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SIHTOTSTARVE

Susteemis BD MAX kasutatav BD MAX™ Enteric Bacterial Panel (enteraalsete bakterite paneel BD MAX) on automatiseeritud
in vitro diagnostiline test patogeensete enteraalsete bakteriaalsete patogeenide otseseks kvalitativseks maaramiseks ja eristamiseks.
Enteraalsete bakterite paneel BD MAX tuvastab jargmiste bakterite nukleiinhappeid.

e Salmonella spp.
*  Campylobacter spp. (jejuni ja coli)
»  Shigella spp. / Enteroinvasiivne E. coli (EIEC)

»  Shiga-toksiin 1 (stx1) / Shiga-toksiin 2 (stx2) geenid (leiduvad Shiga-toksiini tootvas E. coli's [STEC]) ning
Shigella dysenteriae, millel voib olla Shiga-toksiini geen (stx), mis on identne STEC stx1 geeniga.

Teste tehakse konserveerimata roojaproovidel (pehmetest diarroilisteni) vdi Cary-Blairi jargi konserveeritud roojaproovidel,

mis on saadud siimptomaatilistelt patsientidelt, kellel kahtlustatakse dgedat gastroenteriiti, enteriiti voi koliiti. Test tehakse

otse proovil, kasutades SpaO, Campylobacterile spetsiifilise tuf-geenisekventsi, jpaH ja stx1/stx2 paljundamiseks reaalajas
jalgitavat polimeraasi ahelreaktsiooni (PCR). Test kasutab paljundatud DNA tuvastamiseks fluorestseerivaid sekventsispetsiifilisi
hubridisatsioonisonde.

Selle testi sihtotstarve, vottes arvesse Kkliinilist pilti, laborileide ja epidemioloogilist teavet, on eristusdiagnoosi hdlbustamine jargmiste
tekitajate infektsioonide puhul: Salmonella, Shigella/EIEC, Campylobacter ja Shiga-toksiini tootev E. coli (STEC). Selle testi
tulemusi ei tohi kasutada ainsa alusena diagnoosi-, ravi- v6i muude patsiendi kasitlemise otsuste tegemisel. Positiivsed tulemused
ei valista koinfektsiooni teiste organismidega, mida see test ei tuvasta, ega pruugi olla patsiendi haiguse ainuke vo6i olulisim pdhjus.
Negatiivsete tulemuste pdhjus juhul, kui haigus sobib Kliiniliselt gastroenteriidile, vdib olla nakatumine patogeenidega, mida selle
testiga ei tuvastata, voi mitteinfektsioossed pdhjused, nagu haavandiline koliit, soole arritusstindroom véi Crohni tdbi.

PROTSEDUURI KOKKUVOTE JA SELGITUS

Enteraalseid haigusi pdhjustada véivad organismid on tUlemaailmselt oluline haigestumis- ja surmapdhjus. Enteraalsed nakkused
sisenevad organismi seedetrakti kaudu ja satuvad sinna tavaliselt reostunud toidu vdi vee vahendusel voi kontakti kaudu okse voi
roojaga. Haiguste Ennetamise ja Torje Keskuse (CDC) hinnangul esineb USA-s igal aastal 48 miljonit toidust tingitud haigusjuhtu,
millest 128 000 I6ppevad hospitaliseerimise ja 3000 surmaga.’ Arengumaades sureb nende haiguste katte igal aastal ligikaudu

2 miljonit vaikelast.? Iga haigustekitaja vdib anda mdneti erineva haiguspildi, milles vivad olla kdhukrambid ja -valu, isutus, iiveldus
voi oksendamine, kdhulahtisus on aga alati.> Korduvad kdhulahtisusehood ja pidev diarroiline haigus hairivad seedetrakti funktsiooni
ja imendumist, mis v6ib omakorda pdhjustada lapsepdlve vaartoitumust ja kasvupeetust.* Kuigi enamikku gramnegatiivseid
enteraalseid baktereid on kerge kultiveerida tavalistel selektiivsetel voi eristussé6tmetel koos toksiinide tuvastusega antikehade
vahendatud kulgvoolu abil, on isoleerimine ja tuvastamine ajamahukad. Diagnoosimiseks v&ib kuluda mitu pdeva, mistdttu on
patsiendid ohus ravimata nakkuse tottu ja vdivad nakkust ka teistele levitada. Alternatiivselt vdivad empiirilisel antimikroobsel

ravil olla méne enteraalse bakteriaalse nakkuse korral tésised tagajarjed, naiteks Shiga-toksiini tootva Escherichia coli (STEC)
pdhjustatud nakkused, mis vdivad lastel I6ppeda surmava tusistuse — hemolltilis-ureemilise stiindroomiga.® Nérgenenud
immuunsusteemiga patsientidel vdib Campylobacter'i ja Salmonella infektsioon ménikord levida vereringesse ning pohjustavad
tosist eluohtlikku nakkust.®”

Enteraalsete bakterite paneeli BD MAX protseduuri tegemiseks kulub ligikaudu 3 tundi, vorreldes traditsiooniliste kilvimeetoditega,
milleks voib kuluda 48 kuni 96 tundi. Enteraalsete bakterite paneel BD MAX tuvastab hel ajal gastroenteriiti pohjustavaid
patogeene Salmonella spp., Campylobacter spp. (jejuni ja coli), Shigella spp./ EIEC ning stx1/stx2, mis leiduvad Shiga-

toksiini tootvas E. colf'is. Anallils sisaldab sisemist proovianallusi edenemise kontrolli. Enteraalsete bakterite paneel BD MAX
automatiseerib testimisprotsessi ja minimeerib kasutaja sekkumist ajavahemikus alates proovi panekust stiisteemi BD MAX kuni
tulemuste saabumiseni.



Pehme kuni diarroiline roojaproov kogutakse ja transporditakse laborisse, homogeniseeritakse ning kantakse aasaga katsutisse
BD MAX Enteric Bacterial Panel Sample Buffer Tube (Enteraalsete bakterite paneeli proovi puhvrikatsuti BD MAX). Seejarel
keeristatakse proovi puhvrikatsutit keerisseguriga ja teisaldatakse stuisteemi BD MAX, kus tehakse jargmised automaatsed
protseduurid: bakterirakud luUsitakse, DNA ekstraheeritakse magnethelmestele ning kontsentreeritakse ja seejarel lisatakse
elueeritud DNA alikvoot PCR-i reaktiividele, mis sisaldavad sihtmargispetsiifilisi praimereid, mida kasutatakse geneetiliste
sihtmarkide kordistamiseks PCR-i kassetis BD MAX, kui see on olemas. Anallius sisaldab ka proovianallsi edenemise kontrolli.
Proovianallilisi edenemise kontroll asub ekstraheerimiskatsutis ja sellega tehakse ekstraheerimise, kontsentreerimise ning
kordistamise etapid, millega jalgitakse analliisi voimalike inhibeerivate ainete ja seadme rikete vdi reaktiivi mittetoimimise suhtes.
Kui kliiniline proov, terviklik reaktiiviiba BD MAX ja PCR-i kassett on laaditud stisteemi BD MAX, pole kasutajal vaja enam
sekkuda. Siisteem BD MAX automatiseerib proovi lilsimise, DNA ekstraheerimise ja kontsentreerimise, reaktiivi rehtidreerimise,
nukleiinhapete kordistamise ning sihtnukleiinhappe jarjestuse tuvastamise reaalajas jalgitava polimeraasi ahelreaktsiooni (PCR)
abil. Paljundatud sihtmargid tuvastatakse hiidroliiisisondidega, mis on margistatud tundlike fluorofooridega. Paljundamine,
signaalide maaramine ja tdlgendamine toimub automaatselt siisteemiga BD MAX.

PROTSEDUURI POHIMOTTED

Patsientidelt vbetakse roojaproovid ja need transporditakse laborisse konserveerimata kujul puhtas anumas voéi konserveeritud
kujul Cary-Blairi transpordisd6tmes. Proovi sisestatakse 10 pL aas kogu selle ulatuses, misjarel vabastatakse proov segustava
liigutusega proovi puhvrikatsutisse BD MAX. Proovi puhvrikatsuti suletakse membraankorgiga ja keeristatakse keerisseguril. Parast
seda, kui td6loend on loodud ning proov koos enteraalsete bakterite paneeli BD MAX tervikliku reaktiiviriba ja PCR-i kassetiga
laaditud seadmele BD MAX, alustatakse analiilisi ja kasutaja sekkumist pole rohkem tarvis. Siisteem BD MAX automatiseerib
proovide ettevalmistust, sealhulgas sihtorganismi lGlsi, DNA ekstraheerimist ja kontsentreerimist, reaktiivi rehtdreerimist,
sihtmarknukleiinhappe jarjestuse kordistamist ja tuvastust reaalajas jalgitava PCR-i abil. Signaali tdlgendamine toimub automaatselt
susteemiga BD MAX. Anallus sisaldab ka proovianaltuisi edenemise kontrolli, mis asub ekstraheerimiskatsutis ja millega tehakse
ekstraheerimise, kontsentreerimise ning kordistamise etapid. Proovianalllsi edenemise kontrolliga jalgitakse analtisi voimalike
inhibeerivate ainete ja ststeemi voi reaktiivi rikete suhtes.

Parast rakkude enstumset ltusi kdrgemal temperatuuril pltavad afiinsed magnethelmed vabastatud nukleiinhapped kinni.
Helmeid koos nendega seotud nukleiinhapetega pestakse ja nukleiinhapped elueeritakse. Elueeritud DNA neutraliseeritakse ja
teisaldatakse pdhisegukatsutisse, et PCR-i reaktiive rehtdreerida. Rehiidreerimise jarel valjastab sisteem BD MAX fikseeritud
mahus PCR-i jaoks valmisolevat lahust PCR-i kassetti BD MAX. Ststeem sulgeb enne PCR-i alustamist PCR-i kasseti BD MAX
mikroklapid, et sailitada kordistamissegu ning seelabi takistada aurustumist ja saastumist. Paljundatud siht-DNA tuvastatakse
hddroluusisondidega (TagMan), mille Uks ots on margistatud fluorestseeruva tahistusvarviga (fluorofooriga) ja teine ots kustutiga.
Eri fluorofooridega margistatud sonde kasutatakse enteraalsete bakteriaalsete sihtorganismide (Campylobacter'ile spetsiifilise
tuf'’-geenisekventsi variandid, SpaO'® geen Salmonella spp. spetsiifiliseks tuvastamiseks, ipaH®'® geen Shigella spp. spetsiifiliseks
tuvastamiseks véi enteroinvasiivne Escherichia coli (EIEC), stx1 ja stx2 geenid®, mis on seotud Shiga-toksiinide tootmisega STEC
ja Shigella dysenteriae poolt) amplikonide ja proovianallilisi edenemise kontrolli tuvastamiseks stisteemi BD MAX viies erinevas
optilises kanalis. Kui sondid on loomulikus olekus, kustub fluorofooride fluorestsentsus, kuna need asuvad kustutajale I&hedal.
Sondid hubridiseeruvad siht-DNA juuresolekul neile vastavate jarjestustega ja neid hidroluisitakse DNA polimeraasi 5'-3’
eksonukleaatilise toimega, samal ajal kui polimeraas slinteesib uut ahelat DNA maatriksi jargi. Tulemusena eraldatakse fluorofoorid
kustutajamolekulidest ja tekib fluorestsents. Stisteem BD MAX jalgib neid signaale igal tsuklil ja tdlgendab andmeid programmi
16pul, et raporteerida 16plikke tulemusi.

REAKTIIVID JA MATERJALID

REF Sisu Kogus
BD MAX Enteric Bacterial Panel Master Mix (Enteraalsete bakterite paneeli pohisegu
BD MAX) (B5) 24 testi
Ahjus kuivatatud PCR-i pbhisegu, mis sisaldab spetsiifilist TagMan-molekulaarsondi ja (2 x 12 katsutit)

praimereid ning proovianaliilisi edenemise kontrollile spetsiifilist Tagman-sondi ja praimereid.

BD MAX Enteric Bacterial Panel Reagent Strips (Enteraalsete bakterite paneeli
reaktiiviribad BD MAX)

Terviklik reaktiiviriba, mis sisaldab pesemispuhvrit (0,7 mL), elueerimispuhvrit (0,7 mL) ja 24 testi
neutraliseerimispuhvrit (0,7 mL), reagente ja (ihekordselt kasutatavaid pipetiotsikuid, mis on
442963 vajalikud proovi té6tlemiseks ja DNA ekstraheerimiseks.

BD MAX Enteric Bacterial Panel Extraction Tubes (Enteraalsete bakterite paneeli

ekstraheerimiskatsutid BD MAX) (B2) 24 testi
Ahjus kuivatatud graanul, mis sisaldab DNA-le afiinseid magnethelmeid, proteaasireaktiive ja (2 x 12 katsutit)
proovianaliilisi edenemise kontrolli.

BD MAX Enteric Bacterial Panel Sample Buffer Tubes (Enteraalsete bakterite paneeli 24 testi
proovi puhvrikatsutid BD MAX) (2 x 12 katsutit)
Membraankorgid 25




VAJALIKUD SEADMED JA MATERJALID, MIS El OLE KOMPLEKTIGA KAASAS

BD MAX PCR Cartridges (PCR-i kassetid) (BD, kat. nr 437519)

VWR Multi-Tube Vortex Mixer (Mitme katsuti keerissegur) (VWR, kat. nr 58816-115)

Vortex Genie 2 (VWR, kat. nr 58815-234) v6i samavaarne

Nalgene Cryogenic Vial Holder (Nalgene’ist kriiogeensete viaalide hoidik) (VWR, kat. nr 66008-783)
Mitme katsuti keerisseguriga thilduv rest (nt kriogeensete viaalide hoidik v6i samavaarne)
Uhekordsed 10 uL inokuleerimisaasad (BD, kat. nr 220216)

Laborikittel ja talgivabad Ghekordsed kindad

Konserveerimata roojaproovide tulpidele.

Kuivad puhtad mahutid proovi kogumiseks vedelast vdi pehmest roojast

Konserveeritud roojaproovide tutpidele.

Cary-Blairi transpordis66de (15 mL)

Soovitatud kultiveerimiss66tmed kontrollisolaatidele (vt jaotist ,Kvaliteedikontroll*)

BD Trypticase™ sojaagar 5% lambaverega (Salmonella, Shigella ja Escherichia coli jaoks) (nt BD BBL-i triptikaas-sojaagar 5%
lambaverega [TSA Il], BD, kat. nr 221292)

Brucella agar 5% lambavere, hemiini ja K-vitamiiniga, (Campylobacter jejuni jaoks) (nt BD BBL-i Brucella agar 5% lambavere,
hemiini ja K-vitamiiniga,, BD, kat. nr 297848)

HOIATUSED JA ETTEVAATUSABINOUD

Ohtlik H319 Pdhjustab tugevat silmade arritust.
H360 V6ib kahjustada viljakust v&i loodet.
P280 Kanda kaitsekindaid/kaitserdivastust/kaitseprille/kaitsemaski.
P264 Parast kaitlemist pesta hoolega.
P201 Enne kasutamist tutvuda erijuhistega.
P202 Mitte kaidelda enne ohutusnduetega tutvumist ja nendest arusaamist.
P305+P351+P338 SILMA SATTUMISE KORRAL: loputada mitme minuti jooksul ettevaatlikult veega.
Eemaldada kontaktlaatsed, kui neid kasutatakse ja kui neid on kerge eemaldada. Loputada veel kord.
P308+P313 Kokkupuute vdi kokkupuutekahtluse korral: pédrduda arsti poole.
P337+P313 Kui silmade arritus ei mé6du: péérduda arsti poole.
P405 Hoida lukustatult.
P501 Kdrvaldada sisu / mahuti vastavalt kohalikele / piirkondlikele / riiklikele / rahvusvahelistele eeskirjadele.

