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Informacje ogélne Panther Fusion® MRSA

Informacje ogodlne

Przeznaczenie

Test Panther Fusion™ MRSA to zautomatyzowany test diagnostyczny in vitro, ktéry wykorzystuje
odczynniki Invader Plus™ do jakosciowego wykrywania i réznicowania DNA bakterii
Staphylococcus aureus (SA) i bakterii Staphylococcus aureus opornych na metycyline (MRSA)
w wymazach z nosa. Test jest przeznaczony do uzycia z systemem Panther Fusion jako pomoc
w zapobieganiu i kontrolowaniu infekcji MRSA/SA w placéwkach opieki zdrowotne;j.

Podsumowanie i objasnienie testu

Bakteria Staphylococcus aureus (S. aureus) uwazana jest za naturalng czes¢ flory ludzkiej

i moze kolonizowaé nozdrza przednie, gardto, krocze, pachwiny i skore.” Wiekszo$¢ nosicieli nie
wykazuje objawow, a kolonizujgce bakterie nie wywotujg choroby. Jednak w placéwkach opieki
zdrowotnej zakazenia bakterig S. aureus mogg by¢ powazne lub nawet smiertelne. Objawy
inwazyjnych zakazen bakterig S. aureus obejmujg tagodne zakazenia skory (czyraki i ropnie) po
bakteriemie, posocznice, zapalenie wsierdzia, zapalenie kosci i szpiku oraz zapalenie ptuc.!

Powszechne stosowanie metycyliny, antybiotyku B-laktamowego bedgcego pochodng penicyliny,
doprowadzito do pojawienia sie antybiotykoopornych szczepdw S. aureus okreslanych jako
szczepy S. aureus oporne na metycyline (MRSA). Opornos¢ na antybiotyki u MRSA jest w duzej
mierze spowodowana przez ekspresje genu mecA, przenoszonego przez ruchomy element
genetyczny wystepujgcy pod nazwg gronkowcowej kasety chromosomalnej mec (SCCmec). Gen
mecA koduje biatko wigzgce penicyline 2a (PBP2a), enzym uczestniczacy w syntezie Sciany
komodrkowej, ktory jest odporny na inhibicje ze strony antybiotykéw B-laktamowych.' W 2011 r.
u niektorych szczepdw S. aureus opisano alternatywny i homologiczny gen mechanizmu
opornos$ci, mecC?3. Test Panther Fusion MRSA wykrywa gen mecA lub mecC, jak rowniez
miejsce insercji kasety SCCmec w konserwowanej otwartej ramce odczytu (orfX) genomu
bakterii S. aureus, znane réwniez jako potgczenie (z ang. junction) orfX/SCCmec.

Usuniecia na poziomie genetycznym w obrebie elementu SCCmec mogg prowadzi¢ do eliminaciji
funkcjonalnego genu mecA, a tym samym do powstawania tzw. ,wariantu z pustg kasetg” (z ang.
empty cassette variant) przenoszonego przez niektére szczepy S. aureus wrazliwe na metycyline
(MSSA), zawierajgce sekwencje docelowg orfX/SCCmec, ale ujemne wzgledem sygnatow
mecA/mecC. Gatunki gronkowcow koagulazo-ujemnych (CoNS), takie jak Staphylococcus
epidermidis, ktére powszechnie kolonizujg skore, mogg rowniez nieS¢ gen mecA+*, ale nie niosg
sekwencji docelowej potgczenia orfXISCCmec swoistej dla bakterii S. aureus. W zwigzku z tym,
aby unikng¢ fatszywie dodatnich wynikow generowanych przez warianty z ,pustg kasetg” lub
prébki zawierajgce mieszane gatunki gronkowcow?®, w celu identyfikacji MRSA test Panther
Fusion MRSA jednoczes$nie wykrywa obecnosé¢ zaréwno genu mecA/mecC, jak i potgczenia
orfX/ISCCmec. Test Panther Fusion MRSA wykrywa rowniez wariant GAPDH specyficzny dla
bakterii S. aureus, dzieki czemu umozliwia roznicowanie szczepow SA lekowrazliwych od
lekoopornych.
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Panther Fusion® MRSA Informacje ogéine

