC 43044 Rothia mucilaginosa ATCC 25296
ATCC 39392

Lactobacillus casei

Tabelul 88: Organisme fungice din afara panelului evaluate pentru reactivitate incrucisata

cu panelul cobas eplex BCID-GN (exclusivitate)

Patogeni fungici ID de tulpina Concentratia testata

Asperqgillus fumigatus* ATCC 204305 2,50 x 108 CFU/ml
Candida orthopsilosis ATCC 96139 1 x 107 CFU/ml
Candida metapsilosis ATCC 96144 1 x 107 CFU/ml
Candida tropicalis ATCC 1369 1 x 107 CFU/ml
Cryptococcus grubii ATCC 208821 1 x 107 CFU/ml
Cryptococcus gattii ATCC 76108 1 x 107 CFU/ml
Cryptococcus neoformans ATCC 14116 1 x 107 CFU/ml
Geotrichum capitatum ATCC 10663 1 x 107 CFU/ml
Histoplasma capsulatum In silico N/A
Penicillium marneffei ATCC 200050 1 x 107 CFU/ml
Rhodotorula glutinis ATCC 32765 1 x 107 CFU/ml
Rhodotorula mucilaginosa ATCC 9449 1 x 107 CFU/ml
Rhodotorula minuta ATCC 36236 1 x 107 CFU/ml
Saccharomyces cervisiae*® ATCC 18824 5,55 x 108 CFU/mI
Trichosporon dermatis ATCC MYA-4294 1 x 107 CFU/ml
Trichosporon mucoides ATCC 90046 1 x 107 CFU/ml

Tabelul 89: Genele de rezistenta din afara panelului evaluate pentru reactivitate incrucisata

cu panelul cobas eplex BCID-GN (exclusivitate)

Gene de rezistenta antimicrobiana ID de tulpina Concentratia testata
FOX (purtat de Klebsiella oxytoca)** JMI 954306 8 x 108 CFU/mlI
MOX (purtat de Aeromonas hydrophila) JMI 938982 1 x 10° CFU/ml
SME (purtat de Serratia marcescens)? CDC nr. 0091 1 x10° CFU/ml
SHV (purtat de Klebsiella pneumoniae)* CDC nr. 0087 1 x 10° CFU/ml
TEM (purtat de Escherichia coliy* NCTC 13351 1 x10° CFU/ml

A. Organismul de pe panel asociat cu gena de rezistenta a fost detectat de panelul BCID-GN asa cum era de asteptat
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cobas eplex BCID gram-negative panel (panel de identificare a hemoculturilor gram-negative)

Tabelul 90: Organisme gram-negative din afara panelului evaluate pentru reactivitate
incrucisata cu panelul cobas eplex BCID-GN bazat pe analiza In Silico

Organi§ m cu _rea(::tivitate Tinta cobas eplex BCID-GN Nr. de secvente Siﬁf::s:it':a(tjée ;f:\f;'::tzte
incrucisata ’ ’ " (%)
Fusobacterium hwasookii F. nucleatum 10 5 (50 %)
Haemophilus aegyptius H. influenzae 3 3 (100 %)
Klebsiella michiganensis Klebsiella oxytoca 40 40 (100 %)
Pseudomonas denitrificans Pseudomonas aeruginosa 17 16 (94,1 %)

Tabelul 91: Organisme gram-pozitive din afara panelului evaluate pentru reactivitate incrucisata
prin testul Pan gram-pozitiv bazat pe analiza In Silico

Secvente de reactivitate
Organism Nr. de secvente incrucisata prevazute
n (%)
Brevibacterium halotolerans 3 3 (100 %)
Domibacillus indicus 1 1 (100 %)
Domibacillus robiginosus 1 1 (100 %)
Salinibacillus aidingensis 2 1 (50 %)
Terribacillus aidingensis 1 1 (100 %)
Terribacillus halophilus 2 1 (50 %)
Terribacillus saccharophilus 1 1 (100 %)
Planomicrobium okeanokoites 1 1 (100 %)
Lactococcus chungangensis 4 4 (100 %)
Lactococcus laudensis 1 1 (100 %)
Lactococcus piscium 18 18 (100 %)
Lactococcus plantarum 6 5 (83,8 %)
Lactococcus raffinolactis 49 46 (93,9 %)
Okadaella gastrococcus 4 4 (100 %)

Pozitivitatea flaconului

Flacoanele de hemocultura au fost imbogatite cu cateva organisme bacteriene si fungice reprezentative
si cu volumul de sange integral uman recomandat de producator si cultivate pana la pozitivitate ntr-un
sistem de hemocultura cu supraveghere continua, 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 si trei replici de sange au fost
cuantificate pentru fiecare organism pe placile de culturd. Organismele testate si concentratiile aproximative
de pozitivitate a flaconului sunt rezumate in tabelul 92. 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 decéat limita de detectie (LoD) stabilitd pentru fiecare dintre
testele panelului cobas eplex BCID-GN. Pentru studiul pozitivitatii flaconului au fost utilizate urmatoarele
tipuri de flacoane: Flacon de hemocultura BD BACTEC Plus Aerobic/F (E. faecium, S. aureus,
S.anginosus, A. baumannii, E. cloacae, E. coli, H. influenzae, K. oxytoca, N. meningitidis, P. auerginosa, si

S. marcescens), si BD BACTEC Lytic/10 Anaerobic/F (B. fragilis si F. nucleatum).
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cobas eplex BCID gram-negative panel (panel de identificare a hemoculturilor gram-negative)

Tabelul 92: 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 gram-pozitive

Enterococcus faecium

ATCC BAA-2317

4,9 x 107 CFU/ml

3,6 x 107 CFU/ml

Staphylococcus aureus

NRS 483

2,8 x 10’ 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/ml
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/mlI
Escherichia coli NCTC 13476 2,3 x 108 CFU/mI 1,5 x10° CFU/ml
Fusobacterium nucleatum ATCC 31647 6,5 x 107 CFU/ml 4,9 x 108 CFU/ml
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 3,2 x 107 CFU/mlI 2,1 x 108 CFU/ml
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

Organisme fungice

Candida albicans

ATCC 90082

1,6 x 10 CFU/ml

1,4 x 10 CFU/m

Reproductibilitate

Au fost testate trei amestecuri pozitive care contineau 11 organisme de pe panel si 5 gene de rezistenta
la antibiotice, reprezentand 17 tinte la doua concentratii si un amestec negativ care continea un organism
din afara panelului. Amestecurile 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 pozitivitatii flaconului si cu un log mai mare pentru a imita
concentratiile observate in momentul pozitivitatii flaconului plus 8 ore. Amestecul negativ continea
Cutibacterium granulosum crescut in flacoane de hemoculturd BD BACTEC Lytic/10 Anaerob/F pana

la pozitivitatea flaconului si la pozitivitatea flaconului plus opt ore, care se asteapta sa dea un rezultat
negativ. Concentratiile de flacoane utilizate in acest studiu sunt rezumate in tabelul 93. Fiecare dintre
cele trei amestecuri pozitive la doua 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-GN.

Tabelul 93: Concentratii de pozitivitate a flaconului

Organism

pozitivitate a flaconului

Concentratia de

Concentratia
de pozitivitate
a flaconului + 8 ore

Acinetobacter baumannii (OXA)

1x 108 CFU/ml

1 x 10° CFU/ml

Enterobacter cloacae (CTX-M, KPC)

1x 108 CFU/ml

1 x 10° CFU/ml

Escherichia coli (IMP)

1x108 CFU/ml

1 x10° CFU/ml

Fusobacterium nucleatum

1 x 107 CFU/ml

1 x 108 CFU/ml

Haemophilus influenzae

1x 108 CFU/ml

1 x 10° CFU/ml
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cobas eplex BCID gram-negative panel (panel de identificare a hemoculturilor gram-negative)

Organism

Concentratia de

pozitivitate a flaconului

Concentratia
de pozitivitate
a flaconului + 8 ore

Klebsiella oxytoca

1x 108 CFU/ml

1 x 10° CFU/ml

Neisseria meningitidis

3 x 107 CFU/ml

3 x 108 CFU/ml

Pseudomonas aeruginosa (VIM)

1x108 CFU/ml

1 x10° CFU/ml

Serratia marcescens

1x 108 CFU/ml

1 x 10° CFU/ml

Candida albicans (tintd Pan Candida)

1 x 108 CFU/ml

1 x 107 CFU/ml

Staphylococcus aureus (tinta Pan gram-pozitiv)

1x 107 CFU/ml

1 x 108 CFU/ml

Procentajul de concordanta al fiecarei tinte cu rezultatul asteptat este rezumat in tabelele 94-110.
Testul cobas eplex BCID-GN demonstreaza un nivel ridicat de concordanta (=98 %) cu rezultatele

asteptate.
Tabelul 94: Procentajul de concordanta pentru Acinetobacter baumannii
Concentratia de Acinetobacter . Concordanta cu rezultatele asteptate
baumannii Sit
Corespunde / N % 95 % CI