Enteraalsete bakterite paneel BD MAX on mdeldud kasutamiseks ainult in vitro diagnostikas.

Riiklikud ja kohalikud tervishoiuametid on avaldanud suuniseid raporteeritavatest haigustest teatamise kohta vastavas
padevusalas, sealhulgas (kuid mitte ainult) Salmonella, Shigella ja Shiga-toksiini (stx1/stx2) tootva Escherichia coli (STEC)
kohta, et kindlaks maarata vajalikke meetmeid tulemuste kontrollimiseks haiguspuhangute tuvastamiseks ning jalgimiseks.
Laborid peavad positiivsete proovide kliinilise materjali voi isolaatide riiklikele rahvaterviselaboritele edastamise osas jargima
riiklikke voi kohalikke eeskirju.

Arge kasutage aegunud reaktiive ja/véi materjale.

Arge kasutage komplekti, kui valimist pakendit sulgev etikett on saabumise hetkel katki.

Arge kasutage reaktiive, kui kaitsetaskud on saabumise hetkel avatud vi katki.

Arge kasutage reaktiive, kui desikanti pole reaktiivitaskutes véi kui see on katki.

Arge eemaldage desikanti reaktiivitaskutest.

Parast iga kasutuskorda sulgege reaktiivitaskud kohe lukksulguriga. Enne taskute sulgemist eemaldage neist liigne &hk.
Kaitske reaktiive kuumuse ja niiskuse eest. Pikaajaline kokkupuude niiskusega vdib mojutada tootekvaliteeti.

Arge kasutage reaktiive, kui kile on katki véi kahjustatud.

Arge segage erinevate taskute ja/véi komplektide ja/vai partiide reaktiive.

Arge vahetage reaktiivide korke omavahel ega taaskasutage neid, sest see vdib péhjustada saastumist ja rikkuda testi tulemusi.
Kontrollige, et terviklikud reaktiiviribad oleksid vedelikuga korralikult téidetud (veenduge, et vedelikud oleksid katsutite pdhjas;
vt joonist 1).

Kontrollige terviklikke reaktiiviribasid veendumaks, et kdik pipetiotsakud on olemas (vt joonist 1).

Keemiliste lahuste kasutamisel olge ettevaatlik, kuna pdhisegu- ja ekstraheerimiskatsutite vdootkood voib kahjustuda.

Hea laboritava jargimine on selle analldsi korralikuks toimimiseks hadavajalik. Testi kdrge analtitilise tundlikkuse téttu tuleb
kdikide materjalide ja reaktiivide puhtuse sailitamisel olla aarmiselt hoolikas.

Juhul kui labori samas Uldpiirkonnas tehakse ka teisi PCR-i teste, tuleb olla hoolas ja veenduda, et enteraalsete bakterite
paneel BD MAX, mis tahes muud testiks tarvilikud reaktiivid ja siisteem BD MAX ei saastuks. Valtige alati reaktiivide saastumist
mikroobide ja deoksturibonukleaasidega (DNA-aas). Enne reaktiivide ja kassettide kasitsemist peab vahetama kindad.
Keskkonna saastumise valtimiseks amplikonidega arge I6hkuge parast kasutamist PCR-i kassette BD MAX. PCR-i kassettide
BD MAX katted on mdeldud kaitseks saastumise eest.



» Labor peab regulaarselt tegema keskkonnakontrolli, et minimeerida ristsaastumise riski.

»  Kui enteraalsete bakterite paneeli BD MAX kasutatakse valjaspool proovi transportimiseks ja sailitamiseks soovitatud aja- ning
temperatuurivahemikke, vbivad tulemused olla vaarad. Analllse, mis ei ole tehtud tapsustatud ajavahemiku jooksul, tuleb korrata.

»  Kohalike, piirkondlike ja/vai riiklike voi akrediteerivate asutuste suuniste voi seaduste kohaselt voib anallilisida taiendavaid kontrolle.

» Kaidelge proove alati nakkusohtlikena ja jargides ohutuid laboriprotseduure, nagu on kirjeldatud CLSI dokumendis M29'" ja
dokumendis Biosafety in Microbiological and Biomedical Laboratories.'?

* Kaikide reaktiivide kaitlemisel kandke kaitserdivastust ja Uhekordseid kindaid.

» Parast testi tegemist peske korralikult kaed.

+  Arge pipeteerige suuga.

+ Arge suitsetage, jooge, nérige nétsu ega sddge kohtades, kus kéideldakse proove vai komplekti reaktiive.

» Kasutamata reaktiivid ja jaatmed tuleb havitada kohalike, piirkondlike ja/véi riiklike eeskirjade jargi.

« Lisahoiatusi, -ettevaatusabinéusid ja -protseduure vaadake dokumendist BD MAX System User’s Manual.'®

SAILITAMINE JA STABIILSUS

Kogutud proovid, st konserveerimata roojaproov véi 15 mL Cary-Blairi transpordis66tmes konserveeritud roojaproov, peavad
transportimisel olema temperatuurivahemikus 2 °C kuni 25 °C. Kaitsta kilmumise eest ning kokkupuute eest liigse kuumaga.
Proove voib enne testimist sailitada kuni 120 tundi (5 paeva) temperatuuril 2—8 °C voi kuni 24 tundi temperatuuril 2-25 °C.
Ignteraalsete bakterite paneeli BD MAX komponendid on stabiilsed temperatuuril 2-25 °C kuni margitud aegumiskuup&evani.
Arge kasutage aegunud komponente.

Enteraalsete bakterite paneeli pdhisegu- ja ekstraheerimiskatsutid BD MAX tarnitakse suletud taskutes. Toote niiskuse eest
kaitsmiseks sulgege taskud kohe parast avamist uuesti. Reaktiivikatsutid on stabiilsed kuni 14 paeva temperatuuril 2-25 °C parast
tasku esmast avamist ja taassulgemist.

KASUTUSJUHISED

Proovide kogumine/transport
Oige proovi saamiseks peab proovide kogumise protseduuri tapselt jargima. Kasutades kuiva puhast mahutit, kogutakse vedel véi
pehme roojaproov jargmise protseduuri alusel.

1. Konserveerimata proovid: kandke vedel vdi pehme roojaproov kuiva puhtasse mahutisse. Valtige saastumist vee véi uriiniga.
Sildistage mahuti ja transportige see laborisse asutuse standardprotseduure jargides (vt jaotist ,Sailitamine ja stabiilsus®).
Valtige tualettpaberi, vee ja seebi sattumist proovi.

2. Cary-Blairi s66tmes konserveeritud proovid: kandke vedel véi pehme roojaproov tootja juhiste jargi 15 mL transpordiseadmesse.
Valtige saastumist vee vdi uriiniga ja valtige tualettpaberi ning seebi sattumist proovi. Sildistage mahuti ja transportige see
laborisse asutuse standardprotseduure jargides (vt jaotist ,Sailitamine ja stabiilsus®).

Proovide ettevalmistamine

MARKUS. Uks (1) proovi puhvrikatsuti, tiks (1) membraankork, (ks (1) pdhisegu (B5), iks (1) ekstraheerimiskatsuti (B2) ja (iks (1)
terviklik reaktiiviriba on vajalikud iga proovi ja iga valise kontrolli testimisel. Votke kaitsetaskutest voi -karpidest valja ning pange
korvale vajalik kogus materjale. Avatud pdhisegu- voi ekstraheerimiskatsutite taskute hoiustamiseks eemaldage neist liigne 6hk ja
sulgege need lukksulguriga.

1. Sildistage véétkoodistatud proovi puhvrikatsuti BD MAX (labipaistev kork) sobiva prooviidentifikaatoriga. Arge katke
2D-vootkoodi ega kirjutage voi kleepige sellele silte.

2. Keeristage konserveerimata voi Cary-Blairi s66tmes konserveeritud proove 15 sekundit suurel kiirusel.
3. Eemaldage proovi puhvrikatsuti Iabipaistev kork ja inokuleerige jargmiselt.

a. Sisestage 10 uL iihekordne inokuleerimisaas proovi, kuni kogu aasaosa on proovi sukeldatud. Arge sisestage aasa
suigavamale, kuna varrel olla vdiv lisaroe vdib PCR-reaktsiooni lle koormata.

b. Sisestage laaditud aas proovi puhvrikatsutisse ja vabastage proov segustava liigutusega.
MARKUS. Kogu proovi ei pea aasa kiiljest eemaldama. Saadav lahus proovi puhvrikatsutis peaks olema teevirvi.
4. Katke inokuleeritud proovi puhvrikatsuti uuesti membraankorgiga.

5. Asetage proovi puhvrikatsuti mitme katsuti keerisseguriga Uhilduvasse resti, kui see on saadaval (nt krliogeensete viaalide
hoidik voi samavaarne).

6. Vajaduse korral valmistage 1. kuni 5. sammu korrates anallusiks ette lisaproovid, veendudes, et kindad oleksid enne
lisaproovide kasitsemist puhtad.

7. Keeristage koiki ettevalmistatud proove samal ajal maksimaalsel kiirusel Ghe (1) minuti, kasutades mitme katsuti keerissegurit.
8. Jatkake jaotisega ,Slsteemi BD MAX kasutamine, et teha enteraalsete bakterite paneeli BD MAX teste stisteemis BD MAX.



Siisteemi BD MAX kasutamine
MARKUS. Uksikasjalikke juhiseid (vt jaotist ,,Kasutamine®) lugege dokumendist BD MAX System User’s Manual.'3

MARKUS. Enteraalsete bakterite paneeli BD MAX testimise peab tegema kohe pirast eelkirjeldatud keeristamise sammu
(vt jaotise ,,Proovi ettevalmistamine® 7. sammu). Kui peate uuesti testima, korrake proovi(de) keeristamist.

1.

1.
12.
13.

14.

Lulitage stisteem BD MAX sisse (kui seda pole juba tehtud) ja logige sisse, sisestades andmed valjadele <user name>
(kasutajanimi) ja <password> (salasdna).

Enne reaktiivide ja kassettide kasitsemist peab vahetama kindad.

Eemaldage enteraalsete bakterite paneeli BD MAX komplektist vajalik hulk terviklikke reaktiiviribasid. Koputage iga tervikliku
reaktiiviribaga kergelt kdvale pinnale, et kbik vedelikud oleksid katsutite pohjas.

Votke kaitsetaskutest valja vajalik kogus ekstraheerimiskatsuteid ja pdhisegukatsuteid. Eemaldage liigne 6hk ja sulgege katsutid
lukksulguriga.

Asetage iga testitava proovi kohta ks (1) terviklik reaktiiviriba siisteemi BD MAX restile, alustades resti A 1. positsioonist.
Kinnitage iga tervikliku reaktiiviriba 1. positsiooni kldpsuga tks (1) ekstraheerimiskatsuti (valge kile), nagu on naidatud joonisel 1.
Kinnitage iga tervikliku reaktiiviriba 2. positsiooni kldpsuga Uks (1) pdhisegukatsuti (roheline kile), nagu on naidatud joonisel 1.

Minikatsutid Jaatmemahuti

I_‘_\

i

Pipetiotsakud

Lutsimiskatsuti

Ekstraheeri- [
miskatsuti

Elueeri-
mispuhver|

Enteraalsete bakterite
paneeli pahisegu

Pesupuhver L A A A

Neutraliseerimispuhver

Joonis 1. Kinnitage enteraalsete bakterite paneeli BD MAX ekstraheerimis- ja pohisegukatsutid kldpsuga terviklike
reaktiiviribade kilge.

Kldpsake ikooni Run (Kaivita), seejarel valikut Inventory (Inventar). Sisestage enteraalsete bakterite paneeli BD MAX komplekti
partii number (partii jalgitavuse tagamiseks), skannides skanneriga triipkoodi voi sisestades selle kasitsi.

MARKUS. Korrake 8. sammu iga kord, kui kasutate uut komplektipartiid.
Navigeerige to6loendisse. Valige rippmentist <BD MAX ENT BAC 52>.

. Sisestage t66loendisse proovi puhvrikatsuti ID, patsiendi ID ja juurdepaasunumber (kui seda kasutatakse), skannides véotkoodi

skanneriga voi sisestades need kasitsi.

Valige rippmenuust sobiv komplekti partinumber (mis on margitud valiskarbile).

Korrake 9. kuni 11. sammu kdikide Ulejaanud proovi puhvrikatsutitega.

Asetage proovi puhvrikatsutid siisteemi BD MAX resti(desse), mis vastavad terviklikele reaktiiviribadele sammudes 5 kuni 7.

MARKUS. Asetage proovi puhvrikatsutid prooviresti(desse) nii, et 1D-vé6tkoodisildid oleksid suunatud viljapoole
(see lihtsustab proovi puhvrikatsutite skannimist proovide logimise ajal).

Asetage soovitud kogus PCR-i kassette BD MAX slsteemi BD MAX (vt joonist 2).
» Igasse PCR-i kassetti BD MAX mahub kuni 24 proovi.

*  Susteem BD MAX valib iga anallusi puhul automaatselt positsiooni ja rea PCR-i kassetis BD MAX. PCR-i kassette
BD MAX véib kasutada mitu korda, kuni kdik rajad on ara kasutatud.

»  Valige rajapaigutuste vahekaardilt Worklist (T66loend) nupp Run Wizard (Analldsiviisard), et maksimeerida 2000 proovi
reziimis téotavate PCR-i kassettide BD MAX kasutust.

» Taiendavaid Uksikasju vaadake dokumendist BD MAX System User’s Manual."®



Joonis 2. Laadige PCR-i kassetid BD MAX.

15. Laadige rest(id) susteemi BD MAX (vt joonist 3).

A-pool B-pool
Joonis 3. Laadige rest(id) stisteemi BD MAX.

16. Sulgege susteemi BD MAX kaas ja kldpsake nuppu <Start> (Alusta), et analliusi alustada.
17. Analiiiisi I6ppemisel kontrollige tulemusi kohe vdi pange proovi puhvrikatsutid hoiule temperatuuril 2-8 °C kuni

120 tundi (5 paeva) VOI temperatuuril 25 * 2 °C kdige rohkem 48 tunniks, kuni tulemused on kontrollitud.
MARKUS. Kui membraankork sai analiiiisi kiigus kahjustada, asendage see enne proovi hoiule panemist uuega.
MARKUS. Ettevalmistatud enteraalsete bakterite paneeli proovi puhvrikatsuteid BD MAX inb parast proovi lisamist
proovi puhvrikatsutisse sailitada temperatuuril 2-8 °C maksimaalselt 120 tundi (5 paeva) VOI temperatuuril 25+ 2 °C
maksimaalselt 48 tundi. Kui saadakse ebaméaarane (IND), lahendamata (UNR) v6i mittetéielik (INC) tulemus v6i kui esineb
vilise kontrolli torge, tuleb ettevalmistatud proovi puhvrikatsutist teha kordustest selle ajavahemiku jooksul (vt jaotist
,Kordustesti tegemine“).

