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Xpert® C. difficile BT

Wyrdb medyczny przeznaczony do diagnostyki in vitro

1 Nazwa zastrzezona

Xpert® C. difficile BT

2 Nazwa powszechna lub zwyczajowa

Test Xpert C. difficile BT

3 Przeznaczenie

Test Xpert C. difficile BT firmy Cepheid, wykonywany na aparatach firmy Cepheid, to test diagnostyczny in vitro do analizy
jakosciowej umozliwiajacy szybkie wykrywanie toksyny C. difficile tcdB (gen toksyny B), cdt (gen toksyny binarnej) oraz
delecji nukleotydu w pozycji 117 genu tcdC w probkach nieuformowanego kalu (ptynnego lub migkkiego) pobranych od
pacjentow z podejrzeniem zakazenia bakterig Clostridium difficile (CDI). Test Xpert C. difficile BT jest przeznaczony jako
pomoc w diagnozowaniu zakazenia Clostridium difficile (CDI) oraz wykrywaniu szczepéw potencjalnie powigzanych z
cigzsza choroba. Test wykorzystuje zautomatyzowang reakcje tancuchowa polimerazy w czasie rzeczywistym (PCR) do
wykrywania toksyny tcdB, cdt oraz delecji tcdC w pozycji 117 powiazanej ze szczepem rybotypu 027. Toksyna binarna

jest wytwarzana przez ograniczong liczbg szczepow bakterii C. difficile, w tym szczep 027. Wykrycie toksyny binarnej
razem z toksyna tcdB jest czgsto wskaznikiem ciezszej choroby lub nawrotu choroby. Izolaty bakterii C. difficile z wynikiem
uyjemnym pod katem toksyny fcdB, ktore majg tylko geny toksyny binarnej, mogg powodowac¢ objawy podobne do tych,
ktore powoduja toksynogenne szczepy bakterii C. difficile, jednak znaczenie kliniczne takich szczepdw jest obecnie
nieokreslone. Jednoczesna hodowla bakteryjna jest konieczna tylko wtedy, gdy jest wymagane dalsze typowanie lub wzrost
drobnoustroju.

4 Podsumowanie i objasnienie

C. difficile to Gram-dodatnia, przetrwalnikujaca, beztlenowa paleczka, ktoéra po raz pierwszy zostata powigzana z chorobg w
1978 roku.!

Objawy infekeji Clostridium Difficile siggaja od tagodnej biegunki po cigzkie i zagrazajace zyciu rzekomobtoniaste
zapalenie jelita grubego.? Dojrzala flora bakteryjna jelita grubego zdrowych dorostych jest na ogdt oporna na kolonizacje
C. difficile.3 Jezeli jednak dojdzie do zmian w zakresie prawidlowe;j flory jelita grubego, dochodzi do utraty odpornosci

na kolonizacj¢ przez inne gatunki bakterii, jak na przyktad C. difficile. Najczgstszym czynnikiem ryzyka rozwoju CDI jest
ekspozycja na antybiotyki.4 Pierwotnym czynnikiem wirulencji bakterii C. difficile jest cytotoksyna B.5 Geny kodujace
toksyne A (fcdA; enterotoksyne) i toksyne B (fcdB) sg cze$cig locus patogennos$ci (PaLoc).67 Wigkszo$¢ patogennych
szczepow to szczepy dodatnie pod katem toksyny A i toksyny B (A+B+), jednak izolaty wariantéw ujemnych pod katem
toksyny A i dodatnich pod katem toksyny B (A-B+) zostaly rdwniez rozpoznane jako patogenne.8 Niektore szczepy C.
difficile wytwarzaja rowniez swoista wzgledem aktyny ADP-rybozylotransferaze (zwana toksyna binarng lub CDT). Locus
toksyny binarnej zawiera dwa oddzielne geny (cdtA i cdtB) i jest zlokalizowany poza PaLoc.%10.11

Diagnostyka zakazen Clostridium difficile (CDI) tradycyjnie opiera si¢ albo na wykrywaniu toksyny B bezposrednio w
kale (test neutralizacji cytotoksycznosci hodowli komoérkowej [CCCN]), albo na hodowli drobnoustroju i oznaczaniu
wytwarzania toksyny B przez izolat (hodowla toksykogenna). Zaréwno test CCCN, jak i hodowla toksykogenna sa
pracochlonne, ale sa wciaz uwazane za ,,ztoty standard” z uwagi na swoisto$¢ pierwszego rozwigzania oraz czuto$é
drugiego.12:13 Opracowano kilka szybkich testow immunoenzymatycznych do wykrywania toksyn A i B, jednak te testy
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maja mniejsza czulos¢ i swoistos¢ w poroéwnaniu z testem CCCN. Opracowano metody PCR do wykrywania gendw
powiazanych z wytwarzaniem toksyny A i/lub toksyny B, ktore wykazuja wysoka czuto$¢ i swoisto§¢ w pordwnaniu z
hodowla toksykogenna.!4

Oprocz toksyn A i B najnowsza literatura sugeruje zwigzek miedzy wytwarzaniem toksyny binarnej a cigzkoscia choroby
i jej skutkiem. Bauer i in.!5 wykazali obecnos$¢ genow toksyny binarnej w izolatach toksykogennych w 23% przypadkow
zakazen Clostridium difficile (CDI) w Europie. Toksyna binarna wytwarzana przez geny cdt jest czgsto obserwowana

w szczepach bakterii C. difficile powiazanych ze zwigkszong cigzkos$cia zakazenia Clostridium difficile (CDI). Toksyna
binarna nalezy do rodziny toksyn ADP-rybozylujacych i sklada si¢ z genow cdtA4, enzymatycznej ADP-rybozylotransferazy,
ktora modyfikuje aktyne, i genu cdtB, ktory wigze si¢ z komorkami gospodarza i powoduje translokacje produktu genu
cdt4 do cytozolu. Wiele badan klinicznych wykazato zwigzek migdzy obecnoscia genow toksyny binarnej w bakterii

C. difficile a zwigkszong 30-dniowa $miertelno$cia spowodowang zakazeniem Clostridium difficile (CDI) niezaleznie od
rybotypu PCR. Literatura wykazuje rowniez, ze u 0sob z ci¢zkim zakazeniem Clostridium difficile (CDI), piorunujacym
zapaleniem okr¢znicy i/lub nawracajacym zakazeniem Clostridium difficile cze$ciej wystepuje zakazenie rybotypami

C. difficile majacymi geny powodujace wytwarzanie toksyny binarnej (cdtA/cdtB), niz u 0s6b, u ktérych takie powiktania
nie wystepujg.16:17

Podzbior izolatow wytwarzajacych toksyng binarng ma mutacje genu ujemnie regulujacego toksyny (tcdC), tj. delecje
nukleotydu 117 (.cdCA117) spdjna ze szczepami rybotypu 027. Zakazenie powodowane przez szczepy 027/NAP1/

BI moze by¢ powigzane z wyzszym wspolczynnikiem $miertelno$ci i chorobowosci, w tym z przyj¢ciami na oddziat
intensywnej opieki medycznej (OIOM) i dluzszym pobytem na oddziale. Analiza wieloczynnikowa wykazata istotne
powiazanie pomigdzy ci¢zkos$ciag choroby oraz obecnoscia rybotypdw z genem toksyny binarnej z delecja na poziomie
nukleotydu 117 lub bez niej. W ciagu ostatnich dwoch dekad wystgpowaly epidemie zakazen Clostridium difficile (CDI)
przypisywane pojawiajacym si¢ ,.hiperwirulentnym” szczepom, ktére obejmuja szczepy oporne na fluorochinoling nalezace
do rybotypu PCR 027 (ktore sa rowniez znane jako grupa NAP1 zgodnie ze wzorcem elektroforezy pulsacyjnej w zelu oraz
typ BI zgodnie z testem enzymow restrykcyjnych).8:18 Szczepy rybotypu 027 moga wykazywaé zwigkszone wytwarzanie
toksyn, co jest przypisywane delecjom w genie regulujacym fcdC, i moga wytwarza¢ wiecej przetrwalnikow, co prowadzi
do zwigkszonej trwatoéci w $rodowisku.!%-20 Wynik dodatni pod katem przypuszczalnego rybotypu 027 moze utatwié
identyfikacj¢ mozliwych Zrodet epidemii rybotypu 027.

Ponadto w dodatkowych badaniach zgltoszono przypadki pacjentow z biegunka i podejrzeniem zakazenia bakteria C. difficile
spowodowanego toksynotypem XI / rybotypem PCR 033 lub szczepami podobnymi do rybotypu 033 z wynikiem dodatnim
pod katem toksyny binarnej, ale uyjemnym pod katem toksyn A i B.2122 Znaczenie kliniczne takich szczepow z wynikiem
dodatnim pod katem toksyny binarnej i ujemnym pod katem toksyny B nie jest w pelni zrozumiate.

5 Zasada procedury

Analizatory automatyzuja i integruja przygotowanie probki, oczyszczanie i amplifikacje kwasu nukleinowego oraz
wykrywanie sekwencji docelowych w probkach prostych lub ztozonych za pomoca testow rRT-PCR (reakcja PCR z
odwrotng transkryptaza wykonywana w czasie rzeczywistym). Systemy skltadaja si¢ z aparatu, komputera osobistego oraz
wstepnie zainstalowanego oprogramowania umozliwiajacych wykonywanie badan na probkach klinicznych i wyswietlanie
wynikow. Systemy wymagaja stosowania jednorazowych kartridzy GeneXpert, ktére zawierajg odczynniki do reakcji
PCR oraz w ktorych odbywaja si¢ procesy ekstrakcji DNA, amplifikacji i wykrywania amplikonéw. Poniewaz kartridze

sa samowystarczalne, ryzyko zanieczyszczenia krzyzowego mi¢dzy probkami jest zminimalizowane. Pelny opis systemu
znajduje si¢ w odpowiedniej czg¢éci GeneXpert Dx System Operator Manual i/lub GeneXpert Infinity System Operator
Manual.

Test Xpert C. difficile BT zawiera odczynniki umozliwiajace wykrywanie szczepu bakterii C. difficile wytwarzajacego
toksyng oraz kontrole przetwarzania probki (SPC). Kontrola SPC shuzy do kontrolowania odpowiedniego przetwarzania
bakterii docelowych oraz do monitorowania obecnosci substancji powodujacych hamowanie reakcji PCR. Kontrola sondy
(PCC) weryfikuje stopien nawodnienia odczynnikéw, napetnienie probowki do PCR w kartridzu, integralno$¢ sondy i
stabilno$¢ barwnika.

