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Aptimae Altalanos tudnivalék

Altalanos tudnivalok

Alkalmazasi teriilet

Az Aptima® CV/TV vizsgalat egy in vitro nukleinsav-amplifikaciés teszt a vulvovaginalis
candidiasishoz és trichomoniasishoz tarsulé6 mikroorganizmusok RNS-ének kimutatasara.
A vizsgalat valds ideji transzkripciomedialt amplifikacié (TMA) technoldgiat alkalmaz

a kovetkezd mikroorganizmusok kimutatasara és kvalitativ eredményeinek jelentésére:

» Candida faj csoport (C. albicans, C. tropicalis, C. parapsilosis, C. dubliniensis)
» Candida glabrata (C. glabrata)
» Trichomonas vaginalis (TV)

A vizsgalat kilonbséget tesz a C. glabrata és a Candida fajcsoport (C. spp) kézétt az RNaz
P-ribonukleoprotein RNS komponensének megcélzasaval; a vizsgalat nem tesz kilénbséget
a C. spp csoport tagjai kozott. A TV esetében a vizsgalat a riboszomalis RNS-t (rRNS-t)
célozza, és elkiloniti az eredményt a C. glabrata és C. spp eredményektél. A vizsgalat célja,
hogy segitse a vulvovaginalis candidiasis és trichomoniasis diagndzisat az automatizalt
Panther® rendszerrel, az orvos éltal levett és a beteg altal levett hiivelyi kenetmintak
felhasznalasaval olyan nék esetében, akiknél a klinikai tiinetek vaginitisre vagy
vulvovaginitisre utalnak.

A teszt 0sszefoglalasa és leirasa

A vaginitis-szindromat a kdvetkez8 allapotok jellemzik: hlvelyi és szeméremtest-irritacio,
szag, folyas és viszketés (1). A vaginitis okai k6zé tartoznak a mechanikai és kémiai
tényezék (néi higiéniai termékek, fogamzasgatlé anyagok stb.), valamint a fert6zd agensek (1).
A fertdzéses vaginitis esetek akar 90%-at bacterialis vaginosis (BV), vulvovaginalis candidiasis
(candida vaginitis, CV) és trichomoniasis (TV) okozza (2). A tuneteket mutaté betegek
22-50%-anal BV-t, 17-39%-anal CV-t, 4-35%-anal pedig TV-t diagnosztizaltak (1, 2).

A CV, kozismert nevén gombas fert6zés a vaginitis masodik leggyakoribb oka. A CV-t a
Candida fajok tulszaporodasa jellemzia hiivelycsatornaban, és gyulladas klinikai tlineteivel
jar (3). A CV-esetek akar 89%-at is a C. albicans okozza, mig a nem albicans fajok az esetek
11%-aért lehetnek felelések (3). A CV jellegzetes tlnetei kozé tartozik a kéros huvelyi folyas,
a havelyi fajdalom, a viszketés, a fajdalmas kdzosulés és a kilsé dysuria (4). A C. glabrata,
amely az Amerikai Egyesiilt Allamokban a nem-albicans CV tébbségéért felelés, a

C. albicanshoz képest csdkkent érzékenységgel rendelkezhet a szokasos antimikotikus
terapias beavatkozasokra (4,5). A C. glabrata fert6zések ezért a klinikai kezelés soran
kiilonos figyelmet igényelnek.

A TV a fertézéses vaginitis harmadik leggyakoribb oka (2). A kérokozd, a protozoon parazita
TV, védekezés nélkili pénisz-hivelyi kdzdstilés utjan terjed (4). A terhesség alatt TV-vel
fert6zott néknél megné a terhesség kedvezétlen kimenetelének kockazata, mint példaul korai
burokrepedés, koraszlilés és alacsony sziletési suly (4). A TV-fertézés a HIV-fert6z6dés

és -atvitel (6, 7), a HPV-fert6zés elhuzédasa (7), valamint a szexualis Uton terjed6 fertézések
(chlamydia, gonorrhea és 1-es és 2-es tipusu herpes simplex virus) (8) egyidejl
el6fordulasanak fokozott kockazataval jar.

A CV és a TV mikroszkdpos vizsgalattal, tenyésztéssel és hlvelyi kenetmintakbdl szarmazoé
nukleinsav felhasznalasaval mutathato ki.
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Altalanos tudnivalék Aptimae

Az Aptima CV/TV vizsgalat egy valos ideji TMA-vizsgalat, amelyet az automatizalt Panther
rendszerben torténé hasznalatra fejlesztettek ki, és amely detektalja és elkiloniti a C. spp.,
a C. glabrata és a TV RNS-markereit a tlineteket mutatdé néktdl orvos altal levett és beteg altal
levett hlvelyi kenetmintakban. Az Aptima CV/TV vizsgalat tartalmaz egy belsé kontrollt (IC).

Az eljaras alapelve

Az Aptima CV/TV vizsgalat harom f6 1épést foglal magaban, amelyek mindegyike egyetlen
csében zajlik a Panther rendszerben: a célmolekula megkétése, a célmolekula TMA-
amplifikaciéja és az amplifikacios termékek (amplikon) detektalasa fluoreszcens jel6lésli
probakkal (faklyakkal). A vizsgalat minden tesztben tartalmaz egy IC-t a célzott
nukleinsavmolekula-megkoétés, az amplifikacio és a kimutatas ellenérzésére.

A vizsgalati mintakat Aptima® mintaszallitd kdzeget (STM) tartalmazo csébe kell levenni, amely
lizélja a mikroorganizmusokat, felszabaditja az RNS-t és megvédi azt a lebomlastdl a tarolas
soran. A vizsgalat elvégzése soran a megkotd oligonukleotidok a cél-RNS erésen konzervalt
régidihoz hibridizalédnak, ha azok jelen vannak a vizsgalati mintaban. A hibridizalt célmolekulat
ezutan magneses mikroszemcsékre rogzitik, amelyeket magneses térben valasztjak el a
vizsgalati mintatol. A mosasi Iépések eltavolitjak az idegen komponenseket a reakciocsébdl.

A célmolekulak amplifikacidja TMA-val, transzkripcié-medialt nukleinsav-amplifikacids
modszerrel torténik, amely két enzimet, a Moloney egér leukémiavirus (MMLV) reverz
transzkriptazat és a T7 RNS-polimerazt alkalmazza. A reverz transzkriptazzal DNS-képiat
készitenek az RNS-célszekvenciardl, egy T7 RNS-polimeraz promoter szekvenciat is
hozzaadva. A T7 RNS-polimeraz a DNS-képia alapjan tébb kopiat készit az RNS
amplikonbdl.

A detektalas egyszalu nukleinsav faklyakkal térténik, amelyek a célmolekula amplifikacidja
soran jelen vannak, és valos idében specifikusan hibridizalnak az amplikonhoz. Minden
faklya rendelkezik egy fluoroférral és egy csillapitoval. A csillapitd elnyomja a fluorofor
fluoreszcenciajat, amikor a faklya nem hibridizalodik az amplikonhoz. Amikor a faklya

az amplikonhoz kétédik, a fluorofér levalik a csillapitordl, és egy fényforras altal gerjesztve
egy adott hullamhosszon jelet bocsat ki. A Panther rendszer négyféle fluoreszcens jelet
detektal és kulonit el, amelyek a C. spp., a C. glabrata, a TV és az IC amplifikacids
termékeinek felelnek meg. A Panther rendszer szoftvere egy az Aptima CV/TV vizsgalatra
specifikus algoritmust hasznal, amely értelmezi az amplifikacios jelek keletkezési idejét, hogy
meghatarozza a mintaban lévé minden egyes cél mikroorganizmusra vonatkozéan a pozitiv
vagy negativ statuszt.

A biztonsagossag és a teljesitoképesség osszefoglalasa

Az SSP (Summary of Safety and Performance — A biztonsagossag és a teljesitéképesség
Osszefoglalasa) elérheté az orvostechnikai eszk6zok eurdpai adatbazisaban (Eudamed),
ahol az alapvetd eszkdzazonositokhoz (Basic UDI-DI) kapcsolodik. Az Aptima CV/TV
vizsgalat SSP-jének megkereséséhez hasznalja az alabbi alapvet6 egyedi eszkdzazonositot
(BUDI): 54200455DIAGAPTCVTV2E.
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Aptimae Altalanos tudnivalék

Figyelmeztetések és 6vintézkedések
A. In vitro diagnosztikai hasznalatra.
B. Szakemberek altali hasznalatra.

C. Az érvénytelen eredmények kockazatanak csokkentése érdekében mielétt elvégezné
a vizsgalatot a Panther rendszeren, figyelmesen olvassa el a teljes hasznalati utasitast
és a Panther/Panther Fusion® rendszer kezelbi kézikényvében az eljarassal kapcsolatos
informaciokat.

D. Ezt az eljarast kizarolag az Aptima CV/TV vizsgalat hasznalatara és a potencialisan
fert6z6 anyagok kezelésére megfeleléen képzett személyzet végezheti el. Kibmlés esetén
azonnal fertétlenitsen a helyi eljarasoknak megfeleléen.

E. A Panther rendszerre vonatkozé tovabbi konkrét figyelmeztetések, ovintézkedések és
eljarasok a szennyez6dés ellenérzésére vonatkozdan a Panther/Panther Fusion rendszer
kezel6i kézikbnyvében talalhatok.

Laboratériumhoz kapcsolédé

F. Kizarolag a gyartétdl beszerzett vagy a gyarto altal eléirt egyszer hasznalatos
laboratériumi eszk6z6k hasznalhatok.

G. Tartsa be a rutinszer( laboratériumi 6vintézkedéseket. A kijel6lt munkaterileteken tilos
az étkezés, ivas vagy dohanyzas. A mintak és a készletek reagenseinek kezelése soran
viseljen egyszer hasznalatos, pudermentes kesztylt, védészemiveget és laborkdpenyt.
A mintak és a készletek reagenseinek kezelését kdvetéen alaposan kezet kell mosni.

H. A munkafellleteket, pipettakat és egyéb felszereléseket rendszeresen dekontaminalni
kell 2,5-3,5%-0s (0,35-0,5 M) natrium-hipoklorit oldattal.

[.  Minden olyan anyagot, amely érintkezett a vizsgalati mintakkal és a reagensekkel,
a vonatkozd nemzeti, nemzetkozi és regionalis eléirasoknak megfeleléen artalmatlanitson.
Alaposan tisztitson meg és fert6tlenitsen minden munkafellletet.

J. Alkalmazza a molekularis laboratériumokra vonatkozé bevett szabvanyos gyakorlatokat,
beleértve a kérnyezeti monitorozast. A Panther rendszer ajanlott laboratériumi
szennyezddés-ellenbrzési protokolljat l1asd: Megjegyzések az eljarashoz.

Mintahoz kapcsol6dé

K. A mintavételi készleteken és csdveken felsorolt lejarati idék a mintavételi helyre
vonatkoznak, nem a tesztel6 intézmeényre. A mintavevd készlet lejarati datuma el6tt
barmikor levett, és a hasznalati utasitasban megfeleléen szallitott és tarolt mintak akkor
is alkalmasak a vizsgalatra, ha a mintavevé csovon feltiintetett lejarati idé letelt.

L. A mintak fertézéek lehetnek. A vizsgalat végzése soran alkalmazzon altalanos
ovintézkedéseket. A megfelel6 kezelési és artalmatlanitasi médszereket a helyi
szabalyozasoknak megfeleléen kell meghatarozni. Ezt a diagnosztikai eljarast kizarolag
az Aptima CV/TV vizsgalat hasznalatara és a fert6z6 anyagok kezelésére megfeleléen
képzett személyzet végezheti.
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Altalanos tudnivalék Aptimae

M. A mintak kezelési |épései soran kerllje el a keresztszennyezddést. A vizsgalati mintak
rendkivul nagy mennyiségli mikroorganizmust tartalmazhatnak. Biztositani kell, hogy
a kllénb6z6 betegektdl szarmazo mintatarolok ne érintkezzenek egymassal a laboratoriumi
mintakezelés soran. Ha megérinti a mintat, cserélje le a kesztyUjét.

N. Kerllje a keresztszennyez6édést ugy, hogy a felhasznalt anyagokat nem a nyitott tarolok
felett athaladva dobja ki.

O. A vizsgalati minta épségének megérzése érdekében megfelel6 tarolasi koriilményeket
kell biztositani a minta szallitdsa soran. A vizsgalati minta stabilitasat az ajanlastol
eltérd szallitasi korulmények kozott nem vitsgaltak.

P. Ha a laboratérium olyan Aptima® Multitest kenetmintavételi készlet szallitécsovet kap,
amelyben nincs palca, illetve amelyben két palca van, vagy egy tisztitépalca van, vagy
nem a Hologic altal biztositott palca van, a vizsgalati mintat vissza kell utasitani.

Q. Az atszurt Aptima szallitécsé8kupakokbdl bizonyos kérilmények koézott folyadék folyhat
ki. Ennek megel6zése érdekében kdvesse a megfeleld A Panther rendszer teszteljaras
utasitasait.

Vizsgalathoz kapcsolédé

R. A reagenseket a kupakkal vissza kell zarni és a megadott hdmérsékleten kell tarolni.

A nem az eléirt médon tarolt reagensek hasznalata befolyasolhatja a vizsgalat
teljesitéképességét. Tovabbi informaciokért lasd: Reagenstarolasi és -kezelési elbirasok
és A Panther rendszer teszteljaras.

A kontrollok kezelése soran az altalanos évintézkedéseknek megfeleléen kell eljarni.
Kerlilje a reagensek mikrobidlis vagy ribonukleazzal térténd kontaminacidjat.

A lejarati idejuk utan ne hasznalja a reagens-, kontroll- vagy kalibratorkészleteket.

< c 4 o

A kilénbdz6 torzstételszamu készletekb8l szarmazd vizsgalati reagenseket nem szabad
felcserélni, 6sszekeverni vagy kombinalni. A kontrollok, a kalibrator és a vizsgalati
folyadékok felcserélheték.

W. Ne éntse Ossze a vizsgalati reagenseket vagy folyadékokat erre vonatkozé utasitas
nélkil. A reagenseket és folyadékokat nem szabad utantdlteni. A Panther rendszer
ellenérzi a reagensek szintjét.

X. A készletben lévd egyes reagensek veszélyjelzésekkel vannak ellatva.
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Aptimae Altalanos tudnivalék

Megjegyzés: A nemzetkdzileg forgalmazott termékek cimkéin feltlintetend6 veszélyjelzé
mondatok megfelelnek az amerikai és az EU-s biztonsagi adatlapokon (Safety Data Sheets,
SDS) alkalmazott osztalyoknak. Az On régidjaban hasznalt veszélyjelzé informéciokat lasd
a www.hologicsds.com honlapon talalhaté Biztonsagiadatlap-kényvtar régiéspecifikus
biztonsagi adatlapjan (SDS). A szimbdlumokkal kapcsolatos tovabbi informaciéért lasd

a www.hologic.com/package-inserts honlapon talalhaté szimbélummagyarazatot.