KVALITEEDIKONTROLL
Kvaliteedikontrolli protseduurid jalgivad analtusi tegevust. Laborid peavad kehtestama testitavate kontrolimaterjalide arvu, ttlbi
ja testimissageduse kohalike, piirkondlike ja/voi riiklike reguleerivate voi akrediteerimisorganite suuniste voi nduete jargi, et kogu
analltilise protseduuri efektiivsust jalgida. Tapsemat teavet Uldiste kvaliteedikontrollisuuniste kohta leiab kasutaja dokumentidest
CLSIMM3 ja EP12.1415
1. BD ei paku valise kontrolli materjale. Stisteemi BD MAX tarkvara ei kasuta valiseid positiivseid ja negatiivseid kontrolle
proovi testimise tulemuste tdlgendamiseks. Valiseid kontrolle kasitletakse patsiendiproovidena. (Vaadake valise kontrolli
analliusitulemuste télgendust tabelis 1.)
2. Uks (1) valine positiivne kontroll ja (iks (1) véline negatiivne kontroll tuleks analiilisida véhemalt korra iga péev, kuni
igas laborikeskkonnas saavutatakse stisteemi BD MAX protseduuri piisav valideerimine. Kontrollide testimise sageduse
vahendamisel tuleb jargida rakenduvaid eeskirju.
3. Valine positiivne kontroll on mdeldud reaktiivide oluliste térgete jalgimiseks. Valine negatiivne kontroll on mdeldud reaktiivi voi
keskkonna sihtnukleiinhapetega saastumise (voi tlekandumise) tuvastamiseks.
4. Soovitatakse mitmesuguseid valiseid kontrolle, et kasutaja saaks valida enda labori kvaliteedikontrolli programmile sobivaima.
a. Valine negatiivne kontroll: kaubanduslikult saadaolev kontrolimaterjal voi varem iseloomustatud proov, mis on teadaolevalt
negatiivne. BD soovitab valise negatiivse kontrolli ette valmistada enne valist positiivset kontrolli, et vahendada saastumise
vbimalust kontrolli ettevalmistamisel.



b. Valine positiivne kontroll: kaubanduslikult saadaolevad kontrolimaterjalid, nagu allpool loetletud ATCC tiived, vdi varem
iseloomustatud proovid, mis on teadaolevalt positiivsed.

Tabel 1. Kaubanduslikult saadaolevad tiived valiseks positiivseks kontrolliks

Loplik lahjendus 0,5 McFarlandi

Vilise positiivse kontrolli tiivi Sihtmark So66tme tingimused lahusest (1 x 108 CFU/mL)
Salmonella enterica ssp. enterica
serovar Typhimurium spaO geen
(ATCC 14028) BD Trypticase sojaagar

Shigella sonnei 5% lambaverega 1,0 x 106 CFU/mL

ipaH
(ATCC 9290) fparigeen 18-24 h imbritseva ohu kées
Escherichia coli, stx 1 aeen
stx 1 (ATCC 43890) 9
Brucella agar 5% lambavere, hemiini
Campylobacter jejuni ssp. jejuni tuf-geeni sekventsi ja K-vitamiiniga, 5
(ATCC 33291) variandid 2-3 paeva mikroaerofillses 1,0x10° CFU/mL

keskkonnas v&i kuni piisava kasvuni

MARKUS. Kaik alused tuleb iga paev vérskelt ette valmistada. Sé6tme alternatiivseid sailitustingimusi tuleb individuaalsetes laborites
nduetekohaselt valideerida.

Valise kontrolli suspensioonide valmistamisel soovitatakse isolaate resuspendeerida fiisioloogilises lahuses, kuni nende
hagusus vastab 0,5 McFarlandi lahusele (~1 x 108 CFU/mL). Tehke fisioloogilise lahusega lahjendamise seeria, et saada
~1,0 x 108 CFU/mL suspensioon (Salmonella spp., Shigella spp.voi E. coli organismide korral) v6i ~1,0 x 105 CFU/mL
(Campylobacter spp. korral) ja inokuleerige vastav proovi puhvrikatsuti bakteriaalse suspensiooni 10 uL aasaga. Toédelge ja
analliusige seda kui proovi (vt jaotisi ,Proovi ettevalmistamine* ja ,Ststeemi BD MAX kasutamine®).

5. Koikide valiste kontrollidega peaks saama oodatavad tulemused (positiivsed valise positiivse kontrolli puhul, negatiivsed valise
negatiivse kontrolli puhul) ega tohiks saada valise kontrolli térkeid (lahendamata véi ebamaarane tulemus).

6. Valine negatiivne kontroll, mis annab positiivse testitulemuse, viitab probleemile proovi kaitlemisel ja/vdi saastumisele.
Kontrollige proovi kaitlemise tehnikat, et valtida segiminekut ja/voi saastumist. Valine positiivne kontroll, mis annab negatiivse
tulemuse, viitab probleemile proovi kaitlemisel/ettevalmistamisel. Kontrollige proovi kaitlemise/ettevalmistamise tehnikat.

7. Valine kontroll, mis annab lahendamata, ebaméaarase voi mittetaieliku testitulemuse, viitab reaktiivi voi siisteemi BD MAX
torkele. Kontrollige siisteemi BD MAX monitori veateadete suhtes. Hoiatus- ja veakoodide tlgendamiseks vt dokumendi
BD MAX System User’s Manual'® jaotist ,Slisteemivigade kokkuvéte®. Probleemi plsimisel kasutage avamata kotist voetud
reaktiive voi uut analtisikomplekti.

8. Iga ekstraheerimiskatsuti sisaldab proovianaliitsi edenemise kontrolli, milleks on silinteetilist siht-DNA jarjestust sisaldav
plasmiid. Proovianalltsi edenemise kontroll ekstraheeritakse, elueeritakse ja kordistatakse koos t66deldud proovis oleva
DNA-ga, tagades anallusi ennustatavuse. Proovianalllsi edenemise kontroll jalgib DNA tuvastamise, pesemise ja elueerimise
téhusust proovi tdétlemise ajal ning DNA kordistamise ja tuvastamise tdhusust PCR-analllsi ajal. Kui proovianaltusi
edenemise kontroll vastuvdetavuse kriteeriumitele ei vasta, on proovi raporteeritav tulemus ,lahendamata®; positiivsed (POS)
analliisitulemused aga raporteeritakse ja Uhtki sihtmarki ei raporteerita kui ,NEG". Tulemus ,lahendamata*“ tahistab prooviga
seotud inhibeerimist voi reaktiivi mittetoimimist. Korrake iga proovi, mille tulemuseks on ,lahendamata®, analuisi alltoodud
jaotise ,Kordustesti tegemine” kohaselt.

TULEMUSTE TOLGENDAMINE

Tulemused on kattesaadavad sisteemi BD MAX monitori akna <Results> (Tulemused) vahekaardilt <Results> (Tulemused).
Susteemi BD MAX tarkvara télgendab testitulemusi automaatselt. Tulemused raporteeritakse iga analuiidi ja proovianallusi
edenemise kontrolli kohta. Péhinedes sihtmargi ja proovianalliiisi edenemise kontrolli kordistamise olekul, voivad testitulemused olla
NEG (negatiivne), POS (positiivne) voi UNR (lahendamata). Tulemused IND (ebamaarane) voi INC (mittetaielik) tulenevad slisteemi
BD MAX rikkest. Osalise UNR-i puhul, kus Ghel v6i rohkemal sihtmargil on tulemuseks POS ja kdigil tlejaanud sihtmarkidel
tulemuseks UNR, ei ole Uhegi sihtmargi tulemuseks NEG.



Tabel 2. Enteraalsete bakterite paneeli BD MAX tulemuste tolgendamine

Teatatud analiilisitulemus Tulemuse tolgendamine?®
Shig POS Tuvastati Shigella spp. / EIEC DNAP©
Shig NEG Shigella spp. / EIEC DNA-d ei tuvastatud
Shig UNR Lahendamata — inhibeeriv proov vdi reaktiivi mittetoimimine; sihtmarki ega
9 proovianaliitsi edenemise kontrolli ei kordistatud
STX POS Tuvastati Shiga-toksiini tootev (tootvad) geen(id)®4
STX NEG Shiga-toksiini tootvat (tootvaid) geeni (geene) ei tuvastatud
Lahendamata — inhibeeriv proov vdi reaktiivi mittetoimimine; sihtmarki ega
STX UNR ) e A A :
proovianalliisi edenemise kontrolli ei kordistatud
Campy POS Tuvastati Campylobacter spp. (jejuni voi coli) DNA
Campy NEG Campylobacter spp. (jejuni voi coli) DNA-d ei tuvastatud
Lahendamata — inhibeeriv proov voi reaktiivi mittetoimimine; sihtmarki ega
Campy UNR ! e . A )
proovianallusi edenemise kontrolli ei kordistatud
Salm POS Tuvastati Salmonella spp. DNA
Salm NEG Salmonella spp. DNA-d ei tuvastatud
Salm UNR Lahendamata — inhibeeriv proov vdi reaktiivi mittetoimimine; sihtmarki ega

proovianaliitsi edenemise kontrolli ei kordistatud

Ebamaarane tulemus stisteemi BD MAX rikke tottu

IND (hoiatus- voi veakoodidega®)

Mittetaielik anallis

INC (hoiatus- v6i veakoodidega®)

a Enteraalsete bakterite paneeli BD MAX tulemusi vdib kasutada ettevaatusabindude taseme Ule otsustamise suunisena asutuse programmide ja
tavade jargi.

b Analtilised uuringud on naidanud, et teatud Shigella dysenteriae tiivedel vivad olla nii enteraalsete bakterite paneeli BD MAX sihtmérgid ipaH
kui ka stx. Lisaks on kirjanduses teatatud Shigella boydii tiivedest, millel on nii jpaH kui ka stx. Harvadel juhtudel véib olla vdimalik, et enam kui tiks
enteraalsete bakterite paneeli BD MAX sihtmark on positiivne Uhe organismi tttu, millel on kaks véi enam anallusiga tuvastatavat geeni. Enam kui
Uhe enteraalsete bakterite paneeli BD MAX sihtmargi esinemine vdib viidata ka koinfektsioonile.

¢ Shigella spp. suhtes positiivne enteraalsete bakterite paneeli BD MAX tulemus vdib tahistada Shigella spp. vdi enteroinvasiivse Escherichia coli
DNA esinemist.

94 Shiga-toksiini (stx1 vi 2) suhtes positiivne enteraalsete bakterite paneeli BD MAX tulemus véib téhistada Shiga-toksiini tootva Escherichia coli,
Shigella dysenteriae vdi muu Enterobacteriaceae esinemist, mis on Shiga-toksiini geenide kandjad harva.

¢ Vaadake dokumendi BD MAX System User’'s Manual'® jaotisest ,Veaotsing“ teavet hoiatus- ja veakoodide tdlgendamise kohta.

KORDUSTESTI TEGEMINE

MARKUS. Maht on piisav iiheks kordustestiks proovi puhvrikatsutist. Toatemperatuuril siilitatavate proovi puhvrikatsutite
kordustestimine peab toimuma 48 tunni jooksul parast proovi puhvrikatsuti esmast inokulatsiooni prooviga. Teise
voimalusena voib temperatuuril 2-8 °C siilitatavate proovi puhvrikatsutite kordustestimine toimuda 120 tunni (5 paeva)
jooksul. Ulejaénud roojaproovi véib samuti kasutada korduvaks testimiseks 5 pieva jooksul pirast kogumist, kui seda
sailitatakse temperatuuril 2-8 °C, voi 24 tunni jooksul, kui seda sailitatakse temperatuuril 2-25 °C.

MARKUS. Uusi proove véib testida kordusproovidega samas analiiiisitsiiklis.

Lahendamata tulemus

Lahendamata tulemusi véib saada juhul, kui prooviga seotud inhibitsioon voi mittetoimiv reaktiiv takistavad sihtmargi voi proovianaltiisi
edenemise kontrolli korralikku kordistamist. Kui proovianallitisi edenemise kontrolli ei kordistata, siis on raporteeritav proovitulemus
UNR; seevastu raporteeritakse mis tahes positiivseid (POS) analuisitulemusi ja Ghegi sihtmargi tulemuseks ei ole NEG.

Siisteem BD MAX raporteerib tulemusi iga sihtmargi kohta eraldi ja tulemuse UNR vdib saada enteraalsete bakterite paneeli

BD MAX (ihe v&i rohkema sihtmargi kohta. Taieliku UNR-i korral (kui kdigi sihntmarkide tulemus on UNR) tuleb testi korrata. Osalise
UNR-i korral (kui Ghel v6i rohkemal sihtmargil on tulemuseks POS ja kdikidel teistel sihtmarkidel UNR) soovitatakse testi korrata
eeltoodu kohaselt. Harvadel juhtudel voib taheldada lahknevaid tulemusi, kui tehakse kordustest nende sihtmarkidega, mille
esialgne tulemus oli POS. Tehke sobivad protseduurid labori kehtivate protseduurijuhiste jargi.

Proovi/proove saab korrata sellele/neile vastava(te)st proovi puhvrikatsuti(te)st eelkirjeldatud ajavahemike jooksul. Keeristage
proovi/proove Uks (1) minut ja alustage uuesti jaotisest ,Siisteemi BD MAX kasutamine®. Jarelejaanud roojaproove voib samuti koos
uue proovi puhvrikatsutiga uuesti testida eelkirjeldatud ajavahemike jooksul. Alustage jaotisest ,Proovi ettevalmistamine® uuesti.



Ebamaarane tulemus

Ebamaarased tulemused vdib saada slisteemi rikke korral. Proovi/proove saab korrata sellele/neile vastava(te)st proovi
puhvrikatsuti(te)st eelkirjeldatud ajavahemiku jooksul. Keeristage proovi/proove Uks (1) minut ja alustage uuesti jaotisest ,Stusteemi
BD MAX kasutamine®. Jarelejadanud roojaproove voib samuti koos uue proovi puhvrikatsutiga uuesti testida eelkirjeldatud
ajavahemike jooksul. Alustage jaotisest ,Proovi ettevalmistamine” uuesti. Hoiatus- ja veakoodide teadete tdlgendamiseks vaadake
dokumendi BD MAX System User’s Manual'® jaotist ,Veaotsing*.

Mittetaielik tulemus

Mittetaielikud tulemused voib saada, kui proovi ettevalmistamise voi PCR-i Idpetamine ebadnnestus. Proovi/proove vdib korrata
sellele/neile vastava(te)st proovi puhvrikatsuti(te)st eelkirjeldatud lubatud ajavahemike jooksul. Keeristage proovi/proove uks

(1) minut ja alustage uuesti jactisest ,Stisteemi BD MAX kasutamine“. Jarelejaanud roojaproove voib samuti koos uue proovi
puhvrikatsutiga uuesti testida eelkirjeldatud ajavahemike jooksul. Alustage jaotisest ,Proovi ettevalmistamine® uuesti. Hoiatus- ja
veakoodide teadete tdlgendamiseks vaadake dokumendi BD MAX System User’s Manual'? jaotist ,Veaotsing*“.

Valise kontrolli ebadénnestumine

Valised kontrollid peaksid testimisel andma oodatavaid tulemusi. Kui proove peab kordama valise kontrolli vaara tulemuse téttu,
peab neid kordama eelkirjeldatud lubatud ajavahemike jooksul neile vastavast proovi puhvrikatsutist koos varskelt ettevalmistatud
valiste kontrollidega. Keeristage proovi/proove ks (1) minut ja alustage uuesti jaotisest ,Stisteemi BD MAX kasutamine*.

PROOVIDE KASVATAMINE KULTUURIS
Positiivsetes proovides leiduvate organismide kasvatamisel kultuuris ja tuvastamisel tuleb jargida labori protseduurijuhiseid.

PROTSEDUURI PIIRANGUD

» Seda toodet vdib siisteemis BD MAX kasutada ainult vastava valjadppe saanud laboripersonal.

»  See toode on méeldud kasutamiseks ainult konserveerimata voi Cary-Blairi s66tmes konserveeritud inimese roojaproovidega.
Rektaalkaabetest ja fikseeritud roojast saadud roojaproove pole valideeritud enteraalsete bakterite paneeliga BD MAX.

*  Vigaste tulemuste pdhjuseks vdib olla proovide ebadige vdtmine, kaitlemine, sailitamine, tehniline viga, proovide segiajamine
vodi see, et proovis olevate organismide arv jaab allapoole testi analldtilist tundlikkust.