1 36/36 100 (90,4 - 100)
Flacon pozitiv 2 36/36 100 (90,4 - 100)

+ 8 ore
(1 x 10° 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)
1 179/179 100 (97,9 - 100)
) 2 178/179 99,4 (96,9 - 99,9)

Negativ
3 180/180 100 (97,9 - 100)
Toate 537/538 99,8 (99,0 - 100)

ClI = Intervalul de incredere

Tabelul 95: Procentajul de concordanta pentru complexul Enterobacter cloacae

Concentratia de sit Concordanta cu rezultatele asteptate
j i
Enterobacter cloacae Corespunde / N % 95 % ClI
1 36/36 100 (90,4 - 100)
Flacon pozitiv 2 36/36 100 (90,4 - 100)
+ 8 ore
(1 x 10° CFU/ml) 3 36/36 100 (90,4 - 100)
Toate 108/108 100 (96,6 - 100)
1 35/35 100 (90,1 - 100)
Flacon pozitiv 2 36/36 100 (90,4 - 100)
(1x10° CFU/mI) 3 36/36 100 (90,4 - 100)
Toate 107/107 100 (96,5 - 100)
1 180/180 100 (97,9 - 100)
) 2 179/179 100 (97,9 - 100)
Negativ
3 180/180 100 (97,9 - 100)
Toate 539/539 100 (99,3 - 100)
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Tabelul 96: Procentajul de concordanta pentru Escherichia coli

Concentratia de sit Concordanta cu rezultatele asteptate
. . . 1
Escherichia coli Corespunde / N % 95 % ClI
1 36/36 100 (90,4 - 100)
Flacon pozitiv 2 36/36 100 (90,4 - 100)
+ 8 ore
(1 x 10° 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 35/35 100 (90,1 - 100)
(1x10° CFU/mI) 3 36/36 100 (90,4 - 100)
Toate 107/107* 100 (96,5 - 100)
1 1791179 100 (97,9 - 100)
, 2 180/180 100 (97,9 - 100)
Negativ
3 180/180 100 (97,9 - 100)
Toate 539/539 100 (99,3 - 100)

* Doua probe au avut un rezultat fals pozitiv pentru Bacteroides fragilis.

Tabelul 97: Procentajul de concordanta pentru Fusobacterium nucleatum

Concentratia de -~ Concordanta cu rezultatele asteptate
. i
Fusobacterium nucleatum Corespunde / N % 95 % ClI
1 36/36 100 (90,4 - 100)
Flacon pozitiv 2 35/35 100 (90,1 - 100)
+ 8 ore
(1 x 108 CFU/ml) 3 36/36 100 (90,4 - 100)
Toate 107/107 100 (96,5 - 100)
1 36/36 100 (90,4 - 100)
Flacon pozitiv 2 36/36 100 (90,4 - 100)
(1x107 CFU/ml) 3 36/36 100 (90,4 - 100)
Toate 108/108* 100 (96,6 - 100)
1 179/179 100 (97,9 - 100)
. 2 180/180 100 (97,9 - 100)
Negativ
3 180/180 100 (97,9 - 100)
Toate 539/539 100 (99,3 - 100)

* O proba au avut un rezultat fals pozitiv pentru Fusobacterium necrophorum.

Tabelul 98: Procentajul de concordanta pentru Haemophilus influenzae

Concentratia de . Concordanta cu rezultatele asteptate
Haemophilus influenzae Sit Corespunde / N % 95 % ClI
1 36/36 100 (90,4 - 100)
Flacon pozitiv 2 36/36 100 (90,4 - 100)
+ 8 ore
(1 x 10° 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)
(1 x 108 CFU/ml) 3 36/36 100 (90,4 - 100)
Toate 108/108 100 (96,6 - 100)
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Concentratia de . Concordanta cu rezultatele asteptate
Haemophilus influenzae Sit Corespunde / N % 95 % CI
1 179/179 100 (97,9 - 100)
. 2 179/179 100 (97,9 - 100)
Negativ
3 180/180 100 (97,9 - 100)
Toate 538/538 100 (99,3 - 100)

Tabelul 99: Procentajul de concordanta pentru Klebsiella oxytoca

Concentratia de

Concordanta cu rezultatele asteptate

. Sit
Kiebsiella oxytoca Corespunde / N % 95 % ClI
1 36/36 100 (90,4 - 100)
Flacon pozitiv 2 36/36 100 (90,4 - 100)
+ 8 ore
(1 x 10° CFU/mlI) 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)
(1x 108 CFU/ml) 3 36/36 100 (90,4 - 100)
Toate 108/108 100 (96,6 - 100)
1 179/179 100 (97,9 - 100)
, 2 179/179 100 (97,9 - 100)
Negativ
3 180/180 100 (97,9 - 100)
Toate 538/538 100 (99,3 - 100)

Tabelul 100: Procentajul de concordanta pentru Neisseria meningitidis

Concentratia de

Concordanta cu rezultatele asteptate

Neisseria meningitidis Sit Corespunde / N % 95 % ClI
1 35/35 100 (90,1 - 100)
Flacon pozitiv 2 36/36 100 (90,4 - 100)
+ 8 ore
(3 x 108 CFU/mI) 3 36/36 100 (90,4 - 100)
Toate 107/107 100 (96,5 - 100)
1 36/36 100 (90,4 - 100)
Flacon pozitiv 2 36/36 100 (90,4 - 100)
(3 x 107 CFU/ml) 3 36/36 100 (90,4 - 100)
Toate 108/108 100 (96,6 - 100)
1 180/180 100 (97,9 - 100)
. 2 179/179 100 (97,9 - 100)
Negativ
3 180/180 100 (97,9 - 100)
Toate 539/539 100 (99,3 - 100)
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Tabelul 101: Procentajul de concordanta pentru Pseudomonas aeruginosa

Concentratia de . Concordanta cu rezultatele asteptate
Pseudomonas aeruginosa Sit Corespunde / N % 95 % ClI
1 36/36 100 (90,4 - 100)
Flacon pozitiv 2 35/35 100 (90,1 - 100)
+ 8 ore
(1 x 10° CFU/ml) 3 36/36 100 (90,4 - 100)
Toate 107/107 100 (96,5 - 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)
1 179/179 100 (97,9 - 100)
, 2 180/180 100 (97,9 - 100)
Negativ
3 180/180 100 (97,9 - 100)
Toate 539/539 100 (99,3 - 100)

Tabelul 102: Procentajul de concordanta pentru Serratia

Concentratia de

Concordanta cu rezultatele asteptate

Sit

Serratia marcescens Corespunde / N % 95 % ClI
N 1 35/35 100 (90,1 - 100)
F'ai"g g:’ez't"’ 2 36/36 100 (90,4 - 100)
(1 x 10° CFU/ml) 3 36/36 100 (90,4 - 100)
Toate 107/107 100 (96,5 - 100)
1 36/36 100 (90,4 - 100)
Flacon pozitiv 2 36/36 100 (90,4 - 100)
(1 x 108 CFU/ml) 3 36/36 100 (90,4 - 100)
Toate 108/108 100 (96,6 - 100)
1 180/180 100 (97,9 - 100)
. 2 179/179 100 (97,9 - 100)

Negativ

3 180/180 100 (97,9 - 100)
Toate 539/539 100 (99,3 - 100)

Tabelul 103: Procentajul de concordanta pentru Serratia marcescens

Concentratia de -~ Concordanta cu rezultatele asteptate
Serratia marcescens Corespunde / N % 95 % ClI
1 35/35 100 (90,1 - 100)
Flacon pozitiv 2 36/36 100 (90,4 - 100)
+ 8 ore

(1 x 10° CFU/ml) 3 36/36 100 (90,4 - 100)
Toate 107/107 100 (96,5 - 100)
1 36/36 100 (90,4 - 100)
Flacon pozitiv 2 36/36 100 (90,4 - 100)
(1 x10® CFU/ml) 3 36/36 100 (90,4 - 100)
Toate 108/108 100 (96,6 - 100)
1 180/180 100 (97,9 - 100)
Neaati 2 179/179 100 (97,9 - 100)
egativ 3 180/180 100 (97,9 - 100)
Toate 539/539 100 (99,3 - 100)
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Tabelul 104: Procentajul de concordanta pentru Pan Candida