EU-s veszélyességi informacidk

Amplifikacids reagens
Magnézium-klorid 60—65%

H412 — Artalmas a vizi él6vilagra, hosszan tarté karosodast okoz.
P273 — Kertlni kell az anyagnak a kérnyezetbe valé kijutasat.
P501 — A tartalom/edény elhelyezése hulladékként: jévahagyott hulladékkezeld |étesitményben.

Enzimreagens
HEPES 1-5%
Triton X-100 1-5%

H412 — Artalmas a vizi élévilagra, hosszan tartd karosodast okoz.
P273 — Kertlni kell az anyagnak a kérnyezetbe vald kijutasat.
P501 — A tartalom/edény elhelyezése hulladékként: jévahagyott hulladékkezeld |étesitményben.

Enzimrekonstitliciés oldat
Glicerin 20-25%

Triton X-100 5-10%

HEPES 1-5%

H412 — Artalmas a vizi élévilagra, hosszan tart6 karosodast okoz.
P273 — Kerdini kell az anyagnak a kornyezetbe valé kijutasat.
P501 — A tartalom/edény elhelyezése hulladékként: jovahagyott hulladékkezeld létesitményben.

Promoterreagens
Magnézium-klorid 35-40%

H412 — Artalmas a vizi élévilagra, hosszan tartd karosodast okoz.
P273 — Kerdlni kell az anyagnak a kornyezetbe valé kijutasat.
P501 — A tartalom/edény elhelyezése hulladékként: jovahagyott hulladékkezeld létesitményben.

Célmolekula-megko6té reagens
HEPES 5-10%

EDTA 1-5%

Litium-hidroxid, monohidrat 1-5%

H412 — Artalmas a vizi él6vilagra, hosszan tarté karosodast okoz.
P273 — Kerllni kell az anyagnak a kdrnyezetbe vald kijutasat.
P501 — A tartalom/edény elhelyezése hulladékként: jévahagyott hulladékkezeld |étesitményben.
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Altalanos tudnivalék

Aptimae

Reagenstarolasi és -kezelési elbirasok

A. A kovetkez6 tablazat a reagensek, a kalibrator és a kontrollok tarolasi feltételeit
és stabilitasat mutatja be:

Bontott készlet (feloldott)

Reagens Bontatlanul tarolas Tarolas Stabilitas
Amplifikacios reagens 2-8 °C kozott N/A N/A
Amplifikacids rekonstituciés oldat 15-30 °C kozott 2-8 °C kozott 30 nap’
Enzimreagens 2-8 °C kozott N/A N/A
Enzimrekonstituciés oldat 15-30 °C kozott 2-8 °C kozott 30 nap'
Promoterreagens 2-8 °C kozott N/A N/A
Promoter rekonstituciés oldat 15-30 °C kozott 2-8 °C kozott 30 nap'
Célmolekula-megkots reagens 15-30 °C kozott 15-30 °C kdz6tt2 30 nap'

Pozitiv kalibrator 2-8 °C kozott N/A Egyszer hasznalatos livegcse
Negativ kontroll 2-8 °C kozott N/A Egyszer hasznalatos livegcse
Pozitiv kontroll 2-8 °C kozott N/A Egyszer hasznalatos livegcse
Belsé kontroll 2-8 °C kozott N/A Egyszer hasznalatos livegcse

" Amikor a reagenseket kiveszik a Panther rendszerbél, azonnal vissza kell helyezni 6ket a megfeleld tarolasi hémérsékletre.
2 A munkahigitasu Target Capture Reagent (Target Capture Reagent belsé kontroll hozzaadasaval) tarolasi feltételei.

B. A fel nem hasznalt feloldott reagenseket és a munkahigitasu célmolekula-megkétd

reagenst (WTCR) ki kell dobni 30 nap utan vagy a torzstétel lejarati ideje utan; amelyik
hamarabb kovetkezik be.

. A 100 tesztes vizsgalati készlet legfeljebb 8 alkalommal t6ltheté be a Panther rendszerbe.
A 250 tesztes vizsgalati készlet legfeljebb 5 alkalommal t6ltheté be a Panther rendszerbe.
A rendszer a reagensek betdltését minden alkalommal naplézza.

. A 250 tesztes vizsgalati készlet promoterreagens palackjanak mérete megegyezik

az enzimreagens palackéval. Miutan betette a promoterreagens palackot
a reagensallvanyba, ellenérizze, hogy a palack teljesen le van-e nyomva.

E. A Panther System fedélzetén tarolt reagensek a készilékben 120 éran at stabilak.

F. Kerilje a keresztszennyezést a reagensek kezelése és tarolasa soran. Tarolas
el6tt minden alkalommal Uj reagenskupakkal zarja le az 6sszes feloldott reagenst.

G. A promoterreagens és a feloldott promoterreagens fényérzékeny. A tarolas és
a felhasznalasra vald el6készités soran védje ezeket a reagenseket a fénytél.

H. Ne fagyassza le a reagenseket.

Aptima CV/TV Assay
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Aptimae Altalanos tudnivalék

Mintavétel és -tarolas

Megjegyzés: Minden vizsgalati mintat agy kell kezelni, mintha potencialisan fert6z6
agenseket tartalmazna. Be kell tartani az altalanos ovintézkedéseket.

Megjegyzés: A mintak kezelési lépései soran ligyeljen arra, hogy ne alakuljon ki
keresztszennyezbdés. Példaul, a felhasznalt anyagokat ne a nyitott tarolok felett athaladva
dobja ki.

Az Aptima CV/TV vizsgalattal hivelyi kenetmintak tesztelhet6k. A vizsgalat teljesitményét
csak az alabbi mintavevd készletekkel levett vizsgalati mintakkal értékelték:

* Aptima Multitest kenetmintavételi készlet

A. Kenetminta-vétel

A konkrét mintavételi utasitasokat lasd a megfelel6 mintavételi készlet hasznalati
utasitasaban.

B. Vizsgalati minta szallitasa és tesztelés el6tti tarolasa:

Az Aptima CV/TV vizsgalatahoz kizarolag az alabbi tarolasi feltételeket szabad alkalmazni
a vizsgalati mintakhoz.

1. Kenetmintak

a. 1. mddszer: Mintavétel utan a kenetmintak szallitocsében 2 °C és 8 °C kozotti
hémeérsékleten legfeljebb 30 napig tarolhatok. Ha hosszabb tarolasra van szikség,
a mintak tovabbi 60 napig tarolhatok —20 °C-on vagy —70 °C-on.

b. 2. médszer: Mintavétel utan a kenetmintak szallitécsében 15 °C és 30 °C kozotti
hémérsékleten legfeljebb 30 napig tarolhatok.

C. Avizsgalati minta tarolasa tesztelés utan:
1. A tesztelt mintakat felallitva, allvanyon kell tarolni.
2. Avizsgalati minta atviteli csdveket uj, atlatszé mianyag filmmel vagy féliaval kell lefedni.

3. Ha fagyasztani vagy szallitani kell a vizsgalt vizsgalati mintakat, tavolitsa el az atszurhaté
kupakot a vizsgalati minta szallitocsévekrdl és tegyen a helyiikre nem atszurhaté kupakot.
Ha masik intézmeénybe kell szallitani a vizsgalati mintakat tesztelés céljabdl, mindveégig
meg kell 6rizni az ajanlott hémérsékletet.

4. Akupak eltavolitasa elétt a mintaszallité csdvek centrifugalasaval (5 percig, 420 + 100

relativ centrifugalis gyorsulassal /RCF/) vissza kell juttatni az 6sszes folyadékot a csé
aljara. Keriilje a kifroccsenést és a keresztszennyezodést.

Megjegyzés: A vizsgalati mintak szallitasat a vonatkozé nemzeti, nemzetkdzi és regionalis
szallitasi elbirasoknak megfeleléen kell végezni.
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Panther rendszer

A Panther rendszerben az Aptima CV/TV vizsgalathoz sziikséges reagenseket az alabbiakban
soroljuk fel. A reagensek neve mellett a reagensazonositdé szimbolumok is fel vannak tlintetve.

Mellékelt reagensek és anyagok
Aptima CV/TV vizsgalati tesztkészlet

100 teszt: 2 vizsgalati doboz, 1 kalibrator készlet és 1 kontrollkészlet (Kat. Sz. PRD-05189)
250 teszt: 2 vizsgalati doboz, 1 kalibrator készlet és 1 kontrollkészlet (Kat. Sz. PRD-07665)

Aptima CV/TV Assay Refrigerated Box (1/2. doboz)
(kézhezvétel utan 2—-8 °C-on kell tarolni)

Mennyiség

Szimbélum  Osszetevd 250 teszthez 100 teszthez
elegendd készlet elegendd készlet

A Amplifikaciés reagens 1 lvegcse 1 Uvegcse
Nem fert6z6 nukleinsav pufferoldatban szaritva.

E Enzimreagens 1 UGvegcse 1 Uivegcse
Reverz transzkriptaz és RNS-polimeraz térfogatnévelé
szert tartalmazé, HEPES pufferoldatban szaritva.

PRO Promoterreagens 1 livegcse 1 Uivegcse
Nem fert6z6 nukleinsav pufferoldatban szaritva.
IC Bels6 kontroll 1% 0,56 ml 1%x0,3ml

Nem fert6z6 nukleinsavak pufferoldatban.

Aptima CV/TV vizsgalati szobahémérsékletii doboz (2/2. doboz)
(kézhezvétel utan 15-30 °C-on kell tarolni)

Mennyiség

Szimbélum  Osszetevd 250 teszthez 100 teszthez
elegendd készlet elegendd készlet

AR Amplifikacids rekonstitticiés oldat 1% 18,5 ml 1%x7,2ml
Glicerint és tartésitoszereket tartalmazo vizes oldat.

ER Enzimrekonstitlicios oldat 1x11,1 ml 1x58ml

Feliiletaktiv anyagot és glicerint tartalmazo,
HEPES-sel pufferelt oldat.

PROR Promoter rekonstittcios oldat 1x11,9 ml 1x45ml
Glicerint és tartésitészereket tartalmazo vizes oldat.

TCR Célmolekula-megko6té reagens 1% 54,0 ml 1% 26,0 mi
Nem fert6z6 nukleinsavakat és magneses
részecskéket tartalmazoé pufferelt séoldat.

Feloldashoz hasznalt feltétek 3 3

Torzstétel vonalkédos lapja 1lap 1lap
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Aptima CV/TV vizsgalat kalibrator készlet (PRD-05191)
(kézhezvétel utan 2—8 °C-on kell tarolni)

Szimbélum  Osszetevé Mennyiség

PCAL Pozitiv kalibrator 5x2,8ml
Nem fert6z6 nukleinsavak pufferoldatban.

Kalibrator vonalkédcimke 1 lap

Aptima CV/TV vizsgalat kontroll készlet (PRD-05190)
(kézhezvétel utan 2—-8 °C-on kell tarolni)

Szimbélum  Osszetevd Mennyiség

CONTROL- Negativ kontroll 5x2,7ml
Pufferoldat.

CONTROL+  Pozitiv kontroll 5x1,7ml

Nem fert6z6 C. albicans, C. glabrata és TV sejtkultira pufferoldatban.

Kontroll vonalkédcimke 1lap

Sziikséges, de kiilon beszerezhetd anyagok

Megjegyzés: Ellenkez6 megjegyzés hidnyaban a Hologic altal értékesitett anyagok mellett
fel van tiintetve a katalogusszam.

Anyag Kat. sz.

Panther® rendszer 303095

Panther Fusion® rendszer PRD-04172

Panther® rendszer, folyamatos folyadékellatas és hulladékelvezetés PRD-06067

(Panther Plus)

Aptima® CV/TV vizsgalati kalibratorkészlet PRD-05191

Aptima® CV/TV vizsgalati kontrollkészlet PRD-05190

Panther futtatasi készlet a valds idejii vizsgalatokhoz PRD-03455 (5000 teszt)

(csak valds ideji vizsgalatokhoz)

Aptima® vizsgélati folyadékkészlet (mas néven univerzaélisfolyadék-készlet) 303014 (1000 teszt)
Tartalma: Aptima® moséoldat, Aptima® dezaktivaciésfolyadék-puffer
és Aptima® olajreagens

Tébbcséves egységek (MTU-k) 104772-02
Panther® Hulladékzsakkészlet 902731
Panther® Hulladéktéarold fedél 504405

Vagy Panther rendszer futtatasi készlet 303096 (5000 teszt)

A nem valés idejii TMA-vizsgalatokat valds idejli TMA-vizsgalatokkal
péarhuzamosan végzik

Tartalma: MTU-k, hulladékgydijté zsakok, hulladéktarolo fedelek,
automatikus érzékel6k és vizsgalati folyadékok
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Anyag

Aptima vizsgalatifolyadék-készlet
Tartalma: Aptima mosdéoldat, Aptima dezaktivaciosfolyadék-puffer
és Aptima olajreagens

Tobbcsoves egységek (MTU-k)

Hegyek, 1000 pl-es, vezetéképes, folyadékérzékeld, eldobhato.
Nem minden termék érheté el minden régidban. Régiéspecifikus
informacidkért forduljon képvisel6jéhez

Aptima® Multitest kenetmintavételi készlet

Fehéritészer, 5-8,25% (0,7-1,16 M) natrium-hipoklorit oldat
Eldobhaté pudermentes kesztylk

Aptima® atszdrhatd kupakok

Tartalék, nem atszurhatd kupakok

Tartalék reagenskupakok a 100 teszthez elegendd készletekhez
Amplifikaciés reagens, enzimreagens és promoterreagens oldészer
palackok
TCR palack

Tartalék reagenskupakok a 250 teszthez elegendd készletekhez
Amplifikaciés reagens oldészer palack
Enzimreagens és promoterreagens oldészer palackok
TCR palack

Mianyag hétlappal boritott laboratoriumi teriték
Szalmentes torlékendd

Pipettor

Hegyek

Opcionalis anyagok
Anyag

Hologic® fehéritészer-hatasnoveld, tisztitashoz
Feliiletek és berendezések rutin tisztitasahoz

Csoérazoé

A Panther rendszer teszteljaras

Kat. sz.

303014 (1000 teszt)

104772-02

901121 (10612513 Tecan)
903031 (10612513 Tecan)
MME-04134 (30180117 Tecan)
MME-04128

PRD-03546

105668
103036A

CL0041 (100 kupak)
501604 (100 kupak)

CL0041 (100 kupak)
501616 (100 kupak)
CL0040 (100 kupak)

Kat. sz.

302101

Megjegyzés: A Panther/Panther Fusion rendszerre vonatkozé tovabbi eljarasleirasokat lasd

a Panther rendszer kezelbi kézikbnyvében.
A. A munkaterllet el6készitése

1. Tisztitsa meg a reagensek készitéséhez hasznalt munkafellleteket. Tordlje le
a munkafelileteket 2,5-3,5%-0s (0,35-0,5 M) natrium-hipoklorit oldattal. Hagyja, hogy
a natrium-hipoklorit oldat legalabb 1 percig érintkezzen a fellletekkel, majd &blitse
le ioncserélt (DI) vizzel. Ne hagyja raszaradni a natrium-hipoklorit oldatot. Takarja
le a reagensek és mintak készitéséhez hasznalt munkafellileteket tiszta, miianyag

hatlappal boritott, nedvszivé laboratériumi teritvel.

