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USO PREVISTO

I BD MAX™ Enteric Bacterial Panel (Pannello enterobatterico BD MAX) eseguito su BD MAX System € un test diagnostico in vitro
automatico per la rilevazione e la differenziazione qualitativa diretta di enterobatteri patogeni. Il BD MAX Enteric Bacterial Panel
rileva gli acidi nucleici da:

*  Salmonella spp.

»  Campylobacter spp. (jejuni e coli)

»  Shigella spp. /| E. coli enteroinvasivo (EIEC)

*  Geni della tossina Shiga 1 (stx7)/Shiga 2 (stx2) (presenti nell’E. coli [STEC] produttore della tossina Shiga) e Shigella

dysenteriae, che pud possedere un gene della tossina Shiga (stx) identico al gene stx7 dello STEC.

Il test si esegue su campioni di feci da molli a diarroiche non conservati, o conservati in terreno Cary-Blair, provenienti da pazienti
sintomatici con sospetta gastroenterite, enterite o colite acuta. Il test, eseguito direttamente sul campione, utilizza la reazione a catena
della polimerasi (PCR) in tempo reale per 'amplificazione dell’SpaO, una sequenza genica tuf specifica del Campylobacter, nonché dei
geni ipaH e stx1/stx2. |l test utilizza sonde fluorogeniche di ibridazione specifiche per sequenza per rilevare il DNA amplificato.
Questo test € indicato per I'uso in combinazione con la presentazione clinica, i risultati di laboratorio e le informazioni
epidemiologiche, nonché come supporto nella diagnosi differenziale delle infezioni da Salmonella, ShigellalEIEC, Campylobacter ed
E. coli produttore della tossina Shiga (STEC). | risultati di questo test non possono costituire I'unica base per le decisioni relative alla
diagnosi, al trattamento o per altre decisioni relative alla gestione del paziente. | risultati positivi non escludono coinfezioni con altri
organismi non rilevati da questo test e potrebbero non essere I'unica causa della malattia del paziente. | risultati negativi nell'ambito
di una malattia clinica compatibile con la gastroenterite e/o la colite potrebbero essere dovuti a un’infezione da patogeni non rilevati
da questo test o ad altre cause non infettive, come la colite ulcerosa, la sindrome dell'intestino irritabile o la malattia di Crohn.

SOMMARIO E SPIEGAZIONE DELLA PROCEDURA

Gli organismi che provocano malattie enteriche sono una causa significativa di morbilita e mortalita a livello globale. Le infezioni
enteriche entrano nel corpo attraverso il tratto gastrointestinale e si diffondono, generalmente, mediante alimenti e acqua
contaminati o per contatto con vomito o feci. Il CDC (Centers for Disease Control and Prevention) stima che ogni anno si verificano
48 milioni di casi di malattie di origine alimentare negli Stati Uniti, che portano a 128.000 ricoveri e 3.000 decessi.! Nei paesi in via
di sviluppo, queste malattie causano circa 2 milioni di morti all’anno tra i bambini in tenera eta.2 Ciascuno degli agenti eziologici
puo evidenziare una sintomatologia leggermente diversa, che comprende crampi o dolori addominali, perdita dell’appetito,

nausea o vomito; tuttavia, la diarrea & il sintomo comune a tutti.3 Scariche ripetute di diarrea e una patologia diarroica persistente
danneggiano la funzione e I'assorbimento intestinali, causando una potenziale malnutrizione nell’infanzia e un ritardo nella
crescita.* Nonostante gli agenti enterobatterici Gram-negativi pii comuni siano semplici da coltivare in terreno standard selettivo

o differenziale e sia possibile rilevarne le tossine con un metodo anticorpale a flusso laterale, I'isolamento e I'identificazione di
questi microrganismi richiede molto tempo. La diagnosi puo6 richiedere vari giorni, esponendo i pazienti al rischio di un’infezione
non trattata e causando una possibile diffusione dell'infezione ad altri soggetti. In alternativa, una terapia antimicrobica empirica
puo avere gravi conseguenze per alcune infezioni enterobatteriche, come quelle causate dall’Escherichia coli produttore della
tossina Shiga (STEC), che possono portare a complicazioni letali note come sindrome uremica emolitica nei bambini.5 Nei soggetti
con sistema immunitario compromesso, le infezioni da Campylobacter e Salmonella si diffondono occasionalmente nel circolo
sanguigno, causando una grave infezione potenzialmente letale.®”

La procedura con il BD MAX Enteric Bacterial Panel pud essere eseguita in circa 3 ore, mentre i metodi di coltura tradizionali
possono richiedere fino a 48-96 ore. || BD MAX Enteric Bacterial Panel rileva contemporaneamente i patogeni responsabili

della gastroenterite da Salmonella spp., Campylobacter spp. (jejuni e coli), Shigella spp./EIEC e da stx1/stx2 presenti nell’E. coli
produttore della tossina Shiga. Il dosaggio include un controllo per I'analisi dei campioni. Il BD MAX Enteric Bacterial Panel
automatizza il processo di analisi, riducendo al minimo l'intervento dell’'operatore, dal momento in cui il campione viene posizionato
sul BD MAX System fino a quando i risultati non sono disponibili.



Un campione di feci da molli a diarroiche viene raccolto, trasportato in laboratorio, omogeneizzato e caricato in una provetta

BD MAX Bacterial Panel Sample Buffer (tampone per campioni). La provetta viene collocata in BD MAX System e le seguenti
procedure si avviano automaticamente: le cellule batteriche vengono lisate, il DNA viene estratto su microsfere magnetiche e
concentrato, quindi un’aliquota del DNA eluito viene aggiunta ai reagenti PCR che contengono i primer specifici per un determinato
bersaglio, utilizzati per I'amplificazione dei bersagli genetici nella BD MAX PCR Cartridge (cartuccia PCR), ove presenti. |l dosaggio
include anche un controllo per I'analisi dei campioni. Il controllo per I'analisi dei campioni € presente nella provetta di estrazione e
viene sottoposto alle fasi di estrazione, concentrazione e amplificazione, al fine di monitorare la presenza di sostanze inibitrici, oltre
a errori del processo o inattivita del reagente. Una volta collocati il campione clinico, la BD MAX Unitized Reagent Strip (striscia
reagente unitaria) e la cartuccia PCR nel BD MAX System, non & necessario alcun intervento da parte dell’operatore. BD MAX
System esegue automaticamente la lisi del campione, I'estrazione e la concentrazione del DNA, la reidratazione del reagente,
I'amplificazione dell’acido nucleico e il rilevamento della sequenza dell’acido nucleico bersaglio, utilizzando la reazione a catena
della polimerasi (PCR) in tempo reale. | bersagli amplificati vengono individuati con le sonde di idrolisi marcate con fluorofori inibiti.
L'amplificazione, la rilevazione e I'interpretazione dei segnali vengono effettuate automaticamente dal BD MAX System.

PRINCIPI DELLA PROCEDURA

| campioni di feci vengono prelevati dai pazienti e trasportati in laboratorio, non conservati, in un contenitore pulito, o conservati

nel terreno per il trasporto Cary-Blair. Un’ansa da 10 pL viene inserita quasi completamente nel campione e introdotta con un moto
rotatorio in una provetta BD MAX Sample Buffer. Chiudere la provetta tampone con un tappo a setto e agitare con vortex. Una

volta generato I'elenco di lavoro e caricato il campione sullo strumento BD MAX, insieme a una BD MAX Enteric Bacterial Panel
Unitized Reagent Strip e a una cartuccia PCR, viene avviata la serie e non & necessario alcun ulteriore intervento dell’operatore. Il
BD MAX System automatizza la preparazione dei campioni, incluse la lisi degli organismi bersaglio, I'estrazione e la concentrazione
del DNA, la reidratazione dei reagenti, 'amplificazione e la rilevazione della sequenza dell’acido nucleico bersaglio mediante PCR
in tempo reale. L'interpretazione del segnale viene eseguita automaticamente dal BD MAX System. Il dosaggio comprende anche
un controllo per I'analisi dei campioni, fornito nella provetta di estrazione e sottoposto alle fasi di estrazione, concentrazione e
amplificazione. Il controllo per I'analisi dei campioni controlla la presenza di potenziali sostanze inibitrici, oltre a eventuali errori del
sistema o inattivita del reagente.

Dopo la lisi cellulare enzimatica a temperatura elevata, gli acidi nucleici liberati sono catturati su microsfere ad affinita magnetica. Le
microsfere con gli acidi nucleici legati vengono lavate e gli acidi nucleici vengono eluiti. Il DNA eluito viene neutralizzato e trasferito
nella provetta Master Mix per reidratare i reagenti della PCR. Dopo la reidratazione, il BD MAX System eroga un volume fisso di
soluzione pronta per la PCR nella BD MAX PCR Cartridge. Prima di iniziare la PCR, le microvalvole della BD MAX PCR Cartridge
vengono chiuse dal sistema, al fine di contenere la miscela di amplificazione e quindi evitare evaporazione e contaminazione. Per
individuare i bersagli di DNA amplificato si impiegano sonde di idrolisi (TagMan), marcate a un’estremita con un colorante reporter
fluorescente (fluoroforo) e all’altra con un gruppo di smorzamento (quencher moiety). Per individuare gli ampliconi dei bersagli
enterobatterici (varianti della sequenza genica tuf'” specifiche del Campylobacter, il gene SpaO'® per il rilevamento specifico di
Salmonella spp., il gene ipaH®'9 per il rilevamento specifico di Shigella spp. o Escherichia coli enteroinvasivo (EIEC), i geni stx1

e stx2 8 associati alla produzione delle tossine Shiga in STEC e Shigella dysenteriae) si utilizzano sonde marcate con fluorofori
differenti e il controllo per I'analisi dei campioni in cinque diversi canali ottici del BD MAX System. Quando le sonde sono allo stato
nativo, la fluorescenza del fluoroforo viene nascosta a causa della sua vicinanza al quencher. In presenza del DNA bersaglio,
tuttavia, le sonde si ibridizzano con le rispettive sequenze complementari e vengono idrolizzate dall’attivita esonucleasica 5'-3' della
DNA polimerasi, che sintetizza il filamento nascente lungo il DNA stampo. Di conseguenza, i fluorofori sono separati dalle molecole
quencher e viene emessa fluorescenza. Il BD MAX System controlla questi segnali a ogni ciclo e interpreta i dati alla fine del
programma per refertare i risultati finali.

REAGENTI E MATERIALI

N. cat. Contenuto Quantita
BD MAX Enteric Bacterial Panel Master Mix (B5)
Master Mix PCR essiccata in forno contenente sonda molecolare specifica TagMan e primer, 24 test
insieme alla sonda molecolare TagMan e ai primer specifici per il controllo per I'analisi (2 x 12 provette)

del campione.

BD MAX Enteric Bacterial Panel Reagent Strip
Striscia reagente unitaria contenente tampone di lavaggio (0,7 ml), tampone di eluizione (0,7 24 test
ml) e reagenti tampone di neutralizzazione (0,7 ml) e puntali monouso per pipetta necessari
442963 per l'elaborazione del campione e I'estrazione del DNA.

BD MAX Enteric Bacterial Panel Extraction Tube (B2)
Pellet essiccato in forno contenente microsfere ad affinita magnetica per DNA, reagenti
proteasici e controllo per I'analisi dei campioni.

24 test
(2 x 12 provette)

24 test

BD MAX Enteric Bacterial Panel Sample Buffer Tube (2 x 12 provette)

Tappi a setto 25

APPARECCHIATURE E MATERIALI NECESSARI MA NON FORNITI
+ BD MAX PCR Cartridges (BD, n. di catalogo 437519)

»  Agitatore vortex multiprovetta VWR (VWR, n. di catalogo 58816-115)

*  Agitatore vortex Genie 2 (VWR n. di catalogo 58815-234) o equivalente
* Nalgene Cryogenic Vial Holder (VWR, n. di catalogo 66008-783)
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» Rack compatibile con un agitatore vortex multiprovetta (ad es., supporto per fiale criogeniche o equivalente)
*  Anse dainoculo monouso da 10 pL (BD, n. di catalogo 220216)

»  Camice da laboratorio e guanti monouso, privi di talco

Per i campioni di feci non conservati:

»  Contenitori asciutti e puliti per il prelievo di campioni di feci liquide o molli

Per campioni di feci conservati:

»  Terreno di trasporto Cary-Blair (15 mL)

Terreni consigliati per la coltura degli isolati di controllo (consultare la sezione relativa al controllo di qualita):

» Agar soia BD Trypticase™ con sangue di montone al 5% (per Salmonella, Shigella ed Escherichia coli) (ad es., BD BBL
Trypticase Soy Agar con sangue di montone al 5% [TSA ], BD, n. di catalogo 221292)

* Agar brucella con sangue di montone al 5%, emina e vitamina K, (per Campylobacter jejuni) (ad es., BD BBL Brucella Agar con
sangue di montone al 5%, emina e vitamina K1, BD, n. di catalogo 297848)

AVVERTENZE E PRECAUZIONI

Pericolo H319 Provoca grave irritazione oculare.
H360 Pud nuocere alla fertilita o al feto.
P280 Indossare guanti/indumenti protettivi/Proteggere gli occhi/il viso.
P264 Lavarsi accuratamente dopo 'uso.
P201 Procurarsi istruzioni specifiche prima dell’'uso.
P202 Non manipolare prima di avere letto e compreso tutte le avvertenze.

P305+P351+P338 IN CASO DI CONTATTO CON GLI OCCHI: sciacquare accuratamente per parecchi
minuti. Togliere le eventuali lenti a contatto se € agevole farlo. Continuare a sciacquare.

P308+P313 IN CASO di esposizione o di possibile esposizione, consultare un medico.

P337+P313 Se lirritazione degli occhi persiste, consultare un medico.

P405 Conservare sotto chiave.

P501 Smaltire il prodotto/recipiente in conformita alle normative locali/regionali/nazionali/internazionali.

« |1 BD MAX Enteric Bacterial Panel & solo per uso diagnostico in vitro.

* Le pubbliche autorita sanitarie statali e locali hanno pubblicato le linee guida per la segnalazione delle malattie soggette
a notifica nelle rispettive giurisdizioni tra cui, a titolo meramente esemplificativo, Salmonella, Shigella, ed Escherichia coli
produttore della tossina Shiga (stx1/stx2) (STEC) per determinare le misure necessarie alla verifica dei risultati, allo scopo di
identificare e tracciare le epidemie. | laboratori sono tenuti a rispettare le normative locali e statali relative all'invio di materiale
clinico o isolati da campioni positivi ai rispettivi laboratori nazionali di riferimento della Sanita pubblica.

*  Non usare reagenti e/o materiali scaduti.

* Non utilizzare il kit se I'etichetta che sigilla il contenitore esterno & lacerata alla consegna.
* Non usare i reagenti se i sacchetti protettivi sono aperti o danneggiati alla consegna.

* Non usare i reagenti se I'essiccante € assente o rotto nei sacchetti dei reagenti.

* Non rimuovere I'essiccante dai sacchetti dei reagenti.

»  Dopo l'uso, chiudere subito con la chiusura lampo i sacchetti protettivi dei reagenti. Prima di chiudere, eliminare l'aria in
eccesso dai sacchetti.

»  Proteggere i reagenti dal calore e dall'umidita. L'esposizione prolungata all’'umidita potrebbe influenzare le prestazioni del prodotto.
* Non usare i reagenti se il foglio di alluminio & rotto o danneggiato.

» Non mescolare i reagenti di diversi sacchetti e/o kit e/o lotti.

»  Non scambiare o riutilizzare i tappi perché potrebbero causare contaminazione e compromettere i risultati dei test.

»  \Verificare che il livello del liquido delle Unitized Reagent Strips sia adeguato (assicurarsi che i liquidi siano sul fondo delle
provette) (vedere la Figura 1).