»  Kui enteraalsete bakterite paneeli BD MAX tulemuseks on IND, INC v&i UNR (Uhe voi rohkema sihtmargi puhul), siis peab
testi kordama.

» Enteraalsete bakterite paneeli BD MAX positiivne testitulemus ei néita ilmtingimata elujéuliste organismide esinemist proovis.
See naitab aga Campylobacter'ile spetsiifiliste tuf-geeni sekventsi variantide, SpaO, ipaH ja stx1/stx2 geenide esinemist ning
vbimaldab enteraalsete bakterite paneeli organisme tuvastada.

*  Mutatsioonid véi polimorfismid praimereid v6i sonde siduvates piirkondades voivad mojutada uldist Salmonella ja
Campylobacter’i (jejuni ning coli), Shigella spp., enteroinvasiivse Escherichia coli (EIEC] ja Shiga-toksiini tootvate E. coli
variantide tuvastamist, andes enteraalsete bakterite paneeliga BD MAX valenegatiivse tulemuse.

» Enteraalsete bakterite paneel BD MAX ei erista, milline Shiga-toksiini geen (stx1/stx2) proovis leidub.

» Harvadel juhtudel v6ib Shiga-toksiini geene leiduda Enterobacteriaceae’s, mis pole STEC voi Shigella dysenterieae.

* Enteraalsete bakterite paneel BD MAX tuvastab ainult baktereid Campylobacter jejuni ja Campylobacter coli ega suuda likke
eristada. Muid Campylobacter'i liike analtus ei tuvasta.

» In silico anallilisiga prognoositakse, et enteraalsete bakterite paneel BD MAX ei tuvasta varianti stx2f.

» Enteraalsete bakterite paneel BD MAX ei erista Shigella spp.-d ja enteroinvasiivset Escherichia coli't (EIEC).

* Analuutilistes uuringutes ei hinnatud kéiki Salmonella stereotiitpe, kill aga hinnati kdiki USA-s viimasel ajal levinud serotllpe
peale (ihe (Salmonella enterica serotllip Mississippi).'® Nagu kdigi PCR-il pdhinevate in vitro diagnostiliste testide korral,
voidakse tuvastada sihtmargi adrmiselt madalaid tasemeid, mis jaavad anallusi anallutilisest tundlikkusest madalamaks,
kuid sellised tulemused ei pruugi olla reprodutseeritavad.

»  Valenegatiivsed tulemused voivad tekkida nukleiinhappe kaotsiminekul proovide ebasobiva kogumise, transportimise voi
sailitamise tottu voi bakterirakkude ebapiisava lltdsumise tottu. Testile on lisatud proovianalllsi edenemise kontroll, et aidata
tuvastada proove, mis sisaldavad PCR-i kordistamise inhibiitoreid. Proovianallusi edenemise kontroll ei naita, kas nukleiinhape
kaotati proovide ebasobiva kogumise, transportimise voi sailitamise tottu voi kas bakterirakud on ebapiisavalt lGtisunud.

« Enteraalsete bakterite paneeli BD MAX tulemusi peab kasutama Kliiniliste tdhelepanekute ja muu arstile kattesaadava
teabe taiendusena.

» Nagu kaigi in vitro diagnostiliste testidega, olenevad ka selle testi ennustatavad positiivsed ja negatiivsed vaartused suuresti
levimusest. Enteraalsete bakterite paneeli BD MAX tulemused vdivad levimusest ja testitavast populatsioonist olenevalt
erinevad olla.

» Enteraalsete bakterite paneeli BD MAX tulemusi vdib, aga ei pruugi mojutada samal ajal tehtav antibiootikumravi, mis voib
vahendada olemasoleva sihtmargi kogust.

*  Proovi puhvrikatsuti pole méeldud organismide elujéulisuse tagamiseks. Kui vajalik on kultuurina kastavamine, tuleb selleks
kasutada esialgset proovi.

» Selle testi tdhusust Salmonella spp., Shigella spp., Campylobacter jejuni, Campylobacter coli ega STEC nakkuste ravi jalgimisel
ei ole kindlaks tehtud.

+  See test on kvalitatiivne — see ei anna kvantitatiivseid vaartusi ega naita sisalduvate organismide hulka.

»  Selle testi resultatiivsust pole hinnatud immuunpuudulikkusega patsientidel ega ilma seedetrakti infektsiooni
suimptomiteta patsientidel.



» Segavate ainete toimet on hinnatud ainult sellel tootesildil loetletud ainete kohta. Véimalikku segavat toimet pole hinnatud ainete
kohta, mida allolevas jaotises ,Segav toime* kirjeldatud ei ole.

» Ristreaktsioone organismidega, mida pole nimetatud allolevas jaotises ,Analiiiitiline spetsiifilisus*, pole hinnatud.

RESULTATIIVSUSE KARAKTERISTIKUD

Enteraalsete bakterite paneeli BD MAX-resultatiivsuse karakteristikud maarati mitmekeskuselises analliusi kasitlevas uuringus.
Uuringusse kaasati kokku kaheksa (8) geograafiliselt erinevat kliinilist keskust, kus roojaproove koguti uuringusse registreeritud
patsientide tavaparase ravi osana ja testiti enteraalsete bakterite paneeliga BD MAX. Lisaks kogusid neli (4) kogumiskeskust proove,
mis saadeti hindamiseks pdhikeskusesse. Proovid saadi laps- voi téiskasvanud patsientidelt, kellel kahtlustati &gedat bakteriaalset
gastroenteriiti, enteriiti voi koliiti — selleks voeti patsientidelt roojaproov, mille tellis tervishoiuteenuse osutaja. Prospektiivsete (varskete)
proovide korral kasutasid kliinilised keskused oma standardseid kultuuris kasvatamise ja tuvastamise meetodeid Salmonella,

Shigella, Campylobacter’i ja Escherichia coli O157 jaoks ning vordluskeskuses tehti kolme (3) keskuse kultuuris kasvatamise ja
tuvastamise protseduurid. Shiga-toksiini 1 ja 2 tuvastamise vordlusmeetod oli enstiimi immunoanallus rikastatud puljongséétmes.
Vérdlusmeetodiga testimisel jargiti iga toote vastavat infolehte. Retrospektiivsete (klilmutatud) proovide kultuuride vanad tulemused
registreeriti proovide kogumise keskuses ja proove uuesti kultuuris ei kasvatatud. Kinnitamaks siht-DNA olemasolu, kinnitati vanu
kultuuride tulemusi vahelduva PCR-analuiUsi ja kahesuunalise sekveneerimisega, mis olid osa liitvdrdlusmeetodist.

Kliinilisse hindamisse voeti kokku 3457 prospektiivset proovi (2112 Cary-Blairi s06tmes konserveeritud ja 1345 konserveerimata)
ning 785 retrospektiivset proovi (464 Cary-Blairi so6tmes konserveeritud ja 321 konserveerimata). Tabelis 3 on toodud nbuetele
vastavate proovide arv patsiendi vanuse ja proovitlubi jargi. Kokku 104 retrospektiivset proovi ei kaasatud alltoodud resultatiivsuse
arvutustesse, kuna vanad tulemused ei olnud kinnitatud vahelduva PCR-i ja kahesuunalise sekveneerimisega. Tabelid 4 kuni 7
kirjeldavad enteraalsete bakterite paneeli BD MAX resultatiivsuse karakteristikud, mis maarati kliinilise uuringu kaigus.

Tabel 3. Kliinilise uuringu registreerimiste nduetele vastav kokkuvote vanusegrupi ja proovitiilibi jargi

Vanusegrupp Stz so_otmes Konserveerimata Kombineeritud
konserveeritud

<1 110 43 153

1-4 302 128 430
5-12 270 209 479
13-18 271 168 439
19-65 1222 799 2021
Ule 65 388 249 637

Teadmata 3 2 5

Kokku 2566 1598 464

Cary-Blairi s66tmes konserveeritud proovitulbi puhul tuvastas enteraalsete bakterite paneel BD MAX bakteri Campylobacter spp.
prospektiivsetest positiivsetest ja negatiivsetest proovidest vastavalt 96,2% ja 98,7% juhtudest ning retrospektiivsetest positiivsetest
ja negatiivsetest proovidest vastavalt 97% ning 100% juhtudest. Konserveerimata proovitlitibi korral tuvastas enteraalsete bakterite
paneel BD MAX Campylobacter spp. prospektiivsetest positiivsetest ja negatiivsetest proovidest vastavalt 100% ja 97,5% juhtudest
ning retrospektiivsetest positiivsetest ja negatiivsetest proovidest vastavalt 97% ja 99,1% juhtudest (vt tabelit 4).
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Tabel 4. Campylobacter spp. — uleiildine tulemuslikkus

RM
Proovi tiiiip Proovi paritolu BD MAX P N Kokku
P . P 25 23 48
Cary-Blair rospektiivne N 12 1751 1752
(varske)
Kokku 26 1774 1800
PPA (95% CI): 96,2% (81,1%, 99,3%)
NPA (95% Cl): 98,7% (98,1%, 99,1%)
Ret tii P 64 0 64
Rl etrospektiivne
Cary-Blair (kiilmutatud) N 2 151 153
Kokku 66 151 217
PPA (95% Cl): 97% (89,6%, 99,2%)
NPA (95% Cl): 100% (97,5%, 100%)
P tii P 22 31¢ 53
Konserveerimata rospektiivne N 0 1185 1185
(vérske)
Kokku 22 1216 1238
PPA (95% Cl): 100% (85,1%, 100%)
NPA (95% Cl): 97,5% (96,4%, 98,2%)
Ret tii P 65 2 67
. etrospektiivne
Konserveerimata (kiilmutatud) N 2 221 223
Kokku 67 223 290

PPA (95% CI): 97% (89,8%, 99,2%)

NPA (95% Cl): 99,1

% (96,8%, 99,8%)

@ Seda proovi testiti ka vahelduva PCR-analilsi ja kahesuunalise sekveneerimisega, mille tulemus oli negatiivne.
> Neid kahtkiimmet kolme (23) proovi testiti ka vahelduva PCR-anallilsi ja kahesuunalise sekveneerimisega: kiimme (10) kahekiimne kolmest (23)

andsid positiivse tulemuse.

¢Neid kolmekimmet Ghte (31) proovi testiti ka vahelduva PCR-analliisi ja kahesuunalise sekveneerimisega: neliteist (14) kolmekimne hest (31)

andsid positiivse tulemuse.

Cary-Blairi s66tmes konserveeritud proovittibi puhul tuvastas enteraalsete bakterite paneel BD MAX bakteri Salmonella spp.
prospektiivsetest positiivsetest ja negatiivsetest proovidest vastavalt 85% ja 99,1% juhtudest ning retrospektiivsetest positiivsetest ja
negatiivsetest proovidest vastavalt 99,1% ning 100% juhtudest. Konserveerimata proovitiilibi korral tuvastas enteraalsete bakterite
paneel BD MAX Salmonella spp. prospektiivsetest positiivsetest ja negatiivsetest proovidest vastavalt 91,7% ja 98,9% juhtudest

ning retrospektiivsetest positiivsetest ja negatiivsetest proovidest vastavalt 100% ja 99,6% juhtudest (vt tabelit 5).

Tabel 5. Salmonella spp. - ileiildine tulemuslikkus

RM
Proovi tiiiip Proovi paritolu BD MAX P N Kokku
P tii P 17 17° 34
Cary-Blair rospektiivne N 32 1791 1794
(varske)
Kokku 20 1808 1828
PPA (95% Cl): 85% (64%, 94,8%)
NPA (95% Cl): 99,1% (98,5%, 99,4%)
Ret i P 105 0 105
Rl etrospektiivne
Cary-Blair (kiilmutatud) N 1 213 214
Kokku 106 213 319
PPA (95% CI): 99,1% (94,8%, 99,8%)
NPA (95% Cl): 100% (98,2%, 100%)
P tii P 22 13¢ 35
Konserveerimata rospektiivne N 2 1202 1204
(varske)
Kokku 24 1215 1239
PPA (95% CI): 91,7% (74,2%, 97,7%)
NPA (95% Cl): 98,9% (98,2%, 99,4%)
Ret tii P 61 1 62
. etrospektiivne
Konserveerimata (kiilmutatud) N 0 237 237
Kokku 61 238 299

PPA (95% Cl): 100

% (94,1%, 100%)

NPA (95% Cl): 99,6% (97,7%, 99,9%)

2 Neid kolme (3) proovi testiti ka vahelduva PCR-analliisi ja kahesuunalise sekveneerimisega, mille tulemus oli negatiivne.

Neid seitseteistkimmet (17) proovi testiti ka vahelduva PCR-analliusi ja kahesuunalise sekveneerimisega: iiksteist (11) seitseteistkimnest (17)

andsid positiivse tulemuse.

¢ Neid kolmeteist (13) proovi testiti ka vahelduva PCR-analliisi ja kahesuunalise sekveneerimisega: tksteist (11) kolmeteistkiimnest (13) andsid

positiivse tulemuse.
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Cary-Blairi s66tmes konserveeritud proovitulibi puhul tuvastas enteraalsete bakterite paneel BD MAX Shigella spp. / EIEC
organismide suhtes positiivsetest ja negatiivsetest prospektiivsetest proovidest vastavalt 100% ning 99,7% juhtudest ja positiivsetest
ning negatiivsetest retrospektiivsetest proovidest vastavalt 98% ja 100% juhtudest. Konserveerimata proovitiilibi puhul tuvastas
enteraalsete bakterite paneel BD MAX Shigella spp. / EIEC organismide suhtes positiivsetest ja negatiivsetest prospektiivsetest
proovidest vastavalt 100% ning 99,4% juhtudest ja positiivsetest ning negatiivsetest retrospektiivsetest proovidest vastavalt 100%

ja 100% juhtudest (vt tabelit 6).

Tabel 6. Shigella spp. | EIEC - iileiildine tulemuslikkus

RM

Proovi tiilip Proovi péritolu BD MAX p N Kokku
Prospektiivne P 19 > 24
Cary-Blair (véirske) N 0 1804 1804
Kokku 19 1809 1828
PPA (95% Cl): 100% (83,2%, 100%)
NPA (95% CI): 99,7% (99,4%, 99,9%)
P 50 0 50
. Retrospektiivne
Cary-Blair (kiilmutatud) N 1 187 188
Kokku 51 187 238
PPA (95% Cl): 98% (89,7%, 99,7%)
NPA (95% Cl): 100% (98%, 100%)
Prospektiivne P 22 Lia 29
Konserveerimata (viirske) N 0 1212 1212
Kokku 22 1219 1241
PPA (95% CI): 100% (85,1%, 100%)
NPA (95% Cl): 99,4% (98,8%, 99,7%)
P 41 0 41
. Retrospektiivne
Konserveerimata (kiilmutatud) N 0 264 264
Kokku 41 264 305

PPA (95% Cl): 100
NPA (95% Cl): 100

% (91,4%, 100%)
% (98,6%, 100%)

2 Neid viite (5) proovi testiti ka vahelduva PCR-analiilsi ja kahesuunalise sekveneerimisega: kdik viis (5) proovi andsid positiivse tulemuse.
b Neid seitset (7) proovi testiti ka vahelduva PCR-anallilsi ja kahesuunalise sekveneerimisega: kuus (6) proovi seitsmest (7) andsid positiivse tulemuse.