Aptima CV/TV Assay 11

AW-31482-2801 Rev. 001



Aptimae
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2. Tisztitson meg egy kilén munkafellletet a mintak el6készitéséhez. Kovesse a fent
leirt eljarast (A.1. 1épés).

3. Tisztitsa meg a pipettorokat. Kévesse a fent leirt tisztitasi eljarast (A.1. 1épés).

B. Reagens feloldasa/Uj készlet elékészitése

Megjegyzés: A reagensek feloldasat a Panther rendszeren térténé munka el6tt kell elvégezni.

1. Avizsgalat el6tt az amplifikacios, enzim- és prébareagenseket ugy kell feloldani, hogy
a liofilizalt reagens palackok tartalmat a megfelel§ rekonstitucios oldattal egyesitik.

a.

Hasznalat el6tt hagyja, hogy a liofilizalt reagensek elérjék a szobahdmérsékletet
(15 °C és 30 °C kozott).

Parositsa 0ssze az oldoszereket a megfelel§ liofilizalt reagenssel. A feloldashoz
hasznalatos gallérok felhelyezése el6tt gy6z8djon meg arrél, hogy a rekonstrukcios
oldat és a reagens cimkéi megegyeznek.

A torzstétel vonalkodos lapja (Master Lot Barcode Sheet) segitségével ellendrizze,
hogy megfelelé reagenseket parositott-e 6ssze. Cimkézze fel az oldészeres
palackok kupakjait.

Vegye le a liofilizalt reagens Uivegérél a kupakot, és hatarozott mozdulattal
illessze be a feloldashoz hasznalt gallér bevagott végét az livegcse nyilasaba

(1. abra, 1. |épés).

Nyissa fel a megfelel§ olddszeres palackot, és helyezze a kupakjat tiszta, lefedett
munkafellletre.

Tamassza meg a rekonstituciés oldat palackjat az asztalon, és hatarozott
mozdulattal illessze be a feloldashoz hasznalatos gallér masik végét a palack
nyilasaba (1. abra, 2. [épés).

Lassan forditsa fejjel lefelé az igy dsszekapcsolt palackokat. Hagyja, hogy az oldat
lefolyjon a palackbdl az livegcsébe (1. abra, 3. lépés).

Fogja meg az Osszeallitott palackokat, és legalabb 10 masodpercig forgassa.
Ugyeljen arra, hogy ne képz6djon hab az liveg mozgatasa kozben (1. abra, 4. [épés).

Varjon legalabb 15 percet, hogy a liofilizalt reagens teljesen feloldédjon. Legalabb
10 masodpercig forgassa a palackokat, majd az Uvegcsében 1évé oldatot az alapos
keverés érdekében enyhén razza el6re-hatra.

Szemrevételezéssel ellendrizze, hogy a reagens teljesen oldatban van-e,
por, csomoék vagy hullamos vonalak nélkul.

Lassan dontse meg Ujra az dsszeallitott palackokat, hogy az dsszes oldat vissza
tudjon folyni az oldészeres palackba (1. abra, 5. 1épés).

Tavolitsa le a gallért és az livegcsét (1. abra, 6. lépés).

. Zarja vissza a mlanyag palackot a reagensnek megfelel6, megdrzott, felcimkézett

kupakkal, vagy egy Uj kupakkal. Ne hasznaljon eltéré kupakokat. irja fel a kezel6
monogramijat és a feloldasi datumot a cimkére (1. abra, 7. |épés).

Dobja ki a feloldashoz hasznalatos gallért és az Uiveget (1. abra, 8. |épés).

A Panther rendszerbe toltés el6tt fejjel lefelé forditva évatosan keverje dssze
mindegyik reagensuveg tartalmat.

Aptima CV/TV Assay
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Opcié: Az amplifikacios, enzim- és promoterreagensek tovabbi keverése ugy
lehetséges, hogy az Ujra lezart mianyag palackokat egy mérsékelt sebességre
allitott csérazora helyezzik, és legalabb 5 percig razatjuk. Gondoskodjon

a reagensek alapos 6sszekeverésérol.

Vigyazat: Reagensek feloldasa soran kerliilje a habképzédést. A hab zavarja
a Panther rendszer szintérzékelS funkciojat.

Vigyazat: A vart teszteredmények elbfeltétele a vizsgalati reagensek megfelelé

0sszekeverése.

2. Készitse el a munkahigitasu célmolekula-megkoté reagenst (WTCR)
a. Parositsa 6ssze a megfelel TCR és IC palackokat.

M

3 )
i
h 2

(4

.;»
4 \

1. abra. Reagensfeloldasi eljaras

b. Atdrzstétel vonalkédos lapja (Master Lot Barcode Sheet) segitségével ellenérizze,

hogy megfeleld reagenseket parositott-e 6ssze a készletbdl.

Nyissa fel a TCR Uivegét, és helyezze a kupakjat tiszta, lefedett munkafellletre.

Nyissa fel az IC palackot és toltse a palack teljes tartalmat a TCR palackba.

Varhaté, hogy kis mennyiségi folyadék az IC palackban marad.

e. Helyezze fel a kupakot, és 6vatosan forgassa a palackot a tartalom

Osszekeveréséhez. Kerllje a habképz6dést ebben a Iépésben.
f. irja fel a kezel6 monogramjat és az aktualis datumot a cimkére.

g. Dobja ki a hasznalt IC palackot és a kupakjat.

C. El6zébleg elkészitett reagensek el6készitése

1. Az el6zbleg elkészitett amplifikacids, enzim- és préobareagenseket hagyni kell
szobahdémérsékletre melegedni (15 °C és 30 °C kodzott) a vizsgalat elinditasa el6tt.

Opcid: A feloldott amplifikacios, enzim- és promoterreagens miianyag palackokat
egy kdzepes sebességre allitott és legalabb 25 percig mikddtetett csérazora lehet
helyezni, hogy a reagensek elérjék a szobahémérsékletet és alaposan

Osszekeveredjenek.

2. Ha a wTCR csapadékot tartalmaz, melegitse 42—60 °C-on legfeljebb 90 percig.
Hasznalat el6tt hagyja, hogy a wTCR reagens elérje a szobahdmérsékletet.
Ne hasznalja, ha nem oldhaté fel a csapadék.

Aptima CV/TV Assay
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3. Ellenérizze, hogy a reagensek nem lépték-e tul a tarolasi stabilitasi id6t, beleértve
a fedélzeti stabilitast is.

4. Arendszerbe toltés elétt fejjel lefelé forditva dvatosan keverje 6ssze mindegyik
reagensiveg tartalmat. A reagensek forgatasa soran keriilje a habképz6dést.

5. Areagens palackokat nem szabad utantoélteni. A Panther System készilék felismeri
és elutasitja az utantoltoétt palackokat.

Vigyazat: A vart teszteredmények elbfeltétele a vizsgalati reagensek megfelelé
Osszekeverése.

D. Kalibrator és kontrollok el6készitése

1. Vegye ki a kalibratort és a kontrollokat a (2 °C és 8 °C kozotti) tarolobdl, és hagyja,
hogy a kalibrator és a kontrollok elérjék a szobahémérsékletet (15 °C és 30 °C kdzott)
a feldolgozas el6tt.

E. Vizsgalati minta kezelése

1. Ellenérizze szemrevételezéssel, hogy minden egyes vizsgalati minta csé megfelel-e
az alabbi kritériumoknak:

a. Egyetlen rézsaszin Aptima mintavételi palca van a vizsgalati minta szallitécsévében.

2. Feldolgozas el6tt hagyja a vizsgalati mintéakat szobahémérsékletre (15 °C — 30 °C-ra)
melegedni.

Megjegyzés: A tesztelés el6tt és/vagy a mintaval kapcsolatos gyanitott érvénytelen
eredmények megoldasa érdekében a mintat legalabb 3 percig nagy sebességgel,
majd 1 percig alacsony sebességgel vortexelni kell (hogy a folyadék a lefolyjon

a cslbe).

3. Ellenérizze a vizsgalati minta cséveket, miel6tt betdlti ket az allvanyba:

a. Ha egy vizsgalati minta csé buborékokat tartalmaz a folyadék és a kupak kdzotti
térben, centrifugalja a csévet 5 percig 420 RCF-en a buborékok eltavolitasa
érdekében.

b. Ha egy vizsgalati minta cs6 térfogata kisebb, mint a mintavételi utasitasok
betartasa esetén jellemz&en megfigyelheté térfogat, centrifugalja a csévet 5 percig
420 RCF-en, hogy megbizonyosodjon arrél, hogy nincs folyadék a kupakban.

Megjegyzés: A 3a—3b. Iépés figyelmen kiviil hagyasa esetén kifolyhat a vizsgalati
minta csé kupakjaban maradt folyadék.

Megjegyzés: Minden vizsgalati minta cs6bél legfeljebb 4 alikvot vizsgalhato.
Ha 4-nél tobb alikvotot probal pipettazni a vizsgalati minta csébdl, az feldolgozasi
hibakhoz vezethet.

F. A rendszer el6készitése

1. Allitsa be a rendszert a Panther/Panther Fusion rendszer kezel6i kézikdnyve
és a Megjegyzések az eljarashoz szerinti utasitasok alapjan. Ugyeljen arra,
hogy megfeleld méreti reagensallvanyokat és TCR adaptereket hasznaljanak.

2. Toltse be a mintakat.
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Megjegyzések az eljarashoz
A. Kalibrator és kontrollok

1. A pozitiv kalibrator, a pozitiv kontroll és a negativ kontroll csévek a Panther rendszer
barmelyik allvanypoziciojaba vagy barmelyik mintaflilke savjaba betoltheték. A vizsgalati
mintak pipettazasa akkor indul el, ha az alabbi 2 feltétel egyike teljesul:

a. Arendszerben jelenleg zajlik a kalibrator és a kontrollok feldolgozasa.
b. AKkalibrator és kontrollok érvényes eredményei regisztralasra kerllnek a rendszerben.

2. Miutan a kalibrator és a kontrollok csoveit pipettaztak és feldolgoztak egy adott
reagenskészlethez, a beteg vizsgalati mintak a kapcsol6do vizsgalati reagenskészlettel
legfeljebb 24 éran belll vizsgalhatok kivéve, ha:

a. Akalibratoreredmeények vagy a kontrolleredmények érvénytelenek.
b. Akapcsolédé vizsgalati reagenskészletet eltavolitjdk a rendszerbél.
c. Akapcsolddo vizsgalati reagenskészlet tullépte a stabilitasi hatarokat.

3. Minden kalibrator és minden kontrollcs6é egyszer hasznalhatd. A csé tdbbszori
hasznalatanak megkisérlése feldolgozasi hibahoz vezethet.

B. Puderes kesztylk

Mint mas reagensrendszerek esetében, bizonyos kesztylkon talalhatéd tulzott mennyiségi
puder a felnyitott csdvek szennyezddéséhez vezethet. Pudermentes kesztylik hasznalata
javasolt.

C. A Panther rendszer laboratériumi szennyezddés-ellenérzési protokollja

Szamos laboratérium-specifikus tényezé jarulhat hozza a szennyez6déshez, beleértve

a vizsgalati térfogatot, a munkafolyamatot, a betegség prevalenciajat és kilénb6zé egyéb
laboratoriumi tevékenységeket. Ezeket a tényezéket figyelembe kell venni a szennyez6édés
ellendrzési gyakorisaganak megallapitasakor. A szennyezddés ellendrzésének iddkozeit
az egyes laboratériumok gyakorlatai és eljarasai alapjan kell meghatarozni.

A laboratoriumi szennyezédés ellenérzésére a kovetkezd eljaras végezhetd el az Aptima
Multitest kenetmintavételi készlettel:

1. Cimkézze fel a kenetminta szallitécsdveket a vizsgalando tertleteknek megfelel
szamokkal.

2. Vegye ki a mintavevd vattapalcat a csomagolasabdl, nedvesitse meg a palcat
az STM-mel, és korkdrés mozdulatokkal torélje at a kijeldlt terdletet.

3. Azonnal helyezze a palcat a szallitocsébe.

B

Ovatosan térje meg a mintavevé palca szarat a térévonalnal; ligyeljen arra,
hogy a tartalom ne fréccsenjen ki.

Szorosan zarja vissza a kenetminta szallitd csdvet.
Ismételje meg a 2-5. Iépéseket minden egyes terlleten, ahonnan kenetmintat kell venni.

N o o

Vizsgalja meg az Aptima CV/TV vizsgalattal a mintakat a Panther rendszeren.
8. Tovabbi vizsgalatot kell végezni, ha barmelyik minta pozitiv eredményt ad.

A teszt értelmezéséhez lasd: A tesztek értelmezése. A Panther System rendszerrel
kapcsolatos tovabbi szennyezddés-ellendrzési informaciokért forduljon a Hologic
mulszaki segitségnyujtashoz.
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Minéség-ellendrzés

A kezel6 érvénytelenithet egy egyedi vizsgalati mintat vagy egy teljes futtatast, ha a vizsgalat
elvégzése soran eljarasi, technikai vagy muiszerrel kapcsolatos hibat észlelt és dokumentalt.

A vizsgalat kalibralasa

Az érvényes eredmények elballitasa érdekében el kell végezni a vizsgalat kalibralasat.

A kalibratort harom ismétlésben kell lefuttatni minden alkalommal, amikor egy reagenskészletet
betdlt a Panther rendszerbe. Ha a kalibralas megtortént, a kalibralas legfeljebb 24 éraig
érvényes. A Panther rendszer szoftvere figyelmezteti a kezel6t, ha kalibraciéra van szikség.
A kezel6 beolvassa a kalibracios egyitthatdkat, amelyek az 6sszes reagenskészlethez
mellékelt Torzstétel vonalkodos lapjan talalhatok.

A feldolgozas soran a kalibrator elfogadasi feltételeit a Panther rendszer szoftvere
automatikusan ellenérzi. Ha a kalibrator ismétlések kdzul ketténél kevesebb érvényes,
a szoftver automatikusan érvényteleniti a futtatast. Az érvénytelenitett futtatasban lévé
mintakat frissen készitett kalibrator és frissen készitett kontrollok felhasznalasaval Ujra
kell vizsgalni.

Negativ és pozitiv kontrollok

Az érvényes eredmények elballitdsahoz egy vizsgalati kontroll sorozatot kell tesztelni.

A negativ kontroll és a pozitiv kontroll egy-egy ismétlését tesztelni kell minden alkalommal,
amikor egy reagenskészletet betdltenek a Panther rendszerbe. A kontrollok 24 6ran keresztl
érvényesek. A Panther rendszer szoftvere figyelmezteti a kezel6t, ha kontrollok szikségesek.