Concentratia de

Concordanta cu rezultatele asteptate

P : Sit
Candida albicans Corespunde / N % 95 % ClI
1 35/35 100 (90,1 - 100)
Flacon pozitiv 2 36/36 100 (90,4 - 100)
+ 8 ore
(1 x 107 CFU/ml) 3 36/36 100 (90,4 - 100)
Toate 107/107 100 (96,5 - 100)
1 35/36 97,2 (85,8 - 99,5)
Flacon pozitiv 2 36/36 100 (90,4 - 100)
(1x10° CFU/mI) 3 36/36 100 (90,4 - 100)
Toate 107/108 99,1 (94,9 - 99,8)
1 180/180 100 (97,9 - 100)
, 2 179/179 100 (97,9 - 100)
Negativ
3 180/180 100 (97,9 - 100)
Toate 539/539 100 (99,3 - 100)
Tabelul 105: Procentajul de concordanta pentru Pan gram-pozitiv
Concentratia de sit Concordanta cu rezultatele asteptate
Staphylococcus aureus ! Corespunde / N % 95 % ClI
1 36/36 100 (90,4 - 100)
Flacon pozitiv 2 36/36 100 (90,4 - 100)
+ 8 ore
(1 x 108 CFU/ml) 3 36/36 100 (90,4 - 100)
Toate 108/108 100 (96,6 - 100)
1 34/36 94,4 (81,9 - 98,5)
Flacon pozitiv 2 35/35 100 (90,1 -100)
(1x 107 CFU/mI) 3 36/36 100 (90,4 - 100)
Toate 105/107 98,1 (93,4 - 99,5)
1 179/179 100 (97,9 - 100)
, 2 179/180 99,4 (96,9 - 99,9)
Negativ
3 180/180 100 (97,9 - 100)
Toate 538/539 99,8 (99,0 - 100)

Tabelul 1

06: Procentajul de concordanta pentru CTX-M

Concentratia de

Concordanta cu rezultatele asteptate

Enterobacter cloacae Sit
(CTX-M+, KPC+) Corespunde / N % 95 % ClI
1 36/36 100 (90,4 - 100)
Flacon pozitiv 2 36/36 100 (90,4 - 100)
+ 8 ore
(1 x 10° CFU/ml) 3 36/36 100 (90,4 - 100)
Toate 108/108 100 (96,6 - 100)
1 35/35 100 (90,1 - 100)
Flacon pozitiv 2 36/36 100 (90,4 - 100)
(1x 10° CFU/mI) 3 36/36 100 (90,4 - 100)
Toate 107/107 100 (96,5 - 100)
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Concentratia de Concordanta cu rezultatele asteptate

Enterobacter cloacae Sit
(CTX-M+, KPC+) Corespunde / N % 95 % ClI
1 144/144 100 (97,4 - 100)
. 2 143/143 100 (97,4 - 100)
Negativ
3 144/144 100 (97,4 - 100)
Toate 431/431 100 (99,1 - 100)

Tabelul 107: Procentajul de concordanta pentru IMP

Concentratia de Concordanta cu rezultatele asteptate

Escherichia coli (IMP+) Sit Corespunde / N % 95 % CI
1 36/36 100 (90,4 - 100)
Flacon pozitiv 2 35/36 97,2 (85,8 - 99,5)
+ 8 ore
(1 x 109 CFU/ml) 3 36/36 100 (90,4 - 100)
Toate 107/108 99,1 (94,9 - 99,8)
1 36/36 100 (90,4 - 100)
Flacon pozitiv 2 35/35 100 (90,1 - 100)
(1x10° CFU/mI) 3 35/36 97,2 (85,8 - 99,5)
Toate 106/107 99,1 (94,9 - 99,8)
1 143/143 100 (97,4 - 100)
, 2 144/144 100 (97,4 - 100)
Negativ
3 144/144 100 (97,4 - 100)
Toate 431/431 100 (99,1 -100)

Tabelul 108: Procentajul de concordanta pentru KPC
Concentratia de

Concordanta cu rezultatele asteptate

Enterobacter cloacae Sit
(CTX-M+, KPC+) Corespunde / N % 95 % ClI

1 36/36 100 (90,4 - 100)
Flacon pozitiv 2 36/36 100 (90,4 - 100)

+ 8 ore
(1 x 10° CFU/mI) 3 36/36 100 (90,4 - 100)
Toate 108/108 100 (96,6 - 100)
1 35/35 100 (90,16 - 100)
Flacon pozitiv 2 36/36 100 (90,4 - 100)
(1 x10° CFU/ml) 3 36/36 100 (90,4 - 100)
Toate 107/107 100 (96,5 - 100)
1 144/144 100 (97,4 - 100)
. 2 143/143 100 (97,4 - 100)

Negativ
3 144/144 100 (97,4 - 100)
Toate 431/431 100 (99,1 - 100)
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Tabelul 109: Procentajul de concordanta pentru OXA

Concentratia de

Concordanta cu rezultatele asteptate

Acinetobacter baumannii Sit
(OXA-23+) Corespunde / N % 95 % CI
1 36/36 100 (90,4 - 100)
Flacon pozitiv 2 36/36 100 (90,4 - 100)
+ 8 ore
(1 x 10° 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)
(1 x10% CFU/ml) 3 36/36 100 (90,4 - 100)
Toate 108/108 100 (96,6 - 100)
1 143/143 100 (97,4 - 100)
) 2 143/143 100 (97,4 - 100)
Negativ
3 144/144 100 (97,4 - 100)
Toate 430/430 100 (99,1 - 100)

Tabelul

110: Procentajul de concordanta pentru VIM

Concentratia de

Concordanta cu rezultatele asteptate

Pseudomonas aeruginosa Sit
(VIM+) Corespunde / N % 95 % ClI
1 36/36 100 (90,4 - 100)
Flacon pozitiv 2 35/35 100 (90,1 - 100)
+ 8 ore
(1 x 10° CFU/ml) 3 36/36 100 (90,4 - 100)
Toate 107/107 100 (96,5 - 100)
1 36/36 100 (90,4 - 100)
Flacon pozitiv 2 36/36 100 (90,4 - 100)
(1 x10° CFU/ml) 3 36/36 100 (90,4 - 100)
Toate 108/108 100 (96,6 - 100)
1 143/143 100 (97,4 - 100)
. 2 144/144 100 (97,4 - 100)
Negativ
3 144/144 100 (97,4 - 100)
Toate 431/431 100 (99,1 - 100)
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Substante interferente si echivalenta matricei probei (evaluarea flacoanelor)

Trei amestecuri de organisme compuse din 12 organisme de pe panel reprezentand 16 tinte si matrice
de sange negativ au fost utilizate pentru a evalua substantele potential interferente si tipurile de flacoane
pentru interferenta. Concentratia fiecarui organism testat este rezumata in tabelul 111.

Tabelul 111: Concentratii de organisme pentru substantele
interferente si evaluari ale echivalentei flacoanelor

Organism

Concentratie

Acinetobacter baumanii

4 x 108 CFU/mlI

Bacteroides fragilis

4 x 108 CFU/m

Enterobacter aerogenes

2 x 108 CFU/ml

Enterobacter cloacae (CTX-M)

2 x 108 CFU/m

Escherichia coli (OXA)

2 x 108 CFU/ml

Haemophilus influenzae

6 x 108 CFU/ml

Klebsiella oxytoca

9 x 108 CFU/ml

Neisseria meningitidis

3 x 107 CFU/ml

Pseudomonas aeruginosa (IMP)

1 x 108 CFU/m

Serratia marcescens

1 x 10° CFU/ml

Staphylococcus aureus (tinta Pan gram-pozitiv)

2 x 107 CFU/ml

Candida albicans (tinta Pan Candida)

1 x 10% CFU/ml

Substante interferente

Optsprezece substante au fost utilizate pentru a evalua o interferenta potentiala cu panelul cobas eplex
BCID-GN. Organismele din tabelul 111 au fost adaugate in matricea de sange negativ si testate in trei
exemplare cu si fara fiecare substanta potential interferenta. Matricea de sédnge negativ a fost testata pentru
a controla o potentiala interferentd pozitiva. Substantele potential interferente sunt rezumate in tabelul
112. 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-GN la concentratii relevante din punct de vedere clinic. Efectul substantelor

interferente a fost evaluat numai pentru substantele enumerate in tabelul 112. Interferenta datorata

altor substante decét cele descrise in aceasta sectiune poate duce la rezultate eronate.