Cary-Blairi s66tmes konserveeritud proovitulibi puhul tuvastas enteraalsete bakterite paneel BD MAX Shiga-toksiini (stx1/stx2)
prospektiivsetest positiivsetest ja negatiivsetest proovidest vastavalt 75% ja 99,3% juhtudest ning retrospektiivsetest positiivsetest
ja negatiivsetest proovidest vastavalt 100% ning 100% juhtudest. Konserveerimata proovitlilibi korral tuvastas enteraalsete bakterite
paneel BD MAX Shiga-toksiini (stx1 ja/voi stx2) prospektiivsetest positiivsetest ja negatiivsetest proovidest vastavalt 100% ja 99%
juhtudest ning retrospektiivsetest positiivsetest ja negatiivsetest proovidest vastavalt 100% ja 100% juhtudest (vt tabelit 7).

Tabel 7. Shiga-toksiinid (stx1/stx2) — iileiildine tulemuslikkus

RM
Proovi tiilip Proovi paritolu BD MAX P N Kokku
Prospektiivne P 6 13° 19
Cary-Blair (viirske) N 223 1768 1770
Kokku 8 1781 1789
PPA (95% Cl): 75% (40,9%, 92,9%)
NPA (95% CI): 99,3% (98,8%, 99,6%)
P 41 0 41
. Retrospektiivne
Cary-Blair (kiilmutatud) N 0 79 79
Kokku 41 79 120
PPA (95% CI): 100% (91,4%, 100%)
NPA (95% CI): 100% (95,4%, 100%)
Prospektiivne P 2 7° 9
Konserveerimata (viirske) N 0 704 704
Kokku 2 711 713
PPA (95% Cl): 100% (34,2%, 100%)
NPA (95% CI): 99% (98%, 99,5%)
P 25 0 25
. Retrospektiivne
Konserveerimata (kiilmutatud) N 0 11 11
Kokku 25 11 36

PPA (95% CI): 100
NPA (95% CI): 100

% (86,7%, 100%)
% (74,1%, 100%)

2 Neid kaht (2) proovi testiti ka vahelduva PCR-analliisi ja kahesuunalise sekveneerimisega, mille tulemus oli negatiivne.

> Neid kolmeteist (13) proovi testiti ka vahelduva PCR-anallilsi ja kahesuunalise sekveneerimisega: seitse (7) kolmeteistkiimnest (13) andsid

positiivse tulemuse.

¢ Neid seitset (7) proovi testiti ka vahelduva PCR-analliisi ja kahesuunalise sekveneerimisega: kolm (3) proovi seitsmest (7) andsid positiivse tulemuse.
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Allolevates tabelites 8 kuni 10 on esitatud kliinilise uuringu kaigus taheldatud enteraalsete bakterite paneeli BD MAX resultatiivsus
liigi/toksiinitlubi jargi. Liigid tuvastati kas vordlusmeetodiga testimise kultuuri ja tuvastamise osa jargi voi sekveneerimise jargi,
mis tehti retrospektiivsete proovide vanade tulemuste kinnitamiseks ja lahknevatel prospektiivsetel proovidel. Kuigi enteraalsete
bakterite paneel BD MAX on ette nahtud allpool kirjeldatud liikide toksiinitliipide tuvastamiseks, ei raporteeri see tulemusi liigi voi

toksiini tasemel.

Tabel 8. Campylobacter'i resultatiivsus kliinilises uuringus taheldatud liikide jargi

Prospektiivne
(varske)

Campylobacter PPA
Proovi tiilip Proovi péritolu Liik Hinnang 95% CI
Prospektiivne Jjejunid 95,8% (23/24) (79,8%, 99,3%)
Cary-Blairi (véarske) Tlpeerimata 100,0% (2/2) (34,2%, 100,0%)
sootmes konserveeritud Retrospektiivne coli 100,0% (2/2) (34,2%, 100,0%)
(kUlmutatud) Jejuni 96,9% (62/64) (89,3%, 99,1%)
Jejuni 100,0% (19/19) 83,2%, 100,0%)

Jejuni voi coli

100,0% (1/1)

(
(20,7%, 100,0%)
(
(

Konserveerimata Tlpeerimata 100,0% (2/2) 34,2%, 100,0%)
Retrospektiivne coli 100,0% (5/5) 56,6%, 100,0%)
(ktimutatud) Jejuni 96,8% (60/62) (89,0%, 99,1%)

2 Nendest proovidest testiti Giht (1) prospektiivset proovi ka valideeritud PCR-analliisi ja kahesuunalise sekveneerimisega, mille tulemus oli negatiivne.

Tabel 9. Shigella resultatiivsus kliinilises uuringus taheldatud liikide jargi

Shigella PPA
Proovi tiilip Proovi péritolu Liik Hinnang 95% CI

Prospektiivne flexneri 100,0% (1/1) (20,7%, 100,0%)

Cary-Blairi (vérske) sonnei 100,0% (18/18) (82,4%, 100,0%)

sootmes konserveeritud Retrospektiivne sonnei 98,0% (50/51) (89,7%, 99,7%)
(kllmutatud)

Prospektiivhe flexneri 100,0% (2/2) (34,2%, 100,0%)

Konserveerimata (varske) sonnei 100,0% (20/20) (83,9%, 100,0%)

Retrospektiivne flexneri 100,0% (1/1) (20,7%, 100,0%)

(ktilmutatud) sonnei 100,0% (40/40) (91,2%, 100,0%)

Tabel 10. Shiga-toksiinide resultatiivsus kliinilises uuringus téaheldatud liikide jargi

Shiga-toksiinid PPA
Proovi tiilip Proovi péritolu Toksiini tlitip Hinnang 95% CI

j stx1 100,0% (4/4) (51,0%, 100,0%)
Pr‘(’jgfskktg‘)’”e six2 100,0% (11) (20,7%, 100,0%)

Cary-Blairi stx1 ja stx22 33,3% (1/3) (6,1%, 79,2%)
sootmes konserveeritud . stx1 100,0% (28/28) (87,9%, 100,0%)
R(elfz?;%‘f:ttﬂg';e b2 100,0% (6/6) (61,0%, 100,0%)
stx1 ja stx2 100,0% (7/7) (64,6%, 100,0%)
Prospektiivne stx1 100,0% (1/1) (20,7%, 100,0%)
(vérske) stx1 ja stx2 100,0% (1/1) (20,7%, 100,0%)
Konserveerimata N stx1 100,0% (5/5) (56,6%, 100,0%)
R(ektz‘l’;‘;‘f:ttﬂg‘e six2 100,0% (6/6) (61,0%, 100,0%)
stx1 ja stx2 100,0% (14/14) (78,5%, 100,0%)

@ Kaht (2) prospektiivset proovi testiti ka valideeritud PCR-analliusi ja kahesuunalise sekveneerimisega, mille tulemus oli negatiivne.
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Allolevas tabelis 11 on toodud kliinilise uuringu prospektiivse segmendi kaigus enteraalsete bakterite paneeliga BD MAX
tuvastatud koinfektsioonid. Pange tahele, et kliinilise uuringu prospektiivse segmendi kaigus ei tuvastatud vordlusmeetodiga

Uhtki koinfektsiooni.

Tabel 11. Enteraalsete bakterite paneeli BD MAX prospektiivse kliinilise uuringu kadigus taheldatud koinfektsioonid

* eraidiseisvad koinfektsioonide kombinatsioonid | _Lahknevate st (analiidid)e
el 1 Aol 2 PR enIk £ Lahknev(ad) analiiiit (analiiiidid)
Shigella stx 1 stx®
stx Campylobacter 1 stx ¢
stx Salmonella 2 stx (2) ja Salmonella (1)
Campylobacter Salmonella 2 Campylobacter (2), Salmonella (1)°

2 Lahknevaks koinfektsiooniks voi lahknevaks anallitidiks nimetati seda, mille analtitis BD MAX tuvastas, aga vordlusmeetod mitte.
b Uht (1) lahknevat stx-i proovi uuriti vahelduva meetodiga; kahesuunalise sekveneerimise analiilis tuvastas analitidi 0/1 juhul.
¢ Uht (1) lahknevat stx-i proovi uuriti vahelduva meetodiga; kahesuunalise sekveneerimise analiilis tuvastas analiitidi 1/1 juhul.

d Kaht (2) lahknevat stx-i uuriti vahelduva meetodiga; kahesuunalise sekveneerimise anallilis tuvastas analtitidi 0/2 juhul. Uht (1) lahknevat Salmonella
proovi uuriti vahelduva meetodiga; kahesuunalise sekveneerimise anallus tuvastas analttdi 1/1 juhul.

e Kaht (2) lahknevat Campylobacter'i proovi uuriti vahelduva meetodiga; kahesuunalise sekveneerimise anallilis tuvastas analtitidi 0/2 juhul. Uht (1)
lahknevat Salmonella proovi uuriti vahelduva meetodiga; kahesuunalise sekveneerimise analliis tuvastas analludi 0/1 juhul.

3 183 enteraalsete bakterite paneeliga BD MAX esialgu hinnatud prospektiivsest proovist oli 4,0% Cary-Blairi s66tmes
konserveeritud ja 7,8% konserveerimata proovil esialgu lahendamata tulemus. Parast valiidset kordustesti pusis lahendamata
tulemus 0,1% Cary-Blairi s66tmes konserveeritud proovil ja 1,0% konserveerimata proovil. 783 enteraalsete bakterite paneeliga
BD MAX esialgu hinnatud retrospektiivsest proovist oli 2,2% Cary-Blairi so6tmes konserveeritud ja 4,1% konserveerimata proovil
esialgu lahendamata tulemus. Pérast valiidset kordustesti pisis lahendamata tulemus 0,2% Cary-Blairi s66tmes konserveeritud
proovil ja 0,6% konserveerimata proovil (vt tabelit 12). Tabelis 12 toodud koguarvud pdhinevad nduetele vastavatel proovidel ja
enteraalsete bakterite paneeli BD MAX tulemustel.

Tabel 12. Lahendamata tulemuste sagedused

Algsed lahendamatuse maarad e SRR Gk BLEC

kordustesti
Proovi tiiiip Proovi péritolu Protsent 95% CI Protsent 95% CI
Prospektiivne 4,0% (77/1 905) (3,2%, 5,0%) 0,1% (2/1 897) (0,0%, 0,4%)
. (varske)
Cary-Blair

Retrospektiivne

(kilmutatud) 2,2% (10/464)

(1,2%, 3,9%) 0,2% (1/463) (0,0%, 1,2%)

Prospektiivne

(virske) 7,8% (100/1 278)

(6,5%, 9,4%) 1,0% (13/1 251) (0,6%, 1,8%)

Konserveerimata

Retrospektiivne

0,
(kilmutatud) 4,1% (13/319)

(2,4%, 6,8%) 0,6% (2/317) (0,2%, 2,3%)

3 183 enteraalsete bakterite paneeliga BD MAX esialgu hinnatud prospektiivsest proovist oli 1,7% Cary-Blairi s66tmes
konserveeritud ja 1,6% konserveerimata proovil esialgu ebamaarane tulemus. Parast valiidset kordustesti plsis ebamaarane
tulemus 0% Cary-Blairi s66tmes konserveeritud proovil ja 0,2% konserveerimata proovil. 783 enteraalsete bakterite paneeliga

BD MAX esialgu hinnatud retrospektiivsest proovist oli 1,5% Cary-Blairi s66tmes konserveeritud ja 1,9% konserveerimata proovil
esialgu ebamaarane tulemus. Parast valiidset kordustesti plisis ebamaarane tulemus 0% Cary-Blairi s66tmes konserveeritud proovil
ja 0% konserveerimata proovil (vt tabelit 13). Tabelis 13 toodud koguarvud p&hinevad nduetele vastavatel proovidel ja enteraalsete
bakterite paneeli BD MAX tulemustel.

Tabel 13. Ebamaaraste tulemuste sagedused

Loplikud ebaméaidrasuse maarad parast
Algsed ebamaarasuse maarad P P

kordustesti
Proovi tiilip Proovi péritolu Protsent 95% CI Protsent 95% CI
Prospektiivne 1,7% (33/1 905) (1,2%, 2,4%) 0,0% (0/1 897) (0,0%, 0,2%)
. (varske)
Cary-Blair

Retrospektiivne

(ktlmutatud) 1,5% (7/464)

(0,7%, 3,1%) 0,0% (0/463) (0,0%, 0,8%)

Prospektiivne

(arske) 1,6% (20/1 278)

(1,0%, 2,4%) 0,2% (2/1 251) (0,0%, 0,6%)

Konserveerimata
I Retrospektiivhe

(kiilmutatud) 1,9% (6/319)

(0,9%, 4,0%) 0,0% (0/317) (0,0%, 1,2%)

14



3 183 enteraalsete bakterite paneeliga BD MAX esialgu hinnatud prospektiivsest proovist oli 1,3% Cary-Blairi s06tmes
konserveeritud ja 2,0% konserveerimata proovil esialgu mittetaielik tulemus. Parast valiidset kordustesti pisis mittetaielik tulemus
0% Cary-Blairi s66tmes konserveeritud proovil ja 0% konserveerimata proovil. 783 enteraalsete bakterite paneeliga BD MAX esialgu
hinnatud retrospektiivsest proovist oli 1,3% Cary-Blairi so6tmes konserveeritud ja 0% konserveerimata proovil esialgu mittetaielik
tulemus. Parast valiidset kordustesti pisis mittetaielik tulemus 0% Cary-Blairi s66tmes konserveeritud proovil (vt tabelit 14). Tabelis
14 toodud koguarvud pohinevad nduetele vastavatel proovidel ja enteraalsete bakterite paneeli BD MAX tulemustel.

Tabel 14. Mittetaielike tulemuste sagedused

Algsed mittetielikkuse méarad L8plikud mittotélelikkuse mazrad parast
Proovi tiilip Proovi péritolu Protsent 95% CI Protsent 95% CI
' P“ngresfg‘)’”e 1,3% (24/1 905) (0,8%, 1,9%) 0,0% (0/1 897) (0,0%, 0,2%)
cervBar R(ekt[fl’m?:fﬂ‘ér)‘e 1,3% (6/464) (0,6%, 2,8%) 0,0% (0/463) (0,0%, 0,8%)
Pr‘zjgfsfg‘)’”e 2,0% (26/1278) |  (1,4%, 3,0%) 0,0% (0/1 251) (0,0%, 0,3%)
Konserveerimata Retrospektiivne 0,0% (0/319) (0,0%, 1,2%) 0.0% (0/317) (0.0%, 1.2%)
(kUlmutatud) ’ 070, s ) 0%, 1,

Analiiiitiline kaasatus

Sellesse uuringusse kaasati mitu enteraalsete bakterite paneeli BD MAX anallisi sihtmarktive. Tuvede valimiskriteeriumite hulka
kuulusid vajaduse kohaselt levimus, serotlup ja motiilsus. Testiti sada kahtekiimmet Uhte (121) tlive, sealhulgas avalikest kogudest
parit tived ja hasti iseloomustatud kliinilised isolaadid.

Kaasamistestimine hdlmas 30 Campylobacter spp. (jejuni ja coli) tive, 30 Salmonella spp. (enterica ja bongori) tive, 31 Shigella
spp. / enteroinvasiivse Escherichia coli (EIEC) tlve ja 35 tuve, mis leiti olevat posiitivsed Shiga-toksiini tutpide 1 vdi 2 suhtes
(sealhulgas 30 E. coli tive, millest 20 olid mitte-O157, ja 5 Shigella dysenteriae tive). Tlvesid testiti sihtmarkide kogumitena,
millest igauks sisaldas kolme vdi nelja analuisi sihtmarki analtlsi maaramispiiri juures konserveerimata roojamaatriksis. Anallus
tuvastas Gigesti 120/121 méaéramispiiri juures testitud tiivest. Uks Shigella sonnei tiivi (ENF 15987) naitas 79,17% positiivsust
kontsentratsioonil 56,1 CFU/mL. Isolaati hinnati tdiendavalt ja see oli kontsentratsioonil 405 CFU/mL 100% positiivne. Analutilise
kaasatuse uuringu ajal hinnati seitset (7) muud Shigella sonnei tive, mis vastasid uuringusse kaasamise kriteeriumitele
kontsentratsioonis 56,1 CFU/mL.