A feldolgozas soran a kontrollok elfogadasi feltételeit a Panther rendszer szoftvere
automatikusan ellenérzi. Ha barmelyik kontroll érvénytelen eredményt ad, a szoftver
automatikusan érvényteleniti a futtatast. Az érvénytelenitett futtatasban |évé mintakat
frissen készitett kalibrator és frissen készitett kontrollok felhasznalasaval ujra kell vizsgalni.

Bels6 kontroll

A wTCR-rel egyutt egy belsé kontrollt is biztositani kell minden mintahoz. A feldolgozas soran
a belsd kontroll elfogadasi kritériumait a Panther rendszer szoftvere automatikusan ellenérzi.
A bels6 kontroll kimutatasa nem sziikséges a C. spp, C. glabrata és/vagy TV pozitiv mintak
esetében.

Az IC-t minden olyan mintaban ki kell mutatni, amely C. spp-re, C. glabrata-ra és/vagy TV-re
negativ; azokat a mintakat, amelyek nem felelnek meg az emlitett kritériumoknak, a rendszer
ervénytelenként jelenti. Minden érvénytelen eredménnyel rendelkezé mintat ujra kell tesztelni.

A Panther rendszer szoftverét ugy tervezték, hogy pontosan ellenérizze a folyamatokat,
amikor az eljarasokat az ebben a hasznalati utasitdsban és a Panther/Panther Fusion
rendszer kezeldi kézikbnyvben foglalt utasitasok szerint hajtjak vegre.

Aptima CV/TV Assay 16 AW-31482-2801 Rev. 001



A tesztek értelmezése

Aptimae

A tesztek értelmezése

A vizsgalat szoftvere automatikusan megallapitja a teszteredményeket. A C. spp,

C. glabrata és TV kimutatas eredményeit kiilén jelentik. A tablazat az érvényes futtatas
esetében jelentett lehetséges eredményeket mutatja az eredmények értelmezésével. Minden
egyes analit esetében az els6 érvényes eredményt kell jelenteni. Az érvénytelen tesztekkel
rendelkez6 mintakat ujra meg kell vizsgalni. Ha az ismételt teszt eredménye érvénytelen,

Uj mintat kell venni.

1. tablazat: Az eredmények értelmezése

(E:;'(as:r':lény1 g':e%’ran%":;a Zxadmény Eredmény? Ertelmezés

Pozitiv Negativ Negativ Ervényes C. spp RNS kimutathato.

Pozitiv Pozitiv Negativ Ervényes C. spp RNS és C. glabrata RNS kimutathato.

Pozitiv Negativ Pozitiv Ervényes C. spp RNS és TV RNS kimutathato.

Pozitiv Pozitiv Pozitiv Ervényes C. spp RNS, C. glabrata RNS és TV RNS kimutathaté.
Negativ Pozitiv Negativ Ervényes C. glabrata RNS kimutathato.

Negativ Negativ Pozitiv Ervényes TV RNS kimutathato.

Negativ Pozitiv Pozitiv Ervényes C. glabrata RNS és TV RNS kimutathaté.

Negativ Negativ Negativ Ervényes Negativ C. spp-re, C. glabrata-ra és TV-re.
Ervénytelen Ervénytelen Ervénytelen Ervénytelen Ervénytelen: hiba tortént az eredmény létrehozasakor.

A vizsgalati mintat Gjra kell tesztelni.

1 C. spp fajcsoport RNS = C. albicans, C. parapsilosis, C. dubliniensis és/vagy C. tropicalis.
2 A reakcio érvényes vagy érvénytelen allapota az Eredmény oszlopban lathatd. Az Eredmény oszlop a belsé kontrollt
és az analitok pozitiv vagy negativ allapotat veszi figyelembe.
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Aptimae Korlatozasok

Korlatozasok

A. Ezt a vizsgalatot csak az eljarasra kiképzett személyzet hasznalhatja. A jelen hasznalati
utasitasban megadott utasitasok be nem tartasa hibas eredményekhez vezethet.

B. Olyan tovabbi tényez6k hatasa, mint a hivelyfolyas vagy a tamponhasznalat, valamint
a mintavételi tényez6k hatasa nem kertlt kiértékelésre.

C. A huvelyi kenetmintakon kivuli mas vizsgalati mintatipusok teljesitményét nem értékelték.

D. A megbizhaté eredmények a megfeleld mintavételtdl, -szallitastol, -tarolastol és -
feldolgozastdl fliggenek. A megfeleld eljarasoktdl vald eltérés ezen lépések barmelyikében
hibas eredményekhez vezethet. Mivel az ehhez a vizsgalathoz hasznalt szallitérendszer nem
teszi lehetévé a vizsgalati minta megfeleléségének mikroszkopos értékelését, a megfeleld
mintavételi technikak alkalmazasa szlkséges. Az utasitasokért lasd: Mintavétel és -tarolas.
Lasd a megdfelelé Hologic mintavevd készlet hasznalati utasitasat.

E. Az Aptima CV/TV vizsgalat a terapia sikertelenségének vagy sikerességének
megallapitasara nem alkalmas, mivel a nukleinsav fennmaradhat a megfelel6
antimikrobialis terapiat kovetben is.

F. Az Aptima CV/TV vizsgalat eredményeit az orvos rendelkezésére allé egyéb klinikai
adatokkal egyutt kell értelmezni.

G. A negativ eredmény nem zarja ki a lehetséges fert6zést, mivel az eredmények a megfelel$
mintavétel figgvényei. A teszteredményeket befolyasolhatja a nem megfeleld mintavétel,
technikai hiba, a mintak 6sszekeveredése vagy a vizsgalat kimutatasi hatarértéke (LoD)
alatti célértékek.

H. Az Aptima CV/TV vizsgalat kvalitativ eredményt ad. Ebbé8l kévetkezéen nincs
Osszefliggés a pozitiv vizsgalati jelzés er6ssége és a mintaban jelenlévd
mikroorganizmusok szama kozott.

I. A Candida fajcsoport pozitiv eredménye egy vagy tobb Candida fajnak is tulajdonithaté.

J. Az Aptima CV/TV vizsgalat teljesitményét nem értékelték 14 évnél fiatalabb serdilékoruak
esetében.

K. Az lUgyfeleknek 6nalléan kell validalniuk a LIS-atviteli folyamatot.

L. Az Aptima CV/TV vizsgalatot nem értékelték a beteg altal otthon levett vizsgalati
mintakkal torténé hasznalatara.

M. A beteg altali huvelyi kenetminta-vétel és az ilyen mintak tesztelése Aptima CV/TV
vizsgalattal nem helyettesiti a klinikai vizsgalatot. A hiivelyi fertézések mas okokbdl
is kialakulhatnak, illetve egyideji fertézések is eléfordulhatnak.

N. A kovetkezd anyagok jelenlétében interferenciat észleltek az Aptima CV/TV vizsgalattal:
tioconazol 6,5%-0s kendcs (3 w/v%, minden analit), htvelyi nedvesité gél (1 w/v, C. spp.;
5 wiv%, C. glabrata; 3 wiv%, TV) és ecetsav (5 v/v%, csak C. spp.).
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Korlatozasok Aptimae

O. A koévetkez6é mikroorganizmus esetében keresztreakciét figyeltek meg a megadott
koncentraciok felett: Candida famata 5x10° CFU/mI-nél magasabb koncentracidban.

P. Kompetitiv interferenciat figyeltek meg a tarsfert6zott mintakban az alacsony C. glabrata
(3x LoD) és a magas TV (1x10° vagy 1x10* sejt/ml) kombinacio esetében.

Q. A pozitiv teszteredmény nem feltétlenul jelenti az életképes mikroorganizmusok jelenlétét.
A pozitiv eredmény a cél-RNS jelenlétét jelzi.
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Aptimae A Panther rendszer varhaté értékei

A Panther rendszer varhato értékei

A Candida és a TV prevalenciaja az egyes betegpopulaciokban a kévetkezd tényez6ktdl
flgg: életkor, etnikai hovatartozas, kockazati tényezék, klinika tipusa és a fertézések
kimutatasara hasznalt teszt szenzitivitasa. A tineteket mutaté betegek kdrében Aptima
CVITV vizsgalattal, a Panther rendszeren meghatarozott C. spp, C. glabrata és TV pozitivitas
Osszefoglalasat a 2. tabldzat mutatja be a multicentrikus vizsgalatbdl, klinikai vizsgalohely
szerint és Osszesitésben.

2. tablazat: Az Aptima CV/TV vizsgalat altal meghatarozott pozitivitas tiinetet mutaté néknél vizsgalati
mintatipus és vizsgaléhely szerint

%-os pozitivitas (pozitiv mintak szama / érvényes eredménnyel tesztelt mintak szama)

Orvos altal levett hiivelyi kenet Beteg altal levett hiivelyi kenet
Vizsgaléhely C. spp csoport’ C. glabrata TV C. spp csoport! C. glabrata TV
1 15,0 5,0 6,3 20,0 5,0 6,3
(3/20) (1/20) (1/16) (4/20) (1/20) (1/16)
2 20,0 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0
(1/5) (0/5) (0/1) (0/5) (0/5) (0/1)
3 54,5 0,0 9,5 54,5 0,0 9,5
(12/22) (0/22) (2/21) (12/22) (0/22) (2/21)
4 23,1 5,1 30,5 28,2 7,0 18,0
(50/216) (11/216) (65/213) (60/213) (15/213) (38/211)
5 25,9 4,8 9,0 28,5 5,6 7,7
(38/147) (7/146) (13/145) (41/144) (8/144) (11/143)
6 33,3 4,2 2,9 33,3 4,2 1,5
(24172) (3/72) (2/68) (24/72) (3/72) (1/68)
7 24,4 7,6 36,5 27,9 7.1 28,9
(48/197) (15/197) (72/197) (55/197) (14/197) (57/197)
8 0,0 0,0 100,0 0,0 0,0 100,0
(0/1) (0/1) /1) (0/1) (0/1) /1)
9 38,0 1,9 3,8 46,3 2,8 3,8
(41/108) (2/108) (4/105) (50/108) (3/108) (4/105)
10 471 5,9 0,0 52,9 5,9 0,0
(8/17) 1/17) (0/17) (9/17) 1/17) (0/17)
1 26,8 5,6 11,4 27,8 5,6 5,6
(19/71) (4/71) (8/70) (20/72) (4/72) (4/71)
12 33,3 2,9 2,3 34,1 3,0 2,3
(46/138) (4/138) (3/130) (46/135) (4/135) (3/129)
13 30,4 1,4 13,0 31,9 2,9 11,6
(21/69) (1/69) (9/69) (22/69) (2/68) (8/69)
14 44,4 0,0 0,0 44,4 0,0 0,0
(4/9) (0/9) (0/8) (4/9) (0/9) (0/8)
15 50,0 0,0 0,0 50,0 0,0 0,0
(2/14) (0/4) (0/4) (2/4) (0/4) (0/4)
16 40,0 3,3 10,7 46,7 3,3 10,7
(12/30) (1/30) (3/28) (14/30) (1/30) (3/28)
17 37,5 2,5 2,7 40,0 1,3 4,1
(30/80) (2/80) (2/74) (32/80) (1/80) (3/74)
18 36,0 1,2 4,8 37,2 1,2 4,8
(31/86) (1/85) (4/83) (32/86) (1/85) (4/83)
19 44,0 53 2,8 48,0 5,3 2,8
(33/75) (4/75) (2/71) (36/75) (4/75) (2/71)
20 10,3 5,1 0,0 10,3 5,1 0,0
(4/39) (2/39) (0/39) (4/39) (2/39) (0/39)
21 20,3 5,1 11,5 25,3 5,1 10,4
(16/79) (4/79) (9/78) (20/79) (4/79) (8/77)
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A Panther rendszer varhat6 értékei Aptimae

2. tablazat: Az Aptima CV/TV vizsgalat altal meghatarozott pozitivitas tiinetet mutaté néknél vizsgalati
mintatipus és vizsgalohely szerint (folytatas)

%-os pozitivitas (pozitiv mintak szama / érvényes eredménnyel tesztelt mintak szama)

Orvos altal levett hiivelyi kenet Beteg altal levett hiivelyi kenet
Vizsgaléhely C. spp csoport’ C. glabrata TV C. spp csoport! C. glabrata TV
Osszesen 29,8 4,2 13,9 33,0 4,6 10,5
(443/1485) (63/1483 (200/1438) (487/1477) (68/1475) (150/1433)

' C. spp fajcsoport RNS = C. albicans, C. parapsilosis, C. dubliniensis és/vagy C. tropicalis.
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Aptimae A Panther rendszer vizsgalat teljesitménye

A Panther rendszer vizsgalat teljesitménye

Reprodukalhatésag

Az Aptima CV/TV vizsgalat reprodukalhatésagat a Panther rendszeren harom egyesiilt
allamokbeli vizsgaldhelyen, hét paneltag felhasznalasaval értékelték. Minden vizsgalohelyen
két kezel6 végezte a tesztelést. Minden kezel6 naponta egy futtatast végzett hat napon
keresztll, a teljes tesztelés alatt egy reagens-tételt alkalmazva. Minden futtatas harom
ismétlést tartalmazott az egyes panelelemekbdl.

A paneltagok Candida fajokra és TV-re negativ, szimulalt hivelyi kenet matrix
felhasznalasaval késziltek (,SVSM”, amely STM-hez hozzaadott szimulalt hivelyi folyadékot
tartalmaz). Hat pozitiv paneltagot ugy hoztak létre, hogy az SVSM matrixhoz C. albicans,

C. glabrata vagy TV tekintetében pozitiv teljes sejtlizatumok koértlbelll 2% Cys vagy LoD
(alacsony pozitiv) vagy 3x Cys vagy LoD (kdzepesen pozitiv) koncentraciéjat adtak hozza.
Az egyik negativ paneltag csak a matrixot tartalmazta, hozzaadott célanalitok nélkul.

A vart eredményekkel valé egyezés 100% volt minden panelelem esetében.

Az Aptima CV/TV vizsgalat jelvariabilitasat minden egyes célpont tekintetében kiszamitottak
az analitot tartalmazd paneltagok esetében. Az elemzések soran csak az érvényes

eredményekkel rendelkez6 mintakat vették figyelembe. A helyszinek, a kezel6k, a napok és
a futtatasok kozotti, a futtatason belllli és az 6sszesitett variabilitast a 3. tablazat mutatja be.

3. tablazat: A pozitiv paneltagok jelvariabilitasa

Vizsgaléhelyek Kezel6k Futtatasok Futtatasokon
Panel Atlagos kozott kozott Napok kozott kozott beliil Osszesen
Leiras N TTime' SD CV(%) SD CV(%) SD CV(%) SD CV(%) SD CV(%) SD CV (%)

C. albicans alacsony poz." 108 14,68 0,66 447 000 000 0,00 000 041 278 030 202 083 5,64

C. albicans kéz. poz.' 107 14,37 0,66 458 014 099 000 000 035 242 028 198 081 5,64

C. glabrata alacsony poz. 106 21,36 0,84 394 018 084 0,00 000 068 3,17 062 289 126 5,88

C. glabrata kéz. poz. 107 20,54 099 483 030 146 000 000 0,76 3,70 048 234 137 6,68

TV alacsony poz. 108 24,32 1,16 4,77 0,00 0,00 0,00 000 09 3,71 060 248 159 6,54

TV kéz. poz. 107 23,09 1,18 513 000 0,00 0,00 o000 086 371 05 241 156 6,77

CV = variaciés koefficiens; Koz. = kdzepes; Poz = pozitiv; SD = széras; TTime = kiiszobidé.