Tabelul 112: Substante potential interferente: Lista substantelor

Substante endogene

Concentratia de testare

Bilirubina 60 pg/ml
Hemoglobina 0,6 g/l
ADN genomic uman 6 x 105 copii/ml
Trigliceride 1000 mg/dI
y-globulina 0,85 g/dl
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cobas eplex BCID gram-negative panel (panel de identificare a hemoculturilor gram-negative)

Substante exogene Concentratia de testare
Amoxicilina / Clavulanat 3,5 pg/ml
Amfotericina B 2 ug/mi
Caspofungin 4,5 pg/mi
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 mg/l

Echivalenta matricei probei (evaluarea flacoanelor)
Treisprezece tipuri de flacoane au fost testate pentru interferente cu fiecare dintre organismele enumerate
in tabelul 111. Cinci replici ale fiecarui organism au fost testate in fiecare din cele doua loturi de flacoane.
Matricea de sange negativ a fost rulata ca un control negativ. Douasprezece tipuri de flacoane testate
nu au prezentat interferente pentru niciuna dintre tintele testate. Unul din cele trei loturi de flacoane
BACTEC™ Lytic Anaerobic testate a prezentat o sensibilitate redusa pentru unele tinte. Un rezumat

al tipurilor de flacoane evaluate si rezultatele studiului sunt prezentate in tabelul 113.

Tabelul 113: Echivalenta matricei probei (evaluarea flaconului) — Tipuri de flacoane

Producator Marca de flacon Tipul de flacon Rezultatul studiului
BD BACTEC™ Plus Aerobic Nicio interferenta observata
BD BACTEC Plus Anaerobic Nicio interferenta observata
BD BACTEC Standard Aerobic Nicio interferenta observata
BD BACTEC Standard Anaerobic | Nicio interferenta observata
BD BACTEC Peds Plus™ Nicio interferenta observata
Au fost observate rezultate fals negative
o Lo Anaeroio | Peirs Pan Cndl, Enterabacter
si OXA intr-unul din cele trei loturi*
bioMérieux BACT/ALERT® SA Standard Aerobic | Nicio interferenta observata
bioMérieux BACT/ALERT f\r’:‘asetrf)rt‘)?card Nicio interferenta observata
bioMérieux BACT/ALERT FA Plus Nicio interferenta observata
bioMérieux BACT/ALERT FN Plus Nicio interferenta observata
bioMérieux BACT/ALERT PF Plus Nicio interferenta observata
Thermo Scientific™ VersaTREK™ EE\?NOA)\(e T:;gifz Nicio interferenta observata
Thermo Scientific VersaTREK Enil\)uoﬁ geErc%bic Nicio interferenta observata

* Doua din 15 replici au fost fals negative pentru Pan Candida; 1 din 15 replici a fost fals negativa pentru Enterobacter cloacae;
1 din 15 replici a fost fals negativa pentru Escherichia coli (OXA-48); 2 din 15 replici au fost fals negative pentru CTX-M
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cobas eplex BCID gram-negative panel (panel de identificare a hemoculturilor gram-negative)

Transfer si contaminare incrucisata

Transferul si contaminarea incrucisata au fost evaluate pentru panelul cobas eplex BCID-GN fin timpul
si Tntre rulari, alternand probe ridicat pozitive si negative in timpul mai multor rulari in 5 serii de testare. Un
amestec cu titru ridicat de Escherichia coli OXA pozitiv, Enterobacter cloacae pozitiv CTX-M si KPC,
Salmonella enterica si Enterococcus faecalis (un organism tinta Pan gram-pozitiv) a fost preparat la 1 x
10® CFU/ml fiecare, precum si Candida krusei (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. Pe parcursul a 120 de rulari,
toate cu probe pozitive valabile, au dus la detectarea de Escherichia coli, complexul Enterobacter
cloacae, Salmonella, OXA, CTX-M, KPC, 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-GN prin asocierea a opt organisme
relevante din punct de vedere clinic (inclusiv o tintd de test Pan gram-pozitiv si un organism gram-pozitiv
din afara panelului) in patru amestecuri de probe simulate de 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 celor douasprezece conditii de testare. Un rezumat al organismelor evaluate si al
concentratiilor de testare este prezentat in tabelul 114.

Tabelul 114: Inhibitie competitiva — Organisme si concentratii testate

Organism

Concentratie
ridicata

Concentratie
scazuta

Klebsiella pneumoniae

1 x10° CFU/ml

9 x 108 CFU/mI

Escherichia coli (CTX-M+)

1 x 10° CFU/mI

2 x 108 CFU/ml

Enterobacter cloacae (VIM+)

7 x 108 CFU/ml

2 x 108 CFU/mI

Klebsiella oxytoca (KPC+)

1 x 10° CFU/mI

9 x 108 CFU/ml

Pseudomonas aeruginosa (IMP+)

8 x 108 CFU/m

1 x 108 CFU/ml

Serratia marcescens

2 x 102 CFU/ml

1 x 10° CFU/ml

Staphylococcus aureus

1 x 108 CFU/ml

2 x 107 CFU/ml

Corynebacterium striatum”

2 x 10° CFU/ml

4 x 10® CFU/ml

A. Organism din afara panelului
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DEPANARE

Tabelul 115: Tabel de depanare

Pentru o lista completa a tuturor mesajelor de eroare cobas eplex si o descriere a mesajelor, va rugam
sa consultati manualul de utilizare cobas eplex.

Recomandari privind

corespunde numarului de serie
al cartusului scanat)

»The system is not ready to
accept the cartridge” (Sistemul
nu a nu este gata 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)

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

»The system rejected an attempt
to process a previously used
cartridge” (Sistemul a respins

o incercare de procesare a unui
cartus folosit anterior)

Eroare Mesaje de eroare Descriere
repetarea testelor
,Cartridge failure” (Eroare cartus eroare care apare in . Scoateti cartusul din compartiment.
Cartridge failure” (E rtus o i 1. Scoateti cartusul di rtiment
The cartridge initialization timpul verificarii preliminare a. Resetati cartusul pentru a sterge
Yfest failed” (Testul de initalizare (init,ializare) a cartU§qui_Ia eroarea -
a cartusului a esuat) ’ introducerea in compartiment. b. Introduceti din nou cartusul in
o ’ Verificarea preliminara sau orice compartiment disponibil
,Cartridge not present” initializarea cartusului are
(Cartusul nu este prezent) loc atunci cand cartusul
Bay heater failure” (Defect la este introdus prima data 2. Daca cartusul nu poate fi initializat
?ncélzitorul compartimentului) n compartiment si dureaza la a doua incercare si genereaza
., aproximativ 90 de secunde. din nou o eroare in timpul verificarii
»Unknown error” (Eroare preliminare, aceasta inseamna
necunoscuta) La finalizarea verificarii ca exista o problema cu cartusul.
i i ilure” preliminare sau a initializarii cest cartus trebuie aruncat conform
,Bay main / fluid motor failure liminar initializarii Acest cartus trebui it conf
(Defectiunea motorului principal / | Cartusului, acesta nu poate fi procedurilor de laborator si proba
fluidului din compartiment) reutilizat, dar Tnainte de acest trebuie repetata folosind un nou
, punct, cartusul poate fi retestat. cartus. Compartimentul (comparti-
,,(B;ay OV?t"_ prestsured Dt mentele) trebuie resetat(e) pentru
(Compartiment suprapresurizat) | pentry a verifica dacé initializarea a sterge erorile. V& rugam
,Bay temperature out of range” cartusului s-a finalizat, examinati sa contactati asistenta tehnica
(Temperatura compartimentului | eticheta cartusului la scoatere. Roche pentru a-i avertiza cu privire la
este in afara gamei) Daca eticheta cartusului aceasta problema
The svstem was unable to cobas eplex BCID-GN a fost
;ead thye cartridae” (Sistemul perforata, initializarea a inceput Daca compartimentul raméane intr-o
ridg (Si u si cartusul nu poate fi retestat. stare de eroare (rosu intermitent)
tut citi cartusul d : ;
nu a putut citi cartugul) Daca eticheta nu a fost dupa ce cartusul a fost indepartat,
LCartridge inserted doesn't match | perforata, urmati reco-mandarile | atunci acesta trebuie resetat prin
Testul nu the serial number of the cartridge | date. meniul Bay Configuration (Configurare
a inceput scanned” (Cartusul introdus nu compartiment) inainte de a putea

fi utilizat pentru a rula cartusele.
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Recomandari privind

Eroare Mesaje de eroare Descriere
repetarea testelor
,Bay heater failure” (Defect la Acest tip de eroare apare in Reactivii au fost epuizati si cartusul nu
incalzitorul compartimentului) timpul rularii, dupa finalizarea poate fi refolosit. Contactati asistenta
Bay main / fluid motor failure” yerificé_rilf)r preliminare si _ tehnicévRoche $i‘ contipuati testarea
ZDefectiunea motorului principal / |rt1pted|cg procesarea cartusului | repetata a probei folosind un nou
fluidului din compartiment) pana la finalizare. cartus.
»,Bay voltage failure” (Pierdere Dac& compartimentul rdmane intr-o
de tensiune a compartimentului) stare de eroare (rosu intermitent) dupa
,Bay sub-system ce cartusul a fost indepartat, atunci
communication timeout” (Timpul acesta trebuie resetat prin meniul
de comunicare al subsistemului Bay Configuration (Configurare
Testul de compartiment a expirat) qompanlment) inainte de a putea
nu a fost Bay over pressured” fi utilizat pentru a rula cartusele.
finalizat (Compartiment suprapresurizat)
,Bay auto-calibration failure”
(Eroare de autocalibrare
a compartimentului)
.Bay temperature out of range”
(Temperatura compartimentului
este Tn afara gamei)
»The system was unable to
eject the cartridge from the bay”
(Sistemul nu a putut elimina
cartusul din compartiment)
Aceasta este o eroare care are Reactivii au fost epuizati si cartusul nu
ca rezultat ca nu se genereaza poate fi refolosit. Contactati asistenta
Nevalabil rezultate valabile. Se va genera | tehnica Roche si continuati testarea

un raport de testare, dar toate
tintele si controlul intern vor
fi nevalabile.