«  Controllare le Unitized Reagent Strips per assicurarsi che siano presenti tutti i puntali per pipette (vedere la Figura 1).

» Usare con cautela le soluzioni chimiche perché potrebbero alterare la leggibilita del codice a barre delle provette di estrazione e
Master Mix.

* Perla corretta esecuzione di questo dosaggio € essenziale una buona tecnica di laboratorio. A causa dell’elevata sensibilita
analitica di questo test, prestare la massima attenzione per preservare la purezza di tutti i materiali e reagenti.

»  Se si conducono altri test PCR nella stessa area generale del laboratorio, prestare attenzione al fine di garantire che il BD MAX
Enteric Bacterial Panel, eventuali altri reagenti richiesti per i test e BD MAX System non siano contaminati. Evitare sempre la
contaminazione dei reagenti da microbi e deossiribonucleasi (DNasi). Cambiare i guanti prima di manipolare i reagenti e le cartucce.

*  Per evitare eventuali contaminazioni ambientali da ampliconi, non rompere le BD MAX PCR Cartridges dopo l'uso. | sigilli delle
BD MAX PCR Cartridges sono concepiti per prevenire la contaminazione.

» Perridurre il rischio di contaminazione crociata, il laboratorio & tenuto a eseguire un monitoraggio ambientale di routine.



»  Se non viene eseguito negli intervalli di tempo e di temperatura consigliati per il trasporto e la conservazione del campione, il
BD MAX Enteric Bacterial Panel puo produrre risultati non validi. Ripetere i dosaggi che non sono stati eseguiti negli intervalli di
tempo indicati.

»  Ulteriori test di controllo possono essere eseguiti in conformita alle indicazioni o ai requisiti di enti locali, provinciali, statali e/o
federali o degli organismi competenti.

» Trattare sempre i campioni come se fossero infetti, attenendosi scrupolosamente alle procedure di sicurezza del laboratorio,
come quelle descritte nel CLSI Document M29"! e in Biosafety in Microbiological and Biomedical Laboratories. 2

» Indossare indumenti protettivi e guanti monouso durante la manipolazione dei reagenti.

* Lavare accuratamente le mani dopo aver eseguito il test.

*  Non pipettare con la bocca.

*  Non fumare, bere, masticare o mangiare nelle aree dove vengono manipolati i campioni o i reagenti del kit.

+  Smaltire i reagenti inutilizzati e i rifiuti in conformita alle regolamentazioni locali, provinciali, statali e/o federali.
+  Per ulteriori avvertenze, precauzioni e procedure, consultare il Manuale d’uso del BD MAX System. '3

CONSERVAZIONE E STABILITA

| campioni prelevati, sia quelli non conservati che quelli conservati in 15 mL di terreno per trasporto Cary-Blair modificato,
devono essere mantenuti a una temperatura compresa fra 2 e 25 °C durante il trasporto. Non congelare i campioni né esporli a
calore eccessivo.

Prima dei test, i campioni possono essere conservati fino a 120 ore (5 giorni) a 2—8 °C o per 24 ore a 2-25 °C.

| componenti del BD MAX Enteric Bacterial Panel rimangono stabili a 2-25 °C fino alla data di scadenza indicata. Non usare
componenti scaduti.

BD MAX Enteric Bacterial Panel Master Mix e le provette di estrazione sono fornite in sacchetti sigillati. Per proteggere il prodotto
dall’'umidita, richiudere immediatamente dopo I'apertura. Le provette dei reagenti rimangono stabili per 14 giorni a una temperatura
compresa tra 2 e 25 °C dopo la prima apertura e la richiusura del sacchetto.

ISTRUZIONI PER L'USO

Raccolta e trasporto dei campioni

Per ottenere un campione adeguato, attenersi scrupolosamente alla procedura prevista per la raccolta dei campioni. Raccogliere in

un contenitore pulito e asciutto i campioni di feci liquide o molli secondo la seguente procedura:

1. Campioni non conservati: trasferire il campione di feci liquide o molli in un contenitore asciutto e pulito. Evitare la
contaminazione con acqua o urina. Etichettare il contenitore e trasportarlo in laboratorio seguendo le procedure operative
standard dell'istituto (consultare la sezione Conservazione e stabilita). Evitare di mischiare il campione con carta igienica, acqua
0 sapone.

2. Campioni conservati in terreno Cary-Blair: trasferire il campione di feci liquide o molli nel dispositivo di trasporto da 15 mL in
base alle istruzioni del produttore. Evitare la contaminazione con acqua o urina; evitare inoltre di mischiare il campione con
carta igienica, acqua o sapone. Etichettare il contenitore e trasportarlo in laboratorio seguendo le procedure operative standard
dellistituto (consultare la sezione Conservazione e stabilita).

Preparazione dei campioni

N.B.: per ogni campione e per ogni controllo esterno da analizzare sono necessari una (1) provetta tampone per campioni, un (1)
tappo a setto, una (1) provetta Master Mix (B5), una (1) provetta di estrazione (B2) e una (1) Unitized Reagent Strip. Estrarre la
quantita necessaria di ciascun materiale dai sacchetti protettivi o dalle confezioni. Per conservare i sacchetti aperti di Master Mix o
di provette di estrazione, eliminare I'aria in eccesso e chiudere subito i sacchetti con la chiusura lampo.

1. Etichettare ogni provetta BD MAX Sample Buffer Tube (tappo trasparente) con codice a barre con una dicitura identificativa
adatta del campione. Non coprire, scrivere o applicare etichette sul codice a barre 2D.

2. Agitare con vortex i campioni non conservati, o conservati in terreno Cary-Blair, ad alta velocita per 15 secondi.
3. Rimuovere il tappo trasparente dalla provetta tampone per campioni e inoculare come segue:

a. Inserire un’ansa da inoculazione monouso da 10 pL fino a quando non sia completamente immersa nel campione. Non
procedere oltre I'ansa perché le eventuali feci aggiuntive sul fusto del dispositivo possono sovraccaricare la reazione PCR;

b. Inserire 'ansa caricata nella provetta tampone per campioni e spremere il campione con un movimento circolare.

N.B.: non & necessario rimuovere tutto il campione dall’ansa. La soluzione tampone per campioni deve essere di colore
simile al te.

4. Ritappare la provetta tampone per campioni inoculata con un tappo a setto.

5. Posizionare la provetta tampone per campioni in un rack compatibile con un vortex multiprovetta, se disponibile (ad es.,
supporto per fiale criogeniche o equivalente).

6. Preparare eventuali ulteriori campioni da analizzare ripetendo le fasi da 1 a 5, assicurandosi che i guanti siano puliti prima di
manipolare altri campioni.

7. Agitare simultaneamente con il vortex multiprovetta tutti i campioni preparati alla massima velocita per un (1) minuto.

8. Per I'esecuzione dei test con il BD MAX Enteric Bacterial Panel sul BD MAX System, consultare la sezione Funzionamento del
BD MAX System.



Funzionamento del BD MAX System
N.B.: per istruzioni dettagliate consultare il Manuale d’uso del BD MAX System'3 (sezione Funzionamento).

N.B.: i test con il BD MAX Enteric Bacterial Panel devono essere eseguiti subito dopo I’agitazione con vortex descritta in
precedenza (Preparazione dei campioni, fase 7). Se occorre ripetere i test, agitare nuovamente i campioni con vortex.

1.
2.
3.

9.
10.

1.
12.
13.

Accendere il BD MAX System (se non & gia acceso) e collegarsi inserendo <nome utente> e <password>.
Cambiare i guanti prima di manipolare i reagenti e le cartucce.

Rimuovere il numero richiesto di Unitized Reagent Strips dal kit BD MAX Enteric Bacterial Panel. Picchiettare delicatamente
ciascuna Unitized Reagent Strip su una superficie solida per assicurarsi che i tutti i liquidi siano sul fondo delle provette.

Rimuovere il numero necessario di provette di estrazione e di provette Master Mix dai sacchetti protettivi. Eliminare I'aria in
eccesso e chiudere i sacchetti con la chiusura lampo.

Per ciascun campione da analizzare, collocare una (1) Unitized Reagent Strip sul BD MAX System Rack, partendo dalla
posizione 1 del Rack A e continuando in sequenza.

Inserire una (1) provetta di estrazione (foglio di alluminio bianco) in ogni Unitized Reagent Strip in posizione 1, come mostrato
nella Figura 1.

Inserire una (1) provetta Master Mix (foglio di alluminio verde) in ciascuna Unitized Reagent Strip in posizione 2, come mostrato
nella Figura 1.
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Figura 1: inserire le BD MAX Enteric Bacterial Extraction Tube e le provette Master Mix nelle Unitized Reagent Strips.

Fare clic sull'icona Serie, quindi su Inventario. Inserire il numero di lotto del kit per il BD MAX Enteric Bacterial Panel (per la
tracciabilita del lotto) in modalita manuale o scansionando il codice a barre.

N.B.: ripetere la fase 8 ogni volta che si usa un nuovo lotto di kit.
Accedere all’Elenco di lavoro. Utilizzando il menu a discesa, selezionare <BD MAX ENT BAC 52>.

Inserire I'ID della provetta tampone per campioni, I'ID paziente ed (eventualmente) il numero di accesso nell’Elenco di lavoro in
modalita manuale o scansionando il codice a barre.

Selezionare il numero appropriato del lotto del kit (sulla confezione esterna) dal menu a discesa.
Ripetere le fasi da 9 a 11 per tutte le restanti provette tampone per campioni.

Posizionare le provette tampone per campioni nei BD MAX System Rack corrispondenti alle Unitized Reagent Strips
assemblate nelle fasida5a 7.

N.B.: posizionare le provette tampone per campioni nei rack campioni con le etichette del codice a barre 1D rivolte verso
I'esterno (in questo modo si semplifica la scansione delle provette tampone per campioni durante la registrazione dei campioni).

14.

Collocare il numero richiesto di BD MAX PCR Cartridge nel BD MAX System (vedere la Figura 2).
» Ciascuna BD MAX PCR Cartridge contiene fino a 24 campioni.

+ |1 BD MAX System selezionera automaticamente la posizione e la fila sulla BD MAX PCR Cartridge per ciascuna serie. Le
BD MAX PCR Cartridges possono essere utilizzate piu volte fino all’utilizzo di tutte le file.

*  Per massimizzare I'uso delle BD MAX PCR Cartridges, utilizzando 2000 Sample Mode, selezionare Serie guidata nella
scheda Elenco di lavoro per I'assegnazione delle file.

+  Per ulteriori dettagli consultare il Manuale d’uso del BD MAX System.3



Figura 2: caricare le BD MAX PCR Cartridges.

15. Caricare i rack nel BD MAX System (vedere la Figura 3).

Lato A Lato B
Figura 3: caricare i rack sul BD MAX System.

16. Chiudere il coperchio del BD MAX System e fare clic su <Avviare> per avviare |'elaborazione.

17. Al termine della serie, controllare i risultati immediatamente o conservare le provette tampone per campioni a 2-8 °C
per non piu di 120 ore (5 giorni) OPPURE a 25 + 2 °C per un massimo di 48 ore fino alla verifica dei risultati.

N.B.: se un tappo a setto rimane danneggiato durante I’analisi, sostituirlo con uno nuovo prima di conservare il campione.

N.B.: le provette tampone per campioni BD MAX Enteric Bacterial Panel preparate possono essere conservate a 2-8 °C

per un massimo di 120 ore (5 giorni) OPPURE a 25 * 2 °C per un massimo di 48 ore dopo I’aggiunta del campione alla

provetta tampone per campioni. Se il risultato ottenuto & indeterminato (IND), non risolto (UNR) o incompleto (INC), oppure

si verifica un errore del controllo esterno, occorre ripetere il test dalla provetta tampone per campioni preparata, nei tempi

previsti (consultare la sezione Ripetere la procedura del test).

CONTROLLO DI QUALITA

Le procedure per il controllo di qualita controllano I'efficacia del dosaggio. | laboratori sono tenuti a stabilire il numero, il tipo e

la frequenza dei test sui materiali di controllo, in conformita alle indicazioni o alle disposizioni vigenti a livello locale, provinciale,

statale, federale e/o nazionale o approvate dalle organizzazioni competenti, al fine di monitorare I'efficacia dell’'intero processo

analitico. Per una guida generale sul controllo di qualita, & possibile consultare CLSI MM3 e EP12.14.15

1. I materiali per il controllo esterno non sono forniti da BD. | controlli positivo e negativo esterni non sono usati dal software del
BD MAX System per l'interpretazione dei risultati dei test sul campione. | controlli esterni sono trattati come se fossero campioni
clinici (vedere la Tabella 1 per I'interpretazione dei risultati del dosaggio del controllo esterno).

2. Analizzare un (1) controllo positivo esterno e un (1) controllo negativo esterno almeno una volta al giorno, fino a ottenere una
corretta validazione del processo sul BD MAX System in ciascun laboratorio. La frequenza ridotta dei test di controllo deve
essere conforme alle norme vigenti in materia.

3. [l controllo positivo esterno permette di individuare gravi problemi legati al reagente. Il controllo negativo esterno permette di
rilevare la contaminazione del reagente o del’ambiente (o I'effetto residuo), utilizzando acidi nucleici bersaglio.



4. E opportuno disporre di vari tipi di controlli esterni affinché I'utente possa scegliere quello piti adatto per il programma di

controllo di qualita del laboratorio.

a. Controllo negativo esterno: materiale di controllo disponibile in commercio o un campione precedentemente caratterizzato,
risultato negativo. BD raccomanda di preparare il controllo negativo esterno prima del controllo positivo esterno per ridurre il
potenziale di contaminazione a seguito della preparazione del controllo.

b. Controllo positivo esterno: materiale di controllo disponibile in commercio, come i ceppi ATCC elencati di seguito, o
campioni precedentemente caratterizzati, risultati positivi.

Tabella 1: ceppi disponibili in commercio per il controllo positivo esterno

Ceppo per il controllo Diluizione finale da 0,5

positivo esterno sl e McFarland (1x108 CFU/mL)
Salmonella enterica ssp. enterica
sierovariante Typhimurium Gene spaO
(ATCC 14028) BD Trypticase Soy Agar
- : con sangue di montone 5
Shigella sonnei Gene ipaH al 5% per 1824 ore 1,0 x 10° CFU/mL

(ATCC 9290) in aria ambiente

Escherichia coli, stx 1

(ATCC 43890) Gene six1
Brucella agar con sangue
di montone al 5%,
Campylobacter jejuni I emina e vitamina K, per
ssp. jejuni Varianti della 2-3 giorni in un ambiente 1,0 x 105 CFU/mL

sequenza genica fuf . ) ) .
q g microaerofilo o finché non

si ottiene una crescita
sufficiente

(ATCC 33291)

N.B.: tutte le piastre devono essere preparate fresche, ogni giorno. Condizioni alternative di conservazione della coltura devono essere convalidate dai
singoli laboratori, come appropriato.

Per la preparazione del controllo positivo esterno, sospendere nuovamente gli isolati in soluzione fisiologica fino a una torbidita
di 0,5 McFarland (~1 x 108 CFU/mL). Eseguire diluizioni in serie con soluzione fisiologica fino a ottenere una sospensione di
~1,0 x 108 CFU/mL (per Salmonella spp., Shigella spp. o E. coli) o di ~1,0 x 105 CFU/mL (per Campylobacter spp.) e inoculare
la provetta tampone per campioni con un’ansa da 10 pL della sospensione batterica. Analizzare e sottoporre a test come per i
campioni (consultare le sezioni Preparazione dei campioni e Funzionamento del BD MAX System).

Tutti i controlli esterni devono dare i risultati attesi (positivi per il controllo esterno positivo, negativi per il controllo esterno
negativo) e non devono essere presenti controlli esterni errati (risultati non risolti o indeterminati).