T A Cgs (C. albicans panelek) a klinikai kilszébértékhez viszonyitva lett meghatarozva.

Megjegyzés: Amennyiben a variabilitas bizonyos tényezbk esetében negativ értéket venne fel, az SD és CV értéke 0,00-ként
Jelenik meg.

Aptima CV/TV Assay 22 AW-31482-2801 Rev. 001



A Panther rendszer klinikai teljesitoképessége Aptimae

A Panther rendszer klinikai teljesitoképessége

Egy prospektiv, multicentrikus klinikai vizsgalatot végeztek az Aptima CV/TV vizsgalat
klinikai teljesitményjellemzéinek megallapitasara a Panther rendszeren. Vaginitis tlineteivel
jelentkez6 néket 21, foldrajzilag és etnikailag kilonboz6, egyesilt allamokbeli klinikai
helyszinrél vontak be, amelyek kdzo6tt volt magan- és egyetemi csaladorvosi rendel6,
szllészet-nd8gyogyaszat, csaladtervezési, kbzegészségligyi, nemibeteg gondozd, orvosi
csoportpraxis és klinikai kutatokézpont.

Minden vizsgalati résztvevétél 6t (5) hivelyi kenetmintat vettek le: egy orvos altal

levett kenetmintat és egy a beteg altal levett kenetmintat vettek le az Aptima Multitest
kenetmintavételi készlet segitségével az Aptima CV/TV vizsgalatahoz, és harom tovabbi
huvelyi kenetmintat a referencia teszteléshez. A kdvetkezd referenciamodszereket
alkalmaztak minden vizsgalati résztvevd esetében:

« A C.spp és a C. glabrata fert6zési statuszat kilon-kilén hataroztak meg az orvos
altal levett kenetmintabdl Sabouraud-dextr6z és kromogén tenyésztés segitségével,
majd PCR/bidirekcionalis szekvenalassal. A pozitiv tenyésztési eredményekkel (azaz
barmelyik targylemezen barmilyen Candida névekedésével) rendelkezd vizsgalati
résztvevdk esetében az Aptima CV/TV teszttel torténd vizsgalat utan visszamaradt
mindkét Aptima kenetmintat PCR/bidirekcionalis szekvenalashoz hasznaltak fel annak
megallapitasara, hogy C. spp. vagy C. glabrata van-e jelen. A C. spp.-re vonatkozé
pozitiv szekvenalasi eredmény barmelyik Aptima kenetmintatipusban elegendé volt
a C. spp.-re vonatkozo pozitiv referenciaeredmény megallapitdsahoz mindkét Aptima
kenetmintatipusban, és vagy egy negativ Candida tenyésztési eredmény vagy egy
negativ PCR/bidirekcionalis szekvenalasi eredmény mindkét Aptima kenetmintaban
elegendd volt a C. spp.-re vonatkozo negativ referenciaeredmény megallapitasahoz
mindkét Aptima kenettipusban; hasonlé algoritmust kévettek a C. glabrata
referenciaeredmények megallapitasahoz.

* A beteg fert6zottségi statuszat (patient infection status, PIS) TV tekintetében két,
az FDA altal jovahagyott TV teszt — egy molekularis és egy tenyésztésen alapuld
teszt — kombinalt eredménye alapjan hataroztak meg. Legalabb az egyik vizsgalat
pozitiv eredménye elegendd volt ahhoz, hogy mindkét Aptima kenetminta tipusra
vonatkozéan pozitiv referenciaeredményt allapitsanak meg a TV tekintetében, és
mindkét vizsgalat negativ eredménye kellett ahhoz, hogy mindkét Aptima kenetminta
tipus esetében negativ referenciaeredményt allapitsanak meg a TV-re vonatkozoéan.

Az Aptima mintakat Aptima CV/TV vizsgalattal, a Panther rendszeren tesztelték harom
helyszinen.

A teljesitményjellemz8k minden egyes prospektiv modon gyjtétt mintatipusra a megfeleld
Kétoldali 95%-os konfidenciaintervallumokkal (Cl) egyutt a C. spp és a C. glabrata fert6zési
allapot, valamint a TV PIS fuggvényében lettek megbecsiulve.

A bevont 1519 tiineteket mutaté vizsgalati résztvevé kozil 17 személyt végul nem értékeltek,
és hat vizsgalati résztvevé nem volt értékelheté az Aptima CV/TV vizsgalat érvénytelen
végleges eredménye (n = 1), a hivelyi kenetminta hianya (n = 1), vagy ismeretlen Candida
fert6zottségi allapot vagy TV PIS (n = 4) miatt. A fennmaradd 1496 vizsgalati résztvevo
legalabb egy analit tekintetében értékelhetd volt legalabb egy mintatipusban. A 4. tablazat
mutatja az értékelhetd résztvevék demografiai adatait.
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Aptimae A Panther rendszer klinikai teljesitéképessége

4. tablazat: Az értékelheté vizsgalati résztvevék demografiai adatai

Jellemzdk Osszesen
Osszes, N N 1496
Atlag + SD 35,3+ 11,76
Eletkor (év) Median 33,0
Tartomany 14-79
14-17 5(0,3)
18-29 554 (37,0)
Korcsoport (év), n (%) 30-39 480 (32,1)
40-49 247 (16,5)
> 50 210 (14,0)
Azsiai 73 (4,9)
Fekete vagy afroamerikai 752 (50,3)
Etnikai hovatartozas, n (%) Fehér (Spanyolajku vagy latin-amerikai) 268 (17,9)
Fehér (Nem spanyolajku vagy latin-amerikai) 339 (22,7)
Egyéb’ 64 (4,3)

' Tartalmazza a betegek altal k6zolt egyéb, kevert és ismeretlen etnikumokat.

Az 1496 értékelhet6 vizsgalati résztvevotdl 1485 orvos altal levett hiivelyi kenetmintat

és 1477 beteg altal levett hiivelyi kenetmintat vontak be a Candida spp-re vonatkozé
elemzésekbe, 1483 orvos altal levett hlvelyi kenetmintat és 1475 beteg altal levett hivelyi
kenetmintat vontak be a C. glabratara vonatkoz6 elemzésekbe, és 1438 orvos altal levett
hivelyi kenetmintat és 1433 beteg altal levett hivelyi kenetmintat vontak be a TV-re
vonatkozé elemzésekbe.

Az Aptima CV/TV vizsgalat szenzitivitasat és specificitasat a C. spp vaginalis detektalasara
mindkét mintatipus esetében 6sszesitve és helyszinenként a 5. tablazat mutatja be.

A vizsgalat teljesitménye etnikai hovatartozas szerint rétegezve lathato a 6. tablazatban,
illetve klinikai allapot szerint a 7. tablazatban.

5. tablazat: Candida fajcsoport teljesitményjellemzbk mintavételi helyszin szerint a tlinetet mutatok
néknél

Orvos altal levett hiivelyi kenet Beteg altal levett hiivelyi kenet
Erzékenység % Specificitas % Erzékenység % Specificitas %
Vizsgaléhely N  Prev (%) (95% CI)? (95% Cl)* N  Prev (%) (95% CI)* (95% Cl)!
91,7 94,9 92,9 91,0
(88,7-94,0) (93,4-96,1) (90,0-95,0) (89,1-92,6)
Osszesen 1485 28,6 389/424 1007/1061 1477 28,6 392/422 960/1055
60,0 100 60,0 93,3
1 20 25,0 (23,1-88,2) (79,6-100) 20 25,0 (23,1-88,2) (70,2-98,8)
3/5 15/15 3/5 14/15
80,0 100
2 5 0,0 NC (37,6-96,4) 5 0,0 NC (56,6-100)
4/5 5/5
91,7 90,0 91,7 90,0
3 22 54,5 (64,6-98,5) (59,6-98,2) 22 54,5 (64,6-98,5) (59,6-98,2)
1112 9/10 1112 9/10
85,4 94,6 85,4 88,5
4 216 222 (72,8-92,8) (90,1-97,2) 213 225 (72,8-92,8) (82,7-92,5)
41/48 159/168 41/48 146/165
88,9 94,6 91,4 91,7
5 147 24,5 (74,7-95,6) (88,7-97,5) 144 24,3 (77,6-97,0) (85,0-95,6)
32/36 105/111 32/35 100/109
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5. tablazat: Candida fajcsoport teljesitményjellemzék mintavételi helyszin szerint a tlinetet mutatok
néknél (folytatas)

Orvos altal levett hiivelyi kenet Beteg altal levett hiivelyi kenet
Erzékenység %  Specificitas % Erzékenység % Specificitas %
Vizsgalohely N Prev (%) (95% ClI)’ (95% CI)' N Prev (%) (95% CI)’ (95% CI)'
100 98,0 95,7 95,9
6 72 31,9 (85,7-100) (89,3-99,6) 72 31,9 (79,0-99,2) (86,3-98,9)
23/23 48/49 22/23 47/49
93,0 94,8 90,7 89,6
7 197 21,8 (81,4-97,6) (90,1-97,3) 197 21,8 (78,4-96,3) (83,8-93,5)
40/43 146/154 39/43 138/154
100 100
8 1 0,0 NC (20,7-100) 1 0,0 NC (20,7-100)
11 17
87,2 100 93,6 90,2
9 108 43,5 (74,8-94,0) (94,1-100) 108 43,5 (82,8-97,8) (80,2-95,4)
41/47 61/61 44/47 55/61
100 81,8 100 72,7
10 17 35,3 (61,0-100) (52,3-94,9) 17 35,3 (61,0-100) (43,4-90,3)
6/6 9/11 6/6 8/11
89,5 96,2 94,7 96,2
1 71 26,8 (68,6-97,1) (87,0-98,9) 72 26,4 (75,4-99,1) (87,2-99,0)
17119 50/52 18/19 51/53
95,5 95,7 95,2 93,5
12 138 31,9 (84,9-98,7) (89,6-98,3) 135 31,1 (84,2-98,7) (86,6-97,0)
42/44 90/94 40/42 87/93
100 96,0 95,0 93,9
13 69 27,5 (83,2-100) (86,5-98,9) 69 29,0 (76,4-99,1) (83,5-97,9)
19/19 48/50 19/20 46/49
100 100 100 100
14 9 44,4 (51,0-100) (56,6-100) 9 44,4 (51,0-100) (56,6—100)
4/4 5/5 4/4 5/5
100 100 100 100
15 4 50,0 (34,2-100) (34,2-100) 4 50,0 (34,2-100) (34,2-100)
2/2 2/2 2/2 2/2
84,6 94,1 92,3 88,2
16 30 43,3 (57,8-95,7) (73,0-99,0) 30 43,3 (66,7-98,6) (65,7-96,7)
11/13 16/17 12/13 1517
92,9 92,3 96,4 90,4
17 80 35,0 (77,4-98,0) (81,8-97,0) 80 35,0 (82,3-99,4) (79,4-95,8)
26/28 48/52 27/28 47/52
92,3 88,3 96,2 88,3
18 86 30,2 (75,9-97,9) (77,8-94,2) 86 30,2 (81,1-99,3) (77,8-94,2)
24/26 53/60 25/26 53/60
100 95,5 100 88,6
19 75 41,3 (89,0-100) (84,9-98,7) 75 41,3 (89,0-100) (76,0-95,0)
31/31 42/44 31/31 39/44
100 97,2 100 97,2
20 39 7,7 (43,9-100) (85,8-99,5) 39 7,7 (43,9-100) (85,8-99,5)
3/3 35/36 3/3 35/36
86,7 95,3 86,7 89,1
21 79 19,0 (62,1-96,3) (87,1-98,4) 79 19,0 (62,1-96,3) (79,1-94,6)
13/15 61/64 13/15 57/64

Cl = konfidenciaintervallum, NC = nem szamithato, Prev = prevalencia.
1 Konfidenciaintervallum-pontszam.
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6. tablazat: Candida fajcsoport teljesitményjellemzék etnikai hovatartozas szerint a tiinetet mutaték néknél

Vizsgalati Erzékenység % Specificitas %
minta tipusa Etnikai hovatartozas N Prev (%) (95% CI)! (95% CI)!
91,7 (88,7-94,0) 94,9 (93,4-96,1)
Osszesen 1485 28,6 389/424 1007/1061
. 100 (83,2-100) 94,4 (84,9-98,1)
Azsiai 73 26,0 19/19 51/54
Fekete/afroamerikai 747 30,4 90’72(32/’;2_33’9) 94,04(;);/,572—(?5,8)
Orvos altal levett
hiivelyi kenet
. I . 93,4 (85,5-97,2) 93,7 (89,2-96,3)
Fehér (spanyolajki/latin-amerikai) 265 28,7 71/76 177/189
Fehér 336 238 91,3 (83,0-95,7) 97,7 (95,0-98,9)
(Nem spanyolajku/latin-amerikai) ’ 73/80 250/256
i 90,9 (72,2-97,5) 95,2 (84,2-98,7)
2
Egyéb 64 4.4 20/22 40/42
92,9 (90,0-95,0) 91,0 (89,1-92,6)
Osszesen 1477 28,6 392/422 960/1055
P 100 (82,4-100) 90,6 (79,7-95,9)
Azsiai n 254 18/18 48/53
Fekete/afroamerikai 745 30,6 90’82(3;3/’;2‘: 3.9) 89,4 4(685/541‘? 17
Beteg altal levett
hiivelyi kenet
. . - 93,4 (85,5-97,2) 89,9 (84,8-93,5)
Fehér (spanyolajku/latin-amerikai) 265 28,7 71/76 170/189
Fehér 332 235 96,2 (89,3-98,7) 95,3 (91,9-97,3)
(Nem spanyolajku/latin-amerikai) ’ 75/78 242/254
Egyéb? 64 344 95,5 (78,2-99,2) 90,5 (77,9-96,2)

21/22

38/42

Cl = konfidenciaintervallum, Prev = prevalencia
1 Konfidenciaintervallum-pontszam.