Startery i sondy testu Xpert C. difficile BT wykrywaja sekwencje genow pod katem toksyny B (zcdB), toksyny binarnej (cdf)
i tcdCA117.

4 Xpert® C. difficile BT
301-6190-PL, Wersja E
2024-07



Xpert® C. difficile BT

Uwaga

Uwaga

6 Odczynniki i aparaty

6.1 Materialy dostarczone

Zestaw testu Xpert C. difficile BT zawiera odczynniki w ilo$ci wystarczajacej do przetworzenia 10 probek lub probek
kontroli jakosci.

Zestaw zawiera nastepujace elementy:

Xpert C. difficile BT Kartridze testu ze
zintegrowanymi komorami reakcyjnymi

e Granulki typu 1, granulki typu 2 i granulki typu 3 10

(liofilizowane) 1 na kartridz
e Odczynnik 1 3,0 ml na kartridz
e Odczynnik 2 (wodorotlenek sodu) 3,0 ml na kartridz

Woreczki z odczynnikami testu Xpert C. difficile BT 10
e Odczynnik do probek (tiocyjanian guanidyny) 10 x 2,0 ml na woreczek
Ptyta CD 1 na zestaw

Pliki definicji testu (ADF)
Instrukcja importowania pliku ADF do
oprogramowania

e Instrukcja uzycia (ulotka informacyjna)

Karty charakterystyki substancji niebezpiecznej (SDS) sg dostgpne na stronie internetowej www.cepheid.com lub
www.cepheidinternational.com w karcie WSPARCIE.

Albumine surowicy bydlecej (BSA) w kulkach w tym produkcie uzyskano i wytworzona wytgcznie z osocza wotowego
pochodzacego z USA. Zwierzat nie karmiono biatkiem pochodzgcym od przezuwaczy ani innym biatkiem zwierzgcym;
zwierzeta przebadano zaréwno przed ubojem, jak i po nim. Podczas przetwarzania nie nastgpito wymieszanie materiatu
z innymi materiatami pochodzenia zwierzgcego.

6.2 Przechowywanie i obstuga

Zestaw testu Xpert C. difficile BT nalezy przechowywaé¢ w temperaturze 2—28°C.

Nie uzywac¢ odczynnika do probek lub kartridzy po uptywie daty waznos$ci.

Wieczko kartridza mozna otworzy¢ dopiero wtedy, gdy uzytkownik bedzie gotowy do wykonania badania.
Nie uzywa¢ odczynnika do probek, ktory ulegt zmgtnieniu lub przebarwieniu.

Nie uzywac nieszczelnego kartridza.

6.3 Materialy wymagane, ale nie dostarczone

e System lub (numer katalogowy zalezy od konfiguracji): aparat GeneXpert, komputer z oprogramowaniem
wlasnosciowym GeneXpert w wersji 4.3 lub nowszej, skaner kodow kreskowych i instrukcja obstugi.

e Drukarka: je$li wymagana jest drukarka, informacji o zakupie zalecanej drukarki udzieli przedstawiciel handlowy firmy
Cepheid.
Wytrzasarka typu vortex
Czyste jednorazowe pipety transferowe

Sucha wymazowka do celu przeniesienia probki, jak wymazowka dostgpna w systemie do pobierania probek firmy
Cepheid (nr kat. firmy Cepheid: 900-0370), jednorazowa wymazéwka firmy Cepheid (nr kat. firmy Cepheid SDPS-120)
lub systemy do transportu z dwiema wymazowkami firmy Copan (139C LQ STUART)
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7 Ostrzezenia i srodki ostroznosci

Wszystkie probki biologiczne, w tym uzyte kartridze i odczynniki, nalezy traktowa¢ jako mogace przenosi¢ czynniki
zakazne. Poniewaz czgsto niemozliwe jest okreslenie, ktdry z preparatow biologicznych moze by¢ zakazny, ze
wszystkimi nalezy pracowac, zachowujac standardowe srodkdéw ostrozno$ci. Wytyczne dotyczace obshugi probek mozna
uzyska¢ w amerykanskiej agencji Centers for Disease Control and Prevention oraz w instytucie Clinical and Laboratory
Standards Institute.23.24

Nalezy przestrzega¢ procedur bezpieczenstwa obowiazujacych w placoéwce w zakresie pracy z substancjami
chemicznymi i probkami biologicznymi.

Stosowac¢ czyste fartuchy laboratoryjne i regkawiczki. Zmienia¢ rekawiczki migdzy przetwarzaniem kazdej probki.

Nie wolno zastepowaé odczynnikow testu Xpert C. difficile BT innymi odczynnikami.

Nie wolno otwiera¢ wieczka kartridza testu Xpert C. difficile BT w celu innym niz dodanie probki i odczynnikow lub
usuni¢cie probki z pierwotnego kartridza i powtdrzenie badania w nowym kartridzu.

Nie uzywa¢ kartridza, ktory upadt po wyjeciu z opakowania.

Nie wolno potrzgsa¢ kartridzem. Potrzasanie kartridzem lub jego upuszczenie po otwarciu wieczka moze prowadzi¢ do
uzyskania niewaznych wynikow.

Nie wolno uzywac kartridza, jesli jego komora reakcyjna jest uszkodzona.

Nie umieszczaé etykiety z identyfikatorem probki na wieczku kartridza ani na etykiecie z kodem kreskowym.

Kazdy jednorazowy kartridz testu Xpert C. difficile BT stuzy do wykonania jednego badania. Nie uzywaé¢ ponownie
uzytych kartridzy.

Preparaty biologiczne, produkty stuzace do przenoszenia materiatu i zuzyte kartridze nalezy traktowac jako

materiaty potencjalnie zakazne i wymagajace zachowania standardowych srodkéw ostroznos$ci. Nalezy przestrzegac
obowigzujacych w instytucji procedur dotyczacych odpadow srodowiskowych w zakresie odpowiedniego usuwania
zuzytych kartridzy i niewykorzystanych odczynnikow. Te materiaty moga stanowi¢ niebezpieczne materialy chemiczne,
ktorych usuwanie musi si¢ odbywacé zgodnie ze swoistymi krajowymi lub regionalnymi przepisami dotyczacymi
usuwania. Jesli krajowe lub regionalne przepisy nie regulujg kwestii dotyczacych odpowiedniego usuwania odpadow,
wowczas probki biologiczne i zuzyte kartridze nalezy usuwaé zgodnie z wytycznymi Swiatowej Organizacji Zdrowia
(WHO, World Health Organization) dotyczacymi obstugi i usuwania odpadéw medycznych.

W przypadku zanieczyszczenia obszaru roboczego lub sprzetu probkami lub kontrolami zanieczyszczony obszar nalezy
doktadnie wyczysci¢ przy pomocy roztworu w stosunku 1:10 wybielacza chlorowego, a nastgpnie nalezy ponownie
wyczysci¢ obszar roboczy przy pomocy etanolu 70%. Przed kontynuowaniem pracy powierzchnie robocze nalezy
wytrze¢ calkowicie do sucha.

Zagrozenia chemiczne25.26

Hasto ostrzegawcze: OSTRZEZENIE
Zwroty GHS ONZ wskazujace rodzaj zagrozenia

e Dziata szkodliwie po potknigciu.

e Dziala draznigco na skorg.

e Powoduje powazne podraznienia oczu.

Zwroty GHS ONZ wskazujace Srodki ostroznosci

e Zapobieganie

Doktadnie umy¢ po uzyciu.
Nie jes¢, nie pi¢ ani nie pali¢ podczas uzywania produktu.
Unika¢ uwolnienia do §rodowiska.

Stosowac¢ rgkawice ochronne/odziez ochronna/ochrone oczu/ochrong twarzy.
e Reagowanie

W PRZYPADKU KONTAKTU ZE SKORA: Umyé¢ duza iloscia wody z mydlem.

Zanieczyszczong odziez zdjaé i wypraé przed ponownym uzyciem.

Zastosowac okreslone leczenie (patrz informacje uzupetniajace dotyczace pierwszej pomocy).

W przypadku wystapienia podraznienia skory: Zasiggnac porady/zglosi¢ si¢ pod opieke lekarza.

W PRZYPADKU DOSTANIA SIE DO OCZU: Ostroznie ptuka¢ woda przez kilka minut. Wyjac soczewki
kontaktowe, jezeli sg i mozna je tatwo usunaé. Kontynuowac ptukanie.

Xpert® C. difficile BT
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W przypadku utrzymywania si¢ dzialania draznigcego na oczy: Zasiegna¢ porady/zgtosi¢ si¢ pod opieke lekarza.
W PRZYPADKU POLKNIECIA: W przypadku zlego samopoczucia natychmiast skontaktowac si¢ z
OSRODKIEM ZATRUC lub lekarzem.

e Wyplukaé usta.
o Przechowywanie/usuwanie

e Zawarto$¢/pojemnik usuwac zgodnie z miejscowymi/regionalnymi/krajowymi/migdzynarodowymi przepisami.

9 Pobieranie, transportowanie i przechowywanie prébek

1. Pobra¢ nieuformowany kat do czystego pojemnika. Przestrzega¢ wytycznych obowiazujacych w placéwce dotyczacych
pobierania probek w celu wykonania badan pod katem bakterii C. difficile.

2. Oznaczy¢ identyfikatorem pacjenta i przesta¢ do laboratorium w celu wykonania badan.

3. Probke przechowywaé w temperaturze 2—8°C. Probka zachowuje stabilno$¢ przez maksymalnie 5 dni w przypadku
przechowywania w temperaturze 2—8°C. Ewentualnie probki mozna przechowywaé w temperaturze pokojowej (20—
30°C) przez maksymalnie 24 godziny.

10 Procedura

10.1 Przygotowywanie kartridza

Wazne Rozpoczaé badanie w ciggu 30 minut od momentu dodania prébki do kartridza.

Aby doda¢ probke do kartridza:
1. Wyjaé kartridz i odczynnik do probek z opakowania.
2. Na krotko zanurzy¢ wymazowke w probcee nieuformowanego kalu. Wymazowka nie musi by¢ catkowicie zanurzona.

3. Wiozy¢ wymazowke do probowki zawierajacej odczynnik do probek.

Uwaga Uzyc¢ sterylnej gazy w celu zminimalizowania ryzyka zanieczyszczenia.