Un controllo negativo esterno che da un risultato positivo in seguito al test indica un evento di manipolazione e/o
contaminazione del campione. Controllare la tecnica di trattamento del campione per evitare confusioni e/o contaminazioni.

Un controllo negativo esterno che da un risultato negativo indica un evento di manipolazione e/o contaminazione del campione.
Controllare la tecnica di trattamento/preparazione del campione.

Un controllo esterno che da un risultato non risolto, indeterminato o incompleto in seguito al test indica un’inattivita dei

reagenti o un errore del BD MAX System. Controllare se sono visualizzati messaggi di errore sul monitor del BD MAX System.
Consultare il Sommario degli errori di sistema nel Manuale d’uso del BD MAX System'3 per l'interpretazione di avvertenze e
codici di errore. Se il problema persiste, utilizzare i reagenti di un sacchetto nuovo o utilizzare un nuovo kit di test.

Ciascuna provetta di estrazione contiene un controllo per I'analisi dei campioni, ossia un plasmide contenente una sequenza
sintetica di DNA bersaglio. Il controllo per I'analisi dei campioni viene estratto, eluito e amplificato con I'eventuale DNA presente
nel campione analizzato, assicurando la predittivita del dosaggio. Il controllo per I'analisi dei campioni controlla la capacita di
acquisizione, lavaggio ed eluizione del DNA durante le fasi di analisi dei campioni, nonché I'efficienza dell’amplificazione e
della rilevazione del DNA durante 'analisi PCR. Se il risultato del controllo dell’analisi dei campioni non & conforme ai criteri di
accettazione, il risultato del campione sara segnalato come non risolto; qualsiasi risultato di test positivo (POS) sara comunque
segnalato e nessun bersaglio sara definito NEG. Un risultato non risolto & indicativo di un’inibizione associata al campione o di
un’inattivita del reagente. Ripetere il test dei campioni con risultato non risolto come indicato di seguito nella sezione Ripetere la
procedura del test.



INTERPRETAZIONE DEI RISULTATI

| risultati sono riportati nella scheda <Risultati> nella finestra <Risultati> sul monitor del BD MAX System. Il software del BD MAX
System interpreta automaticamente i risultati dei test. | risultati sono riportati per ciascun analita e per il controllo per I'analisi

dei campioni. |l risultato di un test puo essere definito NEG (negativo), POS (positivo) o UNR (non risolto) in base allo stato di
amplificazione del bersaglio e del controllo per I'analisi dei campioni. Risultati IND (indeterminati) o INC (incompleti) sono dovuti a
un errore del BD MAX System. Nel caso di un risultato UNR parziale, in cui uno o piu bersagli hanno un risultato POS e tutti gli altri
hanno un risultato UNR, nessun bersaglio sara definito NEG.

Tabella 2: Interpretazione dei risultati del BD MAX Enteric Bacterial Panel

Risultati del dosaggio riportati Interpretazione del risultato?
Shig POS E stato rilevato DNA di Shigella spp. / EIECP©
Shig NEG Non é stato rilevato DNA di Shigella spp. / EIEC
. Non risolto: campione inibitorio o errore del reagente; nessuna amplificazione
Shig UNR . ) L .
del bersaglio o del controllo per I'analisi dei campioni.
STX POS Sono stati rilevati geni produttori della tossina Shiga®-4
STX NEG Non sono stati rilevati geni produttori della tossina Shiga
Non risolto: campione inibitorio o errore del reagente; nessuna amplificazione
STX UNR ; \ o .
del bersaglio o del controllo per I'analisi dei campioni.
Campy POS E stato rilevato DNA di Campylobacter spp. (jejuni o coli)
Campy NEG Non é stato rilevato DNA di Campylobacter spp. (jejuni e coli)
Non risolto: campione inibitorio o errore del reagente; nessuna amplificazione
Campy UNR . , o L
del bersaglio o del controllo per I'analisi dei campioni.
Salm POS E stato rilevato DNA di Salmonella spp.
Salm NEG Non é stato rilevato DNA di Salmonella spp.
Non risolto: campione inibitorio o errore del reagente; nessuna amplificazione
Salm UNR ) \ o L
del bersaglio o del controllo per I'analisi dei campioni.
Risultato indeterminato causato da un errore del BD MAX System
IND S
(con avvertenze o codici di errore®)
INC Serie incompleta
(con avvertenze o codici di errore®)

2| risultati del BD MAX Enteric Bacterial Panel possono essere usati come indicazione per il livello precauzionale in conformita ai programmi e alle
prassi istituzionali.

b Studi analitici hanno dimostrato che determinati ceppi di Shigella dysenteriae possono ospitare i bersagli sia ipaH che stx del BD MAX Enteric
Bacterial Panel. Inoltre, & stato riferito in letteratura di ceppi di Shigella boydii che presentano i geni sia jpaH che stx. In rare occasioni, pud capitare
che piu bersagli del BD MAX Enteric Bacterial Panel, provenienti da un unico organismo ospitante due o piu geni rilevati dal dosaggio, risultino
positivi. La presenza di piu bersagli positivi del BD MAX Enteric Bacterial Panel pud anche indicare una duplice infezione.

¢ Un risultato positivo del BD MAX Enteric Bacterial Panel al batterio Shigella spp. puo indicare la presenza di DNA di Shigella spp. o di
Escherichia coli enteroinvasivo.

d Un risultato positivo del BD MAX Enteric Bacterial Panel alla tossina Shiga (stx o 2) pud indicare la presenza di Escherichia coli produttore della
tossina Shiga, di Shigella dysenteriae o di altre Enterobacteriaceae che in rari casi trasportano geni della tossina Shiga.

e Consultare la sezione Risoluzione dei problemi del Manuale d’'uso del BD MAX System'3 per l'interpretazione di avvertenze e codici di errore.



RIPETERE LA PROCEDURA DEL TEST

N.B.: nella provetta tampone per campioni & disponibile volume sufficiente per ripetere il test una sola volta. Per le
provette tampone per campioni conservate a temperatura ambiente, ripetere il test entro 48 ore dall’inoculazione iniziale
della provetta tampone per campioni con il campione. In alternativa, per le provette tampone per campioni conservate a
2-8 °C, il test va ripetuto entro 120 ore (5 giorni). | campioni di feci rimanenti possono anche essere usati per ripetere i test
entro 5 giorni dal prelievo, purché conservati a 2-8 °C, oppure entro 24 ore se conservati a 2-25 °C.

N.B.: nuovi campioni possono essere analizzati insieme ai campioni ripetuti.

Risultato non risolto

Si possono ottenere risultati non risolti se l'inibizione associata al campione o un’inattivita del reagente impedisce la corretta
amplificazione del bersaglio o del controllo per I'analisi dei campioni. Se non si verifica I'amplificazione del controllo per I'analisi
dei campioni, il campione viene segnalato come UNR; qualsiasi risultato positivo (POS) del dosaggio sara comunque segnalato e
nessun bersaglio sara definito NEG.

I BD MAX System riporta i risultati per ciascun bersaglio individualmente ed € possibile ottenere un risultato UNR per uno o piu
bersagli del BD MAX Enteric Bacterial Panel. In caso di UNR completo, in cui tutti i bersagli hanno come risultato UNR, & necessario
ripetere il test. Nel caso di un risultato UNR parziale, in cui uno o piu bersagli hanno un risultato POS e tutti gli altri hanno un
risultato UNR, si consiglia di ripetere il test come descritto in precedenza. In rari casi, si possono ottenere risultati discrepanti
quando un test viene ripetuto per i bersagli inizialmente riportati come POS. Seguire procedure adeguate, conformi alle procedure di
laboratorio correnti.

L’analisi dei campioni puo essere ripetuta dalle corrispondenti provette tampone per campioni nei tempi definiti in precedenza.
Agitare con vortex i campioni per un (1) minuto e riprendere dalla sezione Funzionamento del BD MAX System. || campione di feci
rimanente pud anche essere usato per ripetere i test con una nuova provetta tampone per campioni nei tempi definiti in precedenza.
Ripartire dalla sezione Preparazione dei campioni.

Risultato indeterminato

Si possono ottenere risultati indeterminati se si verifica un errore del sistema. L’analisi dei campioni pud essere ripetuta dalle
corrispondenti provette tampone per campioni nei tempi definiti in precedenza. Agitare con vortex i campioni per un (1) minuto e
riprendere dalla sezione Funzionamento del BD MAX System. |l campione di feci rimanente, insieme a una nuova provetta tampone
per campioni, pud anche essere usato per ripetere i test nei tempi definiti in precedenza. Ripartire dalla sezione Preparazione dei
campioni. Per interpretare i messaggi di avvertenza o con codice di errore, consultare il Manuale d’uso del BD MAX System'3
(sezione Risoluzione dei problemi).

Risultato incompleto

Si possono ottenere risultati incompleti se la preparazione del campione o la PCR non & stata completata. L'analisi dei campioni pud
essere ripetuta dalle corrispondenti provette tampone per campioni nei tempi consentiti definiti in precedenza. Agitare con vortex

i campioni per un (1) minuto e riprendere dalla sezione Funzionamento del BD MAX System. || campione di feci rimanente pud
anche essere usato per ripetere i test con una nuova provetta tampone per campioni nei tempi definiti in precedenza. Ripartire dalla
sezione Preparazione dei campioni. Per interpretare i messaggi di avvertenza o con codice di errore, consultare il Manuale d’'uso
del BD MAX System'? (sezione Risoluzione dei problemi).

Errore del controllo esterno

Quando analizzati, i controlli esterni dovrebbero dare i risultati attesi. Se occorre ripetere I'analisi dei campioni in seguito a un
risultato errato del controllo esterno, I'analisi deve essere ripetuta utilizzando la relativa provetta tampone per campioni, insieme
a controlli esterni preparati freschi nei tempi consentiti definiti in precedenza. Agitare con vortex i campioni per un (1) minuto e
riprendere dalla sezione Funzionamento del BD MAX System.

COLTURA DI CAMPIONI

La coltura e l'identificazione degli organismi provenienti da campioni positivi deve essere eseguita in conformita alle procedure
del laboratorio.

LIMITAZIONI DELLA PROCEDURA

*  Questo prodotto puo essere utilizzato esclusivamente con il sistema BD MAX da personale di laboratorio addestrato.

*  Questo prodotto viene utilizzato esclusivamente con campioni di feci umane non conservati, o conservati in terreno Cary-Blair.
L'utilizzo di campioni di feci ottenuti mediante tampone rettale o precedentemente fissate non ¢ stato validato con il BD MAX
Bacterial Panel.

» Le analisi potrebbero dare risultati errati dovuti all'inadeguatezza delle procedure di prelievo, trattamento o conservazione
del campione, a errori tecnici o allo scambio di campioni, o al fatto che il numero di organismi nel campione € inferiore alla
sensibilita analitica del test.

+ Sel risultato del BD MAX Enteric Bacterial Panel & IND, INC o UNR (per uno o piu bersagli), € necessario ripetere il test.

* Un risultato positivo del BD MAX Enteric Bacterial Panel non indica necessariamente la presenza di organismi vitali. Indica,
tuttavia, la presenza delle varianti della sequenza genica tuf specifiche del Campylobacter e dei geni SpaO, ipaH e stx1/stx2 e
consente di identificare gli organismi che fanno parte del pannello enterobatterico.

* Le mutazioni o i polimorfismi nelle regioni del primer o di legame della sonda possono influire sul rilevamento dei generi
Salmonella e Campylobacter (jejuni e coli), dei batteri Shigella spp. ed Escherichia coli (EIEC), nonché delle varianti di E. coli
produttrici della tossina Shiga, determinando un risultato falso negativo con il BD MAX Enteric Bacterial Panel.

+ |1 BD MAX Enteric Bacterial Panel non distingue il tipo di gene della tossina Shiga (stx7/stx2) presente in un campione.

* Inrari casi, i geni della tossina Shiga possono essere rilevati in Enterobacteriaceae diverse dai batteri STEC o Shigella dysenteriae.
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» I BD MAX Enteric Bacterial Panel rileva solo il Campylobacter jejuni e il Campylobacter coli, senza distinguere tra le specie.
Altre specie di Campylobacter non vengono rilevate dal dosaggio.

» Lanalisi in silico indica che la variante stx2f non viene rilevata dal BD MAX Enteric Bacterial Panel.

« |1 BD MAX Enteric Bacterial Panel non distingue tra Shigella spp. e Escherichia coli enteroinvasivo (EIEC).

»  Non tutti i sierotipi di Salmonella sono stati valutati da studi analitici; sono stati pero valutati tutti i sierotipi piu diffusi, in
circolazione negli Stati Uniti recentemente, tranne uno (Salmonella enterica sierotipo Mississippi).'8 Per quanto riguarda tutti
i test diagnostici in vitro basati su PCR, si possono rilevare livelli estremamente bassi di bersaglio al di sotto della sensibilita
analitica del dosaggio, ma i risultati potrebbero non essere riproducibili.

+ Risultati falsi negativi potrebbero essere dovuti a perdita di acido nucleico per I'inadeguatezza delle procedure di prelievo,
trasferimento o conservazione dei campioni o per una lisi insufficiente delle cellule batteriche. Il controllo per I'analisi dei
campioni & stato aggiunto al test come ausilio all'identificazione dei campioni che contengono inibitori dell’amplificazione
della PCR. Il controllo per I'analisi dei campioni non indica se I'acido nucleico é stato perso in seguito all'inadeguatezza delle
procedure di raccolta, trasferimento o conservazione dei campioni, né se le cellule batteriche sono state lisate adeguatamente.

« Irisultati del BD MAX Enteric Bacterial Panel devono essere utilizzati come supporto alle osservazioni cliniche e alle altre
informazioni a disposizione del medico.

+  Come per tutti i test diagnostici in vitro, i valori predittivi positivi e negativi dipendono in gran parte dalla prevalenza. Le prestazioni
del BD MAX Enteric Bacterial Panel potrebbero variare a seconda della prevalenza e della popolazione sottoposta a test.

» |risultati del BD MAX Enteric Bacterial Panel possono essere o meno influenzati da una terapia antibiotica concomitante, che
puo ridurre la quantita di bersaglio presente.

» La provetta di tampone campione non € concepita per mantenere vitali gli organismi. La coltura, se necessaria, deve essere
eseguita partendo dal campione originale.

» Le prestazioni di questo test non sono state valutate per il monitoraggio del trattamento delle infezioni da Salmonella spp.,
Shigella spp., Campylobacter jejuni, Campylobacter coli o STEC.

+  Si tratta di un test qualitativo che non fornisce valori quantitativi, né indica la quantita di organismi presenti.

* Le prestazioni di questo test non sono state valutate per I'uso in soggetti immunocompromessi o in pazienti privi di sintomi di
infezione gastrointestinale.

«  E stato valutato solo I'effetto delle sostanze interferenti elencate in questa etichetta. Non & stata valutata l'interferenza
potenziale di sostanze interferenti diverse da quelle descritte nella sezione Interferenza riportata di seguito.

* Non é stata valutata la reattivita crociata con organismi diversi da quelli descritti nella sezione Specificita analitica riportata
di seguito.