Szczepy MRSA sg uwazane za istotng przyczyne zakazen zwigzanych z placéwkami opieki
zdrowotnej (HAI) na terenie UE.® Ze wzgledu na swojg wysoce inwazyjng nature i ograniczong
podatnos$¢ na leczenie, szczepy MRSA stanowig ogromne obcigzenie kliniczne, powodujgc
wysokg zachorowalno$¢ i Smiertelno$¢.” Z powodu wysokiej czestosci wystepowania szczepdw
MRSA wérdd hospitalizowanych pacjentéw doktadna i szybka identyfikacja szczepow MRSA jest
konieczna w celu wdrozenia skutecznej terapii przeciwdrobnoustrojowej i spowolnienia
rozprzestrzeniania sie zakazen szczepami MRSA.8 Jako szybszg alternatywe dla tradycyjnych,
czasochtonnych metod hodowlanych proponowane jest wprowadzenie molekularnych metod
detekcji szczepow MRSA.

Podsumowanie dotyczace bezpieczenstwa i skutecznosci

SSP (Podsumowanie dotyczgce bezpieczenstwa i skutecznosci, ang. Summary of Safety and
Performance) jest dostepne w europejskiej bazie danych wyrobéw medycznych (Eudamed),
gdzie jest powigzane z identyfikatorami wyrobow (Basic UDI-DI). Dokument SSP dla testu
Panther Fusion MRSA mozna odszuka¢, korzystajgc z nastepujgcego kodu BUDI (Basic Unique
Device Identifier): 54200455DIAGPFMRSADE.

Zasady procedury

Przetwarzanie probek (liza komorek, wychwytywanie kwaséw nukleinowych, amplifikacja

i detekcja) na potrzeby testu Panther Fusion MRSA jest wykonywane w systemie Panther Fusion
w sposob w peini zautomatyzowany. Do kazdej prébki poprzez roboczy odczynnik wychwytujgcy
Fusion X (wFCR-X) automatycznie dodawana jest kontrola wewnetrzna (IC-X) umozliwiajgca
monitorowanie zaktdcen podczas przetwarzania probki, amplifikacji i wykrywania powodowanych
nieprawidtowosciami zwigzanymi z odczynnikami lub obecnoscig inhibitoréw.

Uwaga: System Panther Fusion doda odczynnik IC-X do odczynnika FCR-X. Odczynnik
powstaty po dodaniu odczynnika IC-X do odczynnika FCR-X nazywany jest wFCR-X.

Przetwarzanie probek i wychwytywanie kwaséw nukleinowych: Prébki najpierw sg
inkubowane w odczynniku alkalicznym (odczynnik wzmacniajacy Panther Fusion X; FER-X)

w celu przeprowadzenia lizy komorek. Kwas nukleinowy uwalniany podczas etapu lizy
hybrydyzuje do czgstek magnetycznych w odczynniku FCR-X. Czgstki wychwytujgce sg
oddzielane od pozostatosci matrycy probki w polu magnetycznym poprzez serie etapow ptukania
tagodnym detergentem. Wychwycony kwas nukleinowy jest nastepnie eluowany z czgstek
magnetycznych przy uzyciu odczynnika o niskiej sile jonowej (bufor elucyjny Panther Fusion).

Amplifikacja podczas multipleksowej reakcji PCR i detekcja metoda Invader™:
Liofilizowana, pojedyncza porcja mieszaniny reakcyjnej Master Mix jest rekonstytuowana przy
uzyciu buforu do rekonstytucji Panther Fusion Il, a nastepnie fgczona z eluowanym kwasem
nukleinowym w probéwce reakcyjnej. Aby zapobiec parowaniu podczas reakcji Invader Plus,
dodawany jest odczynnik olejowy Panther Fusion.
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Reakcja Invader Plus stanowi potgczenie reakcji fancuchowej polimerazy (PCR) i dziatania
odczynnikéw Invader. Amplifikacja sekwencji docelowych podczas reakcji PCR zachodzi

w obecnosci swoistych starterow przednich i wstecznych. Wykrywanie czgsteczek szukanych

i generowanie sygnatu odbywa sie za pomocg chemii Invader. Podczas fazy detekcji pierwotna,
nieoznakowana sonda i tzw. ,inwazyjny” oligonukleotyd hybrydyzujg do szukanego DNA, tworzac
trojsktadnikowy kompleks DNA, rozpoznawany i rozszczepiany przez enzym Cleavase™.