4. Trzymajac wymazowke za trzon blisko krawedzi probowki, unie$¢ wymazowke na wysokos¢ kilku milimetréw od dna
probowki, a nastepnie przycisngé trzon do krawedzi probowki w celu jego ztamania. Upewnic sig, ze wymazowka jest
wystarczajgco krotka i umozliwia szczelne zamknigcie zatyczki.

5. Zamkna¢ zatyczke i miesza¢ w wytrzasarce przy wysokiej predkosci przez 10 sekund.

6. Otworzy¢ wieczko kartridza. Przy pomocy czystej pipety transferowej przenies¢ catg zawarto$¢ odczynnika do probek
do komory na probke kartridza.

7. Zamknij wieczko kartridza.

Sample Chamber
(Large Opening)

llustracja 1. Kartridz (widok z gory)
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10.2 Rozpoczynanie badania

W przypadku uzywania systemu GeneXpert Dx, przed rozpoczeciem badania nalezy sie upewnic¢, ze w systemie

Wazne jest uruchomione oprogramowanie GeneXpert Dx w wersji 4.7b lub nowszej oraz ze do oprogramowania
zaimportowano odpowiedni plik definicji testu.
W przypadku uzywania systemu GeneXpert Infinity przed rozpoczeciem badania nalezy sie upewni¢, ze w

Wazne systemie jest uruchomione oprogramowanie Xpertise w wersji 6.4b lub nowszej oraz do oprogramowania
zaimportowano odpowiedni plik definicji testu.
Niniejszy punkt zawiera opis podstawowych krokoéw umozliwiajacych wykonanie badania. Szczegdtowe instrukcje mozna
znalez¢ w instrukcji obstugi systemu GeneXpert Dx 1ub instrukcji obstugi systemu GeneXpert Infinity, w zalezno$ci od
uzywanego modelu.

Uwaga Wykonywane czynnosci moga by¢ inne, jesli administrator systemu zmienit domysiny cykl pracy.
1. Wiaczy¢ aparat GeneXpert:

* W przypadku uzywania aparatu GeneXpert Dx, najpierw wiaczy¢ aparat GeneXpert Dx, a nastepnie wigczy¢
komputer. Oprogramowanie GeneXpert zostanie uruchomione automatycznie. W przeciwnym razie nalezy
dwukrotnie kliknaé ikone skrotu oprogramowania GeneXpert Dx na pulpicie systemu Windows®.
lub

* W przypadku uzywania aparatu GeneXpert Infinity, wlaczy¢ aparat. Oprogramowanie Xpertise zostanie
uruchomione automatycznie. W przeciwnym razie nalezy dwukrotnie klikng¢ ikong skrotu oprogramowania Xpertise
na pulpicie systemu Windows®.

2. Zalogowac¢ si¢ do oprogramowania aparatu GeneXpert, podajac nazwe uzytkownika i hasto.
3. W oknie systemu GeneXpert klikna¢ polecenic Nowe badanie (Create Test) (GeneXpert Dx) lub przycisk

Zlecenia (Orders) i Zle¢ badanie (Order Test) (Infinity). Zostanie wyswietlone okno Nowe badanie (Create

Test). Pojawi si¢ okno dialogowe Skanowanie kodu kreskowego identyfikatora pacjenta (Scan Patient ID

Barcode).

4. Zeskanowac lub wpisa¢ Identyfikator pacjenta (Patient ID). W wypadku wpisywania Identyfikatora pacjenta (Patient

ID) nalezy upewnic si¢, ze Identyfikator pacjenta (Patient ID) jest wpisany poprawnie. Identyfikator pacjenta (Patient

ID) jest powiazany z wynikami badania i wySwietlany w oknic Wyswietlanie wynikow (View Results) oraz we

wszystkich raportach. Pojawi si¢ okno dialogowe Skanowanie kodu kreskowego identyfikatora probki (Scan

Sample ID barcode).

5. Zeskanowa¢ lub wpisa¢ Identyfikator probki (Sample ID). W wypadku wpisywania Identyfikatora probki (Sample

ID) upewnic¢ sig, ze Identyfikator probki (Sample ID) jest wpisany poprawnie. Identyfikator probki (Sample ID) jest

powiazany z wynikami badania i wy$swietlany w oknie WySwietlanie wynikéw (View Results) oraz we wszystkich

raportach. Pojawi si¢ okno dialogowe Skanowanie kodu kreskowego kartridza (Scan Cartridge Barcode).
6. Zeskanowac kod kreskowy na kartridzu testu. Na podstawie informacji zawartych w kodzie kreskowym,
oprogramowanie automatycznie wypetni nastgpujace pola: Wybierz test (Select Assay), Identyfikator serii odczynnikow

(Reagent Lot ID), Numer seryjny kartridza (Cartridge SN) i Data waznosci (Expiration Date).

Jesli nie mozna zeskanowac¢ kodu kreskowego na kartridzu testu, woéwczas nalezy powtorzy¢ badanie z uzyciem

U nowego kartridza. Jesli kod kreskowy kartridza zostat zeskanowany w oprogramowaniu, a plik definicji testu nie jest
waga . o .

dostepny, pojawi sie ekran wskazujacy, ze plik definicji testu nie zostat wczytany do systemu. Jesli pojawi sie ten ekran,

nalezy skontaktowac sie z centrum wsparcia klienta firmy Cepheid.

7. Klikng¢ Rozpocznij badanie (Start Test) (GeneXpert Dx) lub Przeslij (Submit) (Infinity). W razie potrzeby
wpisa¢ hasto w wyswietlonym oknie dialogowym.

8. W przypadku systemu GeneXpert Infinity umiesci¢ kartridz na ta§mie transportowej. Kartridz zostanie zatadowany
automatycznie, rozpocznie si¢ badanie, a zuzyty kartridz zostanie umieszczony w pojemniku na odpady.

lub

W przypadku aparatu GeneXpert Dx:

a) Otworzy¢ drzwiczki modulu aparatu z migajaca zielong lampka i zatadowac kartridz.

b) Zamkna¢ drzwiczki. Badanie zostanie rozpoczgte, a zielona lampka przestanie miga¢. Po zakonczeniu badania
lampka przestanie §wiecic.

¢) Poczekaé, az system zwolni blokade drzwiczek, a nastgpnie otworzy¢ drzwiczki modutu. Wyjac¢ kartridz.
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d) Wyrzucié¢ zuzyte kartridze do odpowiedniego pojemnika na odpady, zgodnie ze standardowa praktyka obowiazujaca
w placoéwce.

11 Wyswietlanie i drukowanie wynikow

W niniejszym punkcie opisano podstawowe kroki umozliwiajace wyswietlanie i drukowanie wynikow. Szczegétowe
instrukcje dotyczace wyswietlania i drukowania wynikow mozna znalez¢ w instrukcji obstugi systemu GeneXpert Dx lub
instrukcji obstugi systemu GeneXpert Infinity, w zalezno$ci od uzywanego modelu.

1. Klikna¢ ikong Wyswietl wyniki (View Results), aby wyswietli¢ wyniki.

2. Po zakonczeniu badania klikna¢ przycisk Raport (Report) w oknic Wyswietlanie wynikéw (View Results), aby
wyswietli¢ i/lub utworzy¢ plik PDF z raportem.

12 Kontrola jakosci

Kazdy test zawiera kontrole przetwarzania probki (Sample Processing Control, SPC) oraz kontrolg sondy (Probe Check
Control, PCC).

e Kontrola przetwarzania prébki (SPC): Pozwala si¢ upewnic, ze probke przetworzono prawidtowo. SPC zawiera
przetrwalniki bakterii Bacillus globigii w postaci suchej kulki, ktora jest umieszczona w kazdym kartridzu i umozliwia
weryfikacj¢ prawidtowosci przetwarzania badanej probki. Kontrola SPC weryfikuje, czy w przypadku obecnosci
drobnoustrojow nastapita liza bakterii C. difficile 1 przetrwalnika oraz czy przetwarzanie probki jest prawidtowe.
Ponadto kontrola SPC wykrywa hamowanie reakcji real-time PCR zwigzane z probka, a takze umozliwia upewnienie
si¢, ze warunki reakcji PCR (temperatura i czas) sa odpowiednie dla reakcji amplifikacji oraz ze odczynniki do reakcji
PCR dziataja poprawnie. Wynik kontroli SPC powinien by¢ dodatni w probce ujemnej i moze by¢ ujemny lub dodatni w
probee dodatniej. Kontrola SPC zakonczy si¢ powodzeniem, jesli spetni zatwierdzone kryteria akceptacji.

o Kontrola sondy (PCC): Przed rozpoczg¢ciem reakcji PCR aparat GeneXpert mierzy sygnat fluorescencji z sond w celu
monitorowania nawadniania kulek, napelienia komory reakcyjnej, integralno$ci sondy i stabilnosci barwnika. Kontrola
sondy sprawdza, czy sa spetnione przypisane kryteria akceptacji.

13 Interpretacja wynikow

Wyniki sg interpretowane przez na podstawie zmierzonych sygnatow fluorescencji i wbudowanych algorytmow
obliczeniowych, a nastepnie wyswietlane w oknie Wyswietlanie wynikow (View Results). Mozliwe wyniki
przedstawia ponizsza tabela.
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Tabela 1. Wyniki testu Xpert C. difficile BT i ich interpretacja

Wynik

Interpretacja

Wynik DODATNI pod
katem toksykogennego
szczepu bakterii C. diff
(Toxigenic C. diff POS),
Wynik UJEMNY pod
katem toksyny binarnej
(Binary Toxin NEG),
Wynik UJEMNY pod
katem rybotypu 027
(027 NEG)

Patrz llustracja 2.

Zostaty wykryte sekwencje docelowe DNA szczepu bakterii C. difficile
wytwarzajgcego toksyne.

e Szczep bakterii C. difficile wytwarzajgcy toksyne — wartos¢ Ct sekwenc;ji
docelowej szczepu bakterii C. difficile wytwarzajgcego toksyne (gen toksyny
B) miesci sie w prawidtowym zakresie, a punkt koncowy znajduje sie
powyzej ustawienia minimalnego.

o Nie zostat wykryty gen toksyny binarnej ani delecja nukleotydu 117 genu
tcdC.

e SPC — NIE DOTYCZY (NA): kontrola SPC jest ignorowana, poniewaz
amplifikacja sekwencji docelowej bakterii C. difficile moze konkurowac z tg
kontrola.

e Kontrola sondy — POWODZENIE (PASS): wszystkie wyniki kontroli sondy
$g poprawne.