CARATTERISTICHE PRESTAZIONALI

Le caratteristiche prestazionali del BD MAX Enteric Bacterial Panel sono state determinate con una ricerca prospettica multisito.
Lo studio ha coinvolto un totale di otto (8) centri clinici di aree geografiche diverse dove i campioni venivano raccolti nell’ambito
delle terapie di routine dei pazienti arruolati nella ricerca e sottoposti a test con il BD MAX Enteric Bacterial Panel. Altri quattro

(4) centri di raccolta hanno acquisito campioni da valutare in una postazione centrale. | campioni sono stati prelevati da pazienti
pediatrici o adulti sospettati di gastroenterite, enterite o colite acute batteriche, ai quali un operatore sanitario aveva prescritto una
coltura delle feci. Per i campioni prospettici (freschi), i centri clinici hanno eseguito la coltura standard e hanno adottato un metodo
per identificare Salmonella, Shigella, Campylobacter ed Escherichia coli O157; un centro di riferimento ha eseguito la coltura e
l'identificazione per tre (3) siti. Il metodo di riferimento (MR) per rilevare la tossina Shiga 1 e 2 ¢ stato il dosaggio immunoenzimatico
arricchito in brodo. | test con il metodo di riferimento sono stati condotti conformemente al foglietto illustrativo di ogni prodotto. Per
i campioni retrospettivi (congelati), i risultati storici della coltura sono stati registrati presso il sito di raccolta e i campioni non sono
stati sottoposti a una nuova coltura. | risultati storici della coltura sono stati confermati mediante un dosaggio PCR alternativo e un
sequenziamento bidirezionale nell’ambito del metodo di riferimento composito, al fine di confermare la presenza di DNA bersaglio.

Un totale di 3.457 campioni prospettici (di cui 2.112 conservati in terreno Cary-Blair e 1.345 non conservati) e di 785 campioni
retrospettivi (di cui 464 conservati in terreno Cary-Blair e 321 non conservati) sono stati inclusi nella valutazione clinica. La Tabella
3 descrive il numero di campioni conformi acquisiti, suddividendoli in base all’'eta del paziente e al tipo di campione. Un totale

di 104 campioni retrospettivi non sono stati inclusi nel calcolo delle prestazioni riportato di seguito perché i risultati storici non
sono stati confermati dalla PCR alternativa e dal sequenziamento bidirezionale. Le Tabelle da 4 a 7 descrivono le caratteristiche
prestazionali del BD MAX Enteric Bacterial Panel che sono state osservate durante lo studio clinico.
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Tabella 3: Riepilogo degli arruolamenti conformi nello studio clinico suddivisi per gruppo anagrafico e tipo di campione

Gruppo anagrafico Conservato in terreno Cary-Blair Non conservato Combinato
<1 110 43 153
1-4 302 128 430
5-12 270 209 479
13-18 271 168 439
19-65 1.222 799 2.021
Oltre 65 388 249 637
Sconosciuto 3 2 5
Totale 2.566 1.598 4.164

Per i campioni conservati in terreno Cary-Blair, il BD MAX Enteric Bacterial Panel ha identificato il 96,2% e il 98,7% di campioni
prospettici positivi e negativi, rispettivamente, al Campylobacter spp. e il 97% e il 100% di campioni retrospettivi positivi e negativi,
rispettivamente. Per i campioni non conservati, il BD MAX Enteric Bacterial Panel ha identificato il 100% e il 97,5% di campioni
prospettici positivi e negativi, rispettivamente, al Campylobacter spp. e il 97% e il 99,1% di campioni retrospettivi positivi e negativi,
rispettivamente (vedere la Tabella 4).

Tabella 4: Campylobacter spp. Prestazione complessiva

Tipo di campione Origine del campione BD MAX P MR N Totale
P i P 25 23b 48
Cary-Blair rospettico N 12 1751 1752
(Fresco)
Totale 26 1.774 1.800
Percentuale di concordanza positiva (PPA) (95% IC): 96,2% (81,1%, 99,3%)
Percentuale di concordanza negativa (NPA) (95% IC): 98,7% (98,1%, 99,1%)
Ret i P 64 0 64
Rlai etrospettivo
Cary-Blair (Congelato) N 2 151 153
Totale 66 151 217
Percentuale di concordanza positiva (PPA) (95% IC): 97% (89,6%, 99,2%)
Percentuale di concordanza negativa (NPA) (95% IC): 100% (97,5%, 100%)
i P 22 31¢ 53
Non conservato Prospettico N 0 1185 7185
(Fresco)
Totale 22 1.216 1.238
Percentuale di concordanza positiva (PPA) (95% IC): 100% (85,1%, 100%)
Percentuale di concordanza negativa (NPA) (95% IC): 97,5% (96,4%, 98,2%)
Ret i P 65 2 67
etrospettivo
Non conservato (Congelato) N 2 221 223
Totale 67 223 290
Percentuale di concordanza positiva (PPA) (95% IC): 97% (89,8%, 99,2%)
Percentuale di concordanza negativa (NPA) (95% IC): 99,1% (96,8%, 99,8%)

@ Questo campione é stato analizzato utilizzando anche un dosaggio PCR alternativo, seguito da un sequenziamento bidirezionale, e ha prodotto un
risultato negativo.

b Questi ventitré (23) campioni sono stati analizzati utilizzando anche un dosaggio PCR alternativo, seguito da un sequenziamento bidirezionale; dieci
(10) su ventitré (23) hanno dato un risultato positivo.

¢ Questi trentuno (31) campioni sono stati analizzati utilizzando anche un dosaggio PCR alternativo, seguito da un sequenziamento bidirezionale;
quattordici (14) su trentuno (31) hanno dato un risultato positivo.

Per i campioni conservati in terreno Cary-Blair, il BD MAX Enteric Bacterial Panel ha identificato il 85% e il 99,1% di campioni
prospettici positivi e negativi, rispettivamente, al batterio Salmonella spp. e il 99,1% e il 100% di campioni retrospettivi positivi e
negativi, rispettivamente. Per i campioni non conservati, il BD MAX Enteric Bacterial Panel ha identificato il 91,7% e il 98,9% di
campioni prospettici positivi e negativi, rispettivamente, al batterio Salmonella spp. e il 100% e il 99,6% di campioni retrospettivi
positivi € negativi, rispettivamente (vedere la Tabella 5).
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Tabella 5: Salmonella spp. Prestazione complessiva

MR
Tipo di campione Origine del campione BD MAX 5 5 Totale
P i P 17 170 34
Rlai rospettico a
Cary-Blair (Fresco) N 3 1.791 1.794
Totale 20 1.808 1.828

Percentuale di concordanza positiva (PPA) (95% IC): 85% (64%, 94,8%)
Percentuale di concordanza negativa (NPA) (95% IC): 99,1% (98,5%, 99,4%)

Ret i P 105 0 105
Rlai etrospettivo
Cary-Blair (Congelato) N 1 213 214
Totale 106 213 319
Percentuale di concordanza positiva (PPA) (95% IC): 99,1% (94,8%, 99,8%)
Percentuale di concordanza negativa (NPA) (95% IC): 100% (98,2%, 100%)
i P 22 13¢ 35
Non conservato Prospettico N 2a 1.202 1.204
(Fresco)
Totale 24 1.215 1.239

Percentuale di concordanza positiva (PPA) (95% IC): 91,7% (74,2%, 97,7%)
Percentuale di concordanza negativa (NPA) (95% IC): 98,9% (98,2%, 99,4%)

. P 61 1 62
Non conservato Retrospettivo N 0 237 237
(Congelato)
Totale 61 238 299

Percentuale di concordanza positiva (PPA) (95% IC): 100% (94,1%, 100%)
Percentuale di concordanza negativa (NPA) (95% IC): 99,6% (97,7%, 99,9%)

@ Questi tre (3) campioni sono stati analizzati utilizzando anche un dosaggio PCR alternativo, seguito da un sequenziamento bidirezionale, e hanno
dato un risultato negativo.

b Questi diciassette (17) campioni sono stati analizzati utilizzando anche un dosaggio PCR alternativo, seguito da un sequenziamento bidirezionale;
undici (11) su diciassette (17) hanno dato un risultato positivo.

¢ Questi tredici (13) campioni sono stati analizzati utilizzando anche un dosaggio PCR alternativo, seguito da un sequenziamento bidirezionale; undici
(11) su tredici (13) hanno dato un risultato positivo.

Per i campioni conservati in terreno Cary-Blair, il BD MAX Enteric Bacterial Panel ha identificato il 100% e il 99,7% di campioni
prospettici positivi e negativi, rispettivamente, agli organismi Shigella spp. /EIEC e il 98% e 100% di campioni retrospettivi positivi
e negativi, rispettivamente. Per i campioni non conservati, il BD MAX Enteric Bacterial Panel ha identificato il 100% e il 99,4%

di campioni prospettici positivi e negativi, rispettivamente, agli organismi Shigella spp. / EIEC e il 100% e 100% di campioni
retrospettivi positivi e negativi, rispettivamente (consultare la Tabella 6).
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Tabella 6: Shigella spp. / EIEC. Prestazione complessiva

MR
Tipo di campione Origine del campione BD MAX 5 5 Totale
P 19 52 24
-Blai Prospettico N 0 1.804 1.804
Cary-Blair (Fresco) . .
Totale 19 1.809 1.828
Percentuale di concordanza positiva (PPA) (95% IC): 100% (83,2%, 100%)
Percentuale di concordanza negativa (NPA) (95% IC): 99,7% (99,4%, 99,9%)
P 50 0 50
X . Retrospettivo N 1 187 188
Cary-Blair (Congelato)
Totale 51 187 238

Percentuale di concordanza positiva (PPA) (95% IC): 98% (89,7%, 99,7%)
Percentuale di concordanza negativa (NPA) (95% IC): 100% (98%, 100%)

P 22 70 29
Non conservato Prospettico N 0 1.212 1.212
(Fresco)
Totale 22 1.219 1.241

Percentuale di concordanza positiva (PPA) (95% IC): 100% (85,1%, 100%)
Percentuale di concordanza negativa (NPA) (95% IC): 99,4% (98,8%, 99,7%)

P 41 0 41
Non conservato Retrospettivo N 0 264 264
(Congelato)
Totale 41 264 305

Percentuale di concordanza positiva (PPA) (95% IC): 100% (91,4%, 100%)
Percentuale di concordanza negativa (NPA) (95% IC): 100% (98,6%, 100%)

2 Questi cinque (5) campioni sono stati analizzati utilizzando anche un dosaggio PCR alternativo, seguito da un sequenziamento bidirezionale; tutti e
cinque (5) i campioni hanno dato un risultato negativo.

b Questi sette (7) campioni sono stati analizzati utilizzando anche un dosaggio PCR alternativo, seguito da un sequenziamento bidirezionale; sei (6) su
sette (7) hanno dato un risultato positivo.

Per i campioni conservati in terreno Cary-Blair, il BD MAX Enteric Bacterial Panel ha identificato il 75% e il 99,3% di campioni
prospettici positivi e negativi, rispettivamente, alle tossine Shiga (stx1/stx2) e il 100% e il 100% di campioni retrospettivi positivi
e negativi, rispettivamente. Per i campioni non conservati, il BD MAX Enteric Bacterial Panel ha identificato il 100% e il 99%

di campioni prospettici positivi e negativi, rispettivamente, alle tossine Shiga (stx7 e/o stx2) e il 100% e il 100% di campioni
retrospettivi positivi e negativi, rispettivamente (vedere la Tabella 7).
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Tabella 7: Tossine Shiga (stx7/stx2). Prestazione complessiva

MR
Tipo di campione Origine del campione BD MAX < Totale
P i P 6 13b 19
Rlai rospettico 3
Cary-Blair (Fresco) N 2 1.768 1.770
Totale 8 1.781 1.789
Percentuale di concordanza positiva (PPA) (95% IC): 75% (40,9%, 92,9%)
Percentuale di concordanza negativa (NPA) (95% IC): 99,3% (98,8%, 99,6%)
Ret i P 41 0 41
Rlai etrospettivo
Cary-Blair (Congelato) N 0 79 79
Totale 41 79 120

Percentuale di concordanza positiva (PPA) (95% IC): 100% (91,4%, 100%)
Percentuale di concordanza negativa (NPA) (95% IC): 100% (95,4%, 100%)

i P 2 7¢ 9
Non conservato Prospettico N 0 704 704
(Fresco)
Totale 2 711 713

Percentuale di concordanza positiva (PPA) (95% IC): 100% (34,2%, 100%)
Percentuale di concordanza negativa (NPA) (95% IC): 99% (98%, 99,5%)

. P 25 0 25

Non conservato Retrospettivo N 0 11 11
(Congelato)

Totale 25 11 36

Percentuale di concordanza positiva (PPA) (95% IC): 100% (86,7%, 100%)
Percentuale di concordanza negativa (NPA) (95% IC): 100% (74,1%, 100%)

@ Questi due (2) campioni sono stati analizzati utilizzando anche un dosaggio PCR alternativo, seguito da un sequenziamento bidirezionale, e hanno
dato un risultato negativo.

b Questi tredici (13) campioni sono stati analizzati utilizzando anche un dosaggio PCR alternativo, seguito da un sequenziamento bidirezionale; sette
(7) su tredici (13) hanno dato un risultato positivo.

¢ Questi sette (7) campioni sono stati analizzati utilizzando anche un dosaggio PCR alternativo, seguito da un sequenziamento bidirezionale; tre (3) su
sette (7) hanno dato un risultato positivo.

Le prestazioni del BD MAX Enteric Bacterial Panel per specie/tipo di tossina osservate durante lo studio clinico sono presentate

di seguito nelle Tabelle da 8 a 10. L'identificazione della specie € stata ottenuta tramite la parte del test basato sul metodo di
riferimento relativa alla coltura e all'identificazione, oppure mediante sequenziamento, eseguito per confermare i risultati storici dei
campioni retrospettivi e su campioni prospettici discrepanti. Sebbene il BD MAX Enteric Bacterial Panel sia concepito per rilevare le
specie e i tipi di tossine descritti di seguito, il pannello non riporta i risultati a livello di specie o di tossina.

Tabella 8: Campylobacter: prestazioni per specie osservate durante lo studio clinico

Campylobacter Percentuale di concordanza positiva (PPA)

Tipo di campione Origine del campione Specie Stima 95% IC
Prospettico jejuni@ 95,8% (23/24) (79,8%, 99,3%)
Conservato in terreno (Fresco) Tipo N.D. 100,0% (2/2) (34,2%, 100,0%)
Cary-Blair Retrospettivo coli 100,0% (2/2) (34,2%, 100,0%)
(Congelato) jejuni 96,9% (62/64) (89,3%, 99,1%)
jejuni 100,0% (19/19) (83,2%, 100,0%)
P(rgfg:ctg‘)” jejuni o coli 100,0% (1/1) (20,7%, 100,0%)
Non conservato Tipo N.D. 100,0% (2/2) (34,2%, 100,0%)
Retrospettivo coli 100,0% (5/5) (56,6%, 100,0%)
(Congelato) jejuni 96,8% (60/62) (89,0%, 99,1%)

@ Di questi campioni, un (1) campione prospettico € stato analizzato utilizzando anche un dosaggio PCR validato, seguito da un sequenziamento
bidirezionale, e ha prodotto un risultato negativo.
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Tabella 9: Shigella: prestazioni per specie osservate durante lo studio clinico

Shigella Percentuale di concordanza positiva (PPA)
Tipo di campione Origine del campione Specie Stima 95% IC
Prospettico flexneri 100,0% (1/1) (20,7%, 100,0%)
Conservato in terreno (Fresco) sonnei 100,0% (18/18) (82,4%, 100,0%)
Cary-Blair -
Fzgtgﬁzgf;ttg’)" sonnei 98,0% (50/51) (89,7%, 99,7%)
Prospettico flexneri 100,0% (2/2) (34,2%, 100,0%)
(Fresco) sonnei 100,0% (20/20) (83,9%, 100,0%)
Non conservato "
Retrospettivo flexneri 100,0% (1/1) (20,7%, 100,0%)
(Congelato) sonnei 100,0% (40/40) (91,2%, 100,0%)

Tabella

10: Tossine Shiga: prestazioni per specie osservate durante lo studio clinico

Tossine Shiga

Percentuale di conco

rdanza positiva (PPA)

Tipo di campione

Origine del campione

Tipo di tossina

Stima

95% IC

stx1 100,0% (4/4) (51,0%, 100,0%)
P(rgfg:;g‘)” stx2 100,0% (1/1) (20,7%, 100,0%)

Conservato in terreno stx1 e stx2 33,3% (1/3) (6,1%, 79,2%)
Cary-Blair stx1 100,0% (28/28) (87,9%, 100,0%)
F?ggﬁ;gf;ig’;’ stx2 100,0% (6/6) (61,0%, 100,0%)
stx1 e stx2 100,0% (7/7) (64,6%, 100,0%)
Prospettico stx1 100,0% (111) (20,7%, 100,0%)
(Fresco) stx1 e stx2 100,0% (111) (20,7%, 100,0%)
Non conservato ) stx1 100,0% (5/5) (56,6%, 100,0%)
Retrospettivo stx2 100,0% (6/6) (61,0%, 100,0%)

(Congelato)

stx1 e stx2 100,0% (14/14) (78,5%, 100,0%)

@ Due (2) campioni prospettici sono stati analizzati utilizzando anche un dosaggio PCR validato, seguito da un sequenziamento bidirezionale, e hanno

dato un risultato negativo.