Ta reakcja rozszczepienia uwalnia z sondy pierwotnej produkt rozszczepienia specyficzny dla
danej czgsteczki szukanej. Specyficzny dla danej czasteczki szukanej produkt rozszczepienia
hybrydyzuje nastepnie do odpowiedniej kasety FRET (transfer energii fluorochromu), co
prowadzi do kolejnej reakcji rozszczepienia. Przy kazdym rozszczepieniu kasety FRET,
odpowiedni fluorofor i pochtaniacz zostajg rozdzielone, generujac wzrost wykrywalnego sygnatu
fluorescencji.®* W tescie wykorzystano sondy pierwotne specyficzne dla danej czasteczki
szukanej oraz sparowane kasety FRET z fluoroforami o odrebnej charakterystyce widmowej dla
potgczenia orfX/SCCmec, genu mecA/C, dehydrogenazy aldehydu 3-fosfoglicerynowego
(GAPDH) i kontroli wewnetrznej. Test jest ukierunkowany na izoforme GAPDH specyficzng dla
bakterii S. aureus. Oprogramowanie testu Panther Fusion MRSA oblicza wynik w postaci cykli
progowych (Ct) na podstawie skumulowanego sygnatu fluorescencyjnego w kazdym kanale
fluorescencyjnym, co pozwala jako$ciowo okresli¢ obecnos¢ poszczegdlnych pozyciji
docelowych.

Ponizsza tabela przedstawia pozycje docelowe oraz odpowiadajgce im kanaty fluorescencyjne
wykorzystywane w tescie Panther Fusion MRSA:

Materiat docelowy Kanat
Potgczenie orfX/SCCmec FAM
Gen mecA/C HEX
Gen GAPDH ROX
Kontrola wewnetrzna RED677

Ostrzezenia i Srodki ostroznosci
A. Do zastosowania w diagnostyce in vitro.

B. Do uzycia przez profesjonalistéw.

C. Nalezy uwaznie przeczyta¢ catg ulotke dotgczong do opakowania oraz Podrecznik operatora
systemu Panther | Podrecznik operatora systemu Panther Fusion.

Kwestie zwigzane z laboratorium

D. Odczynnik wzmacniajgcy Panther Fusion X (FER-X) jest Zzracy, szkodliwy po potknieciu
i powoduje powazne oparzenia skory i uszkodzenie oczu.

E. Test ten powinien wykonywac jedynie personel odpowiednio przeszkolony w zakresie
stosowania tego testu oraz z zakresu postepowania z materiatem zakaznym. Jesli dojdzie do
rozlania, natychmiast zdezynfekowagé, stosujgc odpowiednie procedury w miejscu pracy.
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F.

Prébki mogg by¢ zakazne. W czasie wykonywania tego testu przestrzegac uniwersalnych
srodkow ostroznosci. Wiasciwe metody postepowania z probkami oraz utylizacji préobek
powinien okresli¢ kierownik laboratorium. Do wykonania opisywanej tutaj procedury
diagnostycznej moze by¢ dopuszczony wytgcznie personel odpowiednio przeszkolony

w zakresie postepowania z materiatami zakaznymi.™

Stosowac wylgcznie dostarczone lub okreslone jednorazowe wyposazenie laboratoryjne.

H. Podczas pracy z probkami i odczynnikami nalezy nosi¢ jednorazowe, bezpudrowe

rekawiczki, okulary ochronne i fartuchy laboratoryjne. Po zakonczeniu pracy z probkami
i odczynnikami nalezy umy¢ rece.

Wszystkie materiaty, ktére miaty kontakt z prébkami i odczynnikami nalezy usuwac¢ zgodnie
z obowigzujgcymi przepisami krajowymi, miedzynarodowymi i regionalnymi.

Kwestie dotyczace probek

J.