Analiiiitiline tundlikkus

Enteraalsete bakterite paneeli BD MAX analuutiline tundlikkus (maaramispiir ehk Lod) maarati jargmiselt. Ette valmistati kaks

(2) individuaalset sihtmarkide segu, millest kumbki sisaldas bakteriaalset suspensiooni, mis koosnes iga enteraalsete bakterite
paneeliga BD MAX tuvastatava organismi vastavast tlvest, sealhulgas kandis Uks tuvi Shiga-sarnase toksiini geenikoodi varianti.
Igat sihtorganism valmistati ette ja kvantifitseeriti kultuurist enne asjakohasesse sihtmarkide segusse kaasamist. Kumbagi kahte
sihtmarkide segusse kasteti individuaalsed inokuleerimisaasad, mis seejarel teisaldati proovi puhvrikatsutisse, mis juba sisaldas
roojamaatriksit (konserveeritud voi konserveerimata kujul), mis oli eelmaaratult negatiivne enteraalsete bakterite paneeli BD MAX
koikide tuvastatavate sihtmarkide suhtes. Igat sihtmarkide segu testiti vdhemalt 30 koopiaga proovitlitibi kohta (konserveeritud voi
konserveerimata); seda tegi Uks operaator, kes kasutas 3 erinevat enteraalsete bakterite paneeli BD MAX tootepartiid. Analtdtiline
tundlikkus (m&aramispiir), mis on maaratud kui madalaim kontsentratsioon, mille juures rohkem kui 95% koikidest koopiatest
peaksid testil olema 95% usaldusvahemikuga positiivsed, varieerus 10 kuni 653 PMU-ni/mL (proovi puhvrikatsutis) ja 1 500 kuni
97 950 PMU-ni/mL (roojas) konserveeritud proovide korral ning 42 kuni 910 PMU-ni/mL (proovi puhvrikatsutis) ja 6300 kuni 136 500
PMU-ni/mL (roojas) konserveerimata proovide korral (vt tabelit 15).
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Tabel 15. Enteraalsete bakterite paneeli BD MAX maaramispiir

Konserveerimata

| Cary-Blairi s66tmes konserveeritud

Salmonella Typhimurium (ATCC 14028)

Maaramispiir (CFU/mL SBT-s) [95% Cl]

296 [233-376]

193 [142-263]

Méaaramispiir (CFU/mL roojas) [95% Cl]

44 400 [34 950-56 400]

28 950 [21 300-39 450]

Salmonella enteriditis (ATCC 13076)

Maaramispiir (CFU/mL SBT-s) [95% CI]

620 [403-954]

502 [345-729]

Méaaramispiir (CFU/mL roojas) [95% Cl]

93 000 [60 450143 100]

75 300 [51 750109 350]

Campylobacter coli (ATCC 43134)

Maaramispiir (CFU/mL SBT-s) [95% CI]

95 [70-128]

55 [41-76]

Méaaramispiir (CFU/mL roojas) [95% Cl]

14 250 [10 500-19 200]

8250 [6150-11 400]

Campylobacter jejuni (ATCC 43429)

Maaramispiir (CFU/mL SBT-s) [95% CI]

42 [36-49]

10 [9-10]

Maaramispiir (CFU/mL roojas) [95% Cl]

6300 [5400—7350]

1500 [1350-1500]

Shigella flexneri (ATCC 700930)

Maaramispiir (CFU/mL SBT-s) [95% CI]

374 [249-561]

229 [151-347]

Maaramispiir (CFU/mL roojas) [95% Cl]

56 100 [37 350-84 150]

34 350 [22 650-52 050]

Shigella sonnei (BD ENF 7142)

Méaaramispiir (CFU/mL SBT-s) [95% Cl]

84 [59-118]

124 [67-229]

Maaramispiir (CFU/mL roojas) [95% Cl]

12 600 [8850-17 700]

18 600 [10 050-34 350]

E. coli stx1 (ATCC 43890)

Maaramispiir (CFU/mL SBT-s) [95% CI]

255 [195-332]

223 [167-299]

Maaramispiir (CFU/mL roojas) [95% Cl]

38 202 [29 25949 865]

33 495 [25 02644 817]

E. coli stx1 | stx2 (BD ENF 10513)

Maaramispiir (CFU/mL SBT-s) [95% CI]

910 [550-1505]

653 [384-1111]

Maaramispiir (CFU/mL roojas) [95% Cl]

136 500 [82 500-225 750]

97 950 [57 600-166 650]

E. coli stx2 (ATCC 43889)

Maaramispiir (CFU/mL SBT-s) [95% CI]

722 [519—1 006]

599 [291-1231]

Maaramispiir (CFU/mL roojas) [95% Cl]

108 300 [77 850-150 900]

89 850 [43 650184 650]

SBT: proovi puhvrikatsuti

Analiiitiline spetsiifilisus
Enteraalsete bakterite paneeli BD MAX testiti fllogeneetilises suguluses olevatel liikidel ja teistel organismidel (bakterid, viirused,
parasiidid ja seened), mida vdib roojaproovides leida.

Uheksa (9) 9-st Campylobacter'i tiivest (Campylobacter' liigid peale jejuni ja coli), millel olid tuvastamatud tuf-geeni sekventsid
ja mida testiti kontsentratsioonil 21 x 108 CFU/mL proovi puhvrikatsutis, andsid enteraalsete bakterite paneeliga BD MAX

negatiivsed tulemused.

Kuus (6) 6-st Escherichia coli tiivest (mis polnud Shiga-toksiini tootvad tived), mida testiti kontsentratsioonil 21 x 106 CFU/mL
proovi puhvrikatsutis, andsid enteraalsete bakterite paneeliga BD MAX negatiivsed tulemused.

Uheksakiimmend kaheksa (98) 99-st muust bakteriaalsest tiivest (sealhulgas 53 liiki ja alamliiki), mida testiti kontsentratsioonil
21 x 108 CFU/mL proovi puhvrikatsutis (v6i ~1 x 108 genoomse DNA cp/mL v6i 1 x 108 elementaarkeha/mL proovi

puhvrikatsutis), andsid enteraalsete bakterite paneeliga BD MAX negatiivsed tulemused. Shigella boydii (ATCC 12028) tulemus

oli 1 koopia korral 3-st stx-i suhtes positiivne.

Viisteist (15) 15-st viirusest, mida testiti kontsentratsioonil 21 x 10* CFU/mL proovi puhvrikatsutis, andsid enteraalsete bakterite

paneeliga BD MAX negatiivsed tulemused.

Kolm (3) 3-st munast ja parasiidist, mida testiti kontsentratsioonil 21 x 105 tsusti/mL proovi puhvrikatsutis, andsid enteraalsete
bakterite paneeliga BD MAX negatiivsed tulemused.

Kaks (2) 2-st Candida liigist, mida testiti kontsentratsioonil 21 x 10° organismi/mL proovi puhvrikatsutis, andsid enteraalsete
bakterite paneeliga BD MAX negatiivsed tulemused.

Testiti kuutteist (16) enteraalset organismi, mis vastasid enteraalsete bakterite paneeli BD MAX igale sihtméargile, ja tulemused

olid jargmised.

o Kolm (3) 3-st Campylobacter spp.-st: ks Campylobacter coli, iks Campylobacter jejuni, spp. doylei, ja iks Campylobacter
Jjejuni, spp. jejuni, mis olid tuf-geeni kandjad ja mida testiti kontsentratsioonil 21 x 108 CFU/mL proovi puhvrikatsutis, andsid
enteraalsete bakterite paneeliga BD MAX Campylobacter’i suhtes positiivsed tulemused ja kdigi muude sihtmarkide suhtes

negatiivsed tulemused.

o Neli (4) 4-st E. coli tivest, millest kaks olid 0157 ja kaks mitte-O157 tlive, mis olid stx-geeni kandjad, ja mida testiti
kontsentratsioonil 21 x 106 CFU/mL proovi puhvrikatsutis, andsid enteraalsete bakterite paneeliga BD MAX positiivsed
tulemused E. coli suhtes ja negatiivsed tulemused kéigi muude sihtmarkide suhtes.

o Viis (5) 5-st Salmonella spp. tivest, mis olid spaO-geeni kandjad, ja mida testiti kontsentratsioonil 21 x 108 CFU/mL proovi
puhvrikatsutis, andsid enteraalsete bakterite paneeliga BD MAX positiivsed tulemused Salmonella suhtes ja negatiivsed
tulemused koéigi muude sihtmarkide suhtes.
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o Kolm (3) 4-st Shigella spp.-st: Uks Shigella sonnei, ks Shigella boydii, Uks Shigella flexneri ja Shigella dysentariae, mis olid
ipaH-geeni kandjad ja mida testiti kontsentratsioonil 21 x 108 CFU/mL proovi puhvrikatsutis, andsid enteraalsete bakterite
paneeliga BD MAX ipaH suhtes positiivsed tulemused ja kdigi muude sihtmarkide suhtes negatiivsed tulemused.

m  Shigella boydii (ATCC 12028) algse testimise tulemus oli 1 koopia korral 3-st stx-i suhtes positiivne. Selle tiive edasine
testimine andis stx-i suhtes positiivsed tulemused 8 koopia kohta 20-st.

Segavad ained

Hinnati Uheksateistkiimne (19) roojaproovides vahel kasutatava vdi leiduva bioloogilise ja keemilise aine vdimalikku segavat
toimet enteraalsete bakterite paneelile BD MAX. See uuring sisaldas antibiootikumide segu, mis koosnes 8 erineva ja samal ajal
testitava antibiootikumi kombinatsioonist; iga antibiootikumi kontsentratsioon vastas sellisele kontsentratsioonile, mis voidakse
roojaprooviga valjutada. Vagisil tuvastati kui potentsiaalselt segav aine kontsentratsioonil 9,2% Vagisil-i roojaproovis vdi 0,92 mg/mL
proovi puhvrikatsutis. Nystatin-kreem ja spermitsiidne libesti naitasid mdlemad potentsiaalselt segavat toimet kontsentratsioonil
50% (5,0 mg/mL segavat ainet proovi puhvrikatsutis). Enteraalsete bakterite paneel BD MAX naitas vastuvdetavat resultatiivsust
Nystatin-kreemi kontsentratsiooni 31% korral (3,1 mg/mL Nystatin-kreemi proovi puhvrikatsutis) ja spermitsiidse libesti
kontsentratsiooni 34% korral (3,4 mg/mL spermitsiidset libestit proovi puhvrikatsutis). Tulemused ei naidanud Uhtki raporteeritavat
segavat toimet ihegi muu testitud aine korral (vt tabelit 16).

Tabel 16. Enteraalsete bakterite paneeliga BD MAX testitud endogeensed ja turul saadaolevad eksogeensed ained

Tootenimi voi kirjeldus Tulemus Tootenimi voi kirjeldus Tulemus
Fekaalrasv NI Spermitsiidne libesti P
Inimese DNA NI Mahkmearrituse vastane kreem NI
Lima NI Vagisil |
Inimese taisveri NI Ké&hulahtistid NI
Hidrokortisoonikreem NI Kdhukinnistid (vedelikud) NI
Antiseptilised salvratikud NI K&hukinnistid (tabletid) NI
Klistiir NI Antibiootikumide segu NI
Hemorroidide geel NI Antatsiidid NI
Nystatini kreem P Mittesteroidsed péletikuvastased ained (NSAID) NI

Toopiline antibiootikum NI

I: segav toime enteraalsete bakterite paneelile BD MAX.
P: véimalik segav toime enteraalsete bakterite paneelile BD MAX suurtes kontsentratsioonides.
NI: puudub raporteeritav segav toime enteraalsete bakterite paneelile BD MAX.

Segainfektsioon / voistlevad segavad toimed

Segainfektsiooni / vdistlevate segavate toimete uuring oli ette nahtud selleks, et hinnata enteraalsete bakterite paneeli BD MAX
vOimet tuvastada madalaid positiivseid tulemusi teiste sihtmarkide suurte kontsentratsioonide juuresolekul. Neli (4) organismi
(Salmonella Typhimurium, Campylobacter coli, Shigella sonnei ja Escherichia coli O157:H7) valmistati individuaalselt ette
vastavatest maaramispiiridest 1,5 korda suuremas kontsentratsioonis, et neid kasutada enteraalsete bakterite paneeli proovi
puhvrikatsutis BD MAX madalate sihtmarkidena. Kérgete sihtmarkide segu, mis koosnes organismidest, mis vastasid ulejaanud
kolmele enteraalsete bakterite paneeli BD MAX analuddile, lisati proovi puhvrikatsutisse kontsentratsioonis > 1 x 108 CFU/mL
koos 10 pL konserveerimata roojaga ja testiti nii, et see simuleeriks segainfektsiooni. Enteraalsete bakterite paneel BD MAX
tuvastas edukalt kdik neli madala sihtmargi organismi, kui need olid kombineeritud vastavate simuleeritud kdrgete sihtmarkide
kontsentratsiooniga segainfektsioonide preparaatidega.

Tapsus

Enteraalsete bakterite paneeli BD MAX laborisisest téapsust hinnati Ghes (1) uuringukeskuses. Testimist tehti 12 paeva jooksul,
seejuures paevas oli 2 analuisitsuklit (kumbki 2 tehnoloogist tegi Ghe), mis andis kokku 24 anallusitsuklit.

Selle uuringu paneelikomponentide loomiseks kasutati nelja kindlat sihtorganismi eri kontsentratsioonides. Paneeli komponendid
olid Escherichia coli stx 1, Salmonella Typhimurium, Shigella sonnei ja Campylobacter coli.

Igas paneelikomponendis olevate sihtorganismide jaoks kasutati tdienduse tasemetena jargmisi vaartusi ja testiti kolmekordselt.
*  Moddukalt positiivne (MP): 3 x LoD
»  Madalalt positiivne (LP): 1,5 x LoD
+  Ulinegatiivne (HN): Cpy_go LoD
*  Toeselt negatiivne (TN): sihtmark puudub

Iga proov sisaldas negatiivset konserveerimata roojamaatriksit. Tdéesed negatiivsed (TN) proovid ei sisaldanud sihtmarki.
Ulinegatiivsetesse (HN) proovidesse lisati sihtorganisme kontsentratsioonis, mis jai analiiiisi analiiitilisest maaramispiirist allapoole;
sellegipoolest eeldati, et llinegatiivsed proovid annavad positiivse tulemuse ligikaudu 20% kuni 80% koopiatest PCR-i analulside
loomuliku tundlikkuse t6ttu. Tulemused on kokku vdetud sihtmargiti ja kontsentratsiooniti tabelis 17.
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Tabel 17. Enteraalsete bakterite paneeli BD MAX iihe partiiga tehtud tapsusuuringu tulemused

Uhtivusprotsent analiiiidi jargi
Kategooria E. coli stx1 Salmonella Shigella Campylobacter Eeldatavad vaartused
TN? 100,00% 100,00% 100,00% 100,00% 100,00%
HN? 27,78% 25,00% 30,56% 54,17% 20% kuni 80%
LP 98,61% 100,00% 98,61% 100,00% 295,00%
MP 100,00% 100,00% 98,61% 98,61% 100,00%

a Tdeselt negatiivsete (TN) ja Ulinegatiivsete (HN) kategooriate korral peeti anallilsi eeldatavat tulemust negatiivseks. Seega arvutati negatiivsete
tulemuste kohta Uhtivusprotsent.