Wynik DODATNI pod
katem toksykogennego
szczepu bakterii C. diff
(Toxigenic C. diff POS),
Wynik DODATNI pod
katem toksyny binarnej
(Binary Toxin POS),
Wynik UJEMNY pod
katem rybotypu 027
(027 NEG)

Patrz llustracja 3.

Zostaty wykryte sekwencje docelowe DNA szczepu bakterii C. difficile
wytwarzajgcego toksyne.

o \Wartosci Ct sekwencji docelowych szczepu bakterii C. difficile
wytwarzajgcego toksyne (gen toksyny B i gen toksyny binarnej) mieszczg
sie w prawidtowym zakresie, a punkty kohcowe znajdujg sie powyzej
ustawienia minimalnego; nie zostata wykryta delecja nukleotydu 117 genu
tedC.

e SPC — NIE DOTYCZY (NA): kontrola SPC jest ignorowana, poniewaz
amplifikacja sekwencji docelowej bakterii C. difficile moze konkurowac z tg
kontrola.

e Kontrola sondy — POWODZENIE (PASS): wszystkie wyniki kontroli sondy
sg poprawne.

Wynik DODATNI pod
katem toksykogennego
szczepu bakterii C. diff
(Toxigenic C. diff
POS), Wynik DODATNI
pod katem toksyny
binarnej (Binary

Toxin POS), Wynik
PRAWDOPODOBNIE
DODATNI pod katem
rybotypu 027 (027
PRESUMPTIVE POS)

Patrz llustracja 4.

Zostaty wykryte sekwencje docelowe DNA szczepu bakterii C. difficile
wytwarzajgcego toksyne oraz przypuszczalnie rybotypu 027.

o Wartosci Ct wszystkich sekwencji docelowych szczepu bakterii C. difficile
wytwarzajgcego toksyne oraz przypuszczalnie rybotypu 027 (toksyna
B, toksyna binarna i delecja nukleotydu 117 genu tcdC) mieszczg sie w
prawidtowym zakresie, a punkty koncowe znajdujg sie powyzej ustawienia
minimalnego.

e SPC — NIE DOTYCZY (NA): kontrola SPC jest ignorowana, poniewaz
amplifikacja sekwencji docelowej bakterii C. difficile moze konkurowac z tg
kontrola.

e Kontrola sondy — POWODZENIE (PASS): wszystkie wyniki kontroli sondy
sg poprawne.

Wynik UJEMNY pod
katem toksykogennego
szczepu bakterii C. diff
(Toxigenic C. diff NEG),
Wynik DODATNI pod
katem toksyny binarnej
(Binary Toxin POS),
Wynik UJEMNY pod
katem rybotypu 027
(027 NEG)

Patrz llustracja 5.

Nie zostaty wykryte sekwencje docelowe genu toksyny B bakterii C. difficile;
zostata jednak wykryta inna sekwencja docelowa DNA (gen toksyny binarnej)
z wartoscig Ct mieszczgca sie w prawidlowym zakresie i punktem kofcowym
znajdujgcym sie powyzej ustawienia minimalnego. Znaczenie kliniczne
izolatéw z wynikiem dodatnim tylko pod katem toksyny binarnej jest obecnie
nieokreslone.

e SPC — NIE DOTYCZY (NA): kontrola SPC jest ignorowana, poniewaz
amplifikacja sekwencji docelowej bakterii C. difficile moze konkurowac z tg
kontrolg.

e Kontrola sondy — POWODZENIE (PASS): wszystkie wyniki kontroli sondy
s3 poprawne.
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Wynik

Interpretacja

Wynik UJEMNY pod
katem toksykogennego
szczepu bakterii C. diff
(Toxigenic C. diff NEG),
Wynik UJEMNY pod
katem toksyny binarnej
(Binary Toxin NEG),
Wynik UJEMNY pod
katem rybotypu 027
(027 NEG)

Patrz llustracja 6.

Nie zostaty wykryte sekwencje docelowe DNA bakterii C. difficile (gen toksyny
B, gen toksyny binarnej).

e Nie zostaty wykryte sekwencje docelowe genéw szczepu bakterii C. difficile
wytwarzajgcego toksyne (gen toksyny B i gen toksyny binarnej); nie zostaty
wykryte inne sekwencje docelowe DNA toksykogennego szczepu bakterii
C. difficile (delecja nukleotydu 117 genu tcdC).

e SPC — POWODZENIE (PASS): wartos¢ Ct kontroli SPC miesci sie w
prawidtowym zakresie, a punkt kohcowy znajduje sie powyzej ustawienia
minimalnego punktu koricowego.

e Kontrola sondy — POWODZENIE (PASS): wszystkie wyniki kontroli sondy
Sg poprawne.

WYNIK NIEWAZNY
(INVALID)

Patrz llustracja 7.

Nie mozna okresli¢ obecnosci ani nieobecnosci sekwencji docelowej DNA
bakterii C. difficile. Powtorzy¢ badanie zgodnie z instrukcjami, ktére zawiera
Sekcja 15. Kontrola SPC nie spetnita kryteriow akceptacji, probka nie zostata
poprawnie przetworzona lub nastgpito zahamowanie reakcji PCR.

e NIEWAZNY (INVALID) — Nie mozna okresli¢ obecnosci ani nieobecnosci
sekwencji docelowej DNA bakterii C. difficile.

e SPC — NIEPOWODZENIE (FAIL): wynik kontroli SPC jest ujemny, wartos¢
Ct kontroli SPC nie miesci sie w prawidtowym zakresie, a punkt koncowy
znajduje sie ponizej ustawienia minimalnego.

e Kontrola sondy — POWODZENIE (PASS): wszystkie wyniki kontroli sondy
Sg poprawne.

BLAD (ERROR)

Nie mozna okresli¢ obecnosci ani nieobecnosci sekwencji docelowej DNA
bakterii C. difficile. Powtdérzy¢ badanie zgodnie z instrukcjami, ktére zawiera
Sekcja 15. Kontrola sondy zakonczyta sie niepowodzeniem, prawdopodobnie
z powodu niewtasciwego napetnienia komory reakcyjnej, wykrycia btedu
dotyczacego integralnosci sondy lub przekroczenia warto$ci granicznej
cisnienia maksymalnego.

Toksyna B — BRAK WYNIKU (NO RESULT)

Toksyna binarna — BRAK WYNIKU (NO RESULT)

Delecja nukleotydu 117 genu tcdC — BRAK WYNIKU (NO RESULT)
*SPC — BRAK WYNIKU (NO RESULT)

Kontrola sondy — NIEPOWODZENIE (FAIL)*: wszystkie lub jeden wynik
kontroli sondy byt nieprawidtowy.

* Jedli kontrola sondy zakonczyta sie powodzeniem, btad zostat spowodowany
awarig elementu systemu.

BRAK WYNIKU (NO
RESULT)

Nie mozna okre$li¢ obecnosci ani nieobecnosci sekwencji docelowej DNA
bakterii C. difficile. Powtérzy¢ badanie zgodnie z instrukcjami, ktére zawiera
Sekcja 15. Nie mozna uzyska¢ wyniku badania z powodu zgromadzenia
niewystarczajgcych danych (taka sytuacja moze wystgpi¢ na przyktad wtedy,
gdy operator zatrzymat badanie bedgce w toku).

Toksyna B (tcdB) — BRAK WYNIKU (NO RESULT)
Toksyna binarna (cdt) — BRAK WYNIKU (NO RESULT)
tcdCA117 — BRAK WYNIKU (NO RESULT)

SPC — BRAK WYNIKU (NO RESULT)

Kontrola sondy — NIE DOTYCZY (NA)

Uwaga Ekrany zawarte w tej sekcji (il. 2, il. 3, il. 4, il. 5, il. 6 i il. 7) pochodzg z systemu z oprogramowaniem .

Xpert® C. difficile BT
301-6190-PL, Wersja E

2024-07

1



Xpert® C. difficile BT

Test Result
Assay Name Xpert C.difficile BT

Version 1

LRl Toxigenic C.diff POS

Toxin NEG;
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Fluorescence
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Ll

llustracja 2. Przyktad wyniku dodatniego pod katem toksykogennego szczepu bakterii C. diff,
wyniku ujemnego pod katem toksyny binarnej i wyniku ujemnego pod katem rybotypu 027

Test Result

Assay Name Xpert C.difficile BT Version 1
LS LR SliToxigenic C.diff POS)
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llustracja 3. Przyktad wyniku dodatniego pod katem toksykogennego szczepu bakterii C. diff,
wyniku dodatniego pod katem toksyny binarnej i wyniku ujemnego pod katem rybotypu 027
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Test Result

Assay Name Xpert C.difficile BT Version 1
RESLEE T S Toxigenic C.diff POS;
Binary Toxin POS;
027 PRESUMPTIVE POS|
For In Vitro Diagnostic Use Only.
Legend
[vi[/] SPC; Primary B
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llustracja 4. Przyktad wyniku dodatniego pod katem toksykogennego szczepu
bakterii C. diff, wyniku dodatniego pod katem toksyny binarnej i wyniku
dodatniego pod katem przypuszczalnie dodatniego wyniku dla rybotypu 027

: | TestResult

Assay Name Xpert C.difficile BT

Version 1

L W Toxigenic C.diff NEG
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027 NEG

For In Vitro Diagnostic Use Only.
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llustracja 5. Przykiad wyniku ujemnego pod katem toksykogennego szczepu bakterii C. diff,
wyniku dodatniego pod katem toksyny binarnej i wyniku ujemnego pod katem rybotypu 027

Test Result
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llustracja 6. Przykiad wyniku ujemnego pod katem toksykogennego szczepu bakterii C. diff,
wyniku ujemnego pod katem toksyny binarnej i wyniku ujemnego pod katem rybotypu 027
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[ TestResult | Analyte Result | Detail | Errors | History | Messages | Support
Assay Name Xpert C.difficile BT Version 1
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For In Vitro Diagnostic Use Only.
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llustracja 7. Przyklad wyniku niewaznego

14 Sytuacje, w ktorych nalezy powtorzy¢ badanie

W przypadku wystapienia ktoregokolwiek z ponizszych wynikow badan nalezy powtorzy¢ badanie jeden raz zgodnie z
instrukcjami, ktore zawiera Sekcja 15.

Wynik NIEWAZNY (INVALID) oznacza, ze kontrola SPC si¢ nie powiodla. Probka nie zostata poprawnie przetworzona
lub nastgpito zahamowanie reakcji PCR.