2 Tartalmazza a betegek altal kdzolt egyéb, kevert és ismeretlen etnikumokat.
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7. tablazat: Candida fajcsoport teljesitményjellemzék klinikai allapot szerint a tiinetet mutatok n6knél

Erzékenység %

Specificitas %

Mintavétel tipusa Klinikai allapot N'  Prev (%) (95%-o0s Cl)? (95%-0s Cl)?
91,7 (88,7-94,0) 94,9 (93,4-96,1)
Osszesen 1485 28,6 389/424 1007/1061
Antibiotikumok hasznélata 5 60,0 66,7 (20.8-93,9) 50,0(9,5-90.5)
2/3 1/2
Gombaellenes szerek 8 375 100 (43,9-100) 100 (56,6-100)
hasznalata ’ 3/3 5/5
Osztrogénterapia hasznalata 2 0,0 NC 100 (33/‘22_100)
Visszatéré vaginitises tlinetek 863 286 89,9 (85,5-93,0) 95,0 (92,9-96,4)
Orvos altal levett az elmult 12 hénapban ’ 222/247 585/616
hiivelyi kenet Védekezés nélkili kozosiles o o7 1 84,6 (66,5-93,8) 92,9 (84,3-96.9)
az elmult 24 éraban ’ 22/26 65/70
. 100 (74,1-100) 100 (70,1-100)
Terhesség 20 55,0 1M1 9/9
i 94,4 (81,9-98,5) 97,6 (91,5-99,3)
Menstruacioval 118 30,5 34/36 80/82
e - 92,5 (89,2-94,8) 94,4 (92,6-95,7)
Menstruacio nélkil 1210 29,6 331/358 804/852
- 80,0 (62,7-90,5) 96,9 (92,2-98,8)
Posztmenopauzalis 157 19,1 24/30 123/127
92,9 (90,0-95,0) 91,0 (89,1-92,6)
Osszesen 1477 28,6 392/422 960/1055
Antibiotikumok hasznalata 5 60,0 66,7 (20,8-93,9) 0.0(0,0-65.8)
2/3 0/2
Gombaellenes szerek 8 375 100 (43,9-100) 100 (56,6—100)
hasznalata ’ 3/3 5/5
Osztrogénterapia hasznalata 2 0,0 NC 100 (3;/‘22_100)
Visszatéré vaginitises tlinetek 859 286 90,7 (86,4-93,7) 91,2 (88,7-93,2)
Beteg altal levett az elmult 12 hénapban ’ 223/246 559/613
hivelyi kenet Védekezés nélkil kbzosiiles o 974 88,5 (71,0-96,0) 85,5 (75,3-91,9)
az elmult 24 oraban ’ 23/26 59/69
. 100 (74,1-100) 100 (72,2-100)
Terhesség 21 52,4 1M1 10110
< s 97,1 (85,5-99,5) 88,9 (80,2-94,0)
Menstruacioval 116 30,2 34/35 72/81
e s 93,0 (89,9-95,2) 91,0 (88,9-92,8)
Menstruacio nélkil 1207 29,7 333/358 773/849
. 86,2 (69,4-94,5) 92,0 (85,9-95,6)
Posztmenopauzalis 154 18,8 25/29 115/125

Cl = konfidenciaintervallum, NC = nem szamithato, Prev = prevalencia.

T A vizsgalati résztvevok tobb klinikai allapotrdl is beszamolhatnak; az alcsoportokba tartozé vizsgalati résztvevék szamainak
Osszege nem egyenld a vizsgalati résztvevék teljes szamaval.
2 Konfidenciaintervallum-pontszam.
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Az Aptima CV/TV vizsgalat szenzitivitasat és specificitasat a C. glabrata detektalasara
mindkét mintatipus esetében dsszesitve és helyszinenként a 8. tablazat mutatja be.
A vizsgalat teljesitménye etnikai hovatartozas szerint rétegezve lathaté a 9. tablazatban,

illetve klinikai allapot szerint a 10. tablazatban.

8. tablazat: Candida glabrata teljesitményjellemz&k mintavételi helyszin szerint a tiinetet mutatok

néknél
Orvos altal levett hiivelyi kenet Beteg altal levett hiivelyi kenet
Erzékenység %  Specificitas % Erzékenység % Specificitas %
Vizsgalohely N Prev (%) (95% ClI)! (95% CI)! N Prev (%) (95% ClI)? (95% CI)?
84,7 99,1 86,2 98,7
(73,5-91,8) (98,4-99,5) (75,1-92,8) (98,0-99,2)
Osszesen 1483 4,0 50/592 1411/14243 1475 3,9 50/584 1399/1417°
100 100 100 100
1 20 5,0 (20,7-100) (83,2-100) 20 5,0 (20,7-100) (83,2-100)
11 19/19 1M 19/19
100 100
2 5 0,0 NC (56,6—100) 5 0,0 NC (56,6—100)
5/5 5/5
100 100
3 22 0,0 NC (85,1-100) 22 0,0 NC (85,1-100)
22/22 22/22
66,7 98,5 75,0 97,0
4 216 5,6 (39,1-86,2) (95,8-99,5) 213 5,6 (46,8-91,1) (93,6-98,6)
8/12 200/203 9/12 195/201
100 100 100 99,3
5 146 4,8 (64,6—100) (97,3-100) 144 49 (64,6—100) (96,0-99,9)
717 140/140 717 136/137
100 98,6 100 98,6
6 72 2,8 (34,2-100) (92,3-99,7) 72 2,8 (34,2-100) (92,3-99,7)
2/2 69/70 2/2 69/70
71,4 97,3 71,4 97,8
7 197 7.1 (45,4-88,3) (93,8-98,8) 197 7.1 (45,4-88,3) (94,5-99,1)
10/14 178/183 10/14 179/183
100 100
8 1 0,0 NC (20,7-100) 1 0,0 NC (20,7-100)
11 11
100 100 100 99,1
9 108 1,9 (34,2-100) (96,5-100) 108 1,9 (34,2-100) (94,8-99,8)
2/2 106/106 2/2 105/106
100 100 100 100
10 17 5,9 (20,7-100) (80,6—100) 17 5,9 (20,7-100) (80,6-100)
11 16/16 11 16/16
100 98,5 100 98,6
11 71 4,2 (43,9-100) (92,1-99,7) 72 4,2 (43,9-100) (92,2-99,7)
3/3 67/68 3/3 68/69
100 100 100 99,2
12 138 2,9 (51,0-100) (97,2-100) 135 2,2 (43,9-100) (95,8-99,9)
4/4 134/134 3/3 131/132
100 100 100 98,5
13 69 1,4 (20,7-100) (94,7-100) 68 1,5 (20,7-100) (92,0-99,7)
11 68/68 11 66/67
100 100
14 9 0,0 NC (70,1-100) 9 0,0 NC (70,1-100)
9/9 9/9
100 100
15 4 0,0 NC (51,0-100) 4 0,0 NC (51,0-100)
4/4 4/4
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8. tablazat: Candida glabrata teljesitményjellemz&k mintavételi helyszin szerint a tiinetet mutatok

néknél (folytatas)
96,7 96,7
16 30 0,0 NC (83,3-99,4) 30 0,0 NC (83,3-99,4)
29/30 29/30
50,0 98,7 50,0 100
17 80 2,5 (9,5-90,5) (93,1-99,8) 80 2,5 (9,5-90,5) (95,3-100)
1/2 77178 1/2 78178
100 100 100 100
18 85 1,2 (20,7-100) (95,6-100) 85 1,2 (20,7-100) (95,6-100)
111 84/84 1/1 84/84
100 100 100 100
19 75 5,3 (51,0-100) (94,9-100) 75 5,3 (51,0-100) (94,9-100)
4/4 7171 4/4 7171
100 100 100 100
20 39 5,1 (34,2-100) (90,6-100) 39 5,1 (34,2-100) (90,6-100)
2/2 3737 2/2 37/37
100 98,7 100 98,7
21 79 3,8 (43,9-100) (92,9-99,8) 79 3,8 (43,9-100) (92,9-99,8)
3/3 75176 3/3 75/76

Cl = konfidenciaintervallum, NC = nem szamithato, Prev = prevalencia.

1 Konfidenciaintervallum-pontszam.
2 A 9 fals negativ eredményt mutatd minta kéziil egy sem mutatott C. glabrata névekedést kromogén agaron.

3 A 13 fals pozitiv eredményt mutaté minta kdziil 2 magas (4+), 2 alacsony (s2+) ndvekedést mutatott, 9 pedig nem mutatott
C. glabrata névekedést kromogén agaron.

4 A 8 fals negativ eredményt mutaté minta kéziil 7 nem mutatott, 1 pedig magas (4+) C. glabrata ndvekedést mutatott kromogén

agaron.

5 A 18 fals pozitiv eredményt mutaté minta kdziil 2 magas (4+), 2 alacsony (< 2+) névekedést mutatott, 14 pedig nem mutatott

C. glabrata névekedést kromogén agaron.

9. tablazat: Candida glabrata teljesitményjellemzk etnikai hovatartozas szerint a tiinetet mutatok néknél

Vizsgalati Erzékenység % Specificitas %
minta tipusa Etnikai hovatartozas N Prev (%) (95% CI)! (95% CI)!
84,7 (73,5-91,8) 99,1 (98,4-99,5)
Osszesen 1483 4,0 50/59 1411/1424
P 100 (43,9-100) 100 (94,7-100)
Azsiai 72 4,2 33 69/69
Fekete/afroamerikai 747 4,1 74,2 (56,8-86,3) 98,7 (97,6-99,3)
. 23/31 707/716
Orvos altal levett
hiivelyi kenet Fehér (spanyolajku/ 264 30 87,5 (52,9-97,8) 99,6 (97,8-99,9)
latin-amerikai) ’ 7/8 255/256
Fehér
. 100 (78,5-100) 99,1 (97,3-99,7)
(Nem spanyolajkd/ 336 4.2 14/14 319/322
latin-amerikai)
. 100 (43,9-100) 100 (94,1-100)
2
Egyéb 64 47 3/3 61/61
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9. tablazat: Candida glabrata teljesitményjellemzék etnikai hovatartozas szerint a tiinetet mutatok néknél

(folytatas)
Vizsgalati Erzékenység % Specificitas %
minta tipusa Etnikai hovatartozas N Prev (%) (95% CI)! (95% CI)!
. 86,2 (75,1-92,8) 98,7 (98,0-99,2)
Osszesen 1475 39 50/58 1399/1417
. 100 (43,9-100) 98,5 (92,1-99,7)
Azsiai 71 4,2 33 67/68
Fekete/afroamerikai 744 4,2 77,4 (60,2-88,6) 98,7 (97,6-99,3)
. 24/31 704/713
Beteg altal levett
hiivelyi kenet Fehér (spanyolaiki/ ., 30 87,5 (52,9-97,8) 99,2 (97,2-99,8)
latin-amerikai) ’ 718 254/256
Fehér
. 100 (77,2-100) 98,4 (96,4-99,3)
(Nem spanyolajkd/ 332 3.9 13/13 314/319
latin-amerikai)
Egyéb? 64 47 100 (43,9-100) 98,4 (91,3-99,7)

3/3

60/61

Cl = konfidenciaintervallum, Prev = prevalencia
" Konfidenciaintervallum-pontszam.

2 Tartalmazza a betegek altal kdzolt egyéb, kevert és ismeretlen etnikumokat.

10. téablézat: Candida glabrata teljesitményjellemzdk klinikai allapot szerint a tiinetet mutatok néknél

Mintavétel tipusa Klinikai allapot

N'  Prev (%)

Erzékenység %
(95%-os Cl)?

Specificitas %
(95%-0s Cl)?

84,7 (73,5-91,8)

99,1 (98,4-99,5)

Osszesen 1483 4,0 50/59 14111424
Antibiotikumok hasznélata 5 20,0 100 (20,7-100) 100 (51,0-100)
11 4/4
Gombaellenes szerek 8 125 100 (20,7-100) 100 (64,6—100)
hasznalata ’ 11 717
Osztrogénterapia hasznalata 2 0,0 NC 100 (3;/’22_100)
Visszatérd vaginitises tlinetek 861 39 88,2 (73,4-95,3) 99,0 (98,1-99,5)
Orvos 4altal levett az elmult 12 hénapban ’ 30/34 819/827
hivelyi kenet Védekezés nélkili kdzosilés o6 4o 100 (51,0~100) 100 (96,0~100)
az elmult 24 6raban ’ 4/4 92/92
] 95,0 (76,4-99,1)
Terhesség 20 0,0 NC 19/20
i 100 (43,9-100) 100 (96,7-100)
Menstruacioval 117 2,6 33 114/114
e s 80,4 (66,8-89,3) 99,1 (98,4-99,5)
Menstruacio nélkil 1209 3,8 37/46 1153/1163
- 100 (72,2-100) 98,0 (94,2-99,3)
Posztmenopauzalis 157 6,4 10/10 144/147
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10. tablazat: Candida glabrata teljesitményjellemzék klinikai allapot szerint a tiinetet mutaték néknél

(folytatas)

Erzékenység %

Specificitas %

Mintavétel tipusa Klinikai allapot N'  Prev (%) (95%-o0s Cl)? (95%-o0s Cl)?
86,2 (75,1-92,8) 98,7 (98,0-99,2)
Osszesen 1475 3,9 50/58 1399/1417
Antibiotikumok hasznalata 5 20,0 100 (20,7-100) 100 (51,0-100)
11 4/4
Gombaellenes szerek 8 125 100 (20,7-100) 100 (64,6—100)
hasznalata ’ 1M 77
Osztrogénterapia hasznalata 2 0,0 NC 100 (3;/’22_100)
Visszatéré vaginitises tlinetek 858 40 91,2 (77,0-97,0) 99,2 (98,3-99,6)
Beteg altal levett az elmult 12 hénapban ’ 31/34 817/824
hiivelyi kenet Védekezés nélkil kézosilés o 4o 100 (51,0-100) 100 (95,9-100)
az elmult 24 éraban ’ 4/4 91/91
. 90,5 (71,1-97,3)
Terhesség 21 0,0 NC 19/21
. 100 (43,9-100) 100 (96,7-100)
Menstruacioval 116 2,6 3/3 13/113
e - 84,8 (71,8-92,4) 99,0 (98,2-99,4)
Menstruacioé nélkiil 1205 3,8 30/46 11471159
- 88,9 (56,5-98,0) 95,9 (91,3-98,1)
Posztmenopauzalis 154 5,8 8/9 139/145

Cl = konfidenciaintervallum, NC = nem szamithat, Prev = prevalencia.
T A vizsgalati résztvevék tébb klinikai allapotrdl is beszamolhatnak; az alcsoportokba tartozé vizsgélati résztvevék
szamainak 0sszege nem egyenl§ a vizsgalati résztvevék teljes szamaval.

2 Konfidenciaintervallum-pontszam.

A C. glabrata varhatdan alacsony prevalenciaja miatt az Aptima CV/TV vizsgalat teljesitményét
mesterséges mintak felhasznalasaval is értékelték, hogy kiegészitsék a klinikai vizsgalatban
gyUjtott adatokat. A mesterséges mintadkat szimulalt hiivelyi kenet matrixhoz a C. glabrata

Ot kllénboz6 térzsének hozzaadasaval készitették, a vizsgalat LoD-jének 3x, 10x és 20x-0s
koncentracidjaban. Csak a matrixot tartalmazé valodi negativ mintakat is teszteltek. Az egyezés
100%-o0s volt az 6sszes mesterséges minta esetében (lasd 11. tablazat).