La Tabella 11 riportata di seguito illustra le coinfezioni rilevate dal BD MAX Enteric Bacterial Panel durante il segmento prospettico
dello studio clinico. Non sono state rilevate coinfezioni dal metodo di riferimento durante il segmento prospettico dello studio clinico.

Tabella 11: Coinfezioni osservate durante lo studio clinico prospettico con il BD MAX Enteric Bacterial Panel

Combinazioni di coinfezioni distinte rilevate dal Numero di
BD MAX Enteric Bacterial Panel coinfezioni Analiti discrepanti?
Analita 1 Analita 2 discrepanti
Shigella stx 1
stx Campylobacter 1
stx Salmonella 2 stx (2) e Salmonella (1)
Campylobacter Salmonella 2 Campylobacter (2), Salmonella (1)

2 Sono stati definiti discrepanti gli analiti o le coinfezioni rilevate dal dosaggio BD MAX, ma non dal metodo di riferimento.

b Un (1) stx discrepante & stato esaminato utilizzando un metodo alternativo; I'analisi sequenziale bidirezionale ha identificato I'analita in 0/1 casi.
¢ Un (1) stx discrepante € stato esaminato utilizzando un metodo alternativo; I'analisi sequenziale bidirezionale ha identificato I'analita in 1/1 casi.

dDue (2) stx discrepanti sono stati esaminati utilizzando un metodo alternativo; I'analisi sequenziale bidirezionale ha identificato I'analita in 0/2 casi.
Un (1) batterio Salmonella discrepante € stato esaminato utilizzando un metodo alternativo; I'analisi sequenziale bidirezionale ha identificato I'analita
in 1/1 casi.

€ Due (2) Campylobacter discrepanti sono stati esaminati utilizzando un metodo alternativo; I'analisi sequenziale bidirezionale ha identificato I'analita in
0/2 casi. Un (1) batterio Salmonella discrepante & stato esaminato utilizzando un metodo alternativo; I'analisi sequenziale bidirezionale ha identificato
I'analita in 0/1 casi.
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Dei 3.183 campioni prospettici valutati inizialmente con il BD MAX Enteric Bacterial Panel, il 4,0% dei campioni conservati in terreno
Cary-Blair e il 7,8% dei campioni non conservati sono risultati inizialmente non risolti. In seguito a un test ripetuto risultato valido, lo
0,1% dei campioni conservati in terreno Cary-Blair e I'1,0% dei campioni non conservati sono rimasti non risolti. Dei 783 campioni
retrospettivi valutati inizialmente con il BD MAX Enteric Bacterial Panel, il 2,2% dei campioni conservati in terreno Cary-Blair e il
4,1% dei campioni non conservati sono risultati inizialmente non risolti. In seguito a un test ripetuto risultato valido, lo 0,2% dei
campioni conservati in terreno Cary-Blair e lo 0,6% dei campioni non conservati sono rimasti non risolti (vedere la Tabella 12).

| numeri totali forniti nella Tabella 12 sono basati sui campioni conformi e sui risultati del BD MAX Enteric Bacterial Panel.

Tabella 12: Tassi di non risolti

Tassi iniziali di non risolti Tassi di non risolti dopo la ripetizione del test
Tipo di campione | Origine del campione Percentuale 95% IC Percentuale 95% IC
ngfg:;ggo 4,0% (77/1.905) |  (3,2%, 5,0%) 0,1% (2/1.897) (0,0%, 0,4%)
Cary-Blair R -
(gtgﬁzgf;‘t'g)" 2,2% (10/464) |  (1,2%, 3,9%) 0,2% (1/463) (0,0%, 1,2%)
Pzgfg:éggo 7,8% (100/1.278) |  (6,5%, 9,4%) 1,0% (13/1.251) (0,6%, 1,8%)
Non conservato R -
(gtgﬁzzelﬁ'(‘)’)" 41% (13/319) | (2,4%, 6,8%) 0,6% (2/317) (0,2%, 2,3%)

Dei 3.183 campioni prospettici valutati inizialmente con il BD MAX Enteric Bacterial Panel, I'1,7% dei campioni conservati in terreno
Cary-Blair e I'1,6% dei campioni non conservati sono risultati inizialmente indeterminati. In seguito a un test ripetuto risultato valido,
lo 0% dei campioni conservati in terreno Cary-Blair e lo 0,2% dei campioni non conservati sono rimasti indeterminati. Dei 783
campioni retrospettivi valutati inizialmente con il BD MAX Enteric Bacterial Panel, I'1,5% dei campioni conservati in terreno Cary-
Blair e I'1,9% dei campioni non conservati sono risultati inizialmente indeterminati. In seguito a un test ripetuto risultato valido, lo 0%
dei campioni conservati in terreno Cary-Blair e lo 0% dei campioni non conservati sono rimasti indeterminati (vedere la Tabella 13).

| numeri totali forniti nella Tabella 13 sono basati sui campioni conformi e sui risultati del BD MAX Enteric Bacterial Panel.

Tabella 13: Tassi di indeterminati

Tassi iniziali di indeterminati el fina_li di. ipdeterminati
dopo la ripetizione del test
Tipo di campione | Origine del campione Percentuale 95% IC Percentuale 95% IC
ngfg:;ggo 1,7% (33/1.905) | (1,2%, 2,4%) 0,0% (0/1.897) (0,0%, 0,2%)
Cary-Blair -
Retrospettivo
(Cong?elato) 1,5% (7/464) (0,7%, 3,1%) 0,0% (0/463) (0,0%, 0,8%)
ngfg:;ggo 1,6% (20/1.278) |  (1,0%, 2,4%) 0,2% (2/1.251) (0,0%, 0,6%)
Non conservato Retrospettivo
(Cong?elato) 1,9% (6/319) (0,9%, 4,0%) 0,0% (0/317) (0,0%, 1,2%)

Dei 3.183 campioni prospettici valutati inizialmente con il BD MAX Enteric Bacterial Panel, I'1,3% dei campioni conservati in terreno
Cary-Blair e il 2,0% dei campioni non conservati sono risultati inizialmente incompleti. In seguito a un test ripetuto risultato valido,
lo 0% dei campioni conservati in terreno Cary-Blair e lo 0% dei campioni non conservati sono rimasti incompleti. Dei 783 campioni
retrospettivi valutati inizialmente con il BD MAX Enteric Bacterial Panel, I'1,3% dei campioni conservati in terreno Cary-Blair e

lo 0% dei campioni non conservati sono risultati inizialmente incompleti. In seguito a un test ripetuto risultato valido, lo 0% dei
campioni conservati in terreno Cary-Blair € rimasto incompleto (vedere la Tabella 14). | numeri totali forniti nella Tabella 14 sono
basati sui campioni conformi e sui risultati del BD MAX Enteric Bacterial Panel.

Tabella 14: Tassi di incompleti

Tasso iniziale di incompleti Tassi f|n_aI| fil_lncompletl
dopo la ripetizione del test
Tipo di campione | Origine del campione Percentuale 95% IC Percentuale 95% IC
Pzgfg:ég‘;o 1,3% (24/1.905) | (0,8%, 1,9%) 0,0% (0/1.897) (0,0%, 0,2%)
Cary-Blair Retrospettivo
0, 0, 0, 0, 0, 0,
(Congelato) 1,3% (6/464) (0,6%, 2,8%) 0,0% (0/463) (0,0%, 0,8%)
Pzgfg:ég‘;o 2,0% (26/1.278) | (1,4%, 3,0%) 0,0% (0/1.251) (0,0%, 0,3%)
Non conservato Retrospettivo
0, 0, 0, 0, 0, 0,
(Congelato) 0,0% (0/319) (0,0%, 1,2%) 0,0% (0/317) (0,0%, 1,2%)

Inclusivita analitica

Una varieta dei ceppi bersaglio del dosaggio BD MAX Enteric Bacterial Panel & stata inclusa nello studio. | criteri di selezione dei
ceppi comprendevano prevalenza, sierotipo e motilita, ove appropriato. Sono stati analizzati centoventuno (121) ceppi, fra cui ceppi
di collezioni pubbliche e da isolati clinici ben caratterizzati.
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| test di inclusivita prevedevano 30 ceppi di Campylobacter spp. (jejuni e coli), 30 ceppi di Salmonella spp. (enterica e bongori),

31 ceppi di Shigella spp. /Escherichia coli enteroinvasivo (EIEC) e 35 ceppi risultati positivi ai tipi 1 o 2 della tossina Shiga (inclusi
30 ceppi di E. coli, di cui 20 non O157, e 5 ceppi di Shigella dysenteriae). | ceppi sono stati analizzati come pool di bersagli,
contenenti ciascuno da tre a quattro bersagli del dosaggio alla concentrazione LOD (LOD, Limit of Detection o Soglia di rilevazione)
del dosaggio stesso in matrice fecale non conservata. Il dosaggio ha determinato correttamente 120 ceppi sui 121 analizzati alla
concentrazione LOD. Un ceppo di Shigella sonnei (ENF 15987) ha rivelato il 79,17% di positivita a una concentrazione pari a

56,1 CFU/mL. Lisolato & stato ulteriormente valutato e ha fornito una positivita del 100% a una concentrazione pari a 405 CFU/ mL.
Altri sette (7) ceppi di Shigella sonnei sono stati valutati durante lo studio di inclusivita analitica e hanno soddisfatto i criteri di
accettazione dello studio a una concentrazione pari a 56,1 CFU/mL.

Sensibilita analitica

La sensibilita analitica (LoD, Limit of Detection o Soglia di rilevazione) per il BD MAX Enteric Bacterial Panel e stata determinata nel
modo seguente: sono state preparate due (2) miscele di bersagli distinte, ciascuna delle quali conteneva una sospensione batterica
contenente un ceppo rappresentativo di ciascuno degli organismi bersaglio rilevati dal BD MAX Enteric Bacterial Panel, incluso

un ceppo con una variante di un gene che codifica per una tossina di tipo Shiga. Ciascun organismo bersaglio & stato preparato e
quantificato da coltura prima di essere inserito nella miscela bersaglio corrispondente. Singole anse da inoculo sono state immerse
in ciascuna delle due miscele di bersaglio e ciascuna ansa da inoculo € stata poi trasferita in una provetta tampone per campioni,
che conteneva matrice fecale (conservata o non conservata) predeterminata come negativa per tutti i bersagli rilevati dal BD MAX
Enteric Bacterial Panel. Ciascuna miscela bersaglio & stata analizzata in replicati di 30 per tipo di campione (conservato o non
conservato), da un singolo operatore, usando 3 differenti lotti di produzione del BD MAX Enteric Bacterial Panel. La sensibilita
analitica (LoD), definita come la piu bassa concentrazione a cui piu del 95% di tutti i replicati dovrebbe risultare positivo con il 95%
di confidenza, ha dato valori da 10 a 653 CFU/mL (in una provetta tampone per campioni o SBT, ovvero Standard Buffer Tube) e da
1.500 a 97.950 CFU/mL (nelle feci) per i campioni conservati e valori da 42 a 910 CFU/mL (in SBT) e da 6.300 a 136.500 CFU/mL
(nelle feci) per i campioni non conservati (vedere la Tabella 15).

Tabella 15: Sensibilita analitica (LoD) del BD MAX Enteric Bacterial Panel

| Non conservato | Conservato in terreno Cary-Blair
Salmonella Typhimurium (ATCC 14028)

LoD (CFU/mL in SBT) [95% IC] 296 [233-376] 193 [142-263]

LoD (CFU/mL nelle feci) [95% IC] 44.400 [34.950-56.400] 28.950 [21.300-39.450]
Salmonella enteriditis (ATCC 13076)

LoD (CFU/mL in SBT) [95% IC] 620 [403-954] 502 [345-729]

LoD (CFU/mL nelle feci) [95% IC] 93.000 [60.450-143.100] 75.300 [51.750-109.350]
Campylobacter coli (ATCC 43134)

LoD (CFU/mL in SBT) [95% IC] 95 [70-128] 55 [41-76]

LoD (CFU/mL nelle feci) [95% IC] 14.250 [10.500-19.200] 8.250 [6.150-11.400]
Campylobacter jejuni (ATCC 43429)

LoD (CFU/mL in SBT) [95% IC] 42 [36-49] 10 [9-10]

LoD (CFU/mL nelle feci) [95% IC] 6.300 [5.400-7.350] 1.500 [1.350-1.500]
Shigella flexneri (ATCC 700930)

LoD (CFU/mL in SBT) [95% IC] 374 [249-561] 229 [151-347]

LoD (CFU/mL nelle feci) [95% IC] 56.100 [37.350-84.150] 34.350 [22.650-52.050]
Shigella sonnei (BD ENF 7142)

LoD (CFU/mL in SBT) [95% IC] 84 [59-118] 124 [67-229]

LoD (CFU/mL nelle feci) [95% IC] 12.600 [8.850-17.700] 18.600 [10.050-34.350]
E. coli stx1 (ATCC 43890)

LoD (CFU/mL in SBT) [95% IC] 255 [195-332] 223 [167-299]

LoD (CFU/mL nelle feci) [95% IC] 38.202 [29.259-49.865] 33.495 [25.026-44.817]
E. coli stx1/ stx2 (BD ENF 10513)

LoD (CFU/mL in SBT) [95% IC] 910 [550-1.505] 653 [384-1.111]

LoD (CFU/mL nelle feci) [95% IC] 136.500 [82.500-225.750] 97.950 [57.600-166.650]
E. coli stx2 (ATCC 43889)

LoD (CFU/mL in SBT) [95% IC] 722 [519-1006] 599 [291-1231]

LoD (CFU/mL nelle feci) [95% IC] 108.300 [77.850—150.900] 89.850 [43.650—184.650]

SBT: Sample Buffer Tube (provetta tampone per campioni)
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Specificita analitica
I BD MAX Enteric Bacterial Panel € stato eseguito su campioni contenenti specie filogeneticamente correlate e altri organismi
(batteri, virus, parassiti e lieviti) presumibilmente presenti nei campioni fecali.

*  Nove (9) ceppi su 9 di Campylobacter (specie di Campylobacter diverse dalla jejuni o dalla coli) con sequenze geniche tuf non
rilevabili, analizzati a una concentrazione pari a 21x10% CFU/mL nella provetta tampone per campioni, hanno prodotto risultati
negativi con il BD MAX Enteric Bacterial Panel.

» Sei (6) ceppi su 6 di Escherichia coli diversi da quelli che producono la tossina Shiga, analizzati a una concentrazione pari a
>1x10% CFU/mL nella provetta tampone per campioni, hanno prodotto risultati negativi con il BD MAX Enteric Bacterial Panel.