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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GLOSARUL SIMBOLURILOR
Simbol Descriere Simbol Descriere
LOT Codul lotului g Folosi pana la data de
A Atentionare SN Numér de serie

Contine o cantitate suficienta pentru

:; <n> teste REF Numar de catalog
C E Conformitate Tn Uniunea Europeana \—" Riscuri biologice

IVD

Dispozitiv medical de diagnostic
in vitro

Limita superioara a temperaturii

Consultati instructiunile de utilizare

Limita inferioara a temperaturii

Reprezentant autorizat in
Comunitatea Europeana

Interval de temperatura

(4]
aal

Producator

Iritant, sensibilizant dermic, toxicitate
acuta (daunatoare), efecte narcotice,
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C.LOT

Lot de cartus

Oxidanti

Rx Only
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international

De unica folosinta

Importator

Numar de componenta Roche

10196785001-01RO

Doc Rev. 1.0

Destinat diagnosticarii in vitro.

Pagina 98




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

REFERINTE

10.

11.

12.

13

14.

15.

16.

17.

18.

19.

20.

21.

22.

23.

24.

25.

26.

27.

Angus, Derek C., et al. (2013) Severe Sepsis and Septic Shock. New England Journal of Medicine,
369(9) 840-851. DOI: 10.1056/NEJMra1208623

Centers for Disease Control and Prevention. Gram-negative Bacteria Infections in Healthcare Settings. Retrieved
from https://www.cdc.gov/hai/organisms/gram-negative-bacteria.html

Korytny, Alexander, et al. (2016) Bloodstream infections caused by multi-drug resistant Proteus mirabilis:
Epidemiology, risk factors and impact of multi-drug resistance. Infectious Diseases (London), 48(6) 428-431.
DOI: 10.3109/23744235.2015.1129551

Abbo, Ahron, et al. (2005) Multidrug-resistant Acinetobacter baumannii. Emerging Infectious Diseases, 11(1) 22-29.
DOI: 10.3201/eid1101.04000

Centers for Disease Control and Prevention. Acinetobacter in Healthcare Settings. Retrieved from
http://www.cdc.gov/hai/organisms/acinetobacter.html

Cunha, Burke A., et al. (2016) Acinetobacter. Retrieved from http://emedicine.medscape.com/article/236891-
overview March 15

CLSI. (2013) Performance Standards for Antimicrobial Susceptibility Testing; Twenty-Third Informational
Supplement. CLSI document M100-S23. Wayne, PA. Clinical and Laboratory Standards Institute.

Bonomo, Robert A., et al. (2006) Mechanisms of Multidrug Resistance in Acinetobacter Species and
Pseudomonas aeruginosa. Clinical Infectious Diseases, 43(S2) S49-56. DOI: 10.1086/504477

Boulanger, Anne, et al. (2012) NDM-1-Producing Acinetobacter baumannii from Algeria. Antimicrobial Agents
and Chemotherapy, 56(4) 2214-2215. DOI: 10.1128/AAC.05653-11

Martinez, T., et al. (2016) Genetic environment of the KPC gene in Acinetobacter baumannii ST2 clone from
Puerto Rico and genomic insights into its drug resistance. Journal of Medical Microbiology, 65(8) 784-792.
DOI: 10.1099/jmm.0.000289

Aldridge, Kenneth E., et al. (2003) Bacteremia Due to Bacteroides fragilis Group: Distribution of Species,
B-Lactamase Production, and Antimicrobial Susceptibility Patterns. Antimicrobial Agents and Chemotherapy,
47(1) 148-153. DOI: 10.1128/AAC.47.1.148—153.2003

Jouseimies-Simer, Hannele, et al. (2002) Wadsworth-Ktl Anaerobic Bacteriology Manual 6th Edition. Start Now Pr.
Hetch, David, W. Bacteroides species. Retrieved from http://www.antimicrobe.org/b85.asp#r116

Gill, MA. (1999) Citrobacter urinary tract infections in children. The Pediatric Infectious Disease Journal,
18(10) 889-92.

Antonelli, Alberto, et al. (2015) OXA-372, a novel carbapenem-hydrolysing class D b-lactamase from a Citrobacter
freundii isolated from a hospital wastewater plant. Journal of Antimicrobial Chemotherapy, 70(10) 2749-2756.
DOI: 10.1093/jac/dkv181

Du, Xiao-Xing, et al. (2013) Genetic characteristics of blaNDM-1-positive plasmid in Citrobacter freundii
isolate separated from a clinical infectious patient. Journal of Medical Microbiology 62, 1332-1337.
DOI: 10.1099/jmm.0.057091-0

Gaibani, Paolo, et al. (2013) Outbreak of Citrobacter freundii carrying VIM-1 in an ltalian Hospital, identified during
the carbapenemases screening actions. International Journal of Infectious Diseases, 17(9) e714—e717.

Millan, Beatriz, et al. (2011) CTX-M-14 b-lactamase-producing Citrobacter freundii isolated in Venezuela.
Millan et al. Annals of Clinical Microbiology and Antimicrobials, 10:22. DOI: 10.1186/1476-0711-10-22

Peter, S., et al. (2014) Emergence of Citrobacter freundii carrying IMP-8 metallo-b-lactamase in Germany.
New Microbes and New Infections, 2(2) 42-45. DOI: 10.1002/nmi2.36

Zhang, Rong, et al. (2008) High-level carbapenem resistance in a Citrobacter freundii clinical isolate is due
to a combination of KPC-2 production and decreased porin expression. Journal of Medical Microbiology,
57(3) 332-337. DOI: 10.1099/jmm.0.47576-0

Food Safety News. CDC warns of Cronobacter in powdered milk, infant formula. Retrieved from
http://www.foodsafetynews.com/2016/04/125714/# W G1xjX3-EhR

Mezzatesta, Maria Lina, et al. (2012) Enterobacter cloacae complex: clinical impact and emerging antibiotic
resistance. Future Microbiology. 7(7), 887-902. DOI: 10.2217/fmb.12.61

Trecarichi, E.M., et al. (2015) Current epidemiology and antimicrobial resistance data for bacterial bloodstream
infections in patients with hematologic malignancies: an Italian multicentre prospective survey. Clinical
Microbiology and Infection, 21(4) 337-343. DOI: 10.1016/j.cmi.2014.11.022

Jha, Piyush, et al. (2016) Transmission of Enterobacter aerogenes septicemia in healthcare workers.
SpringerPlus, 5(1) 1397. DOI: 10.1186/s40064-016-3011-x

Davin-Regli, Anne, et al. (2015) Enterobacter aerogenes and Enterobacter cloacae; versatile bacterial pathogens
confronting antibiotic treatment. Frontiers in Microbiology, 6:392. DOI: 10.3389/fmicb.2015.00392

Mayo Clinic. Diseases and Conditions E.coli. Retrieved from
http://www.mayoclinic.org/diseases-conditions/e-coli/basics/definition/con-20032105

Université de Montreal. Escherichia coli Laboratory. Pathogenic E. coli. Retrieved from
http://www.ecl-lab.com/en/ecoli/index.asp

10196785001-01RO
Doc Rev. 1.0 Destinat diagnosticarii in vitro. Pagina 99


https://www.cdc.gov/hai/organisms/gram-negative-bacteria.html
http://www.cdc.gov/hai/organisms/acinetobacter.html
http://emedicine.medscape.com/article/236891-overview%20March%2015
http://emedicine.medscape.com/article/236891-overview%20March%2015
http://www.antimicrobe.org/b85.asp#r116
http://www.foodsafetynews.com/2016/04/125714/#.WG1xjX3-EhR
http://www.mayoclinic.org/diseases-conditions/e-coli/basics/definition/con-20032105
http://www.ecl-lab.com/en/ecoli/index.asp

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

28.

29.

30.

31.

32.

33.

34.

35.

36.

37.

38.

39.
40.

41.

42.

43.

44.

45.