11. tablazat: Candida glabrata mesterséges minta egyezés

C. glabrata C. glabrata PPA % NPA %
N pozitiv negativ (95% CI)’ (95% CI)’
Valés negativ 60 0 60 NC (94’10(1(; 00)
SR o b
Kéziﬁg;e[]opoozmv 15 15 0 (79,:3(12 00) NC
oonton) ™ 15 0 (79.6.100) N

NC = nem szamithatd, LoD = kimutatasi hatarérték, NPA = negativ szazalékos egyezés, PPA = pozitiv
szazalékos egyezés
" Konfidenciaintervallum-pontszam.
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Az Aptima CV/TV vizsgalat szenzitivitasat és specificitasat a TV detektalasara mindkét
mintatipus esetében dsszesitve és helyszinenként a 12. tablazat mutatja be. A vizsgalat
teljesitménye etnikai hovatartozas szerint rétegezve lathaté a 13. tablazatban, illetve klinikai
allapot szerint a 14. tablazatban.

12. tablazat: Trichomonas vaginalis teljesitményjellemzbk mintavételi helyszin szerint a tiinetet mutatok n6knél

Orvos altal levett hiivelyi kenet Beteg altal levett hiivelyi kenet
Erzékenység % Specificitas % Erzékenység % Specificitas %
Vizsgéaléhely N  Prev (%) (95% Cl)? (95% CI)’ N  Prev (%) (95% CIy’ (95% CIy’
96,5 95,1 97,1 98,9
(92,0-98,5) (93,8-96,2) (92,9-98,9) (98,2-99,4)
Osszesen 1438 9,9 137/1422 1233/1296° 1433 9,8 136/1404 1279/1293%
100 100 100 100
1 16 6,3 (20,7-100) (79,6-100) 16 6,3 (20,7-100) (79,6-100)
11 15/15 1M 15/15
100 100
2 1 0,0 NC (20,7-100) 1 0,0 NC (20,7-100)
17 1M
100 100 100 100
3 21 95 (34,2-100) (83,2-100) 21 95 (34,2-100) (83,2-100)
2/2 19/19 2/2 19/19
97,3 83,5 100 98,9
4 213 174 (86,2-99,5) (77,3-88,3) 211 17,1 (90,4-100) (95,9-99,7)
36/37 147/176 36/36 173/175
100 98,5 100 100
5 145 7,6 (74,1-100) (94,7-99,6) 143 7,7 (74,1-100) (97,2-100)
11/11 132/134 1/11 132/132
100 98,5 100 100
6 68 1,5 (20,7-100) (92,0-99,7) 68 1,5 (20,7-100) (94,6-100)
11 66/67 1M 67/67
100 83,3 100 93,3
7 197 23,9 (92,4-100) (76,6-88,4) 197 23,9 (92,4-100) (88,2-96,3)
47147 125/150 47/47 140/150
100 100
8 1 100,0 (20,7-100) NC 1 100,0 (20,7-100) NC
11 1M
100 100 100 100
9 105 38 (51,0-100) (96,3-100) 105 38 (51,0-100) (96,3-100)
4/4 101/101 4/4 101/101
100 100
10 17 0,0 NC (81,6-100) 17 0,0 NC (81,6-100)
17117 17117
80,0 93,8 80,0 100
1 70 7.1 (37,6-96,4) (85,2-97,6) 71 7.0 (37,6-96,4) (94,5-100)
4/5 61/65 4/5 66/66
75,0 100 75,0 100
12 130 3,1 (30,1-95,4) (97,0-100) 129 3,1 (30,1-95,4) (97,0-100)
3/4 126/126 3/4 125/125
100 96,8 100 98,4
13 69 10,1 (64,6-100) (89,0-99,1) 69 10,1 (64,6-100) (91,4-99,7)
717 60/62 717 61/62
100 100
14 8 0,0 NC (67,6-100) 8 0,0 NC (67,6-100)
8/8 8/8
0,0 100 0,0 100
15 4 25,0 (0,0-79,3) (43,9-100) 4 25,0 (0,0-79,3) (43,9-100)
0/1 3/3 0/1 3/3
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12. tablazat: Trichomonas vaginalis teljesitményjellemz8k mintavételi helyszin szerint a tiinetet mutatok néknél
(folytatas)

Orvos altal levett hiivelyi kenet Beteg altal levett hiivelyi kenet

Erzékenység %  Specificitas % Erzékenység % Specificitas %

Vizsgaldshely N  Prev (%) (95% CI)' (95% CI)! N  Prev (%) (95% Cl)! (95% Cl)!
100 100 100 100
16 28 10,7 (43,9-100) (86,7-100) 28 10,7 (43,9-100) (86,7-100)
3/3 25/25 313 25/25
100 100 100 98,6
17 74 2,7 (34,2-100) (94,9-100) 74 2,7 (34,2-100) (92,5-99,8)
212 72/72 2/2 7172
100 100 100 100
18 83 4,8 (51,0-100) (95,4-100) 83 4,8 (51,0-100) (95,4-100)
4/4 79/79 4/4 79/79
66,7 100 66,7 100
19 71 4,2 (20,8-93,9) (94,7-100) 71 4,2 (20,8-93,9) (94,7-100)
2/3 68/68 2/3 68/68
100 100
20 39 0,0 NC (91,0-100) 39 0,0 NC (91,0-100)
39/39 39/39
100 100 100 100
21 78 11,5 (70,1-100) (94,7-100) 77 10,4 (67,6-100) (94,7-100)
9/9 69/69 8/8 69/69

Cl = konfidenciaintervallum, NC = nem szamithato, Prev = prevalencia.

1 Konfidenciaintervallum-pontszam.

2 Az 5 fals negativ eredményt mutaté minta kéziil 3 negativ lett egy masodik, FDA altal jovahagyott TV NAAT-tal.
3 A 63 fals pozitiv eredményt mutaté minta kéziil 56 pozitiv lett egy masodik, FDA éltal jovahagyott TV NAAT-tal.
4 A 4 fals negativ eredményt mutaté minta koziil 3 negativ lett egy masodik, FDA altal jovahagyott TV NAAT-tal.
5 A 14 fals pozitiv eredményt mutaté minta kdzil 8 pozitiv lett egy masodik, FDA altal jovahagyott TV NAAT-tal.

13. téablézat: Trichomonas vaginalis teljesitményjellemzék etnikai hovatartozas szerint a tiinetet mutatok

néknél

Vizsgalati minta

Erzékenység %

Specificitas %

tipusa Etnikai hovatartozas N Prev (%) (95% CI)? (95% CI)*
96,5 (92,0-98,5) 95,1 (93,8-96,2)
Osszesen 1438 9,9 137/142 1233/1296
. 100 (51,0-100) 98,4 (91,5-99,7)
Azsiai 67 6,0 4/4 62/63
. 98,1 (93,2-99,5) 93,3 (91,0-95,0)
) Fekete/afroamerikai 727 14,2 101/103 582/624
Orvos altal levett
hiivelyi kenet Fehér (spanyolajku/ 257 66 94,1 (73,0-99,0) 95,0 (91,5-97,1)
latin-amerikai) ’ 16/17 228/240
Fehér
. 84,6 (57,8-95,7) 97,4 (95,0-98,7)
(Nem spanyolajkd/ 326 4.0 1113 305/313
latin-amerikai)
. 100 (56,6—100) 100 (93,6—100)
2
Egyéb 61 8.2 5/5 56/56
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A Panther rendszer klinikai teljesitoképessége

13. tablazat: Trichomonas vaginalis teljesitményjellemzk etnikai hovatartozés szerint a tiinetet mutatok

néknél (folytatas)

Vizsgalati minta

Erzékenység %

Specificitas %

tipusa Etnikai hovatartozas N Prev (%) (95% CI)? (95% CI)!
97,1 (92,9-98,9) 98,9 (98,2-99,4)
Osszesen 1433 9,8 136/140 1279/1293
. 100 (51,0-100) 100 (94,2-100)
Azsiai 66 6,1 4/4 62/62
Fekete/afroamerikai 724 14,0 98,0 (93,1-99,5) 98,7 (97,5-99,3)
. 99/101 615/623
Beteg altal levett
hiivelyi kenet Fehér (spanyolajku/ 258 6.6 94,1 (73,0-99,0) 97,9 (95,2-99,1)
latin-amerikai) ’ 16/17 236/241
Fehér
- 92,3 (66,7-98,6) 99,7 (98,2-99,9)
(Nem spanyolajkd/ 324 40 12113 310/311
latin-amerikai)
Egyéb? 61 8,2 100 (56,6—100) 100 (93,6-100)

5/5

56/56

CI = konfidenciaintervallum, Prev = prevalencia
1 Konfidenciaintervallum-pontszam.

2 Tartalmazza a betegek altal kdzolt egyéb, kevert és ismeretlen etnikumokat.

14. tablazat: Trichomonas vaginalis teljesitményjellemzék klinikai allapot szerint tlineteket mutatd néknél

Mintavétel tipusa Klinikai allapot

N'  Prev (%)

Erzékenység %
(95%-os Cl)?

Specificitas %
(95%-o0s Cl)?

96,5 (92,0-98,5)

95,1 (93,8-96,2)

Osszesen 1438 9,9 137/142 1233/1296
Antibiotikumok hasznalata 5 0,0 NC 100 (556/’56_100)
Gombaellen’es szerek 7 0.0 NG 100 (64,6—100)
hasznalata 77
Osztrogénterapia hasznalata 2 0,0 NC 100 (3;'/’22_100)
Visszatéré vaginitises tlnetek 841 81 95,6 (87,8-98,5) 94,7 (92,9-96,1)
Orvos altal levett az elmalt 12 hénapban ’ 65/68 732/773
hivelyi kenet Védekezés nélkiili kozdsilés 04 128 91,7 (64,6-98,5) 96,3 (89,8-98,7)
az elmdult 24 6raban ’ 1112 79/82
. 66,7 (20,8-93,9) 100 (81,6—100)
Terhesség 20 15,0 /3 17117
s 90,9 (62,3-98,4) 97,0 (91,6-99,0)
Menstruacioval 112 9,8 10/11 08/101
i L 97,4 (92,7-99,1) 95,3 (93,8-96,4)
Menstruacio nélkul 1176 9,9 141117 1009/1059
- 92,9 (68,5-98,7) 92,6 (87,0-96,0)
Posztmenopauzalis 150 9,3 1314 126/136
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Aptimae

14. tablazat: Trichomonas vaginalis teljesitményjellemzék klinikai allapot szerint tiineteket mutaté néknél

(folytatas)

Erzékenység %

Specificitas %

Mintavétel tipusa Klinikai allapot N'  Prev (%) (95%-o0s Cl)? (95%-o0s CI)?
2 97,1 (92,9-98,9) 98,9 (98,2-99,4)
Osszesen 1433 98 136/140 1279/1293
Antibiotikumok hasznalata 5 0,0 NC 100 (556/‘56_100)
Gombaellen’es szerek 7 0,0 NG 100 (64,6—100)
hasznalata 77
Osztrogénterapia hasznalata 2 0,0 NC 100 (3;'/’22_100)
Visszatéré vaginitises tlinetek 839 80 97,0 (89,8-99,2) 98,4 (97,3-99,1)
Beteg altal levett az elmult 12 hénapban ’ 65/67 760/772
hiivelyi kenet Védekezés nélkiili kdzdsilés 93 129 100 (75,8—100) 100 (95,5-100)
az elmult 24 éraban ’ 12/12 81/81
. 66,7 (20,8-93,9) 100 (82,4-100)
Terhesség 21 14,3 /3 18/18
A 90,9 (62,3-98,4) 99,0 (94,6-99,8)
Menstruacioval 112 9,8 10/11 100/101
P 97,4 (92,6-99,1) 98,9 (98,0-99,4)
Menstruacio nélkul 1173 9,8 112/115 1046/1058
- 100 (78,5-100) 99,3 (95,9-99,9)
Posztmenopauzalis 148 9,5 14114 133/134

Cl = konfidenciaintervallum, NC = nem szamithato, Prev = prevalencia.

T A vizsgalati résztvevék tébb klinikai allapotrdl is beszamolhatnak; az alcsoportokba tartozo vizsgélati résztvevék szamainak
osszege nem egyenld a vizsgalati résztvevék teljes szamaval.
2 Konfidenciaintervallum-pontszam.

Tobb kérokozd egylttes detektalasi aranyai az 6sszes célpont tekintetében érvényes
és meggy6z6 Aptima CV/TV vizsgalati és referenciaeredményekkel rendelkezé mintakra
kiszamitva a 15. tablazatban talalhatok.

15. tablazat: Aptima CV/TV vizsgalattal t6bb kérokozé egyiittes detektalasanak aranyai tiineteket mutato
néknél

Orvos altal vett
Hiivelyi kenetek

Beteg altal levett minta

Detektalt analitok Hiivelyi kenetek

C. spp csoport és C. glabrata 1,4% (21/1487) 1,6% (23/1478)

C. spp csoport és TV 2,7% (40/1487) 3,1% (46/1478)

C. spp és C. glabrata és TV 0,3% (4/1487) 0,3% (5/1478)

C. glabrata és TV 0,2% (3/1487) 0,1% (1/1478)

Osszesen 4,6% (68/1487) 5,1% (75/1478)

A hivelyi mikrobiombeli egyensuly felborulasanak kimutatasa fontos a kezelési dontések
szempontjabdl. Bar az Aptima CV/TV vizsgalatot nem tervezték tliinetmentes néktél szarmazoé
mintak vizsgalatara, a vulvovaginalis candidiasissal 6sszefliggésbe hozhat6é és az Aptima
CV/TV vizsgalat altal detektalt mikroorganizmusok tinetmentes nékben is jelen lehetnek. Az
Aptima CV/TV vizsgalat célpontjainak jelenlétét orvos altal, 171 tinetmentes n6tél vett hivelyi
kenetmintaban vizsgaltak. Az Aptima CV/TV vizsgalat C. spp és C. glabrata detektalasi
aranyanak o6sszefoglalasa a 16. tablazatban lathaté a multicentrikus vizsgalatra vonatkozoéan
Osszesitve és etnikai hovatartozas szerint.
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16. tablazat: Pozitivitas az Aptima CV/TV vizsgalat alapjan tiinetmentes néknél

%-os pozitivitas (pozitiv mintak szama / érvényes eredménnyel tesztelt mintak szama)

C. spp csoport C. glabrata
Osszesen 21,1% (36/171) 8,8% (15/171)
Azsiai 0,0% (0/5) 0,0% (0/5)
Fekete/afroamerikai 28,0% (21/75) 12,0% (9/75)
Fehér o o
(Spanyolajku/latin-amerikai) 17.1% (7/41) 4.9% (2/41)
Fehér o o
(Nem spanyolajku/latin-amerikai) 11.6% (5/43) 7.0% (3/43)
Egyéb' 42,9% (3/7) 14,3% (1/7)

' Tartalmazza a betegek altal k6zolt egyéb, kevert és ismeretlen etnikumokat.