Korratavus

Keskustevahelise korratavuse uuringuks kasutati kolme (3) kliinilist keskust ja kokku kiimmet (10) paneeli, millest igaliks koosnes
12 katsutist. Kasutatud paneelid olid samad, mida kirjeldati eelolevas jaotises ,Tapsus". Igal keskusel paluti teha uuring viiel (5)
eraldi paeval (jarjestikusel voi mitte) nii, et igal paeval testitakse kaht (2) paneeli — tGht (1) iga kahe (2) tehnoloogi kohta.
Keskustevahelise korratavuse lldine Uhtivusprotsent oli kdigi sihtmarkide TN-kategooriate korral 100% ning jai HN-, LP- ja
MP-kategooriate korral vastavalt vahemikku 41,1% kuni 77,8%, 96,7% kuni 100% ja 98,9% kuni 100% (vt tabelit 18). Kvalitatiivse ja
kvantitatiivse korratavuse tulemused uuringukeskuseti ja sihtmargiti on esitatud alltoodud tabelites 19 kuni 26. CT-skoor on anallisi
16plikke tulemusi maarav sisemine kriteerium, mis valiti analllsi kvantitatiivse korratavuse hindamise lisavahenditeks. CT-skoori

Uldised keskmised vaartused koos halbekomponentidega (SD ja %CV) on toodud tabelites 20, 22, 24 ja 26.

Tabel 18. Keskustevahelise korratavuse uuringu tulemused enteraalsete bakterite paneeli BD MAX tihe partii pohjal

Kategooria

Campylobacter
(coli ja jejuni)
[n], (95% CI)

Salmonella spp.
[n], (95% CI)

Shigella spp.
[n], (95% CI)

Shiga-toksiinid
(stx1 ja stx2)
[n], (95% CI)

TN?

100,0%, [90/90],
(95,9%, 100,0%)

100,0%, [90/90],
(95,9%, 100,0%)

100,0%, [90/90],
(95,9%, 100,0%)

100,0%, [90/90],
(95,9%, 100,0%)

HNe

77,8%, [70/90],
(68,2%, 85,1%)

44,4%, [40/90],
(34,6%, 54,7%)

41,1%, [37/90],
(31,5%, 51,4%)

50,0%, [45/90],
(39,9%, 60,1%)

LP

100,0%, [90/90],
(95,9%, 100,0%)

96,7%, [87/90],
(90,7%, 98,9%)

97,8%, [88/90],
(92,3%, 99,4%)

100,0%, [90/90],
(95,9%, 100,0%)

MP

100,0%, [90/90],
(95,9%, 100,0%)

98,9%, [89/90],
(94,0%, 99,8%)

100,0%, [90/90],
(95,9%, 100,0%)

98,9%, [89/90],
(94,0%, 99,8%)

a Téeselt negatiivsete (TN) ja Ulinegatiivsete (HN) kategooriate korral peeti analliisi eeldatavat tulemust negatiivseks. Seega arvutati negatiivsete
tulemuste kohta Uhtivusprotsent.

Tabel 19. Campylobacter'i keskustevaheline kvalitatiivne korratavus keskuseti paevade, analiiiiside ja koopiate kogumite jargi

KESKUS
Kokku
Kat- Kontsen- 2 3 S
egooria tratsioon Oige Vale Oige Vale Oige Vale Oige Vale

N % N % N % N % N % N % N % N %
TN Tahi 30| 100,0 | 0O 0 30| 100,0 | O 0 30(100,0 | O 0 90 100,0 0 0
HN 5 CFU/mL 22| 73,3 | 8 | 26,7 |24 | 80,0 | 6 | 20,0 |24 | 80,0 | 6 | 20,0 | 70 77,8 20 22,2
LP ZlJLaOE)z 30| 100,0 | O 0 30| 100,0 | O 0 30 ([ 100,0 | O 0 90 100,0 0 0

22 ja<bh

MP % LoD 30| 100,0 | O 0 30| 100,0 | O 0 30| 100,0 | O 0 90 100,0 0 0

Tabel 20. Campylobacter’i keskustevaheline kvantitatiivne korratavus keskuseti, pdeviti ja analiilisiti ning analiilisisiseselt

Analiliisideva- | Paevadevahe-
Analiiiisisisene N line Keskustevahe-
.. N heline : Kokku
Paevasisene P e S Keskus- line
esisene
Muutuja Kategooria | N Ir(neiflt- SD %CV SD %CV SD %CV SD %CV SD %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%
CT-skoor 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%
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Tabel 21. Salmonella keskustevaheline kvalitatiivne korratavus keskuseti paevade, analiiliside ja koopiate kogumite jargi

KESKUS
Kokku
Kat- Kontsen- 2 3 S
egooria tratsioon Oige Vale Oige Vale Oige Vale Oige Vale
N % N % N % N % N % N % N % N %
TN Tahi 30 | 100,0 0 30 | 100,0 0 30| 100,0 | O 0 90 | 100,0 | O 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 lel_aOE)2 30| 1000 | O 0 28 | 93,3 2 6,7 [ 29| 96,7 1 3,3 | 87| 96,7 3 3,3
MP 22ja <5 30| 1000 | O 0 30| 100,0 | O 0 29 | 96,7 1 3,3 | 89| 98,9 1 1,1
x LoD ’ ’ ’ ’ ’ ’

Tabel 22. Salmonella keskustevaheline kvantitatiivne korratavus keskuseti, paeviti ja analiiiisiti ning analiilisisiseselt

e Analiilisideva- Paevadevahe-
Analiusisisene heline line Keskustevahe- Kokku
Paevasisene Keskusesisene
Muutuja Kategooria | N I:;?": SD %CV SD %CV SD %CV SD %CV SD %CV
HN 50 | 36,4 0,92 2,5% 0,00 0,0% 0,00 0,0% 0,43 1,2% 1,01 | 2,8%
CT-skoor 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% 0,43 1,3% 0,85 2,6%

Tabel 23. Shigella keskustevaheline kvalitatiivne korratavus keskuseti paevade, analiiiiside ja koopiate kogumite jargi

KESKUS
Kokku
Kat- Kontsen- 2 3 5
egooria tratsioon Oige Vale Oige Vale Oige Vale Oige Vale

N % N % N % N % N % % N % N %
TN Tuhi 30| 100,0 | O 0 30| 100,0 | O 0 30 | 100,0 0 90 | 100,0 | O 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
LP lefogz 29 | 96,7 1 33 |30 100,0| O 0 29 | 96,7 1 33 [ 88| 97,8 2 2,2

22 jas<h

MP LoD 30| 100,0 | O 0 30| 100,0 | O 0 30| 100,0 | O 0 90 | 100,0 | O 0

Tabel 24. Shigella keskustevaheline kvantitatiivne korratavus keskuseti, paeviti ja analiiisiti ning analiilisisiseselt

A;\iasl :::" Anauj;isr:geva- Pievadevaheline | Keskustevahe- Kokku
Paevasisene Paevasisene S UBEEEDID L
Muutuja | Kategooria | N | K®SK“ | 'sp | ocv | sp | %cv | sD | w%cv | sp | %cv | sD | %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%
CT-skoor 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%

Tabel 25. Shigella toksiini keskustevaheline kvalitatiivne korratavus keskuseti paevade, analiiiiside ja koopiate kogumite jargi

KESKUS
Kokku
Kat- Kontsen- 2 3 5
egooria tratsioon Oige Vale Oige Vale Oige Vale Oige Vale
N % N[ % |[N|] % |[N|] % N[ % | N[ % [N] % | N]|] %
™ Tahi 301000 | 0 | 0 |30]1000| 0 | 0 |30] 1000 0 |90]1000| 0] o
HN 100 CFUImML | 16 | 533 | 14 | 46,7 | 15| 50,0 | 15 | 50,0 | 14 | 46,7 | 16 | 53,3 | 45| 50,0 | 45 | 50,0
LP *1a=2 30| 1000| 0 | o [30[1000| 0| o |30]1000] 0| o |90|1000] 0] o0
>2jass
MP o 301000 0 | o |30[1000| 0| o |20] 967 | 1| 33 |e9| 989 | 1 | 1.1
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Tabel 26. Shiga-toksiini keskustevaheline kvantitatiivne korratavus keskuseti, paeviti ja analiilisiti ning analiiiisisiseselt

Analiiiisisisene Analt':i‘:l'"srilceleva- Paevadevaheline | Keskustevahe- Kokku
Paevasisene P Keskusesisene line
Muutuja eg’ff;;ia N | Meske | sp | %cv | s | %ev | sp | %cv | sD | %cv | sD | %ecv
HN 45 35,9 1,78 5,0% 0,00 0,0% 0,00 0,0% 1,03 2,9% 2,06 57%
CT-skoor 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%

Partiidevahelise korratavuse uuringuks tegid kaks kasutajat kumbki Ghe analllsi 12 paneeli komponendil Uhel seadmel iga kahe
reaktiivide partii kohta 5 paeva jooksul. Kasutatud paneelid olid samad, mida kirjeldati eelolevas jactises ,Tapsus”. Mdotetapsuse ja
kordustépsuse uuringu 5 paeva tulemusi kasutati partiidevahelise uuringu jaoks Uhe reaktiivide partii andmete koostamiseks.
Partiidevahelise korratavuse Uldine Uhtivusprotsent oli kdigi sihtmarkide TN-kategooriate korral 100% ning jai HN-, LP- ja
MP-kategooriate korral vastavalt vahemikku 13,33% kuni 62,22%, 95,56% kuni 100% ja 97,78% kuni 100% (vt tabelit 27).

Tabel 27. Partiidevahelise korratavuse uuringu tulemused enteraalsete bakterite paneeli BD MAX kolme partii pohjal

95% Cl
Sihtmark Tase Oige Kokku Oigete protsent | ysaldusvahemiku | Usaldusvahemi-
alampiir ku tlempiir

TN? 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%

Shi 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%
a

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

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

2 Toeselt negatiivsete (TN) ja Ulinegatiivsete (HN) kategooriate korral peeti anallilisi eeldatavat tulemust negatiivseks. Seega arvutati negatiivsete
tulemuste kohta Uhtivusprotsent.

Ulekandumine / ristsaastumine

Tehti uuring, et hinnata analliGsisisest ja analliUsidevahelist Ulekannet, kui enteraalsete bakterite paneeliga BD MAX té6deldakse
proove, milles on palju Salmonella enterica, Shigella sonnei, Campylobacter jejuni ja Shiga-toksiini tootvaid Escherichia coli
baktereid. Mitme proovi tegemiseks kasutati paneeli, mis koosnes Uhest ulipositiivsest komponendist, mis sisaldas nelja
sihtorganismi, ja Ghest negatiivsest komponendist. Salmonella enterica (SpaO, ATCC 13076), Shigella sonnei (ipaH, ATCC 10523),
Campylobacter jejuni (tuf, ATCC 29428) ja Shiga-toksiini tootva Escherichia coli (stx1 ja stx2, ENF 10513) tlivesid kasutati
paneeli tlipositiivse komponendi jaoks (~1 x 106 CFU/mL). Negatiivne komponent ei sisaldanud sihtanaliidti. Igas anallsis testiti
negatiivseid ja positiivseid proove vaheldumisi, kasutades paneeli Ulipositiivse komponendi kahteteist (12) koopiat ja paneeli
negatiivse komponendi 12 koopiat. Uks (1) operaator tegi 16 jérjestikust analiiiisi, millest 15 analiiiisi sisaldasid 24 proovi ja

1 analliUs sisaldas 4 proovi.

Ulekandumise teel saastumist hinnati enteraalsete bakterite paneeli BD MAX iga sihtmérgi kohta. Ulekandumise teel saastumise
uuringus hinnati kokku 167 proovi puhvrikatsutit, millest igaltiks sisaldas 4 enteraalsete bakterite paneeli BD MAX sihtmarki. Kdigi
sihtmarkide 668 lugemiskorrast oli liks proovi puhvrikatsuti kdigi 4 paneeli sihntmargi suhtes positiivne.

Eeldatavad vaartused

Enteraalsete bakterite paneeli BD MAX kliinilises uuringus hangiti 8 geograafiliselt mitmekesisest keskusest nduetele vastavate
proovidega saadud raporteeritavad tulemused, mida vorreldi vérdlusmeetoditega. Uuringupopulatsioon riihmitati proovi tiibi jargi.
Allolevas tabelis 28 on toodud positiivsete juhtude arv ja protsent sihtmargi kohta, nii nagu need tulemused saadi enteraalsete
bakterite paneeli BD MAX kliinilise uuringu prospektiivse segmendi kaigus.
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Tabel 28. Enteraalsete bakterite paneeli BD MAX kliinilise uuringu kdigus tdheldatud levimuse vaartused

Levimus
Proovi tiiiip Keskus Salmonella Shigella Campylobacter Shiga-toksiinid
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)
N 3 0,9% (5/548) 0,2% (1/548) 0,8% (4/528) 0,2% (1/551)
cag 'r]Bs'::\’,i;‘:_i‘:L“Jes 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)
Kokku 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)
Konserveerimata 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)
Kokku 1,9% (24/1 279) 1,7% (22/1 279) 1,8% (23/1 278) 0,2% (2/936)
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Endast fér utvérdering av diagnostisk anvandning in vitro / Yalnizca IVD Performans degerlendirmesi igin / Tinbku ans ouiHioBaHHs skocTi giarHocTuky in vitro / LR IVD PEREITEfl

For US: “For Investigational Use Only”

Lower limit of temperature / [lonen numuT Ha Temnepatypata / Dolni hranice teploty / Nedre temperaturgraense / Temperaturuntergrenze / Katwrepo 6pio Bepuokpaciag / Limite
inferior de temperatura / Alumine temperatuuripiir / Limite inférieure de température / NajniZa dozvoljena temperatura / Alsé hémérsékleti hatar / Limite inferiore di temperatura /
TemnepaTypaHbIH TeMeHri pykcar weri / 1§ %= / Zemiausia laikymo temperatdra / Temperatiiras zemaka robeza /Laagste temperatuurlimiet / Nedre temperaturgrense / Dolna
granica temperatury / Limite minimo de temperatura / Limitd minima de temperatura / HwkHuii npegen tTemnepatypbl / Spodna hranica teploty / Donja granica temperature / Nedre
temperaturgrans / Sicaklik alt siniri / MivimanbHa Temneparypa / 3  FFR

Control / KoHTponHo / Kontrola / Kontrol / Kontrolle / Mé&ptupag / Kontroll / Contréle / Controllo / Bakbinay / %1 & / Kontrolé / Kontrole / Controle / Controlo / Kontpons / kontroll /
KonTpons / % i

Positive control / MonoxwuTenen koHTpon / Pozitivni kontrola / Positiv kontrol / Positive Kontrolle / @¢Tikég péptupag / Control positivo / Positiivne kontroll / Contréle positif /
Pozitivna kontrola / Pozitiv kontroll / Controllo positivo / OH Gakbinay / %4 71 E& / Teigiama kontrolé / Pozitiva kontrole / Positieve controle / Kontrola dodatnia / Controlo positivo
/ Control pozitiv / MonoxuTensHbI KOHTpons / Pozitif kontrol / MoauTtueHmii koHTpons / % & i 7

Negative control / OtpuuateneH koHTpon / Negativni kontrola / Negativ kontrol / Negative Kontrolle / ApvnTikdg paptupag / Control negativo / Negatiivne kontroll / Contréle négatif
/ Negativna kontrola / Negativ kontroll / Controllo negativo / Heratusrik 6aksinay / £ 71 =% / Neigiama kontrolé / Negativa kontrole / Negatieve controle / Kontrola ujemna /
Controlo negativo / Control negativ / OTpuuatensHbiii koHTpons / Negatif kontrol / HeratueHuin kontpons / (9] 44 i it 71