46.

47.

48.

49.

50.

51.

52.

53.

54.
55.

56.

57.

Ruppé, Etienne, et al. (2009) CTX-M B-Lactamases in Escherichia coli from Community-acquired Urinary
Tract Infections, Cambodia. Emerging Infectious Diseases, 15(5) 741-748. DOI: 10.3201/eid1505.071299

Oteo, Jesus, et al. (2008) Emergence of imipenem resistance in clinical Escherichia coli during therapy.
International Journal of Antimicrobial Agents, 32(6) 534-537. DOI: 10.1016/j.ijantimicag.2008.06.012

McGuinn, Marcella, et al. (2009) Escherichia coli and Klebsiella pneumoniae Carbapenemase in Long-term Care
Facility, lllinois, USA. Emerging Infectious Diseases, 15(6) 988-989. DOI: 10.3201/eid1506.081735

Rasheed, J. Kamile, et al. (2013) New Delhi Metallo-B-Lactamase—producing Enterobacteriaceae, United States.
Emerging Infectious Diseases, 19(6) 870-878. DOI: PMCID: PMC3713825

Zurfluh, Katrin, et al. (2015) Emergence of Escherichia coli producing OXA-48 3-Lactamase in the community
in Switzerland. Antimicrobial Resistance and Infection Control, 4:9. DOI: 10.1186/s13756-015-0051-x

Scoulica, Efstathia V., et al. (2004) Spread of blaVIM-1-producing E.coli in a university hospital in Greece. Genetic
analysis of the integron carrying that blaVIM-1 metallo-B-lactamase gene. Diagnostic Microbiology & Infectious
Disease, 48(3) 167-172. DOI: 10.1016/j.diagmicrobio.2003.09.012

Public Health Agency of Canada. Fusobacterium spp. Pathogen Safety Data Sheet. Retrieved from
http://www.phac-aspc.gc.ca/lab-bio/res/psds-ftss/fusobacterium-eng.php

Afra, Kevin, et al. (2013) Incidence, risk factors, and outcomes of Fusobacterium species bacteremia.
BMC Infectious Diseases, 13:264. DOI: 10.1186/1471-2334-13-264

Centers for Disease Control and Prevention. Haemophilus influenzae Disease (Including Hib). Retrieved from
https://www.cdc.gov/hi-disease/clinicians.html

Rubach, Matthew P., et al. (2011) Increasing Incidence of Invasive Haemophilus influenzae Disease in Adults,
Utah, USA. Emerging Infectious Diseases, 17(9) 1645-1650. DOI: 10.3201/eid1709.101991

Paterson, David L., et al. Klebsiella species (K.pneumoniae, K.oxytoca, K.ozaenae and K. rhinoscleromatis).
Infectious Disease Antimicrobial Agents. Retrieved from http://www.antimicrobe.org/new/b107.asp

NCBI Taxonomy Browser. Retrieved from https://www.ncbi.nim.nih.gov/Taxonomy/Browser/wwwtax.cqi?id=570
Singh, Col Lavan, et al. (2016) Klebsiella oxytoca: An emerging pathogen? Medical Journal Armed Forces India.
72(S1) S59-S61. DOI: http://dx.doi.org/10.1016/j.mjafi.2016.05.002

Qureshi, Shahab, et al. Klebsiella Infections. Medscape. Retrieved from
http://emedicine.medscape.com/article/219907-overview

Arnold, Ryan S., et al. (2011) Emergence of Klebsiella pneumoniae Carbapenemase (KPC)-Producing Bacteria.
Southern Medical Journal, 104(1) 40—45. DOI:10.1097/SMJ.0b013e3181fd7d5a

Climaco, Eduardo C., et al. (2010) CTX-M—producing Klebsiella spp. in a Brazilian hospital: what has changed
in 6 years? Diagnostic Microbiology & Infectious Disease, 68(2) 186-189.

Conceicao, T., et al. (2005) First Isolation of blaVIM-2 in Klebsiella oxytoca Clinical Isolates from Portugal.
Antimicrobial Agents and Chemotherapy, 49(1) 476. DOI: 10.1128/AAC.49.1.476.2005

Cuzon, Gaelle, et al. (2011) Outbreak of OXA-48-Positive Carbapenem-Resistant Klebsiella pneumoniae Isolates
in France. Antimicrobial Agents and Chemotherapy, 55(5) 2420-2423. DOI: 10.1128/AAC.01452-10

Giakkoupi, P., et al. (2003) VIM-1 Metallo-B-Lactamase-Producing Klebsiella pneumoniae Strains in Greek
Hospitals. Journal of Clinical Microbiology, 41(8) 3893-3896. DOI: 10.1128/JCM.41.8.3893-3896

Hagiya, Hideharu, et al. (2015) Klebsiella oxytoca-producing IMP-1 Detected as the First Strain of Carbapenem-
resistant Enterobacteriaceae in Our Hospital. Internal Medicine, 54 2939-2941. DOI: 10.2169/internalmedicine.54.4965
Hoenigl, Martin, et al. (2012) KPC-producing Klebsiella oxytoca Outbreak, Austria. Antimicrobial Agents and
Chemotherapy, 56(4) 2158-2161. DOI:10.1128/AAC.05440-11

Huang, Tzu-Wen, et al. (2013) Complete Sequences of Two Plasmids in a blaNDM-1-Positive Klebsiella oxytoca
Isolate from Taiwan. Antimicrobial Agents and Chemotherapy, 57(8) 4072—4076. DOI: 10.1128/AAC.02266-12
Wang, Guiging, et al. (2013) CTX-M B-Lactamase—producing Klebsiella pneumoniae in Suburban New York,
New York, USA. Emerging Infectious Diseases, 19(11) 1803-1810. DOI: 10.3201/eid1911.121470

Li, Jun-Jie, et al. (2016) Lactamase-1-Producing Klebsiella pneumoniae, Florida, USA. Emerging Infectious
Diseases, 22(4) 1803-1810. DOI: http://dx.doi.org/10.3201/eid2204.151176

Limbago, Brandi M., et al. (2011) IMP-Producing Carbapenem-Resistant Klebsiella pneumoniae in the United
States. Journal of Clinical Microbiology, 49(12) 4239-4245. DOI:10.1128/JCM.05297-11

Nazik, H., et al. (2014) Detection and Spread of Oxa-48-Producing Klebsiella oxytoca Isolates in Istanbul, Turkey.
Southeast Asian Journal of Tropical Medicine and Public Health, 45(1) 123-129.

Miller, James R. Morganella Infections. Retrieved from http://emedicine.medscape.com/article/222443-overview
Demiray, Tayfur, et al. (2016) A severe Morganella morganii endophthalmitis; followed by bacteremia. Iranian
Journal of Microbiology, 8(1) 70-72.

Diene, S.M,, et al. (2014) CTX-M-15-producing Morganella morganii from Hépital Principal de Dakar, Senegal.
New Microbes and New Infections, 2(2) 46—49. DOI: 10.1002/nmi2.41

Shibata, Naohiro, et al. (2003) PCR Typing of Genetic Determinants for Metallo-B-Lactamases and Integrases
Carried by Gram-Negative Bacteria Isolated in Japan, with Focus on the Class 3 Integron. Journal of Clinical
Microbiology, 41(12) 5407-5413. DOI: 10.1128/JCM.41.12.5407-5413.2003

10196785001-01RO
Doc Rev. 1.0 Destinat diagnosticarii in vitro. Pagina 100


http://www.phac-aspc.gc.ca/lab-bio/res/psds-ftss/fusobacterium-eng.php
https://www.cdc.gov/hi-disease/clinicians.html
http://www.antimicrobe.org/new/b107.asp
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/Taxonomy/Browser/wwwtax.cgi?id=570
http://dx.doi.org/10.1016/j.mjafi.2016.05.002
http://emedicine.medscape.com/article/219907-overview
http://emedicine.medscape.com/article/222443-overview

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

58.

59.

60.

61.

62.

63.

64.
65.

66.
67.
68.
69.

70.

71.

72.

73.

74.

75.

76.

77.

78.

79.

80.

81.

82.

83.

84.

85.

86.

Shi, D.-S., et al. (2012) Identification of blaKPC-2 on different plasmids of three Morganella morganii isolates.
European Journal of Clinical Microbiology & Infectious Diseases, 31(5) 797-803.