Podczas transportu probek nalezy utrzymywacé wtadciwe warunki przechowywania, aby
zapewnic¢ integralnos¢ probek. Nie oceniono stabilnosci probek w warunkach transportu
innych niz zalecane.

Nie dopuszczaé do zanieczyszczenia krzyzowego podczas etapdw pracy z probkami.

W probkach moze wystepowaé niezwykle wysokie stezenie bakterii lub innych
mikroorganizmow/wirusow. Dopilnowac, aby pojemniki na probki nie wchodzity we wzajemny
kontakt oraz utylizowacC zuzyte materiaty tak, aby nie przenosi¢ ich nad otwartymi
pojemnikami. Zmieni¢ rekawiczki, jezeli miaty kontakt z probkami.

Zestawu do pobierania ESwab nie nalezy uzywag, jesli jest uszkodzony ani po uptywie daty
waznosci.

Kwestie dotyczace testu

M.
N.

Nie uzywaé odczynnikéw i kontroli po uptywie daty waznosci.

Sktadniki testu nalezy przechowywac¢ w zalecanych warunkach przechowywania.
Aby uzyska¢ wiecej informaciji, patrz Wymagania dotyczgce przechowywania
odczynnikéw i postepowania z nimi i Procedura testu w systemie Panther
Fusion.

Nie nalezy tgczy¢ zadnych odczynnikdw analitycznych ani ptyndw. Nie wolno dopetniaé
butelek z odczynnikami lub ptynami; system Panther Fusion weryfikuje poziomy odczynnikéw.

Unikac¢ zanieczyszczenia odczynnikow przez drobnoustroje i nukleazy.

. Wymagania dotyczace kontroli jakosci muszg by¢ zgodnie z przepisami lokalnymi, stanowymi

i/lub federalnymi lub wymaganiami dotyczgcymi akredytacji i standardowych procedur kontroli
jakosci laboratorium.

Nie wolno uzywac¢ wktadu testowego, jesli torebka do przechowywania utracita szczelnos¢
lub jesli folia wktadu testowego jest naruszona. Jesli wystapi ktérykolwiek z tych przypadkow,
nalezy skontaktowac sie z dziatem pomocy technicznej Hologic.
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S. Nie nalezy uzywaé pakietow ptyndw, jesli sg uszkodzone lub przeciekajg. W razie

wystgpienia takiego zdarzenia nalezy skontaktowac sie z dziatem pomocy technicznej
Hologic.

Nalezy postepowac z wktadami testowymi w sposéb ostrozny. Nie upuszczac ani nie
odwracaé¢ wkiadow testowych. Unika¢ dtuzszego wystawiania na swiatto otoczenia.

Niektére odczynniki stosowane w tescie Panther Fusion MRSA sg oznaczone symbolami
zagrozenia i bezpieczenstwa.

Uwaga: Stosowane informacje dotyczgce zagrozen odzwierciedlajg klasyfikacje z kart
charakterystyki substancji (Safety Data Sheet, SDS) obowigzujgce w Ameryce Pétnocnej
i UE. Informacje dotyczace zagrozeh wystepujgcych w konkretnym regionie opisano w

Panther Fusion® MRSA

kartach SDS witasciwych dla danych regionéw. Dokumenty te znajdujg sie w bibliotece kart

charakterystyki pod adresem www.hologicsds.com. Wiecej informacji na temat symboli
zawiera legenda symboli dostepna pod adresem www.hologic.com/package-inserts.

Informacje o zagrozeniach zgodne z wymogami UE

O

Olej Panther Fusion
POLIDIMETYLOSILOKSAN 100%

OSTRZEZENIE
H315 — Dziata draznigco na skére
H319 — Dziata draznigco na oczy

O ©

Odczynnik wzmacniajacy Panther Fusion X (FER-X)
WODOROTLENEK LITU, MONOHYDRAT 5-10%

NIEBEZPIECZENSTWO

H302 — Dziata szkodliwie po potknigciu

H314 — Powoduje powazne oparzenia skory oraz uszkodzenia oczu

P260 — Nie wdycha¢ pytu/dymu/gazu/mgty/par/rozpylonej cieczy

P280 — Stosowa¢ rekawice ochronne / odziez ochronng / ochrone oczu / ochrone twarzy