A klinikai teljesitbképesség megallapitasa érdekében 6sszesen 3295 orvos és beteg
altal, tineteket mutatd és tinetmentes vizsgalati résztvevoktdl levett mintat dolgoztak

fel Aptima CV/TV vizsgélattal érvényes futtatasban. Ezek kozul 1,7%-nak lett érvénytelen
az els6 eredménye. Ismételt vizsgalattal 0,5% maradt érvénytelen, és ezeket kizartak
minden elemzeésbdl.
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A Panther rendszer analitikai teljesitménye

Analitikai szenzitivitas

Az Aptima CV/TV vizsgalat analitikai érzékenységét/kimutatasi hatarértékét (LoD) gyjtott
negativ klinikai mintaban vagy SVSM-ben higitott cél mikroorganizmusokat tartalmazo
panelsorok tesztelésével hataroztak meg. Minden paneltagbdl legalabb 20 ismétlést teszteltek
mindkét reagens-tétellel, igy paneltagonként legalabb 40 ismétléssel. Probit-elemzést végeztek
a 95%-os elbre jelzett kimutatasi hatarertékek elballitasahoz minden mikroorganizmusra
vonatkozdan. Az elbre jelzett kimutatasi hatarértékek a 17. tablazatban lathatok.

17. tablézat: Az Aptima CV/TV vizsgalat kimutatési hatarértéke

Mikroorganizmus Elére jelzett kimutatasi hatar Koncentracio Egységek
C. albicans 95% 4439 CFU/ml
C. glabrata 95% 41 CFU/ml
C. parapsilosis’ 95% 9416 CFU/mI
C. tropicalis’ 95% 811 CFU/mI
C. dubliniensis’ 95% 1176 CFU/ml
TV 95% 0,0024 Sejt/ml

CFU = koloniaképzd egységek
' Szimulalt hiivelyi kenet matrixban tesztelve

Analitikai inkluzivitas
Minden Candida cél organizmus 6t torzsét tesztelték SVSM-bél lizatum kimutatassal
3x LoD mellett a C. albicans, C. parapsilosis, C. tropicalis, C. dubliniensis és C. glabrata
esetében. A TV kilenc torzsét, koztuk egy metronidazol-rezisztens torzset teszteltek SVSM-bél
sejtlizatum kimutatassal, 3x LoD mellett. Az Aptima CV/TV vizsgalat minden vizsgalt Candida
torzs esetében pozitiv volt 3x LoD mellett. A kilenc TV torzsbél nyolcat, kdztik a metronidazol-
rezisztens torzset detektaltak 3x LoD mellett. A TV egy torzsét 4x LoD mellett detektaltak.
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Keresztreaktivitas és mikrobialis interferencia

A keresztreaktivitast és a mikrobialis interferenciat az Aptima CV/TV vizsgalattal megcélzottakkal
szoros kapcsolatban allo, valamint a vizsgalattal nem célzott mikroorganizmusok jelenlétében
értékelték. Egy 64 mikroorganizmusbdl és human sejtvonalakbdl allé panelt (18. tablazat)
vizsgaltak SVSM-bél 3x LoD C. albicans, C. glabrata vagy TV hidanyaban vagy jelenlétében.

A 18. tablazatban felsorolt koncentraciokban a vizsgélt 64 mikroorganizmus egyikével sem
észleltek keresztreaktivitast vagy mikrobialis interferenciat az Aptima CV/TV vizsgalatban.

18. tablazat: Keresztreaktivitas és mikrobialis interferencia panel

Mikroorganizmus

Koncentracio

Mikroorganizmus

Koncentracié

Acinetobacter Iwoffii

1x108 CFU/m

Herpes simplex virus |

1x10* TCID 50/ml

Actinomyces israelii

1x108 CFU/m

Herpes simplex virus Il

1x10* TCID 50/ml

Alcaligenes faecalis

1x108 CFU/m

Klebsiella pneumoniae

1x108 CFU/m

Atopobium vaginae

1x108 CFU/m

Lactobacillus acidophilus

1x108 CFU/m

Bacteroides fragilis

1x108 CFU/m

Lactobacillus crispatus

1x108 CFU/m

Bifidobacterium adolescentis

1x108 CFU/m

Lactobacillus gasseri

1x108 CFU/m

BVAB-1' 1x10° kopia/ml Lactobacillus iners 1x108 CFU/ml
BVAB-2' 1x10° kopia/ml Lactobacillus jensenii 1x108 CFU/ml
Campylobacter jejuni 1x108 CFU/mI Lactobacillus mucosae 1x10® CFU/ml

Candida catenulata

1x108 CFU/m

Leptotrichia buccalis

1x108 CFU/m

Candida famata?

5x10° CFU/ml

Listeria monocytogenes

1x108 CFU/m

Candida guilliermondii

1x108 CFU/m

Megasphaera 1-es tipus’

1x10° képia/ml

Candida haemulonii

1x108 CFU/m

Mobiluncus curtisii

1x108 CFU/mI

Candida inconspicua

1x108 CFU/m

Mycoplasma genitalium

1x108 CFU/m

Candida kefyr

1x108 CFU/m

Mycoplasma hominis

1x108 CFU/m

Candida krusei

1x108 CFU/m

Neisseria gonorrhoeae

1x108 CFU/m

Candida lusitaniae

1x108 CFU/m

Peptostreptococcus magnus

1x108 CFU/mI

Candida norvegica

1x108 CFU/m

Pentatrichomonas hominis

1x10° sejt/ml

Candida orthopsilosis

1x108 CFU/m

Pichia fermentans

1x108 CFU/m

Chlamydia trachomatis

1x108 IFU/ml

Prevotella bivia

1x108 CFU/m

Clostridium difficile

1x108 CFU/m

Propionibacterium acnes

1x108 CFU/m

Corynebacterium genitalium

1x108 CFU/m

Proteus vulgaris

1x108 CFU/mI

Cryptococcus neoformans

1x108 CFU/m

SiHa sejtek

1x10* sejt/ml

Eggerthella lenta

1x108 CFU/m

Sneathia amnii

1x108 CFU/mI

Enterobacter cloacae

1x108 CFU/m

Staphylococcus aureus

1x108 CFU/m

Enterococcus faecalis

1x108 CFU/m

Staphylococcus epidermidis

1x108 CFU/m

Escherichia coli

1x108 CFU/m

Streptococcus agalactiae

1x108 CFU/m

Fusobacterium nucleatum

1x108 CFU/m

Streptococcus pyogenes

1x108 CFU/m

Gardnerella vaginalis

1x108 CFU/m

Treponema pallidum’

1x10° képia/ml

Haemophilus ducreyi

1x108 CFU/m

Trichomonas tenax

1x10° sejt/ml

Hela sejtek

1x10* sejt/ml

Ureaplasma parvum

1x108 CFU/m

HIV

1x10°% képia/ml

Ureaplasma urealyticum

1x108 CFU/m

CFU = telepképz6 egység; IFU = zarvanyképz6 egység; TCID50 = a szbvettenyészetek 50%-at megfert6z6 dozis

1 In vitro transzkripcio6 tesztelve.

2 A Candida famata-val valo keresztreaktivitas 5 x 10° CFU/ml-nél nagyobb koncentracidban volt megfigyelhet6.
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Interferencia

Tesztelték az Aptima CV/TV vizsgalatot potencialisan zavard anyagokat. A paneleket SVSM-ben
készitették el, és értékelték a vizsgalat szenzitivitasara és specificitasara gyakorolt lehetséges
hatasokat. A szenzitivitasi teljesitményt kilon-kilon értékelték a C. albicans, a C. glabrata és

a TV esetében, 3x LoD lizatum hozzaadasaval. Az sszes anyagot tartalmazo6 negativ paneleket
a specificitas szempontjabdl is értékelték.

A kovetkez6 exogén és endogén anyagok jelenlétében nem észleltek interferenciat
a 19. tablazatban felsorolt koncentracidkban.

19. tablazat: Zavaré anyagok panel

Anyag Végsé koncentracio'
Teljes vér 5% (VIV)
Leukocitak 1x108 sejt/ml

Nyalka 5% (VIV)

Ondéfolyadék 5% (VIV)
Fogamzasgatlé hab 5 wiv%
Fogamzasgatlé film 5 wiv%

Tioconazol? 2 W%
Intimzuhany 5 wiv%
Progeszteron 5 wiv%
Osztradiol 5 wiv%
Aciklovir 5 wiv%
Metronidazol 5 wiv%
Aranyérkrém 5 wiv%
Hiivelyi nedvesité gél® 0,5 wv%
Sikositoszer 5% (VIV)
Spermicid 5 wiv%
Gombaellenes 5 wiv%
Dezodor/spray 5 wiv%
Jégecet* 4% (VIV)
Vagisil krém 5 wiv%

W/V = vegyesszazalék; VIV = térfogatszazalék.

T A végs6 koncentraciok a mintaban megtalalhaté végsé koncentraciot jelentik a Panther készllékkel tortént teszteléskor.
2 Tioconazol 6,5%-0s kendcs: Interferenciat figyeltek meg >3% W/V mellett minden analittal. 2% W/V mellett nem volt
megfigyelhetd interferencia egyetlen analit esetében sem.

3 Hivelyi nedvesité gél: Interferenciat figyeltek meg =1 w/v% értéken a C. albicans, 5 wiv% értéken a C. glabrata

és >3 w/iv% értéken a TV esetében. A C. albicans esetében 0,5 w/v%, a C. glabrata esetében 4 wiv%, a TV esetében
pedig 2 w/v% mellett nem észleltek interferenciat.

4 Jégecet: A C. albicans esetében 5 v/v%-nal interferenciat figyeltek meg. A C. albicans esetében 4 viv%, a C. glabrata
esetében 5 v/iv% és a TV esetében 5 v/iv% mellett nem észleltek interferenciat.
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Laboratériumon beliili pontossagi

A laboratériumon bellli pontossagot harom Panther rendszeren értékelték egy helyszinen.
Harom kezel§ végezte a vizsgalatokat 22 napon keresztll és harom reagenstétellel. Minden
kezelé naponta két futtatast végzett egy héttagu panellel. Minden futtatas harom ismétlést
tartalmazott az egyes paneltagokbdl.

A paneltagok C. albicans, C. glabrata vagy TV SVSM-be helyezésével késziltek. A hat
pozitiv paneltag a C. albicanst alacsony és kdzepesen pozitiv, a C. glabrata-t alacsony
és kozepesen pozitiv, a TV-t pedig alacsony és kdzepesen pozitiv szinten célozta meg.
Egy negativ paneltag olyan matrixot tartalmazott, amelyhez nem adtak célanalitokat.

A CV/TV szazalékos pozitiv eredmények a 20. tablazatban talalhatok. Az Aptima CV/TV
vizsgalat jelvariabilitdsat (TTime) szintén kiszamitottdk az analit pozitiv paneltagoknal.

A berendezések, a kezelbk, a tételek, a napok és a futtatasok koézotti, a futtatason bellli
és az Osszesitett variabilitast a 21. tablazat mutatja be.

20. tablazat: Pontossag — az Aptima CV/TV vizsgalat és a vart eredmények kbzétti egyezés

Szazalékos pozitivitas

Panel (analit 6sszetétel) Pozitiv / Osszes n Varhaté pozitivitas (95%-os Cl)

Negativ (SVSM) (0/162) 0% 0(0,0-2,3)
Alacsony pozitiv (C. albicans) (162/162) 295% 100 (97,7-100,0)
Alacsony pozitiv (C. glabrata) (162/162) 295% 100 (97,7-100,0)
Alacsony pozitiv (TV) (162/162) 295% 100 (97,7-100,0)
Kozepesen pozitiv (C. albicans) (162/162) 295% 100 (97,7-100,0)
Kbzepesen pozitiv (C. glabrata) (162/162) 295% 100 (97,7-100,0)
Kozepesen pozitiv (TV) (162/162) 295% 100 (97,7-100,0)

21. tébldzat: Az Aptima CV/TV vizsgalat jelvariabilitadsa paneltagok szerint

Napok Berendezések Kezel6k Tételek Tételek Futtatasokon
; kozott kozott kozott kozott beliil beliili Osszesen
Panel Atlagos
Leiras N TTime SD CV(%) SD CV(%) SD CV(%) SD CV(%) SD CV(%) SD CV(%) SD CV (%)
C. albicans

.. 162 1496 0,12 082 000 0,00 0,24 159 054 358 023 152 028 184 0,70 4,66
Alacsony pozitiv

C. glabrata

.. 162 21,07 0,00 000 0,215 069 025 1,18 0,94 065 019 089 040 191 055 259
Alacsony pozitiv

TV

.. 162 24,09 000 000 033 138 022 093 001 005 021 087 059 246 0,75 3,09
Alacsony pozitiv

C. albicans

. . 14,62 0,11 0,72 000 000 0,22 147 043 295 026 1,77 024 162 060 4,14
Kdzepesen pozitiv

C. glabrata

.. . 20,63 0,00 0,00 0,00 o000 0,26 127 031 150 026 125 052 251 0,71 342
Kézepesen pozitiv

TV

.. .. 162 2273 0,00 000 0,12 054 024 108 0,48 080 0,28 1,23 0,41 1,79 0,59 2,61
Kézepesen pozitiv

CV = variacios koefficiens; SD = széras; TTime = kiiszdbidd.
Megjegyzés: A variabilitas bizonyos tényez6k hatasara negativ szamértéket is felvehet. Ez abban az esetben fordulhat el6,
ha ezen tényez6k miatt a variabilitds rendkivil alacsony. Ezekben az esetekben az SD és a CV feltlintetett értéke 0,00.
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Tarsfertozés

Egy tarsfert6zésekkel foglalkozo vizsgalatban értékelték az Aptima CV/TV vizsgalat képességét
a C. spp, a C. glabrata és a TV detektalasara, amikor egynél tdbb mikroorganizmus volt jelen
ugyanabban a vizsgalati mintaban. Az SVSM-ben egylittesen vizsgaltak egy cél lizatum

és a koncentraciok a 22. tablazatban talalhatok. Minden vizsgalat 100%-o0s detektalassal zarult
mindkét jelen Iévé célpont esetében, kivéve a C. glabrata alacsony (3% LoD) és a TV magas
(1x10* sejt/ml vagy 1x10° sejt/ml) kombinacidjat. Tovabbi vizsgalatokat végeztek, amelyek

az C. glabrata alacsony (3x LoD) és a TV magas (1x103 sejt/ml) kombinaciéjanak 100%-os
detektalasat eredményezték.

22. tablazat: Tarsfert6zés panel

Paneltag C. albicans koncentracio C. glabrata koncentracio TV koncentracio
C. albicans Alacsony; C. glabrata Magas 13 317 CFU/ml! 1x108 CFU/ml N/A
C. albicans alacsony; TV magas 13 317 CFU/ml’ N/A 1x105 sejt/ml
C. glabrata alacsony; TV magas N/A 123 CFU/mI? 1x103 sejt/ml
C. albicans Magas; C. glabrata Alacsony 1x108 CFU/ml 123 CFU/mI? N/A
C. albicans magas; TV alacsony 1x10% CFU/ml N/A 0,0072 sejt/ml®
C. glabrata magas; TV alacsony N/A 1x108 CFU/mI 0,0072 sejt/ml®

CFU = koloniaképzd egységek
1 3x LoD C. albicans.

2 3x LoD C. glabrata.

3 3% LoD TV.
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