Wynik BLAD (ERROR) oznacza niepowodzenie kontroli sondy i przerwanie badania prawdopodobnie spowodowane
niewlasciwym napetnieniem komory reakcyjnej, wykryciem bledu dotyczacego integralnosci sondy odczynnika,
przekroczeniem wartos$ci granicznej ci$nienia maksymalnego lub wykryciem bledu pozycjonowania zaworu.

Komunikat BRAK WYNIKU (NO RESULT) oznacza, ze zgromadzono niewystarczajace dane. Taka sytuacja moze
wystapi¢ na przyklad wtedy, gdy operator zatrzymat badanie bedace w toku.

15 Procedura powtorzenia badania

Aby powtorzy¢ badanie przed uptywem 3 godzin od uzyskania wyniku nieokreslonego, nalezy uzy¢ nowego kartridza (nie
nalezy ponownie uzywac tego samego kartridza) i nowych odczynnikow.

1.
2.

4.

Wyja¢ nowy kartridz z zestawu.

Przy pomocy jednorazowej pipety transferowej przenies¢ calg pozostata zawarto$¢ komory na probke do nowej fiolki z
odczynnikiem do probek.

Worteksowac¢ i dodaé cala zawarto$¢ odczynnika do probek do komory na probke nowego kartridza testu Xpert C.
difficile.

Zamkna¢ wieczko i rozpoczaé nowe badanie.

Aby powtorzy¢ badanie po uptywie 3 godzin od uzyskania wyniku nieokre$lonego, nalezy powtorzy¢ badanie z uzyciem
nowej probki wymazu pobranej z pierwotnej probki pacjenta.

16 Ograniczenia

Izolaty inne niz rybotypu 027 reprezentujace toksynotyp XIV beda zgtaszane z wynikiem Wynik DODATNI pod
katem toksykogennego szczepu bakterii C. diff (Toxigenic C. diff POS); Wynik DODATNI pod katem
toksyny binarnej (Binary Toxin POS); Wynik PRAWDOPODOBNIE DODATNI pod katem rybotypu 027
(027 PRESUMPTIVE POS) przez test Xpert C. difficile BT.

Wynik UJEMNY pod katem toksykogennego szczepu bakterii C. diff (Toxigenic C. diff NEG); Wynik
DODATNI pod katem toksyny binarnej (Binary Toxin POS); Wynik PRAWDOPODOBNIE UJEMNY pod
katem rybotypu 027 (027 PRESUMPTIVE NEG) przez test Xpert C. difficile BT moze oznaczac¢ obecno$¢ genu
toksyny B i/lub delecji fcdC ponizej granicy wykrywalnosci testu.
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e Nickiedy izolaty inne niz rybotypu 027 reprezentujace toksynotypy IV, V i X beda zgtaszane z wynikiem Wynik
DODATNI pod katem toksynogennego szczepu bakterii C. diff (Toxigenic C. diff POS); Wynik DODATNI
pod katem toksyny binarnej (Binary Toxin POS); Wynik PRZYPUSZCZALNIE DODATNI pod katem
rybotypu 027 (027 PRESUMPTIVE POS) przez test Xpert C. difficile BT.

o Skuteczno$¢ testu Xpert C. difficile BT weryfikowano wylacznie za pomocg procedur opisanych w niniejszej ulotce
informacyjnej. Modyfikacja tych procedur moze wplynaé na skutecznos$¢ testu.

o Wyniki testu Xpert C. difficile BT nalezy interpretowac z uwzglgdnieniem innych danych laboratoryjnych i klinicznych
dostepnych dla klinicysty.

e Btledne wyniki badania mogg by¢ spowodowane niewlasciwym pobraniem probki, nieprzestrzeganiem zalecanych
procedur pobierania, obstugi i przechowywania probki, bledem technicznym, pomieszaniem probek badz zbyt mata
liczba drobnoustrojoéw w probce uniemozliwiajaca ich wykrycie przez test. Uwazne przestrzeganie instrukcji zawartych
w niniejszej ulotce informacyjnej pozwoli uniknaé uzyskania btednych wynikow.

e 7 uwagi na wspoltczynnik rozcienczenia zwiagzany z procedura powtdrzenia badania istnieje mozliwos¢, ze probki z
wynikiem dodatnim pod katem bakterii C. difficile, bedace bardzo blisko lub na granicy wykrywalnosci (LoD) testu
Xpert C. difficile BT, moga po powtorzeniu badania mie¢ wynik fatszywie ujemny.

e Zahamowanie testu Xpert C. difficile BT zaobserwowano w obecnos$ci nastgpujacych substancji: masé z tlenkiem cynku
i krem Vagisil®.

Epidemie zakazen Clostridium difficile (CDI) moga by¢ powodowane przez szczepy inne niz rybotypu 027.
Wyniki fatszywie ujemne moga by¢ zgtaszane, jesli drobnoustrdj powodujacy zakazenie ma mutacje genomowe,
insercje, delecje lub rearanzacje, badz jesli badanie jest wykonywane na bardzo wczesnym etapie choroby.

o Wryniki dodatnie uzyskane u pacjentéw z obnizong odpornosécig moga odzwierciedla¢ bezobjawowe zakazenie bakterig
C. difficile.

e Wykrycie kwasu nukleinowego bakterii C. difficile w kale potwierdza obecnos$¢ drobnoustrojow u pacjentéw z biegunka,
ale moze nie oznaczac, ze bakteria C. difficile jest przyczyna biegunki.

Nie okreslono charakterystyki roboczej w przypadku pacjentéw w wieku < 2 lat.
Mutacje lub polimorfizmy w regionach wiazacych startera lub sondy moga wptywac na wykrywanie docelowych typow
bakterii C. difficile, co moze prowadzi¢ do uzyskania wyniku fatszywie ujemnego.

17 Wartosci oczekiwane

W badaniu klinicznym testu Xpert C. difficile BT uwzglgdniono tgcznie 2293 probki nieuformowanego katu z 7 osrodkow
w Stanach Zjednoczonych i Kanadzie. Liczbg i odsetek wynikow dodatnich pod katem toksynogennego szczepu bakterii
C. difficile wg hodowli, obliczone wg wieku i pici, przedstawiaja ponizsze tabele.

Tabela 2. Zaobserwowana prewalencja toksynogennego
szczepu bakterii C. difficile wg grupy wiekowej®

Prewalencja
Grupa N toksynogennego Prewalencja Prewalencja
wiekowa szczepu bakterii toksyny binarnej rybotypu 027
C. difficile (w tym 027)

2-5 16 37,5% (6/16) 12,5% (2/16) 12,5% (2/16)
6-21 105 12,4% (13/105) 2,9% (3/105) 0,9% (1/105)
22-59 898 16,4% (147/898) 4,8% (43/898) 3,3% (30/898)
>60 1274 20,7% (264/1274) 9,2% (117/1274) 7,2% (92/1274)

tacznie 2293 18,8% (430/2293) 7,2% (165/2293) 5,5% (125/2293)

a na podstawie wynikéw testu Xpert.
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Tabela 3. Zaobserwowana prewalencja toksynogennego szczepu bakterii C. difficile wg ptci®

Prewalencja
Pleé N toksynogennego Prewalencja Prewalencja
szczepu bakterii toksyny binarnej rybotypu 027
C. difficile (w tym 027)
Mezczyzna 1072 18,2% (195/1072) 6,3% (68/1072) 5,0% (54/1072)
Kobieta 1221 19,2% (235/1221) 7.9% (97/1221) 5.8% (71/1221)
tacznie 2293 18,8% (430/2293) 7,2% (165/2293) 5,5% (125/2293)

a na podstawie wynikéw testu Xpert.

18 Charakterystyka robocza

18.1 Skutecznos¢ kliniczna

Charakterystyke robocza testu Xpert C. difficile BT okreslono w wieloosrodkowym, prospektywnym badaniu klinicznym
w siedmiu osrodkach w Stanach Zjednoczonych i Kanadzie, poréwnujac wyniki testu Xpert C. difficile BT z wynikami
referencyjnej hodowli bakteryjnej, a nastepnie wykonujac testy CCCN na izolatach oraz typowanie szczepow na szczepach
toksykogennych poprzez rybotypowanie PCR.

Uczestnikami byty osoby, ktorych rutynowa opicka wymagata wykonywanie badan pod katem bakterii C. difficile. Do badan
wykonywanych przy pomocy testu Xpert C. difficile BT uzyskano porcj¢ kazdej pozostatosci probki nieuformowanego

katu. Pozostata probke przestano do laboratorium centralnego w celu wykonania referencyjnej hodowli bakteryjnej i badan
pod katem cytotoksyny B. Kazda probke katu posiano na wstepnie zredukowanym agarze z cykloseryna, cefoksytyna i
fruktoza z uzyciem metody bezposredniego naniesienia na ptytk¢ (CCFA-D) oraz w bulionie z cykloseryna, cefoksytynag i
mannitolem z taurocholanem, lizozymem i cysteing (CCMB-TAL). Po 24 godzinach bulion CCMB-TAL posiano wtornie

na drugg plytk¢ CCFA-E (CCFA-Enriched). W dalszej cze$ci niniejszego dokumentu ta metoda bezposrednio wzbogaconej
hodowli bakteryjnej jest zwana ,,referencyjng hodowla bakteryjng”.

Jesli z ptytki CCFA-D uzyskano izolat bakterii C. difficile i miat on wynik dodatni w tescie CCCN, wowczas probke
klasyfikowano jako ,,dodatnia pod katem toksykogennego szczepu bakterii C. difficile”, a ptytka CCFA-E nie byta
poddawana dalszej analizie. Jesli z ptytki CCFA-D nie uzyskano izolatu bakterii C. difficile lub jesli izolat miat wynik
ujemny w tescie CCCN, wowczas plytka CCFA-E byta poddawana dalszej analizie.

Jesli ptytka CCFA-E miata wynik dodatni pod katem bakterii C. difficile i izolat miat wynik dodatni w tescie CCCN,
wowczas probke klasyfikowano jako ,,dodatnia pod katem toksykogennego szczepu bakterii C. difficile”. Probka byta
zglaszana jako ,,ujemna”, jesli ptytka CCFA-E miata wynik ujemny pod katem bakterii C. difficile lub jesli izolat miat wynik
ujemny w tescie CCCN.