Olaitan, Abiola Olumuyiwa, et al. (2014) Genome analysis of NDM-1 producing Morganella morganii clinical
isolates. Expert Review of Anti-infective Therapy, 12(10) 1297-1305. DOI: 10.1586/14787210.2014.944504
Hammoudi, D., et al. (2014) Countrywide spread of OXA-48 carbapenemase in Lebanon: surveillance and genetic
characterization of carbapenem-non-susceptible Enterobacteriaceae in 10 hospitals over a one-year period.
International Journal of Infectious Diseases, 29 139-144. DOI: 10.1016/j.ijid.2014.07.017

Tsakris, Athanassios, et al. (2007) Characterization of In3Mor, a new integron carrying VIM-1 metallo-f-lactamase
and sat1 gene, from Morganella morganii. Journal of Antimicrobial Chemotherapy, 59(4) 739-741.
DOI: 10.1093/jac/dkm020

Centers for Disease Control and Prevention. Meningococcal Disease (Neisseria meningitidis). Retrieved from
https://wwwnc.cdc.gov/travel/diseases/meningococcal-disease

Centers for Disease Control and Prevention. Meningococcal Disease Causes & Transmission. Retrieved from
https://www.cdc.gov/meningococcal/about/causes-transmission.html
https://www.cdc.gov/meningitis/lab-manual/chpt10-pcr.html

Drzewiecka, Dominika. (2016) Significance and Roles of Proteus spp. Bacteria in Natural Environments. Microbial
Ecology, 72(4) 741-758. DOI: 10.1007/s00248-015-0720-6

Gonzalez, Gus, et al. Proteus Infections. Retrieved from http://emedicine.medscape.com/article/226434-overview
Armbruster, Chelsie E., et al. Proteus species. Retrieved from http://www.antimicrobe.org/b226.asp
Karapavlidou, P., et al. (2005) CTX-M-1 extended-spectrum beta-lactamase-producing Proteus mirabilis
in Greece. Microbial Drug Resistance, 11(4) 351-4.

Dixon, Nyssa, et al. (2016) IMP-27: A Unique Metallo-B-Lactamase Identified in Geographically Distinct Isolates
of Proteus mirabilis. Antimicrobial Agents Chemotherapy, 60(10) 6418-6421. DOI: 10.1128/AAC.02945-15
Tibbetts, R., et al. (2008) Detection of KPC-2 in a Clinical Isolate of Proteus mirabilis and First Reported
Description of Carbapenemase Resistance Caused by a KPC B-Lactamase in P. mirabilis. Journal of Clinical
Microbiology, 46(9) 3080-3083.

Qin, Shangshang, et al. (2015) Emergence of extensively drug-resistant Proteus mirabilis harboring a conjugative
NDM-1 plasmid and a novel Salmonella genomic island variant (SGI1-Z). Antimicrobial Agents Chemotherapy,
59(10) 6601-6604. DOI: 10.1128/AAC.00292-15

Chen, Liang, et al. (2015) First Report of an OXA-48-Producing Multidrug-Resistant Proteus mirabilis Strain from
Gaza, Palestine. Antimicrobial Agents and Chemotherapy, 59(7) 4305-4307. DOI: 10.1128/AAC.00565-15.
Miriagou, V., et al. (2010) Detecting VIM-1 Production in Proteus mirabilis by an Imipenem-Dipicolinic Acid Double
Disk Synergy Test. Journal of Clinical Microbiology, 48(2) 667—668.

Friedrich, Marcus, et al. Pseudomonas aeruginosa Infections. Retrieved from
http://emedicine.medscape.com/article/226748-overview

McCarthy, Kate. (2015) Pseudomonas aeruginosa: Evolution of Antimicrobial Resistance and Implications
for Therapy. Seminars in Respiratory and Critical Care Medicine, 36(01) 44-55. DOI: 10.1055/s-0034-1396907
Al Naiemi, Nashwan, et al. (2006) A CTX-M extended-spectrum B-Lactamase in Pseudomonas aeruginosa and
Stenotrophomonas maltophilia. Journal of Medical Microbiology, 55(11) 1607-1608. DOI:10.1099/jmm.0.46704-0
Kazmierczak, Krystyna M., et al. (2016) Multiyear, Multinational Survey of the Incidence and Global Distribution
of Metallo-B-Lactamase-Producing Enterobacteriaceae and Pseudomonas aeruginosa. Antimicrobial Agents and
Chemotherapy, 60(2) 1067-1078. DOI: 10.1128/AAC.02379-15

Evans, Benjamin A., et al. (2014) OXA B-Lactamases. Clinical Microbiology Reviews, 27(2) 241-263.

Ao, Trong T., et al. (2015) Global Burden of Invasive Nontyphoidal Salmonella Disease, 2010. Emerging
Infectious Diseases, 21(6) 941-949. DOI: 10.3201/eid2106.140999

Gal-Mor, Ohad, et al. (2014) Same species, different diseases: how and why typhoidal and non-typhoidal
Salmonella enterica serovars differ. Frontiers in Microbiology, 5:391. DOI: 10.3389/fmicb.2014.00391

Lan, Nguyen Phu Huong, et al. (2016) Invasive Non-typhoidal Salmonella Infections in Asia: Clinical Observations,
Disease Outcome and Dominant Serovars from an Infectious Disease Hospital in Vietham. PLoS Neglected
Tropical Diseases, 10(8) e0004857. DOI: 10.1371/journal.pntd.0004857

Buckle, Geoffrey C., et al. (2012) Typhoid fever and paratyphoid fever: Systematic review to estimate morbidity
and mortality for 2010. Journal of Global Health, 2(1) 010401. DOI:10.7189/jogh.02.010401

Sjolund-Karlsson, Maria, et al. (2011) CTX-M-producing Non-Typhi Salmonella spp. Isolated from Humans,
United States. Emerging Infectious Diseases, 17(1) 97-99. DOI: 10.3201/eid1701.100511

Hosoda, Takuya, et al. (2015) Emergence of Salmonella Strain That Produces IMP-1-Type Metallo-B-Lactamase
in a Japanese Patient.

Jure, M.A., et al. (2014) Emergence of KPC-2-Producing Salmonella enterica Serotype Schwarzengrund
in Argentina. Antimicrobial Agents and Chemotherapy, 58(10) 6335-6336. DOI: 10.1128/AAC.03322-14

Day, Martin R., et al. (2015) Carbapenemase-producing Salmonella enterica isolates in the UK. Journal of
Antimicrobial Chemotherapy, 70(7) 2165-2167. DOI: 10.1093/jac/dkv075

10196785001-01RO
Doc Rev. 1.0 Destinat diagnosticarii in vitro. Pagina 101


https://wwwnc.cdc.gov/travel/diseases/meningococcal-disease
https://www.cdc.gov/meningococcal/about/causes-transmission.html
https://www.cdc.gov/meningitis/lab-manual/chpt10-pcr.html
http://emedicine.medscape.com/article/226434-overview
http://www.antimicrobe.org/b226.asp
http://emedicine.medscape.com/article/226748-overview

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

87.
88.
90.
91.

92.

93.

94.

95.

96.

97.
98.
99.

100.
101.

102.

103.

104.

105.

106.

107.

108.

109.

110.

Sotillo, Alma, et al. (2015) Emergence of VIM-1-producing Salmonella enterica serovar Typhimurium
in a paediatric patient. Journal of Medical Microbiology, 64(12) 1541-1543. DOI: 10.1099/jmm.0.000170

Herra, Celine, et al. Serratia marcescens. Retrieved from http://www.antimicrobe.org/b26.asp

Ania, Basilio J, et al. Serratia, Overview. Retrieved from http://emedicine.medscape.com/article/228495-overview#a5
Gastmeier, Petra. (2014) Serratia marcescens: an outbreak experience. Frontiers in Microbiology, 5:81.
DOI: 10.3389/fmicb.2014.00081

Heltberg, O. et al. (1993) Nosocomial epidemic of Serratia marcescens septicemia ascribed to contaminated
blood transfusion bags. Transfusion, 33(3) 221-227. DOI: 10.1046/j.1537-2995.1993.33393174448.x

Madani, TA, et al. (2011) Serratia marcescens-contaminated baby shampoo causing an outbreak among
newborns at King Abdulaziz University Hospital, Jeddah, Saudi Arabia. Journal of Hospital Infection, 78(1) 16-19.
DOI: 10.1016/j.jhin.2010.12.017

Mahlen, Steven D. (2011) Serratia Infections: from Military Experiments to Current Practice. Clinical Microbiology
Reviews, 24(4) 755-791. DOI: 10.1128/CMR.00017-11

Batah, R., etal. (2015) Outbreak of Serratia marcescens Coproducing ArmA and CTX-M-15 Mediated High Levels
of Resistance to Aminoglycoside and Extended-Spectrum Beta-Lactamases, Algeria. Microbial Drug Resist.,
21(4) 470-476. DOI: 10.1089/mdr.2014.0240

Nakamura, T., et al. (2002) IMP-1 type metallo-beta-lactamase producing Serratia marcescens strains isolated
from blood culture between 1991 to 200. Kansenshogaku Zasshi, 76(4) 246-53.