»  Novantotto (98) ceppi batterici diversi su 99 (incluse 53 specie e sottospecie), analizzati a una concentrazione pari a
21x108 CFU/mL nella provetta tampone per campioni (ovvero ~1x108 copie di DNA genomico/mL o 1x108 corpi elementari/mL
nella provetta tampone per campioni), hanno prodotto risultati negativi con il BD MAX Enteric Bacterial Panel. Il batterio
Shigella boydii (ATCC 12028) ha fornito 1 replicato su 3 positivo per la presenza di stx.

+  Quindici (15) virus su 15, analizzati a una concentrazione pari a 21x10* UFP/mL nella provetta tampone per campioni, hanno
dato risultati negativi con il BD MAX Enteric Bacterial Panel.

+  Tre (3) uova e parassiti su 3, analizzati a una concentrazione pari a 21x10° cisti/mL nella provetta tampone per campioni, hanno
dato risultati negativi con il BD MAX Enteric Bacterial Panel.

»  Due (2) specie di Candida su 2, analizzate a una concentrazione pari a 21x10% organismi/mL nella provetta tampone per
campioni, hanno dato risultati negativi con il BD MAX Enteric Bacterial Panel.

»  Sedici (16) organismi enterici rappresentanti ciascun bersaglio del BD MAX Enteric Bacterial Panel sono stati analizzati e hanno
fornito i risultati seguenti:

o Tre (3) su 3 Campylobacter spp., un Campylobacter coli, un Campylobacter jejuni, sottospecie doylei, e un Campylobacter
jejuni, sottospecie jejuni, recanti il gene tuf, analizzati a una concentrazione pari a 21 x 108 CFU/mL nella provetta tampone
per campioni, hanno prodotto risultati positivi per il Campylobacter e negativi per tutti gli altri bersagli con il BD MAX Enteric
Bacterial Panel.

o Quattro (4) su 4 E. coli, due ceppi O157 e due non 0157 recanti il gene stx analizzati a una concentrazione pari a
21x108 CFU/mL nella provetta tampone per campioni, hanno fornito risultati positivi per E. coli e negativi per tutti gli altri
bersagli con il BD MAX Enteric Bacterial Panel.

o Cinque (5) batteri Salmonella spp. su 5 recanti il gene spaO analizzati a una concentrazione 21 x 108 CFU/mL nella
provetta tampone per campioni, hanno prodotto risultati positivi per il batterio Salmonella e negativi per tutti gli altri bersagli
con il BD MAX Enteric Bacterial Panel.

o Tre (3) batteri Shigella spp. su 4, un batterio Shigella sonnei, un batterio Shigella boydii, un batterio Shigella flexneri e un
batterio Shigella dysentariae, recanti il gene ipaH analizzati a una concentrazione =1x10% CFU/mL nella provetta tampone
per campioni, hanno prodotto risultati positivi per il gene ipaH e negativi per tutti gli altri bersagli con il BD MAX Enteric
Bacterial Panel.

m L'analisi iniziale di Shigella boydii (ATCC 12028) ha fornito 1 replicato su 3 positivo per la presenza di stx. Le analisi
successive di questo ceppo hanno fornito risultati positivi per la presenza di stx in 8 replicati su 20.

Sostanze interferenti

Sono state analizzate diciannove (19) sostanze biologiche e chimiche utilizzate o riscontrate occasionalmente nelle feci, al fine di
accertare eventuali interferenze con il BD MAX Enteric Bacterial Panel. In questo studio € stata inclusa una miscela di antibiotici,
ovvero una combinazione di 8 diversi antibiotici analizzati simultaneamente, ciascuno a una concentrazione che puo essere

escreta in un campione fecale. Vagisil € stato identificato come una sostanza potenzialmente interferente a una concentrazione

del 9,2% di Vagisil in un campione di feci o di 0,92 mg/mL nella provetta tampone per campioni. La nistatina, pomata e lubrificante
spermicida, ha rivelato una potenziale interferenza a una concentrazione del 50% (5,0 mg/mL di interferente nella provetta tampone
per campioni). Il BD MAX Enteric Bacterial Panel ha evidenziato prestazioni accettabili con la pomata a una concentrazione del
31% (3,1 mg/mL di pomata nistatina nella provetta tampone per campioni) e con il lubrificante spermicida al 34% (3,4 mg/mL di
lubrificante spermicida nella provetta tampone per campioni). | risultati non hanno evidenziato alcuna interferenza degna di nota con
le altre sostanze analizzate (vedere la Tabella 16).
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Tabella 16: Sostanze endogene ed esogene in commercio analizzate con il BD MAX Enteric Bacterial Panel

Marchio o descrizione Risultato Marchio o descrizione Risultato

Grasso fecale NI Lubrificante spermicida P
DNA umano NI Pomata per dermatite da pannolino NI
Muco NI Vagisil I
Sangue umano intero NI Lassativi NI
Pomata a base di idrocortisone NI Antidiarroico (liquido) NI
Salviette antisettiche NI Antidiarroico (pillola) NI
Clistere NI Miscela di antibiotici NI
Gel emorroidario NI Antiacidi NI
Pomata nistatina P Farmaco antinfiammatorio non steroideo (FANS) NI
Antibiotico topico NI

I: interferenza con il BD MAX Enteric Bacterial Panel
P: potenziale interferenza con il BD MAX Enteric Bacterial Panel ad alte concentrazioni
NI: nessuna interferenza degna di nota con il BD MAX Enteric Bacterial Panel

Infezione mista/lnterferenza competitiva

Lo studio relativo all'infezione mista/interferenza competitiva era inteso a valutare la capacita del BD MAX Enteric Bacterial Panel

di rilevare risultati debolmente positivi in presenza di altri bersagli ad alte concentrazioni. Quattro (4) organismi (Salmonella
Typhimurium, Campylobacter coli, Shigella sonnei e Escherichia coli O157:H7) sono stati preparati individualmente a 1,5x il
rispettivo LoD per servire da bersaglio basso nella BD MAX Enteric Bacterial Panel Sample Buffer Tube. Una miscela con un’alta
carica di bersaglio composta da organismi rappresentativi di altri tre analiti del BD MAX Enteric Bacterial Panel € stata addizionata
nella provetta tampone per campioni a una concentrazione >1x108 CFU/mL insieme a 10 pL di feci non conservate e analizzata

per simulare le infezioni miste. Tutti e quattro gli organismi con una bassa carica di bersaglio sono stati correttamente rilevati dal

BD MAX Enteric Bacterial Panel quando sono stati combinati con le rispettive preparazioni di infezioni miste con concentrazione con
un’alta carica di bersaglio simulata.

Precisione
La precisione intra-laboratorio per il BD MAX Enteric Bacterial Panel é stata studiata presso un (1) sito. | test sono stati condotti
nell'arco di 12 giorni, con 2 analisi al giorno (ciascuna da parte di 2 operatori), per un totale di 24 analisi.
Per creare il pannello per lo studio sono stati utilizzati quattro organismi bersaglio specifici, a diverse concentrazioni. Tali organismi
erano Escherichia coli stx 1, Salmonella Typhimurium, Shigella sonnei e Campylobacter coli.
| seguenti valori sono stati utilizzati come livelli addizionati e testati in triplicato per gli organismi bersaglio contenuti in ciascun
membro del pannello:

*  Moderatamente positivi (MP): 3x LoD

*  Scarsamente positivi (LP): 1,5x LoD

* Altamente negativi (HN): C,,_¢, LoD

*  Veri negativi (TN): senza bersaglio
Ogni campione conteneva matrice fecale non conservata negativa. | campioni veri negativi (TN) non contenevano bersagli. |
campioni altamente negativi (HN) sono stati addizionati con organismi bersaglio al di sotto del LoD analitico del dosaggio. Tuttavia,
a causa della sensibilita inerente dei dosaggi PCR, ci si aspettava che i campioni HN dessero un risultato positivo in circa il 20-80%
dei replicati. | risultati sono riassunti in base al bersaglio e alla concentrazione indicata nella Tabella 17.

Tabella 17: risultati dello studio sulla precisione utilizzando un lotto del BD MAX Enteric Bacterial Panel

Percentuale di concordanza per analita
Categoria E. coli stx1 Salmonella Shigella Campylobacter Valori attesi
TN? 100,00% 100,00% 100,00% 100,00% 100,00%
HN? 27,78% 25,00% 30,56% 54,17% dal 20% all’'80%
LP 98,61% 100,00% 98,61% 100,00% 295,00 %
MP 100,00% 100,00% 98,61% 98,61% 100,00%

@ Per le categorie veri negativi (TN) e altamente negativi (HN), il risultato atteso del dosaggio & stato considerato negativo. Pertanto, la percentuale di
concordanza é stata calcolata per i risultati negativi.
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Riproducibilita

Per lo studio di riproducibilita inter-sito, a tre (3) siti clinici & stato fornito un totale di 10 pannelli (10), ciascuno formato da 12
provette. | pannelli utilizzati sono stati gli stessi descritti nella sezione Precisione, riportata in precedenza. A ciascun sito & stato
richiesto di eseguire lo studio nell’arco di cinque (5) giorni (consecutivi o meno), con 2 pannelli testati ogni giorno, uno (1) per
ognuno dei due (2) tecnici.

La concordanza percentuale complessiva della riproducibilita inter-sito & stata del 100% per la categoria TN di tutti i bersagli e ha
prodotto un valore dal 41,1% al 77,8%, dal 96,7% al 100% e dal 98,9% al 100%, rispettivamente, per le categorie HN, LP e MP
(vedere la Tabella 18). La riproducibilita qualitativa e quantitativa tra siti e per bersaglio viene presentata di seguito nelle Tabelle da
19 a 26. Il punteggio Ct. € un criterio interno utilizzato per determinare il risultato finale di un dosaggio ed & stato selezionato come
ulteriore strumento per valutare la riproducibilita del dosaggio. | valori del punteggio Ct. medi complessivi con le componenti di
varianza (DS e CV%) sono riportati nelle Tabelle 20, 22, 24 e 26.

Tabella 18: Risultati dello studio di riproducibilita inter-sito utilizzando un lotto del BD MAX Enteric Bacterial Panel

Campylobacter . Tossine Shiga
Categoria (coli e jejuni) Salmogggalscpp. Sh'g;l?,/sﬂ:p' (stx1 e stx2)
[n], (95% IC) [n], ( o IC) [n], ( o IC) [n], (95% IC)
TN 100,0%, [90/90], 100,0%, [90/90], 100,0%, [90/90], 100,0%, [90/90],
(95,9%, 100,0%) (95,9%, 100,0%) (95,9%, 100,0%) (95,9%, 100,0%)
HNa 77,8%, [70/90], 44,4%, [40/90], 41,1%, [37/90], 50,0%, [45/90],
(68,2%, 85,1%) (34,6%, 54,7%) (31,5%, 51,4%) (39,9%, 60,1%)
LP 100,0%, [90/90], 96,7%, [87/90], 97,8%, [88/90], 100,0%, [90/90],
(95,9%, 100,0%) (90,7%, 98,9%) (92,3%, 99,4%) (95,9%, 100,0%)
MP 100,0%, [90/90], 98,9%, [89/90], 100,0%, [90/90], 98,9%, [89/90],
(95,9%, 100,0%) (94,0%, 99,8%) (95,9%, 100,0%) (94,0%, 99,8%)

@ Per le categorie veri negativi (TN) e altamente negativi (HN), il risultato atteso del dosaggio & stato considerato negativo. Pertanto, la percentuale di
concordanza e stata calcolata per i risultati negativi.

Tabella 19: Riproducibilita qualitativa inter-sito del Campylobacter con giorni, serie e replicati combinati

SITO
Totale
Categoria | Concentrazione 2 3 5
Corretto Errato Corretto Errato Corretto Errato Corretto Errato
N % N| % | N % N| % | N % N| % | N % N| %
TN Vuoto 30 | 100,0 | O 0 |30]100,0 | 0 0 |30]100,0 |0 0 |90 1000 | 0 0
HN 5 CFU/mL 22| 733 | 8 [267 |24 | 80,0 | 6 | 20,0 |24 | 800 | 6 [200 |70 | 77,8 |20 | 22,2
21e
LP <2 x LoD 30 [ 100,0 | O 0 |30]100,0 | 0 0 |30]100,0 |0 0 |90 |100,0 | 0 0
22e
MP <5 x LoD 30 | 100,0 | O 0 |30]100,0 | 0 0 |30]100,0 |0 0 |90 1000 | 0 0

Tabella 20: Riproducibilita quantitativa inter-sito del Campylobacter tra siti, giorni, serie e intraserie

por giormo_|Nellarco di un giorno| Nello steseo sito | T2 duesiti | Totale
Variabile Categoria | N Media DS | CV% DS CV% DS CV% DS [ CV% | DS | CV%
HN 20 36,2 0,54 | 1,5% 1,18 3,2% 0,00 0,0% 0,00 | 0,0% | 1,30 | 3,6%
Punteggio Ct. LP 90 32,7 0,49 | 1,5% 0,28 0,9% 0,00 0,0% 0,00 | 0,0% | 0,57 | 1,7%
MP 90 32,2 0,60 | 1,8% 0,14 0,4% 0,00 0,0% 0,00 | 0,0% | 0,61 | 1,9%

Tabella 21: Riproducibilita qualitativa inter-sito del batterio Salmonella con giorni, serie e replicati combinati

SITO
Totale
2 3 5
Categoria | Concentrazione
Corretto Errato Corretto Errato Corretto Errato Corretto Errato
N| % |[N| % |[N| % [N|[ % [N| % |[N| % |[N| % |[N| %
TN Vuoto 30 | 100,0 | 0 0 301000 0 0 301000 0 0 |90 |100,0| 0 0
HN 75 CFU/mL 10 | 33,3 |20 | 66,7 |16 | 53,3 | 14 | 46,7 | 14 | 46,7 | 16 | 53,3 | 40 | 44,4 | 50 | 55,6
LP 21 e 30 | 100,0 | 0 0 28| 933 | 2|67 |29]| 9,7 | 1|33 |87 967 | 3| 33
<2x LoD
MP 22e 30 | 100,0 | 0 0 |[30100,0]| 0 0 [29| 967 | 1|33 (89| 989 | 1| 1.1
<5x LoD

Tabella 22: Riproducibilita quantitativa inter-sito del batterio Salmonella tra siti, giorni, serie e intraserie
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Intraserie Tra due serie Tra due giorni
per giorno |Nell’arco di un giorno| Nello stesso sito | Tra due siti Totale
Variabile Categoria N Media DS | CV% DS CV% DS CV% DS | CV% | DS | CV%
HN 50 36,4 0,92 | 2,5% 0,00 0,0% 0,00 0,0% 043 | 1,2% | 1,01 | 2,8%
Punteggio Ct. LP 87 34,6 0,99 | 2,9% 0,00 0,0% 0,00 0,0% 0,61 | 1,8% | 1,16 | 3,4%
MP 89 33,2 0,61 | 1,9% 0,34 1,0% 0,23 0,7% 043 | 1,.3% | 0,85 | 2,6%

Tabella 23: Riproducibilita qualitativa inter-sito del batterio Shigella con giorni, serie e replicati combinati