Po wykonaniu badan referencyjnej hodowli bakteryjnej izolaty z wynikiem dodatnim pod katem toksykogennego szczepu
bakterii C. difficile zostaly wystane do drugiego zestawu laboratoriow referencyjnych w celu identyfikacji szczepodw poprzez
rybotypowanie PCR.

Skuteczno$é testu Xpert C. difficile BT obliczono w odniesieniu do wynikow hodowli bezposredniej z typowaniem
szczepow i referencyjnej hodowli bakteryjnej z typowaniem szczepow.

18.2 Wyniki ogdlne
Przy uzyciu testu Xpert C. difficile BT, hodowli oraz typowania szczepéw przebadano tacznie 2293 probki.

18.2.1 Wyniki skutecznosci w poréwnaniu z hodowla bezposrednia

W odniesieniu do hodowli bezposredniej z rybotypowaniem PCR test Xpert C. difficile BT wykazat czuto$¢ i swoisto§é
pod katem toksynogennego szczepu bakterii C. difficile na poziomie odpowiednio 98,78% i 90,86%. Test Xpert C. difficile
BT wykazat rowniez 100% zgodnos$¢é wynikéw dodatnich i 97,70% zgodno$¢ wynikéw ujemnych pod katem rybotypu 027
(patrz ponizsza tabela).
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Tabela 4. Xpert C. difficile BT Wydajnos¢ testu vs.
hodowla bezposrednia oraz rybotypowanie technikag PCR

Hodowla bezposrednia i rybotypowanie PCR

Toksyna Toksyna UJEMNY tacznie
B+ 027+ B+ 027- (NEG)
Toksyna
B+ 027+ 74 4 47 125
Toksyna
Xpert C. B+ 027- 0 164 140 3042
difficile BT®
UJEMNY
(NEG) 0 3 1860 1863
tacznie 74 171 2047 22922

Toksynogenny szczep
bakterii C. difficile

Toksynogenny szczep bakterii
C. difficile | rybotyp 027

Czutos¢: 98,78% (242/245)
Swoistos¢: 90,86% (1860/2047)
Doktadnos$c¢: 91,71% (2102/2292)
PPVe: 56,41% (242/429)
NPVd: 99,84% (1860/1863)

Zgodnos$¢ wynikéw
dodatnich: 100% (74/74)

Zgodno$¢ wynikéw ujemnych:
97,70% (2167/2218)

Doktadno$c¢: 97,77% (2241/2292)
PPV: 59,20% (74/125)

Ujemna warto$¢ predykcyjna
(NPV): 100% (2218/2218)

a. Jednego izolatu nie mozna byto podda¢ typowaniu z powodu kontaminacji: tej probki nie uwzgledniono w statystykach
wydajnosci.

b. Przedstawione wyniki testu Xpert dotycza pierwszej lub drugiej proby. Okoto 3,2% probek miato wynik nieokreslony
przy pierwszej probie.

c¢. Dodatnia warto$¢ predykcyjna

d. Ujemna warto$¢ predykcyjna

18.2.2 Skutecznos¢ w porownaniu z referencyjng hodowlg bakteryjna

W odniesieniu do referencyjnej hodowli bakteryjnej z rybotypowaniem PCR test Xpert C. difficile BT wykazat czutos¢ i
swoisto$¢ pod katem toksykogennego szczepu bakterii C. difficile na poziomie odpowiednio 93,39% i 94,02%. Test Xpert
C. difficile BT wykazal rowniez 98,89% zgodno$¢ wynikow dodatnich i 98,36% zgodnos¢ wynikéw ujemnych pod katem
rybotypu 027 (patrz tabela 5).

Tabela 5. Skutecznos¢ testu Xpert C. difficile BT w poréwnaniu
z referencyjng hodowlg bakteryjng i rybotypowaniem PCR

Referencyjna hodowla bakteryjna i rybotypowanie PCR
Toksyna Toksyna UJEMNY tacznie
B+ 027+ B+ 027- (NEG)
Xpert C. Toksyna 89 5 31 125
difficile BT® B+ 027+
Toksyna 0 217 86 3032
B+ 027-

Xpert® C. difficile BT
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UJEMNY 1 21 1841 1863
(NEG)
tacznie 90 243 1958 22912
Toksynogenny szczep Toksynogenny szczep bakterii
bakterii C. difficile C. difficile | rybotyp 027
Czutos¢: 93,39% (311/333) Zgodnos¢ wynikow

Swoistos¢: 94,02% (1841/1958) dodatnich: 98,89% (89/90)

Doktadno$c¢: 93,93% (2152/2291)
PPV¢: 72,66% (311/428)
NPVd: 98,82% (1841/1863)

Zgodnos¢ wynikéw ujemnych:
98,36% (2165/2201)

Doktadnosé: 98,38% (2254/2291)
PPV: 71,20% (89/125)

Ujemna warto$¢ predykcyjna
(NPV): 99,95% (2165/2166)

a. Dwoch izolatéw nie mozna byto podda¢ typowaniu z powodu kontaminacji: tych probek nie uwzglgdniono w statystykach
wydajnosci.

b. Przedstawione wyniki testu Xpert dotycza pierwszej lub drugiej proby. Okoto 3,2% probek miato wynik nieokreslony
przy pierwszej probie.

c. Dodatnia warto$¢ predykcyjna.

d. Ujemna warto$¢ predykcyjna.

18.2.3 Podsumowanie

Ponizsza tabela przedstawia taczng liczbe probek dla kazdego wyniku badania spo$rod 2293 probek uwzglednionych w
analizie danych skutecznosci klinicznej.

Tabela 6. Xpert C. difficile BT Ogélna wydajnos¢ testu

Wynik badania N

Wynik DODATNI pod katem toksykogennego szczepu bakterii C. diff (Toxigenic 272
C. diff POS); Wynik UJEMNY pod kgtem toksyny binarnej (Binary Toxin NEG); Wynik
UJEMNY pod katem rybotypu 027 (027 NEG)

Wynik DODATNI pod kgtem toksykogennego szczepu bakterii C. diff (Toxigenic 36
C. diff POS); Wynik DODATNI pod kagtem toksyny binarnej (Binary Toxin POS);
Wynik UJEMNY pod katem rybotypu 027 (027 NEG)

Wynik DODATNI pod katem toksykogennego szczepu bakterii C. diff (Toxigenic 122
C. diff POS); Wynik DODATNI pod katem toksyny binarnej (Binary Toxin POS);
Wynik DODATNI pod katem PRZYPUSZCZALNEGO rybotypu 027 (027
PRESUMPTIVE POS)

Wynik UJEMNY pod katem toksykogennego szczepu bakterii C. diff (Toxigenic C. diff 72
NEG); Wynik DODATNI pod katem toksyny binarnej (Binary Toxin POS); Wynik
UJEMNY pod katem rybotypu 027 (027 NEG)

Wynik UJEMNY pod katem toksykogennego szczepu bakterii C. diff (Toxigenic C. diff 1856
NEG); Wynik UJEMNY pod katem toksyny binarnej (Binary Toxin NEG); Wynik
UJEMNY pod katem rybotypu 027 (027 NEG)

tacznie 2293

a Dodatkowe badania wykazatly, ze 4 z 7 szczepow zawieraty gen toksyny B.
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18.2.4 Stosowanie antybiotykéow

Sposrod 2293 przypadkdéw uwzglednionych w gtdéwnym zestawie danych stosowanie antybiotykdw w okresie 2 miesiecy
poprzedzajacych pobranie probki zgtoszono dla 1630 probek, a brak stosowania antybiotykow — dla 570 probek; w

93 przypadkach nie mozna byto ustali¢, czy antybiotyki byly stosowane. Stosowanie antybiotykéw nie spowodowato
statystycznie istotnej réznicy w skutecznosci testu.

19 Skutecznos¢ analityczna

19.1 Swoistos¢ analityczna

Pigédziesiat pigé (55) szczepdw pobrano, oceniono ilosciowo i przebadano, uzywajac testu Xpert C. difficile BT. Szczepy
pochodzity z kolekcji hodowli nastgpujacych organizacji: Amerykanska Kolekcja Hodowli Komérkowych (American Type
Culture Collection, ATCC), Kolekcja Hodowli Uniwersytetu w Goteborgu (Culture Collection University of Goteborg,
CCUG), Niemiecka Kolekcja Drobnoustrojéw i Hodowli Komoérkowych (German Collection of Microorganisms and Cell
Cultures, DSMZ), Centra Kontroli i Prewencji Choréb (Centers for Disease Control and Prevention, CDC), Instytut Zdrowia
Publicznego w Mariborze w Stowenii i Szwedzki Instytut Kontroli Choréb Zakaznych (Swedish Institute for Infectious
Disease Control, SMI).

W badanych gatunkach bakterii uwzglgdniono dziesiec¢ (10) gatunkéw nietoksykogennych szczepow bakterii C. difficile i
jedenascie (11) gatunkow Clostridium innych niz C. difficile. Badane drobnoustroje zidentyfikowano jako Gram-dodatnie
(37) lub Gram-ujemne (18). Nastepnie drobnoustroje zaklasyfikowano jako bakterie tlenowe (24), bakterie beztlenowe (29)
Iub mikroaerofile (2).

Kazdy szczep badano w trzech kopiach w stezeniach od 1,1 x 108 do 2,2 x 1019 CFU/wymaz.

W warunkach badania wszystkie izolaty miaty wynik Wynik UJEMNY pod katem toksykogennego szczepu
bakterii C. diff (Toxigenic C. diff NEG); Wynik UJEMNY pod katem toksyny binarnej (Binary Toxin NEG);
Wynik UJEMNY pod katem rybotypu 027 (027 NEG) (patrz tabela 7). Swoisto$¢ analityczna wyniosta 100%.

Przebadano dodatkows seri¢ non-difficile gatunkéw Clostridium, aby wykazaé specyficznosé testu na toksyne binarna.