Method of sterilization: ethylene oxide / MeTop Ha cTepunusaums: eTuneHoB okeua / Zpusob sterilizace: etylenoxid / Steriliseringsmetode: ethylenoxid / Sterilisationsmethode:
Ethylenoxid / MéBodog atooTeipwang: aiBuhevoteidio / Método de esterilizacion: dxido de etileno / Steriliseerimismeetod: etlileenoksiid / Méthode de stérilisation : oxyde
d’éthylene / Metoda sterilizacije: etilen oksid / Sterilizalas modszere: etilén-oxid / Metodo di sterilizzazione: ossido di etilene / Ctepunusauus egici — aTuneH ToTbifbl / 25 W
o &l gl % A}o] = / Sterilizavimo budas: etileno oksidas / Sterilizé§anas metode: etilenoksids / Gesteriliseerd met behulp van ethyleenoxide / Steriliseringsmetode: etylenoksid

1 Metoda sterylizacji: tlenek etylu / Método de esterilizagdo: 6xido de etileno / Metoda de sterilizare: oxid de etilena / Metoa crepunuaauuu: atunexokeuns / Metdda sterilizacie:
etylénoxid / Metoda sterilizacije: etilen oksid / Steriliseringsmetod: etenoxid / Sterilizasyon yéntemi: etilen oksit / Metoa ctepunisauii: eTuneHokeugom / K Jiik: WA b

Method of sterilization: irradiation / MeToa Ha ctepunusauus: npaguauus / Zplsob sterilizace: zafeni / Steriliseringsmetode: bestraling / Sterilisationsmethode: Bestrahlung /
MéBodog amooTeipwong: akTivoBoAia / Método de esterilizacion: irradiacion / Steriliseerimismeetod: kiirgus / Méthode de stérilisation : irradiation / Metoda sterilizacije: zracenje /
Sterilizalas mddszere: besugarzas / Metodo di sterilizzazione: irradiazione / Ctepunusauus agici — ceyne Tycipy / 225 Wi : WA} / Sterilizavimo budas: radiacija / Sterilizésanas
metode: apstaro$ana / Gesteriliseerd met behulp van bestraling / Steriliseringsmetode: bestraling / Metoda sterylizacji: napromienianie / Método de esterilizagao: irradiagéo /
Metoda de sterilizare: iradiere / MeTtop ctepunusauuu: obnyyenune / Metdda sterilizacie: oZiarenie / Metoda sterilizacije: ozracavanje / Steriliseringsmetod: stralning / Sterilizasyon
yontemi: irradyasyon / MeToz cTepuniaaii: onpomiHeHHam / K i J7id: 44t

Biological Risks / Buonoruunu puckose / Biologicka rizika / Biologisk fare / Biogefahrdung / Biohoyikoi kivduvol / Riesgos bioldgicos / Bioloogilised riskid / Risques biologiques /
Bioloski rizik / Biolégiailag veszélyes / Rischio biologico / Buonorusinsik Toyekenaep / A% 3t% 9§ / Biologinis pavojus / Biologiskie riski / Biologisch risico / Biologisk risiko /
Zagrozenia biologiczne / Perigo biolégico / Riscuri biologice / Buonoruyeckas onacHocts / Biologické riziko / Biolo$ki rizici / Biologisk risk / Biyolojik Riskler / BionoriuHa He6e3neka
1 A s

Caution, consult accompanying documents / BHumaHue, HanpaseTe cripaska B Npuapyxasaluute AokymenTu / Pozor! Prostuduite si pilozenou dokumentaci! / Forsigtig,

se ledsagende dokumenter / Achtung, Begleitdokumente beachten / Mpoooxn, cupBouAeuteite Ta cUVOBEUTIKA éyypaga / Precaucion, consultar la documentacion adjunta /
Ettevaatust! Lugeda kaasnevat dokumentatsiooni / Attention, consulter les documents joints / Upozorenje, koristi prate¢u dokumentaciju / Figyelem! Olvassa el a mellékelt
tajékoztatot / Attenzione: consultare la documentazione allegata / AGainaHel3, TUICTI KykaTTapMeH TaHbICbIHbI3 / 5-2], 5&-% A4 3% / Démesio, Zirékite pridedamus
dokumentus / Piesardziba, skatit pavaddokumentus / Voorzichtig, raadpleeg bijgevoegde documenten / Forsiktig, se vedlagt dokumentasjon / Nalezy zapozna¢ si¢ z dotgczonymi
dokumentami / Cuidado, consulte a documentagao fornecida / Atentie, consultati documentele insotitoare / BHumaHwne: cm. npunaraemyto aokymeHTaumio / Vystraha, pozri
sprievodné dokumenty / PaZnjal Pogledajte priloZena dokumenta / Obs! Se medféljande dokumentation / Dikkat, birlikte verilen belgelere bagvurun / Ysara: aus. cynyTHio
fokymeHTaLito / /Ly, 1 2 BB SORY .

Upper limit of temperature / FTopeH numuT Ha Temnepatypata / Horni hranice teploty / @vre temperaturgraense / Temperaturobergrenze / Avitepo 6plo 8eppokpaaiag / Limite
superior de temperatura / Ulemine temperatuuripiir / Limite supérieure de température / Gornja dozvoljena temperatura / Felsé hémérsékleti hatar / Limite superiore di
temperatura / TemneparypaHbiH pykcaT eTinreH xofaprbl weri / %+ == / Auk$ciausia laikymo temperatara / Aug$éja temperatiras robeZa / Hoogste temperatuurlimiet / @vre
temperaturgrense / Gérna granica temperatury / Limite méaximo de temperatura / Limitd maxima de temperatura / BepxHuit npegen Temnepatypsl / Horna hranica teploty / Gornja
granica temperature / Ovre temperaturgréns / Sicaklik Ust siniri / MakcumansHa Temnepatypa / i % i

Keep dry / Masete cyxo / Skladujte v suchém prostfedi / Opbevares tort / Trocklagern / duAagre To oteyvo / Mantener seco / Hoida kuivas / Conserver au sec / Drzati na suhom

| Széraz helyen tartando / Tenere all'asciutto / Kyprak kyitge ycra / 713 23l %] / Laikykite sausai / Uzglabat sausu / Droog houden / Holdes tert / Przechowywac w stanie
suchym / Manter seco / A se feri de umezeala / He gonyckatb nonaganus snarv / Uchovavajte v suchu / Drzite na suvom mestu / Forvaras torrt / Kuru bir sekilde muhafaza edin /
Bepertu Big Bonoru / i {15 T4

Collection time / Bpeme Ha cbéupane / Cas odbéru / Opsamlingstidspunkt / Entnahmeuhrzeit / Qpa guMoyrig / Hora de recogida / Kogumisaeg / Heure de prélévement / Sati
prikupljanja / Mintavétel idépontja / Ora di raccolta / XXunay yaksitsl / <=3 4] 7} / Paémimo laikas / Savaksanas laiks / Verzameltijd / Tid prevetaking / Godzina pobrania / Hora de
colheita / Ora colectarii / Bpemsi c6opa / Doba odberu / Vreme prikupljanja / Uppsamlingstid / Toplama zamani / Yac 3a6opy / 4[]

Peel / O6enerte / Oteviete zde / Abn / Abziehen / ATrokoMraTe / Desprender / Koorida / Décoller / Otvoriti skini / Hizza le / Staccare / ¥cTiuri kaBaTbiH anbin Tacta / 4l 7] 7] / Plésti
&ia / Atiimét / Schillen / Trekk av / Oderwac / Destacar / Se dezlipeste / Otkneuts / Odtrhnite / Oljustiti / Dra isér / Ayirma / Bigkneitu / #i &

Perforation / Mepcpopaums / Perforace / Perforering / Aidrpnon / Perforacion / Perforatsioon / Perforacija / Perforalas / Perforazione / Tecik Tecy / 3|41 | Perforacija / Perforacija /
Perforatie / Perforacja / Perfuracéo / Perforare / Mepdopauusi / Perforacia / Perforasyon / Mepdopauis / % 4L

Do not use if package damaged / He nanonseaiite, ako onakoskarta e nospeaeHa / Nepouzivejte, je-li obal poskozeny / Ma ikke anvendes hvis emballagen er beskadiget / Inhal
beschadigter Packungnicht verwenden / Mn xpnaoipoTroleite v n ouckeuaaia €xel utrooTei npid. / 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 sérlilt / Non usare se la confezione & danneggiata

| Erep naket 6yabinfaH 6onca, naitnananba / 3 7] 4 7} <5478 73 9- A& 4] / Jei pakuoté paZeista, nenaudoti / Nelietot, ja iepakojums bojats / Niet gebruiken indien de
verpakking beschadigd is / Ma ikke brukes hvis pakke er skadet / Nie uzywad, jesli opakowanie jest uszkodzone / Nao usar se a embalagem estiver danificada / A nu se folosi
daca pachetul este deteriorat / He ucnone3sosatb npu nospexaeHun ynakosku / Nepouzivajte, ak je obal poSkodeny / Ne koristite ako je pakovanje oste¢eno / Anvand ej om
férpackningen ar skadad / Ambalaj hasar gérmiisse kullanmayin / He BukopucToByBaTy 3a nowkomkeHoi ynakosku / Ui A4S MR, 1752716 A

Keep away from heat / Masete ot TonnuHa / Nevystavuijte pfilisnému teplu / Ma ikke udsaettes for varme / Vor Warme schiitzen / KpatrioTe To Hakpid oo 1n 8eppdtnTa / 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

| 4% vlsjof 3}/ Laikyti atokiau nuo Silumos Saltiniy / Sargat no karstuma / Beschermen tegen warmte / Mé& ikke utsettes for varme / Przechowywaé z dala od zrédet ciepta /
Manter ao abrigo do calor / A se feri de caldura / He Harpesatb / Uchovavajte mimo zdroja tepla / Drzite dalje od toplote / Far e] utsattas for varme / Isidan uzak tutun / Bepertv Big
Aii Tenna / 1 B AR

Cut / Cpexere / Odstfihnéte / Klip / Schneiden / Kowre / Cortar / Léigata / Découper / Rezi / Vagja ki / Tagliare / Kecinia / Z+2}u] 7] / Kirpti / Nogriezt / Knippen / Kutt / Odciaé /
Cortar / Decupati / OTpesats / Odstrihnite / Iseéi / Klipp / Kesme / Poapizatu / B

Collection date / [lata Ha cb6upaHe / Datum odbéru / Opsamlingsdato / Entnahmedatum / Huepounvia ouhhoynrg / Fecha de recogida / Kogumiskuupéaev / Date de prélévement /

Dani prikupljanja / Mintavétel datuma / Data di raccolta / >XunaraH TisGekyri / =3 2% / Paémimo data / Savaksanas datums / Verzameldatum / Dato prevetaking / Data pobrania
/ Data de colheita / Data colectérii / Jata c6opa / Datum odberu / Datum prikupljanja / Uppsamlingsdatum / Toplama tarihi / Jlata 3a6opy / 42 H i

pl/test / uL/tect / pL/Test / pL/e€étaon / ul/prueba / pliteszt / ul./€l 2~ = / mkn/tect / pLityrimas / pL/parbaude / pL/teste / mkn/anania / ML/
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Keep away from light / MaseTe ot cBetnunHa / Nevystavuijte svétlu / Ma ikke udsaettes for lys / Vor Licht schiitzen / KparfioTe 1o pakpia amé 1o ewg / Mantener alejado de la luz /
Hoida eemal valgusest / Conserver a l'abri de la lumiére / Drzati dalje od svjetla / Fény nem érheti / Tenere al riparo dalla luce / KapaHrbinanraH xepae ycra / 812 3o} 3} /
Laikyti atokiau nuo Silumos $altiniy / Sargat no gaismas / Niet blootstellen aan zonlicht / Ma ikke utsettes for lys / Przechowywac¢ z dala od zrédet $wiatta / Manter ao abrigo da luz /
Feriti de lumin& / XpanuTs B TemHoTe / Uchovavajte mimo dosahu svetla / Drzite dalje od svetlosti / Far ej utsattas for ljus / Isiktan uzak tutun / Bepertu Big aii ceitna / i i 25 Y64k

Hydrogen gas generated / O6pasysaH e Bogopopa ras / Moznost Uniku plynného vodiku / Frembringer hydrogengas / Wasserstoffgas erzeugt / Anpioupyia agpiou udpoydvou /
Produccién de gas de hidrégeno / Vesinikgaasi tekitatud / Produit de 'hydrogéne gazeux / Sadrzi hydrogen vodik / Hidrogén gazt fejleszt / Produzione di gas idrogeno / lastektec
cyTeri nainpa 6onael / =4~ 7k~ 23415 / ISskiria vandenilio dujas / Rodas tdenradis / Waterstofgas gegenereerd / Hydrogengass generert / Powoduje powstawanie wodoru /
Produgéo de gas de hidrogénio / Generare gaz de hidrogen / BeigeneHne Bogopopaa / Vyrobené pouzitim vodika / Oslobada se vodonik / Genererad vatgas / Agiga ¢ikan hidrojen
gazi / Peakujs 3 BUAinNeHHsm BoaHio / 237 A4

Patient ID number / N[] Homep Ha nauuenTa / ID pacienta / Patientens ID-nummer / Patienten-ID / ApiBu6g avayvwpiong aaBevolg / Numero de ID del paciente / Patsiendi ID

/ No d'identification du patient / Identifikacijski broj pacijenta / Beteg azonosité szama / Numero ID paziente / MauneHTTiH naeHTudbkaumsansk Hemipi / 24} ID M % / Paciento
identifikavimo numeris / Pacienta ID numurs / Identificatienummer van de patiént / Pasientens ID-nummer / Numer ID pacjenta / Nimero da ID do doente / Numar ID pacient /
NaeHTudukaumroHHsIi Homep nauvenTa / Identifikaéné &islo pacienta / ID broj pacijenta / Patientnummer / Hasta kimlik numarasi / laeHtudbikatop nauienta / 35 il

Fragile, Handle with Care / Yynnueo, Pa6oteTte ¢ HeobxoaumoTo BHuMmaHue. / Kiehké. PFi manipulaci postupuijte opatrné. / Forsigtig, kan ga i stykker. / Zerbrechlich, vorsichtig
handhaben. / EG8paucTo. XeipioTeiTe To pe TTpocoxn. / Fragil. Manipular con cuidado. / Orn, kasitsege ettevaatlikult. / Fragile. Manipuler avec précaution. / Lomljivo, rukujte
pazljivo. / Térékeny! Ovatosan kezelends. / Fragile, maneggiare con cura. / CbiHfbIl, aaiinan naiganaHbiea. / X4 714 7] 418 2 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! O6paLyartbcs ¢ octopoxHocTblo. / Krehké, vyZaduje sa opatrna manipulacia. / Lomljivo - rukujte pazljivo. / Brackligt. Hantera forsiktigt. / Kolay Kirilir, Dikkatli
Taslyin. / TeHaiTHa, 3BepTaTuUCs 3 0BepexHicTio / St /MU

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

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

International: +31 20 794 7071
AR +800 13579135 LT 880030728

AU +800 13579135 MT +3120 796 5693
BR 0800 591 1055 NZ +800 13579135
CA +1855805 8539 RO 0800895084
CO +80013579135 RU +800 13579135
EE 08000100567 SG 800101 3366
GR 00800161220157799 SK 0800 606 287
HR 0800 804 804 TR 00800 142 064 866
IL  +80013579135 US +1855236 0910
IS 8008996 UY +80013579135
LI +3120 796 5692 VN 12280297

& BD

Tehniline teenistus ja toetamine: Vétke Uhendust BD kohaliku esindajaga v6i bd.com.

Australian Sponsor:

“ 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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