Silva, Kesia Esther, et al. (2015) Coproduction of KPC-2 and IMP-10 in Carbapenem-Resistant Serratia
marcescens Isolates from an Outbreak in a Brazilian Teaching Hospital. Journal of Clinical Microbiology,
53(7) 2324-2328. DOI: 10.1128/JCM.00727-15

Gruber, Teresa M., et al. (2015) Pathogenicity of pan-drug-resistant Serratia marcescens harbouring blaNDM-1.
Antimicrobial Chemotherapy, 70(4) 1026—1030. DOI: 10.1093/jac/dku482

Piorel, Laurent, et al. (2012) OXA-48-like carbapenemases: the phantom menace. Journal of Antimicrobial
Chemotherapy, 67(7) 1597-1606. DOI: 10.1093/jac/dks121

Nastro, M., et al. (2013) First nosocomial outbreak of VIM-16-producing Serratia marcescens in Argentina. Clinical
Microbiology and Infectious Diseases, 19(7) 617-619. DOI: 10.1111/j.1469-0691.2012.03978.x

Ania, Basilio J, et al. Serratia, clinical. Retrieved from http://emedicine.medscape.com/article/228495-clinical
Falagas, Matthew E., et al. (2008) Therapeutic options for Stenotrophomonas maltophilia infections beyond
co-trimoxazole: a systematic review. Journal of Antimicrobial Chemotherapy, 62(5) 889-894. DOI: 10.1093/jac/dkn301
Ruppé, Etienne, et al. (2015) Mechanisms of antimicrobial resistance in Gram-negative bacilli. Annals of Intensive
Care, (2015) 5(1) 61. DOI: 10.1186/s13613-015-0061-0

Pathmanathan, A., et al. (2005) Significance of positive Stenotrophomonas maltophilia culture in acute respiratory
tract infection. The European Respiratory Journal, 25(5) 911-914. DOI: 10.1183/09031936.05.00096704
Livermore, D.M. (2006) CTX-M: Changing the Face of ESBLs in Europe. Journal of Antimicrobial Chemotherapy,
59(2) 165-174.

Queenan, Anne Marie, et al. (2007) Carbapenemases: The Versatile p-Lactamases. Clinical Microbiology
Reviews, 20(3) 440-458. DOI: 10.1128/CMR.00001-07

Zmarlicka, Monika, T., et al. (2015) Impact of New Delhi metallo-beta-lactamase on beta-lactam antibiotics.
Infection and Drug Resistance, 2015(8) 297-309. DOI: 10.2147/IDR.S39186

Nordmann, Patrice, et al. (2011) Global Spread of Carbapenemase-producing Enterobacteriaceae. Emerging
Infectious Diseases, 17(10) 1791-1798. DOI: 10.3201/eid1710.110655

Papp-Wallace, Krisztina M., et. al. (2016) New B-Lactamase Inhibitors in the Clinic. Infectious Disease Clinics
of North America, 30(2): 441-464. doi:10.1016/j.idc.2016.02.007.

Makena, Anne, et al. (2015) Comparison of Verona Integron-Borne Metallo-B-Lactamase (VIM) Variants Reveals
Differences in Stability and Inhibition Profiles. Antimicrobial Agents and Chemotherapy, 60(3) 1377-1384. DOI:
10.1128/AAC.01768-15

Samuel, Linoj P., et al. (2016) Multicenter Assessment of Gram Stain Error Rates. Journal of Clinical Microbiology,
54 (6) 1442-1447. DOI: 10.1128/JCM.03066-15

10196785001-01RO
Doc Rev. 1.0 Destinat diagnosticarii in vitro. Pagina 102


http://www.antimicrobe.org/b26.asp
http://emedicine.medscape.com/article/228495-overview#a5
http://emedicine.medscape.com/article/228495-clinical

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

VERSIUNE DOCUMENT

Informatii versiune document
Rev. A 05/2019 | Document initial

Rev. B 10/2020 | A fost actualizata limba controalelor externe; a fost actualizata Neisseria meningitidis
n sectiunea Rezumatul microorganismelor detectate.

Rev. C 04/2021 | Au fost actualizate datele privind stabilitatea probelor.

Rev. D 02/2022 | A fost imbunatatitd incluziunea GN2 si au fost corectate greseli de redactare.

Rev E Avertismente si precautii, Generalitati, limba adaugata pentru a respecta cerintele
de reglementare.

Tabelul 112: concentratiile finale pentru y-globulina si caspofungina sunt raportate
ca 0,85 g/dl si respectiv 4,5 pg/ml.

A fost adaugata o referinta la rezumatul privind siguranta si performanta.

A fost actualizata adresa EMERGO. Au fost adaugate prevederile UKCA. Au fost
actualizate informatii privind datele de contact pentru asistenta tehnica, site-ul
web, marca comerciala si drepturile de autor. A fost actualizat Glosarul

simbolurilor.

Doc Rev. 1.0 Prima editie pentru Branchburg bazata pe IFU P11082-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 dacé 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 comerciala 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-negative si/sau utilizarea acestuia prezinta

o tehnologie revendicata Tn unul sau mai multe dintre urmatoarele brevete americane si europene
detinute sau detinute sub licenta de GenMark Diagnostics, Inc. sau filialele sale, cu mai multe brevete
suplimentare straine si nationale in asteptare: brevete SUA nr. 7,820,391, 8,486,247, 9,222,623,
9,410,663, 9,453,613, 9,498,778, 9,500,663, 9,598,722, 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, D881409 si D900330 si alte brevete si
cereri de brevete internationale.

10196785001-01RO
Doc Rev. 1.0 Destinat diagnosticarii in vitro. Pagina 103



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

Cu exceptia cazului in care se convine altfel in scris, utilizadnd 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.

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: decembrie 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/

10196785001-01RO
Doc Rev. 1.0 Destinat diagnosticarii in vitro. Pagina 104


https://diagnostics.roche.com/

	CUPRINS
	UTILIZARE PREVĂZUTĂ
	REZUMATUL ȘI EXPLICAȚIA TESTULUI 
	REZUMAT PRIVIND ORGANISMELE DETECTATE
	Bacterii
	Markeri de rezistență antimicrobiană
	Ținte Pan

	PRINCIPIILE TEHNOLOGIEI
	MATERIALE FURNIZATE
	COMPOZIȚIA REACTIVILOR
	DEPOZITAREA, STABILITATEA ȘI MANIPULAREA REACTIVILOR
	MATERIALE NEFURNIZATE
	Echipament
	Consumabile

	AVERTISMENTE ȘI PRECAUȚII
	Generalități
	Securitate
	Laborator

	COLECTAREA, MANIPULAREA ȘI DEPOZITAREA SPECIMENELOR
	PROCEDURA
	Note privind procedura
	Procedura detaliată

	CONTROLUL CALITĂȚII
	Controale interne
	Controale externe

	REZULTATE
	Interpretarea rezultatului testului pe gen și grup
	Interpretarea rezultatelor testelor pentru markerii de rezistență
	Rezultatele testului Pan

	RAPOARTE DE TEST
	Raport de detectare
	Raport de control extern
	Raport rezumativ

	LIMITE ALE PROCEDURII
	VALORILE AȘTEPTATE
	CARACTERISTICI DE PERFORMANȚĂ
	PERFORMANȚA CLINICĂ
	Metoda de comparație
	Date demografice ale probelor clinice
	Performanța clinică
	Stratificarea speciilor detectate prin testul pe gen și pe grup 
	Stratificarea speciilor detectate prin testul genelor de rezistență 
	CTX-M
	IMP
	KPC
	NDM
	OXA
	VIM

	Markerii de rezistență și sensibilitatea de rezistență antimicrobiană 
	Co-detecții în probe clinice
	Performanța instrumentului cobas eplex în studiile clinice 

	CARACTERISTICI DE PERFORMANȚĂ ANALITICĂ
	Limita de detecție (LoD)
	Reactivitate analitică (inclusivitate)
	Reactivitatea prevăzută (in silico) pentru teste la nivelul genului și grupului
	Reactivitate prevăzută (in silico) pentru markerii de rezistență 
	Tabelul 75: Rezultatele reactivității (inclusivitate) prevăzute (in silico) pentru CTX-M-2

	Specificitate analitică (reactivitate încrucișată și exclusivitate)
	Exclusivitate în afara panelului
	Pozitivitatea flaconului
	Reproductibilitate
	Substanțe interferente și echivalența matricei probei (evaluarea flacoanelor)
	Substanțe interferente
	Echivalența matricei probei (evaluarea flacoanelor) 

	Transfer și contaminare încrucișată
	Studiu de inhibiție competitivă

	DEPANARE
	Asistența tehnică (Statele Unite ale Americii)
	Asistența tehnică (internațional)

	GLOSARUL SIMBOLURILOR
	REFERINȚE