Tabela 7. Wyniki badania swoistosci pod katem genu toksyny binarnej

Rodzaj Gatunek Liczba Toksyna A/B Toksyna binarna
przebadanych
Clostridium aldenense 2 ujem. ujem.
Clostridium podobny do 2 ujem. ujem.
aminovalericum
Clostridium baratii 2 ujem. ujem.
Clostridium bartletti 1 ujem. ujem.
Clostridium bifermentans 2 ujem. ujem.
Clostridium bolteae 2 ujem. ujem.
Clostridium butyricum 2 ujem. ujem.
Clostridium cadaveris 2 ujem. ujem.
Clostridium celerecrescens 2 ujem. ujem.
Clostridium citroniae 2 ujem. ujem.
Clostridium clostridioforme 2 ujem. ujem.
Clostridium cochlearium 1 ujem. ujem.
Clostridium colicanis 2 ujem. ujem.
Clostridium disporicum 1 ujem. ujem.
Clostridium fallax 2 ujem. ujem.
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Rodzaj Gatunek Liczba Toksyna A/B Toksyna binarna
przebadanych

Clostridium glycolicum 2 ujem. ujem.
Clostridium hastiforme 1 ujem. ujem.
Clostridium hathewayi 2 ujem. ujem.
Clostridium hylemonae 2 ujem. ujem.
Clostridium innocuum 2 ujem. ujem.
Clostridium lactatifermentans 2 ujem. ujem.
Clostridium lavalense 1 ujem. ujem.
Clostridium limosum 2 ujem. ujem.
Clostridium mangenotii 1 ujem. ujem.
Clostridium podobny do mayombei 1 ujem. ujem.
Clostridium novyi 2 ujem. ujem.
Clostridium paraputrificum 2 ujem. ujem.
Clostridium perfringens 2 ujem. ujem.
Clostridium perfringens Typ E 3 ujem. ujem.
Clostridium ramosum 2 ujem. ujem.
Clostridium sardiniense 1 ujem. ujem.
Clostridium scindens 2 ujem. ujem.
Clostridium septicum 2 ujem. ujem.
Clostridium sordellii 2 ujem. ujem.
Clostridium species 19 ujem. ujem.
Clostridium spiroforme 1 ujem. ujem.
Clostridium sporogenes 2 ujem. ujem.
Clostridium grupa subterminale 3 ujem. ujem.
Clostridium symbiosum 2 ujem. ujem.
Clostridium tertium 2 ujem. ujem.
Clostridium tetani 1 ujem. ujem.
Clostridium xylano/aerotolerans 1 ujem. ujem.
Clostridium difficile RT 027 5 + +

Clostridium difficile RT 078 2 + +

Wszystkie izolaty zawierajace toksyne inng niz binarna miaty wynik ujemny w tescie Xpert C. difficile BT.

19.2 Czutos¢ analityczna

Przeprowadzono badania majace na celu okreslenie 95% przedziatéw ufnosci dla analitycznej granicy wykrywalno$ci

(LoD) bakterii C. difficile rozcieniczonej w matrycy katu pochodzenia ludzkiego, ktdra moze zosta¢ wykryta przez test Xpert

C. difficile BT. Matryca katu sktadala si¢ z ludzkiego katu w stanie ptynnym (z wynikiem ujemnym pod katem bakterii
C. difficile w tescie Xpert C. difficile BT) rozcienczonego w roztworze buforowym PBS zawierajacym 15% glicerolu.
Granice wykrywalnosci definiuje si¢ jako najmniejsza liczbe jednostek tworzacych kolonie (CFU) na wymaz, ktorag w
sposob odtwarzalny mozna odrézni¢ od probek ujemnych z ufnoscia na poziomie 95%.
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Oceniono 20 powtorzen w kazdym badanym st¢zeniu bakterii C. difficile (CFU/wymaz) dla 7 ré6znych szczepdw bakterii
C. difficile reprezentujacych toksynotypy 0 (dwa szczepy), 111 (dwa szczepy), IV, V, and VIII (po jednym szczepie).

Warto$¢ szacunkowa i przedziaty ufno$ci okreslono przy pomocy regresji logistycznej z uzyciem danych (liczba wynikow
dodatnich na liczbg powtdrzen na kazdym poziomie) uzyskanych dla badanych warto$ci CFU. Przedziaty ufnosci okre§lono
na podstawie szacunkéw maksymalnego prawdopodobienstwa z uzyciem parametréw modelu logistycznego i macierzy
wariancji-kowariancji w duzej probie. Podsumowanie szacunkowych warto$ci punktu granicy wykrywalnosci oraz gérnych i
dolnych 95% przedziatow ufnosci dla kazdego badanego toksynotypu bakterii C. difficile zawiera ponizsza tabela.

Tabela 8. 95% przedzialy ufnosci dla analitycznej granicy wykrywalnosci — C. difficile

Identyfikator szczepu Toksynotyp LoDgs¢, (CFU/ Dolny przedzial | Gérny przedziat
wymaz) ufnosci 95% CI | ufnosci 95% CI
VPI 10463 (CCUG19126) 0 255 190 632
90556-M6S (ATCC9689) 0 460 419 587
LUMC-1 (027)° 11 23 19 31
LUMC-5 (027)2 i 75 45 176
LUMC-7 \Y 45 34 104
LUMC-6 VIII 60 50 74
9101 Xl 41 34 49

a  Poprzez rybotypowanie technikg PCR

Wyniki tego badania wskazuja, ze test Xpert C. difficile BT daje wynik dodatni pod katem bakterii C. difficile w 95%
przypadkow dla probek katu zawierajacych 460 CFU/wymaz i wynik dodatni pod katem przypuszczalnego rybotypu 027 w
95% przypadkow dla wymazow zawierajacych 75 CFU.

Oprdcz okreslenia granicy wykrywalnosci przy pomocy testu Xpert C. difficile BT przebadano 18 szczepow bakterii C.
difficile reprezentujacych toksynotypy 0 oraz 12 wariantéw toksynotypow, w tym cztery izolaty rybotypu 027 toksynotypu
III. Szczepy bakterii C. difficile wybrano w taki sposob, aby reprezentowaty wigkszos$¢ toksynotypow bakterii C. difficile
spotykanych w praktyce. Hodowle podstawowe przygotowano poprzez zawieszenie hodowli bakteryjnych z ptytek
agarowych w roztworze buforowym PBS zawierajacym 15% glicerolu. Stezenie kazdej hodowli podstawowej dostosowano
do 1,4-5,9 jednostki McFarlanda. Wszystkie szczepy rozcienczono seryjnie do okoto 900 CFU/wymaz i badano w trzech
kopiach.

W warunkach tego badania test Xpert C. difficile BT umozliwit poprawna identyfikacj¢ wszystkich 18 badanych szczepoéw
z wynikiem Wynik DODATNI pod katem toksykogennego szczepu bakterii C. diff (Toxigenic C. diff POS). Ponadto

w panelu uwzgledniono 8 toksynotypow zgloszonych jako dodatnie pod katem wytwarzania toksyny binarnej (CDT).
Wszystkie miaty wynik dodatni pod katem CDT w tescie Xpert C. difficile BT. Wszystkie cztery izolaty rybotypu 027
reprezentujace toksynotyp III zostaty poprawnie zidentyfikowane jako Wynik DODATNI pod katem toksykogennego
szczepu bakterii C. diff (Toxigenic C. diff POS); Wynik DODATNI pod katem toksyny binarnej (Binary Toxin POS);
Wynik DODATNI pod katem PRZYPUSZCZALNEGO rybotypu 027 (027 PRESUMPTIVE POS).

Przy pomocy testu Xpert C. difficile BT przebadano siedem izolatow C. difficile rybotypu PCR 033 i trzy dodatkowe izolaty
C. difficile powiazanego rybotypu PCR, ktdre miaty wynik ujemny pod katem tcdA i tcdB, ale ktore wytwarzaty toksyne
binarng (CDT)22. Wszystkie sposrod 10 izolatow miaty wynik dodatni pod katem tylko toksyny binarnej (patrz Tabela 9),
co potwierdza, ze test wykrywa izolaty ujemne pod katem toksyny A i toksyny B, ale dodatnie pod katem toksyny binarnej).
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Tabela 9. Drobnoustroje wytwarzajace tylko toksyne binarng (ujemne pod
katem toksyny A i toksyny B) badane przy pomocy testu Xpert C. difficile BT

Drobnoustroj

Identyfikator
szczepu

Rybotyp PCR

Wynik badania

C. difficile

CD12-066

033

Wynik UJEMNY pod katem toksykogennego
szczepu bakterii C. diff (Toxigenic C.
diff NEG); Wynik DODATNI pod katem
toksyny binarnej (Binary Toxin POS); Wynik
UJEMNY pod katem rybotypu 027 (027 NEG)

C. difficile

CD12-203

033

Wynik UJEMNY pod katem toksykogennego
szczepu bakterii C. diff (Toxigenic C.
diff NEG); Wynik DODATNI pod katem
toksyny binarnej (Binary Toxin POS); Wynik
UJEMNY pod katem rybotypu 027 (027 NEG)

C. difficile

CD13-022

033

Wynik UJEMNY pod katem toksykogennego
szczepu bakterii C. diff (Toxigenic C.
diff NEG); Wynik DODATNI pod katem
toksyny binarnej (Binary Toxin POS); Wynik
UJEMNY pod katem rybotypu 027 (027 NEG)

C. difficile

06-08-02

033

Wynik UJEMNY pod katem toksykogennego
szczepu bakterii C. diff (Toxigenic C.
diff NEG); Wynik DODATNI pod katem
toksyny binarnej (Binary Toxin POS); Wynik
UJEMNY pod katem rybotypu 027 (027 NEG)

C. difficile

06-20-01

033

Wynik UJEMNY pod katem toksykogennego
szczepu bakterii C. diff (Toxigenic C.
diff NEG); Wynik DODATNI pod katem
toksyny binarnej (Binary Toxin POS); Wynik
UJEMNY pod katem rybotypu 027 (027 NEG)

C. difficile

NTO77

033

Wynik UJEMNY pod katem toksykogennego
szczepu bakterii C. diff (Toxigenic C.
diff NEG); Wynik DODATNI pod katem
toksyny binarnej (Binary Toxin POS); Wynik
UJEMNY pod katem rybotypu 027 (027 NEG)

C. difficile

Al-0016

238

Wynik UJEMNY pod katem toksykogennego
szczepu bakterii C. diff (Toxigenic C.
diff NEG); Wynik DODATNI pod katem
toksyny binarnej (Binary Toxin POS); Wynik
UJEMNY pod katem rybotypu 027 (027 NEG)

C. difficile

WA-0012

239

Wynik UJEMNY pod katem toksykogennego
szczepu bakterii C. diff (Toxigenic C.
diff NEG); Wynik DODATNI pod katem
toksyny binarnej (Binary Toxin POS); Wynik
UJEMNY pod katem rybotypu 027 (027 NEG)

C. difficile

ES-0145

288

Wynik UJEMNY pod katem toksykogennego
szczepu bakterii C. diff (Toxigenic C.
diff NEG); Wynik DODATNI pod katem
toksyny binarnej (Binary Toxin POS); Wynik
UJEMNY pod katem rybotypu 027 (027 NEG)
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Drobnoustréj | |gentyfikator
szczepu

Rybotyp PCR

Wynik badania

C. difficile R-0010

033

Wynik UJEMNY pod katem toksykogennego

szczepu bakterii C. diff (Toxigenic C.
diff NEG); Wynik DODATNI pod katem

toksyny binarnej (Binary Toxin POS); Wynik
UJEMNY pod katem rybotypu 027 (027 NEG)

19.3 Substancje interferujace

Dwadzie$cia jeden (21) substancji biologicznych i chemicznych, ktore niekiedy sa stosowane w odniesieniu do probek
katu lub si¢ w nich znajduja, przebadano pod katem interferencji przy pomocy testu Xpert C. difficile BT. Do potencjalnie
interferujacych substancji naleza migdzy innymi krem Vagisil i mas¢ z tlenkiem cynku (patrz punkt 16, Ograniczenia). 19
substancji wymienionych w ponizszej tabeli nie dawato wykrywalnej interferencji z testem Xpert C. difficile BT.