SITO
Totale
. . 3 5
Categoria | Concentrazione
Corretto Errato Corretto Errato Corretto Errato Corretto Errato
N % N % N % N % N % N % N % N %
TN Vuoto 30 | 100,0 0 | 30| 100,0 0 |30 | 100,0 0 |90 | 100,0 0
HN 9 CFU/mL 12| 40,0 |18 | 60,0 | 13 | 43,3 | 17 | 56,7 | 12 | 40,0 | 18 | 60,0 | 37 | 41,1 | 53 | 58,9
21e
LP <2 x LoD 29 | 96,7 1 33 (30| 1000 | O 0 29 | 96,7 1 33 (8| 978 | 2 | 22
22e
MP <5 x LoD 30 | 1000 | O 0 30 | 1000 | O 0 30 | 1000 | O 0 90 | 100,0 | O 0
Tabella 24: Riproducibilita quantitativa inter-sito del batterio Shigella tra siti, giorni, serie e intraserie
Intraserie Tra due serie Tra due giorni
Per giorno |Nell’arco di un giorno| Nello stesso sito | Tra due siti Totale
Variabile Categoria | N Media DS | CV% DS CV% DS CV% DS | CV% | DS | CV%
HN 53 34,8 0,99 | 2,8% 0,57 1,6% 0,52 1,5% 0,29 | 0,8% | 1,29 | 3,7%
Punteggio Ct. LP 88 33,1 0,79 | 2,4% 0,35 1,1% 0,23 0,7% 0,47 | 1,4% | 1,01 | 3,1%
MP 90 32,5 0,80 | 2,5% 0,39 1,2% 0,00 0,0% 0,50 | 1,5% | 1,03 | 3,2%
Tabella 25: Riproducibilita qualitativa inter-sito della tossina Shiga con giorni, serie e replicati combinati
SITO
Totale
. . 3 5
Categoria | Concentrazione
Corretto Errato Corretto Errato Corretto Errato Corretto Errato
N % N % N % % N % % N % %
N Vuoto 30 | 1000 | O 0 30 | 1000 | O 0 30 | 1000 | O 0 90 | 100,0 | O 0
HN 100 CFU/mL 16 | 53,3 | 14 | 46,7 | 15| 50,0 | 15| 50,0 | 14 | 46,7 | 16 | 53,3 | 45 | 50,0 | 45 | 50,0
LP 21e 30 | 1000 | O 0 30 | 1000 | O 0 30 | 1000 | O 0 90 | 100,0 | O 0
<2 x LoD
22e
MP <5 x LoD 30 | 1000 | O 0 30 | 1000 | O 0 29 | 96,7 1 33 |89 | 989 1 1,1
Tabella 26: Riproducibilita quantitativa inter-sito della tossina Shiga tra siti, giorni, serie e intraserie
Intraserie Tra due serie Tra due giorni
Per giorno |Nell’arco di un giorno| Nello stesso sito | Tra due siti Totale
Variabile Categoria | N Media DS | CV% DS CV% DS CV% DS | CV% | DS | CV%
HN 45 35,9 1,78 | 5,0% 0,00 0,0% 0,00 0,0% 1,03 | 29% | 2,06 | 57%
Punteggio Ct. LP 90 31,8 0,65 | 2,0% 0,00 0,0% 0,00 0,0% 0,36 | 1,1% | 0,74 | 2,3%
MP 89 31,3 0,62 | 2,0% 0,22 0,7% 0,07 0,2% 0,24 | 0,8% | 0,70 | 2,2%

Per lo studio di riproducibilita inter-lotto, due utenti hanno portato a termine ciascuno una singola serie di 12 membri del pannello su
un singolo strumento per ciascuno dei due lotti di reagenti nell’arco di 5 giorni. | pannelli utilizzati sono stati gli stessi descritti nella
sezione Precisione, riportata in precedenza. | risultati di 5 giorni di studio dell’accuratezza e della precisione sono stati utilizzati per
produrre i dati per un lotto di reagenti per lo studio inter-lotto.
La concordanza percentuale complessiva della riproducibilita inter-lotto & stata del 100% per la categoria TN di tutti i bersagli e ha
prodotto un valore dal 13,33% al 62,22%, dal 95,56% al 100% e dal 97,78% al 100%, rispettivamente, per le categorie HN, LP e MP
(vedere la Tabella 27).
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Tabella 27: Risultati dello studio di riproducibilita inter-lotto utilizzando tre lotti del BD MAX Enteric Bacterial Panel

95% IC
Bersaglio Livello Corretto Totale % corretta -
IC inferiore IC superiore

TNe 90 90 100,00% 95,91% 100,00%

STEC HNa 27 90 30,00% 21,51% 40,13%

LP 89 90 98,89% 93,97% 99,80%

MP 90 90 100,00% 95,91% 100,00%

TN 90 90 100,00% 95,91% 100,00%

c HN 56 90 62,22% 51,90% 71,54%
am

by LP 90 90 100,00% 95,91% 100,00%

MP 88 90 97,78% 92,26% 99,39%

TN 90 90 100,00% 95,91% 100,00%

S HN 15 90 16,67% 10,37% 25,69%
i

9 LP 86 90 95,56% 89,12% 98,26%

MP 89 90 98,89% 93,97% 99,80%

TN 90 90 100,00% 95,91% 100,00%

sal HN 12 90 13,33% 7,79% 21,87%
al

LP 89 90 98,89% 93,97% 99,80%

MP 90 90 100,00% 95,91% 100,00%

2 Per le categorie veri negativi (TN) e altamente negativi (HN), il risultato atteso del dosaggio € stato considerato negativo. Pertanto, la percentuale di
concordanza & stata calcolata per i risultati negativi.

Contaminazione residua/Contaminazione crociata

E stato condotto uno studio per ricercare il residuo intraserie e il residuo tra due serie durante il trattamento di campioni con elevata
carica batterica di Salmonella enterica, Shigella sonnei, Campylobacter jejuni ed Escherichia coli produttore della tossina Shiga nel
BD MAX Enteric Bacterial Panel. Per preparare numerosi campioni € stato usato un pannello costituito da un membro altamente
positivo che conteneva i quattro organismi bersaglio e da un membro negativo. Ceppi di Salmonella enterica (SpaO, ATCC 13076),
Shigella sonnei (ipaH, ATCC 10523), Campylobacter jejuni (tuf, ATCC 29428) e di Escherichia coli produttore della tossina Shiga
(stx1 e stx2, ENF 10513) sono stati utilizzati per il pannello altamente positivo (~1x10® CFU/mL). Il membro negativo non conteneva
alcun analita bersaglio. Dodici (12) replicati del membro altamente positivo del pannello e 12 replicati del membro negativo del
pannello sono stati analizzati in ciascuna analisi, alternando campioni negativi e positivi. Un (1) operatore ha eseguito 16 serie
consecutive, 15 delle quali con 24 campioni € una con 4 campioni.

La contaminazione da residuo & stata valutata per ciascun bersaglio nel BD MAX Enteric Bacterial Panel. Nello studio sulla
contaminazione da residuo & stato valutato un totale di 167 provette tampone per campioni, ciascuna contenente 4 bersagli del

BD MAX Enteric Bacterial Panel. Delle 668 letture tra tutti i bersagli, una provetta tampone per campioni € risultata positiva per i

4 bersagli del pannello.
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Valori attesi

Nello studio clinico con il BD MAX Enteric Bacterial Panel, risultati refertabili da campioni conformi sono stati ottenuti da siti di 8
aree geografiche diverse e confrontati con i metodi di riferimento. La popolazione oggetto di studio & stata raggruppata in base al
tipo di campione. Il numero e la percentuale di casi positivi per bersaglio, determinati dal BD MAX Enteric Bacterial Panel durante il
segmento prospettico dello studio clinico, vengono presentati di seguito nella Tabella 28.

Tabella 28: Valori della prevalenza osservati durante lo studio clinico prospettico con il BD MAX Enteric Bacterial Panel

Prevalenza
Tipo di campione Sito Salmonella Shigella Campylobacter Tossine Shiga
1 0,0% (0/186) 0,0% (0/186) 1,1% (2/188) 0,0% (0/185)
2 0,8% (3/377) 0,3% (1/377) 1,6% (6/368) 0,8% (3/391)
3 0,9% (5/548) 0,2% (1/548) 0,8% (4/528) 0,2% (1/551)
°°“seé‘;f;‘_’;:‘aitf"e“° 4 3,9% (6/152) 11,2% (17/152) 2,0% (3/152) 0,0% (0/135)
5 0,3% (1/339) 0,0% (0/339) 1,5% (5/340) 0,3% (1/320)
6 1,4% (6/431) 0,0% (0/431) 1,9% (8/431) 0,7% (3/411)
Totale 1,0% (21/2.033) 0,9% (19/2.033) 1,4% (28/2.007) 0,4% (8/1.993)
1 1,6% (6/376) 0,3% (1/376) 0,8% (3/376) 0,0% (0/176)
7 1,6% (5/305) 0,0% (0/305) 2,0% (6/304) 0,0% (0/229)
Non conservato 8 1,4% (4/284) 0,0% (0/284) 1,1% (3/284) 0,4% (1/265)
4 2,9% (9/314) 6,7% (21/314) 3,5% (11/314) 0,4% (1/266)
Totale 1,9% (24/1.279) 1,7% (22/1.279) 1,8% (23/1.278) 0,2% (2/936)
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Cronologia delle modifiche

Revisione Riassunto delle modifiche

(04) 2019-11 Istruzioni stampate convertite per I'uso in formato elettronico e ulteriori
informazioni per I'accesso per ottenere il documento da bd.com/e-labeling.
Sono state aggiornate le immagini nelle Figure 2 e 3.
Sono state rimosse le esclusioni di responsabilita giuridica scadute relative
all'uso del prodotto per I'amplificazione e il rilevamento di sequenze di
acidi nucleici a fini di ricerca diagnostica e diritti di utilizzo del prodotto per
determinate applicazioni di screening del sangue e dei tessuti.
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#| 9] 7l / Gamintojas / Razotajs / Tilvirker / Producent / Producator / Mpouasoautens / Vyrobea / Proizvodaé / Tillverkare / Uretici / Bupo6ruk / A7) i
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In Vitro Diagnostic Medical Device / MeauunHcky ypen 3a amarHocTtvika vH Butpo / Lékarské zafizeni uréené pro diagnostiku in vitro / In vitro diagnostisk medicinsk
anordning / Medizinisches In-vitro-Diagnostikum / In vitro SiayvwoTikn 1atpikr) cuokeur / Dispositivo médico para diagnéstico in vitro / In vitro diagnostika
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Do not reuse / He nanonasaiite otHoBo / Nepouzivejte opakované / Ikke til genbrug / Nicht wiederverwenden / Mnv emravaypnoipotroieite / No reutilizar / Mitte
kasutada korduvalt / Ne pas réutiliser / Ne koristiti ponovo / Egyszer hasznalatos / Non riutilizzare / Manganan6aneia / A1 A8 = %] / Tik vienkartiniam naudojimui /
Nelietot atkartoti / Niet opnieuw gebruiken / Kun til engangsbruk / Nie stosowa¢ powtérnie / Nao reutilize / Nu refolositi / He ucnons3sosatk nostopHo / Nepouzivajte
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serie / CepuiiHbii Homep / Seri numarasi / Homep cepii / #5115
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For IVD Performance evaluation only / Camo 3a oueHka kayectBoTo Ha pabota Ha VD / Pouze pro vyhodnoceni vykonu IVD / Kun til evaluering af IVD ydelse / Nur
fur IVD-Leistungsbewertungszwecke / Mévo yia agioAdynon amédoong IVD / Sélo para la evaluacién del rendimiento en diagnéstico in vitro / Ainult IVD seadme
hindamiseks / Réservé a I'évaluation des performances IVD / Samo u znanstvene svrhe za In Vitro Dijagnostiku / Kizarélag in vitro diagnosztikahoz / Solo per
valutazione delle prestazioni IVD / XXacaHabl xafaaiiaa «npobupka ilwiHae» AnarHocTukaaa Tek )XyMblcTel 6aranay ywin / IVD Al s 3 7}ell thaf 4wk A& / Tik IVD
prietaisy veikimo charakteristikoms tikrinti / Vienigi IVD darbibas novértéSanai /Uitsluitend voor doeltreffendheidsonderzoek / Kun for evaluering av IVD-ytelse /
Tylko do oceny wydajnosci IVD / Uso exclusivo para avaliagdo de IVD / Numai pentru evaluarea performantei IVD / Tonbko Anst OLEHKW KayecTBa ANarHoOCTUKM in
vitro / Uréené iba na diagnostiku in vitro / Samo za procenu ucinka u in vitro dijagnostici / Endast for utvardering av diagnostisk anvandning in vitro / Yalnizca IVD
Performans degerlendirmesi igin / Tinbku Ans ouiHoBaHHA SKOCTi giarHocTukw in vitro / (R IVD 4 REPEAS

For US: “For Investigational Use Only”

Lower limit of temperature / Jonen numuT Ha Temnepartyparta / Dolni hranice teploty / Nedre temperaturgreense / Temperaturuntergrenze / Katwrepo 6pio
Beppokpaaiag / Limite inferior de temperatura / Alumine temperatuuripiir / Limite inférieure de température / Najniza dozvoljena temperatura / Alsé hémérsékleti
hatar / Limite inferiore di temperatura / TemnepatypaHblH TemeHri pykcar weri / 313 &= / Zemiausia laikymo temperatdra / Temperattras zemaka robeza /
Laagste temperatuurlimiet / Nedre temperaturgrense / Dolna granica temperatury / Limite minimo de temperatura / Limitd minima de temperatura / HwkHuit npegen
Temneparypsl / Spodna hranica teploty / Donja granica temperature / Nedre temperaturgréns / Sicaklik alt sinirt / MinimansHa Temneparypa / i F R

Control / KontponHo / Kontrola / Kontrol / Kontrolle / Maptupag / Kontroll / Contréle / Controllo / Baksinay / 71 E-% / Kontrolé / Kontrole / Controle / Controlo /
KoHTponb / kontroll / KoHTporb / X #E

Positive control / Monoxutenen koHTpon / Pozitivni kontrola / Positiv kontrol / Positive Kontrolle / ©¢Tik6g pdptupag / Control positivo / Positiivne kontroll / Contréle
positif / Pozitivna kontrola / Pozitiv kontroll / Controllo positivo / OH Gakbinay / &3 %1 E & / Teigiama kontrolé / Pozitiva kontrole / Positieve controle / Kontrola
dodatnia / Controlo positivo / Control pozitiv / MonoxuTenbHbin koHTponb / Pozitif kontrol / MoautusHWi koHTponb / PR 4 X HE 5

Negative control / OtpuuareneH koHTpon / Negativni kontrola / Negativ kontrol / Negative Kontrolle / Apvntikég péptupag / Control negativo / Negatiivne kontroll /
Contrdle négatif / Negativna kontrola / Negativ kontroll / Controllo negativo / HeratusTik 6akbinay / 24 71 E% / Neigiama kontrolé / Negativa kontrole / Negatieve
controle / Kontrola ujemna / Controlo negativo / Control negativ / OTpuuaTtenbHbIii KoHTpons / Negatif kontrol / HeratusHuin kontponb / [ 14 %6 HE 1 7]

Method of sterilization: ethylene oxide / MeTog Ha cTepunusauus: eTuneHoB okeug / Zpusob sterilizace: etylenoxid / Steriliseringsmetode: ethylenoxid /
Sterilisationsmethode: Ethylenoxid / MéBoSog atoaTeipwang: aiBuAevogeidio / Método de esterilizacion: oxido de etileno / Steriliseerimismeetod: etiileenoksiid

/ Méthode de stérilisation : oxyde d’éthylene / Metoda sterilizacije: etilen oksid / Sterilizalas modszere: etilén-oxid / Metodo di sterilizzazione: ossido di etilene /
Crepunusaums agici — aTuneH ToTbirbl / 25 W o & 9l 8 Alo] = / Sterilizavimo bidas: etileno oksidas / Sterilizé$anas metode: etilenoksids / Gesteriliseerd met
behulp van ethyleenoxide / Steriliseringsmetode: etylenoksid / Metoda sterylizacji: tlenek etylu / Método de esterilizagao: 6xido de etileno / Metoda de sterilizare:
oxid de etilena / Metop ctepunusauum: atunexokens / Metoda sterilizacie: etylénoxid / Metoda sterilizacije: etilen oksid / Steriliseringsmetod: etenoxid / Sterilizasyon
yontemi: etilen oksit / MeToa cTepunisauii: eTuneHokcumom / K Jiik: WA Lk