Tabela 10. Przebadane substancje, ktore nie powoduja zadnych interferencji testu

Substancja Substancja
Krew peina K-Y Jelly/Gelée®
Karolinska University Hospital McNeil-PPC
Mucyna ($winska) Wazelina
Sigma Unilever
Kaopectate® Dulcolax®
Chattem Boehringer Ingelheim Pharmaceuticals
Immodium® Chusteczki Preparation H Portable
McNeil-PPC Wyeth Consumer Healthcare

Pepto-Bismol®

Proctor & Gamble

Vaginal Contraceptive Film (VCF)

Apothecus Pharmaceutical

Preparation H®

Wyeth Consumer Healthcare

Wankomycyna
Fluka

Fleet®

CB Fleet Company

Metronidazol

Actavis

Ttuszcze katowe

Karolinska University Hospital

Anusol® Plus

TM Warner-Lambert Company

Monistat®

McNeil-PPC

Siarczan baru o duzej gestosci E-Z HDTM do
zawiesiny

E-Z EM Canada

Krem z hydrokortyzonem

Longs Drugs
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20 Odtwarzalnos¢

Panel 7 probek o réznych stezeniach toksykogennego szczepu bakterii C. difficile i C. difficile rybotypu 027 badano w ciagu
10 r6znych dni z udziatem 2 r6znych operatorow w kazdym z 3 osrodkéw (7 probek x 2 operatoréw/dzien x 10 dni x 3
osrodki). W kazdym z 3 o$rodkéw wykonujacych badania uzyto jednej partii testu Xpert C. difficile BT. Xpert C. difficile
BT — liczba testow wykonanych wedhug procedury testu Xpert C. difficile BT. Wyniki podsumowano w ponizszych dwoch

tabelach.
Tabela 11. Podsumowanie wynikow odtwarzalnosci (wszystkich)
% zgodnosé % catkowitej
Identyfikator prébki zgodnosci
Osrodek 1 Osrodek 2 Osrodek 3 wg probki
o 100% 100% 100% 100%
Wynik ujemny
(20/20) (20/20) (20/20) (60/60)
Wysoko ujemna pod katem toksykogennego 100% 100% 100% 100%
szczepu bakterii C. difficile (20/20) (20/20) (20/20) (60/60)
Nisko dodatnia pod katem toksykogennego 100% 85% 85% 90%
szczepu bakterii C. difficile (20/20) (17/20) (17/20) (54/60)
Srednio dodatnia pod katem 100% 100% 100% 100%
toksykogennego szczepu bakterii C. difficile (20/20) (20/20) (20/20) (60/60)
Wysoko ujemna pod kagtem toksykogennego 100% 100% 100% 100%
szczepu bakterii C. difficile rybotypu 027 (20/20) (20/20) (20/20) (60/60)
Nisko dodatnia pod katem toksykogennego 100% 95% 95% 96,7%
szczepu bakterii C. difficile rybotypu 027 (20/20) (19/20) (19/20) (58/60)
Srednio dodatnia pod katem 100% 100% 100% 100%
toksykogennego szczepu bakterii C. difficile
rybotypu 027 (20/20) (20/20) (20/20) (60/60)
L L. ) 100% 97,1% 97,1% 98,1%
% catkowitej zgodnosci wg osrodka
(140/140) (136/140) (136/140) (412/420)

a W przypadku prébek ujemnych i wysoko ujemnych % zgodnos$¢ = (liczba wynikéw ujemnych / tgczna liczba badanych probek); w
przypadku prébek nisko i $rednio dodatnich % zgodnos¢ = (liczba wynikéw dodatnich / tgczna liczba badanych probek).

Tabela 12. Podsumowanie wynikéw wartosci Ct wg poziomu proébki i sondy

SPC
Poziom Srednia SD cv
Wysoko ujemne pod katem 32,17 0,59 1,83%
toksykogennego szczepu bakterii C. diff
Nisko dodatnie pod kgtem 32,14 0,53 1,66%
toksykogennego szczepu bakterii C. diff
Srednio dodatnie pod katem 31,98 0,47 1,47%
toksykogennego szczepu bakterii C. diff
Wysoko ujemne pod kgtem rybotypu 027 32,11 0,65 2,03%
Nisko dodatnie pod katem rybotypu 027 31,93 0,72 2,26%
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Srednio dodatnie pod katem rybotypu 31,96 0,61 1,90%
027
Ujemne 32,26 0,72 2,22%

tcdB (toksyna B)

Poziom Srednia SD cv

Wysoko ujemne pod katem 39,59 0,70 1,77%
toksykogennego szczepu bakterii C. diff

Nisko dodatnie pod katem 35,88 0,81 2,24%
toksykogennego szczepu bakterii C. diff

Srednio dodatnie pod katem 32,17 0,45 1,39%
toksykogennego szczepu bakterii C. diff

Wysoko ujemne pod katem rybotypu 027 39,11 0,98 2,50%
Nisko dodatnie pod katem rybotypu 027 35,49 0,58 1,65%
Srednio dodatnie pod katem rybotypu 32,10 0,63 1,97%
027

Dodatkowy panel 6 probek, 3 ujemnych i 3 wysoko ujemnych pod katem toksykogennego szczepu bakterii C. difficile,
badano w ciggu 5 roznych dni z udziatem 2 réznych operatoréw w kazdym z 3 osrodkéw (6 probek x 2 operatorow/
dzien x 5 dni x 3 osrodki). Probki wysoko ujemne przygotowano w stgzeniu ponizej granicy wykrywalnosci, tak aby daty
wynik ujemny w 20% do 80% przypadkow. W kazdym z 3 osrodkéw wykonujacych badania uzyto jednej partii testu
Xpert C. difficile BT. Xpert C. difficile BT — liczba testow wykonanych wedhug procedury testu Xpert C. difficile BT.
Podsumowanie wynikow zawiera ponizsza tabela.

Tabela 13. Podsumowanie dodatkowych wynikow odtwarzalnosci prébek

% zgodno$é? % catkowitej

Identyfikator préobki zgodnosci

Osrodek 1 Osrodek 2 Osrodek 3 wg probki
o 100% 100% 100% 100%

Wynik ujemny

(30/30) (30/30) (30/30) (90/90)
Prébka wysoko ujemna pod kagtem 60% 60% 53,3% 57,8%
toksynogennego szczepu C. difficile b (18/30) (18/30) (16/30) (52/90)

a  (liczba wynikow ujemnych / tgczna liczba badanych probek wysoko ujemnych)
b Dla prébek wysoko ujemnych oczekiwana jest 20-80% zgodnos$¢
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22 Lokalizacja siedziby gtéwnej firmy Cepheid

Corporate Headquarters

Cepheid

904 Caribbean Drive
Sunnyvale, CA 94089
USA

Telephone: + 1 408 541 4191
Fax: + 1408 541 4192
www.cepheid.com

European Headquarters

Cepheid Europe SAS
Vira Solelh

81470 Maurens-Scopont
France

Telephone: + 33 563 825 300
Fax: + 33 563 825 301
www.cepheidinternational.com

23 Wsparcie techniczne

Przed skontaktowaniem sie z firmg Cepheid
Przed skontaktowaniem si¢ z Centrum wsparcia klienta firmy Cepheid nalezy przygotowac nastgpujace informacje:

Nazwa produktu

Numer serii

Numer seryjny aparatu

Komunikaty o btgdach (jesli wystepuja)

Wersja oprogramowania i numer znacznika serwisowego komputera (w odpowiednim przypadku)

Centrum wsparcia klienta w Stanach Zjednoczonych

Telefon: + 1 888 838 3222 E-mail: techsupport@cepheid.com

Centrum wsparcia klienta we Francji
Telefon: + 33 563 825 319 E-mail: support@cepheideurope.com

Dane kontaktowe wszystkich oddziatow Centrum wsparcia klienta firmy Cepheid sa dostepne na naszej stronie internetowe;j:
www.cepheid.com/en/support/contact-us.
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24 Tabela symboli

Symbol

Znaczenie

REF

Numer katalogowy

IVD

Wyréb medyczny przeznaczony do diagnostyki in vitro

&

Nie uzywac ponownie

LOT

Kod serii

Zapoznac sie z instrukcjg uzycia

Przestroga

Producent

Kraj produkcji

Zawiera ilo$¢ wystarczajgcg do wykonania n testéw

L

Kontrola

Data waznosci

Oznaczenie CE — zgodnos¢ z wymogami UE

kng@@gyi}
(]

Zakres temperatury

)

Zagrozenia biologiczne

Ostrzezenie

REP

Upowazniony przedstawiciel w Szwaijcarii

@[[g[©

Importer
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il

Cepheid AB
Rontgenvigen 5
SE-171 54 Solna,
Sweden

CH |REP

Cepheid Switzerland GmbH
Zircherstrasse 66

Postfach 124, Thalwil
CH-8800

Switzerland

®

Cepheid Switzerland GmbH
Zircherstrasse 66

Postfach 124, Thalwil
CH-8800

Switzerland

wvb|C €

25 Historia zmian

:301-6190-PL, Rev. D do Rev. E

Punkt

Opis zmiany

Czutos¢ analityczna

Poprawiono btagd w sekgji "Czutos¢ analityczna".

Tabela symboli

Poprawiono btad w sekcji "Tabela symboli".
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