Method of sterilization: irradiation / MeTop Ha ctepunusaums: npaguaums / Zpusob sterilizace: zafeni / Steriliseringsmetode: bestraling / Sterilisationsmethode:
Bestrahlung / MéBodog amooTeipwaong: akTivoBoAia / Método de esterilizacion: irradiacion / Steriliseerimismeetod: kiirgus / Méthode de stérilisation : irradiation /
Metoda sterilizacije: zratenje / Sterilizalas modszere: besugarzas / Metodo di sterilizzazione: irradiazione / Ctepunusauus agici — cayne Tycipy / 25 43 WAL/
Sterilizavimo budas: radiacija / Sterilizé$anas metode: apstaro$ana / Gesteriliseerd met behulp van bestraling / Steriliseringsmetode: bestraling / Metoda sterylizacji:
napromienianie / Método de esterilizagéo: irradiagdo / Metoda de sterilizare: iradiere / Metog ctepunusauuun: obnydenue / Metoda sterilizacie: ozZiarenie / Metoda
sterilizacije: ozragavanje / Steriliseringsmetod: stralning / Sterilizasyon yéntemi: irradyasyon / Metoz ctepunisauii: onpomiHeHHsM / K& J7ik: fibt

Biological Risks / Buonornynu puckose / Biologicka rizika / Biologisk fare / Biogefahrdung / BioAoyikoi kivduvol / Riesgos biolégicos / Bioloogilised riskid / Risques
biologiques / Bioloski rizik / Biologiailag veszélyes / Rischio biologico / Buonorusnsik Tayekenaep / A %814 913 / Biologinis pavojus / Biologiskie riski / Biologisch
risico / Biologisk risiko / Zagrozenia biologiczne / Perigo bioldgico / Riscuri biologice / Brionornyeckas onacHocTs / Biologickeé riziko / Bioloski rizici / Biologisk risk /
Biyolojik Riskler / Bionoriuna Hebeaneka / 242 X

Caution, consult accompanying documents / BHumaHue, HanpaseTe cnpaska B NpuapyxasaluuTe AokymeHTn / Pozor! Prostuduijte si pfilozenou dokumentaci!

|/ Forsigtig, se ledsagende dokumenter / Achtung, Begleitdokumente beachten / Mpogoxr, cupBouleuTeite Ta ouvodeuTiKd €yypaga / Precaucién, consultar la
documentacién adjunta / Ettevaatust! Lugeda kaasnevat dokumentatsiooni / Attention, consulter les documents joints / Upozorenje, koristi prate€u dokumentaciju

/ Figyelem! Olvassa el a mellékelt tajékoztatét / Attenzione: consultare la documentazione allegata / AGaiinaHpia, TUICTI KyKaTTapMeH TaHbICbIHbI3 / 5-2], 555
dvg A Z+z | Démesio, Zidrékite pridedamus dokumentus / Piesardziba, skatit pavaddokumentus / Voorzichtig, raadpleeg bijgevoegde documenten / Forsiktig,

se vedlagt dokumentasjon / Nalezy zapoznac sig z dotgczonymi dokumentami / Cuidado, consulte a documentacéao fornecida / Atentie, consultati documentele
insotitoare / BHumaHue: cM. npunaraemyto gokymeHTauuio / Vystraha, pozri sprievodné dokumenty / Paznja! Pogledajte prilozena dokumenta / Obs! Se medféljande
dokumentation / Dikkat, birlikte verilen belgelere bagvurun / Ysara: AB. cynyTHio fokymeHTawito / /Ny, 1525 [ B 5 S0k

Upper limit of temperature / FopeH numuT Ha Temnepatypara / Horni hranice teploty / @vre temperaturgreense / Temperaturobergrenze / Aviwtepo 6plo Beppokpaaiag
/ Limite superior de temperatura / Ulemine temperatuuripiir / Limite supérieure de température / Gornja dozvoljena temperatura / Felsé hémérsékleti hatar / Limite
superiore di temperatura / TemneparypaHbiH pykcat eTinreH xorapfbl weri / %3 & 1= / Aukiausia laikymo temperatdra / Aug$éja temperatiiras robeza / Hoogste
temperatuurlimiet / @vre temperaturgrense / Gérna granica temperatury / Limite maximo de temperatura / Limitd maxima de temperatura / Bepxuuit npeaen
Temnepatypbl / Horna hranica teploty / Gornja granica temperature / Ovre temperaturgréns / Sicaklik Ust siniri / MakcumansHa Temnepartypa / i )% 1 [f

Keep dry / Masete cyxo / Skladujte v suchém prostiedi / Opbevares tert / Trocklagern / @uAdte 1o oTeyvo / Mantener seco / Hoida kuivas / Conserver au sec /
Drzati na suhom / Szaraz helyen tartand6 / Tenere all'asciutto / Kyprak kyninae ycra / 71 3] 4] / Laikykite sausai / Uzglabat sausu / Droog houden / Holdes
tert / Przechowywac w stanie suchym / Manter seco / A se feri de umezeala / He ponyckate nonaganus snarv / Uchovavajte v suchu / Drzite na suvom mestu /
Férvaras torrt / Kuru bir sekilde muhafaza edin / Bepertv sin Bonorw / i {443 T- 1

Collection time / Bpeme Ha cbbupane / Cas odbéru / Opsamlingstidspunkt / Entnahmeuhrzeit / Qpa guAoyrig / Hora de recogida / Kogumisaeg / Heure de
prélévement / Sati prikupljanja / Mintavétel idépontja / Ora di raccolta / YKunay yaksiTsl / =3 A7+ / Paémimo laikas / Savaksanas laiks / Verzameltijd / Tid
prevetaking / Godzina pobrania / Hora de colheita / Ora colectarii / Bpems c6opa / Doba odberu / Vreme prikupljanja / Uppsamlingstid / Toplama zamani / Yac
3abopy / KA ]

Peel / O6enerte / Oteviete zde / Abn / Abziehen / ATrokoAAroTe / Desprender / Koorida / Décoller / Otvoriti skini / Hizza le / Staccare / ¥cTiHri kabaTbiH anbin TacTa /
w1 7]7] | Plésti ¢ia / Atlimét / Schillen / Trekk av / Oderwac / Destacar / Se dezlipeste / OtknenTs / Odtrhnite / Oljustiti / Dra isar / Ayirma / Bigkneitu / #i

Perforation / Mepdopauus / Perforace / Perforering / Aiarpnon / Perforacion / Perforatsioon / Perforacija / Perforalas / Perforazione / Tecik Tecy / 2341 /
Perforacija / Perforacija / Perforatie / Perforacja / Perfuragéo / Perforare / Mepdopauust / Perforacia / Perforasyon / Mepdopauist / % 4L

Do not use if package damaged / He nsnonseaiite, ako onakoBkarta e nospeaeHa / Nepouzivejte, je-li obal poskozeny / Ma ikke anvendes hvis emballagen er
beskadiget / Inhal beschadigter Packungnicht verwenden / Mn xpnoipoTtroigite ecv n cuokeuaaia €xel utroaTei {nuid. / No usar si el paquete esta dafiado / Mitte
kasutada, kui pakend on kahjustatud / Ne pas I'utiliser si 'emballage est endommagé / Ne koristiti ako je oSte¢eno pakiranje / Ne hasznalja, ha a csomagolas
sérilt / Non usare se la confezione & danneggiata / Erep nakeTt 6yabinfaH 6onca, nanganaba / @ 7] 2| 7} &=/ 749- A8 54| / Jei pakuoté pazeista,
nenaudoti / Nelietot, ja iepakojums bojats / Niet gebruiken indien de verpakking beschadigd is / Ma ikke brukes hvis pakke er skadet / Nie uzywac, jesli
opakowanie jest uszkodzone / N&o usar se a embalagem estiver danificada / A nu se folosi daca pachetul este deteriorat / He ucnonb3sosatb npv nospexaeHum
ynakosku / Nepouzivajte, ak je obal poskodeny / Ne koristite ako je pakovanje oste¢eno / Anvand ej om férpackningen ar skadad / Ambalaj hasar gérmusse
kullanmayin / He BukopucTOBYBaTM 3a NOLLKOMKEHOI ynakoskm / US4 R fist, 152748

Keep away from heat / Ma3ete ot TonnuHa / Nevystavujte pfiliSnému teplu / Ma ikke udsaettes for varme / Vor Warme schiitzen / KpartioTe 10 pakpid atmé
BeppdTnTa / Mantener alejado de fuentes de calor / Hoida eemal valgusest / Protéger de la chaleur / Drzati dalje od izvora topline / Ovja a melegtél / Tenere lontano
dal calore / CankbiH xepae cakta / -2 3] &loF g / Laikyti atokiau nuo Silumos Saltiniy / Sargat no karstuma / Beschermen tegen warmte / Mé ikke utsettes for
varme / Przechowywac z dala od zrodet ciepta / Manter ao abrigo do calor / A se feri de caldura / He Harpesatb / Uchovavajte mimo zdroja tepla / Drzite dalje od
toplote / Far ej utsattas fér varme / Isidan uzak tutun / Bepertv sig aii Tenna / i i & FAJ5

Cut / Cpexerte / Odstfihnéte / Klip / Schneiden / Kéwre / Cortar / Léigata / Découper / Rezi / Vagija ki / Tagliare / Kecinia / -2} 7] / Kirpti / Nogriezt / Knippen / Kutt
/ Odcig¢ / Cortar / Decupati / Otpesats / Odstrihnite / Ise¢i / Klipp / Kesme / Poapizatu / 5§
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Collection date / lata Ha cbbupaHe / Datum odbéru / Opsamlingsdato / Entnahmedatum / Huepopnvia ouAoyrig / Fecha de recogida / Kogumiskuupéev / Date
de prélévement / Dani prikupljanja / Mintavétel datuma / Data di raccolta / YXuHaraH Tis6ekyHi / 55 &%} / Paémimo data / Savaksanas datums / Verzameldatum /
Dato prevetaking / Data pobrania / Data de colheita / Data colectarii / [lata c6opa / Datum odberu / Datum prikupljanja / Uppsamlingsdatum / Toplama tarihi / Jata
3a6opy / KA H

ul/test / uL/tect / uL/Test / uL/e&étaon / ul/prueba / uL/teszt / nL/€l 2~ = / mkn/tect / pLityrimas / pL/parbaude / pL/teste / mkn/anania / ML/ il

Keep away from light / Ma3ete ot ceetnuHa / Nevystavujte svétlu / Ma ikke udseettes for lys / Vor Licht schiitzen / KpatfioTe 10 pakpid atmoé 1o ewg / Mantener
alejado de la luz / Hoida eemal valgusest / Conserver a I'abri de la lumiére / Drzati dalje od svjetla / Fény nem érheti / Tenere al riparo dalla luce / KapaHfbinanraH
xeppae ycta / 912 7] &) oF  / Laikyti atokiau nuo Silumos $altiniy / Sargat no gaismas / Niet blootstellen aan zonlicht / Méa ikke utsettes for lys / Przechowywaé z
dala od zrédet $wiatta / Manter ao abrigo da luz / Feriti de lumina / XpanuTb B TemHoTe / Uchovavajte mimo dosahu svetla / Drzite dalje od svetlosti / Far ej utsattas
for ljus / Isiktan uzak tutun / BeperTu Big aii ceitna / i it 5 Y62k

Hydrogen gas generated / O6pasysaH e Bogopog ra3 / Moznost Uniku plynného vodiku / Frembringer hydrogengas / Wasserstoffgas erzeugt / Anpioupyia agpiou
udpoydvou / Produccioén de gas de hidrogeno / Vesinikgaasi tekitatud / Produit de I'hnydrogéne gazeux / Sadrzi hydrogen vodik / Hidrogén gazt fejleszt / Produzione
di gas idrogeno / Faatektec cyTeri naitna Gonasl / 52~ 7k~ A4 % / I3skiria vandenilio dujas / Rodas Gdenradis / Waterstofgas gegenereerd / Hydrogengass
generert / Powoduje powstawanie wodoru / Produgdo de gas de hidrogénio / Generare gaz de hidrogen / Beigenenue sogopoaa / Vyrobené pouzitim vodika /
Oslobada se vodonik / Genererad vatgas / Agiga gikan hidrojen gazi / Peakuis 3 BugineHHsam BoaHwo / 2744

Patient ID number / U] Homep Ha nauuenTa / ID pacienta / Patientens ID-nummer / Patienten-ID / ApiBudég avayvwpiong acBevols / Nimero de ID del paciente /
Patsiendi ID / No d’identification du patient / Identifikacijski broj pacijenta / Beteg azonosité szama / Numero ID paziente / MauveHTTiH naeHTUdUKaumsnblk Hemipi /
g2} ID W& / Paciento identifikavimo numeris / Pacienta ID numurs / Identificatienummer van de patiént / Pasientens ID-nummer / Numer ID pacjenta / Numero da
ID do doente / Numar ID pacient / oeHTndpukaumoHHbIn Homep naumenTa / Identifikacné Eislo pacienta / ID broj pacijenta / Patientnummer / Hasta kimlik numarasi /
IneHTudikaTop nauieHTa / £ # FRil S

Fragile, Handle with Care / Yynnueo, PaboteTte c HeobxoanmoTo BHUMaHue. / Kiehké. Pi manipulaci postupujte opatrné. / Forsigtig, kan ga i stykker. / Zerbrechlich,
vorsichtig handhaben. / EuBpaucTo. XeipioTeiTe To pe Tpocoyr. / Fragil. Manipular con cuidado. / Orn, kasitsege ettevaatlikult. / Fragile. Manipuler avec précaution.
/ Lomljivo, rukujte paZljivo. / Térékeny! Ovatosan kezelendd. / Fragile, maneggiare con cura. / CbiHfbiw, abaitnan naiiaanambiHpis. / =41 7% 71 418 # 2] / Trapu,
elkités atsargiai. / Trausls; rikoties uzmanigi / Breekbaar, voorzichtig behandelen. / @mtalig, handter forsiktig. / Krucha zawartos$¢, przenosi¢ ostroznie. / Fragil,
Manuseie com Cuidado. / Fragil, manipulati cu atentie. / Xpynkoe! O6paLyatbcsi ¢ ocTopoxHocTbio. / Krehké, vyZzaduje sa opatrna manipulacia. / Lomljivo - rukujte
pazljivo. / Brackligt. Hantera forsiktigt. / Kolay Kirilir, Dikkatli Tagiyin. / TeHgitHa, 3BepTatucs 3 obepexHictio / 5, /N

bd.com/e-labeling
KEY-CODE: PO217

Europe, CH, GB, NO:  +800 135 79 135

International: +31 20 794 7071
AR +80013579 135 LT 880030728

AU +800 13579 135 MT  +3120 796 5693
BR 08005911055 NZ +80013579 135
CA +1855805 8539 RO 0800 895 084

CO +80013579135 RU +800 13579135
EE 0800 0100567 SG 8001013366

GR 00800161220157799 SK 0800 606 287

HR 0800 804 804 TR 00800 142 064 866
IL  +80013579135 US +18552360910
IS 8008996 Uy +80013579 135
LI +3120 796 5692 VN 12280297

& BD

Assistenza e supporto tecnico: rivolgersi al rappresentante locale BD o visitare il sito bd.com.

Australian Sponsor:

d GeneOhm Sciences Canada, Inc. | EC |REP| Benex Limited Becton Dickinson Pty Ltd.
2555 Boul. du Parc Technologique Pottery Road, Dun Laoghaire 4 Research Park Drive
Québec, QC, G1P 4S5, Canada Co. Dublin, Ireland Macquarie University Research Park

North Ryde, NSW 2113
Australia

Made in Canada.

BD, the BD Logo, BBL, MAX, and Trypticase are trademarks of Becton, Dickinson and Company or its affiliates. All other trademarks
are the property of their respective owners. © 2019 BD. All rights reserved.
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