P303 + P361 + P353 — W PRZYPADKU KONTAKTU ZE SKORA (lub z wtosami): Natychmiast zdjg¢ calg
zanieczyszczong odziez. Sptukaé skére pod strumieniem wody lub prysznicem

P305 + P351 + P338 — W PRZYPADKU DOSTANIA SIE DO OCZU: Ostroznie ptuka¢ woda przez kilka minut.
Wyja¢ soczewki kontaktowe, jezeli sg i mozna je tatwo usung¢. Kontynuowaé ptukanie

P310 — Natychmiast skontaktowaé sie z OSRODKIEM ZATRUC lub lekarzem

P280 — Stosowa¢ ochrone oczu / ochrone twarzy

Informacje o zagrozeniach zgodne z wymogami USA

Olej Panther Fusion
POLIDIMETYLOSILOKSAN 95-100%

OSTRZEZENIE

H315 — Dziata draznigco na skoére

H319 — Dziata draznigco na oczy

P264 — Dokfadnie umy¢ twarz, rece i kazdg odstonieta skére po uzyciu

P280 — Stosowac rekawice ochronne / odziez ochronng / ochrone oczu / ochrone twarzy

P305 + P351 + P338 — W PRZYPADKU DOSTANIA SIE DO OCZU: Ostroznie ptuka¢ wodg przez kilka minut. Wyjaé
soczewki kontaktowe, jezeli sg i mozna je fatwo usungé. Kontynuowac ptukanie

P337 + P313 — W przypadku utrzymywania sie dziatania draznigcego na oczy: Zasiggna¢ porady/zgtosi¢ sie pod
opieke lekarza

P302 + P352 — W PRZYPADKU DOSTANIA SIE NA SKORE: Umy¢ duzj ilo$cig wody z mydtem

P332 + P313 — W przypadku wystgpienia podraznienia skory: Zasiegna¢ porady/zgtosi¢ sie pod opieke lekarza

P362 — Zanieczyszczong odziez zdjg¢ i wypra¢ przed ponownym uzyciem
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Odczynnik wzmacniajacy Panther Fusion X (FER-X)
WODOROTLENEK LITU, MONOHYDRAT 5-10%

NIEBEZPIECZENSTWO

H302 — Dziata szkodliwie po potknigciu

H314 — Powoduje powazne oparzenia skory oraz uszkodzenia oczu

P264 — Doktadnie umy¢ twarz, rece i kazdg odstonietg skore po uzyciu

P270 — Nie jes¢, nie pi¢ ani nie pali¢ podczas uzywania produktu

P260 — Nie wdycha¢ pytu/dymu/gazu/mgty/par/rozpylonej cieczy

P280 — Stosowac rekawice ochronne / odziez ochronng / ochrone oczu / ochrong twarzy

P305 + P351 + P338 — W PRZYPADKU DOSTANIA SIE DO OCZU: Ostroznie ptuka¢ wodg przez kilka minut. Wyja¢
soczewki kontaktowe, jezeli sg i mozna je tatwo usung¢. Kontynuowac ptukanie

P310 — Natychmiast skontaktowaé sie z OSRODKIEM ZATRUC lub lekarzem

P303 + P361 + P353 — W PRZYPADKU KONTAKTU ZE SKORA (lub z wiosami): Natychmiast zdjgé catg
zanieczyszczong odziez. Sptukaé skoére pod strumieniem wody lub prysznicem

P363 — Wypra¢ zanieczyszczong odziez przed ponownym uzyciem

P304 + P340 — W PRZYPADKU DOSTANIA SIE DO DROG ODDECHOWYCH: Wyprowadzié lub wynie$é
poszkodowanego na $wieze powietrze i zapewni¢ mu warunki do swobodnego oddychania

P310 — Natychmiast skontaktowaé sie z OSRODKIEM ZATRUC lub lekarzem

P301 + P312 — W PRZYPADKU POLKNIECIA: W przypadku ztego samopoczucia skontaktowaé sie z OSRODKIEM
ZATRUC lub z lekarzem

P330 — Wyptukac usta

P301 + P330 + P331 — W PRZYPADKU POLKNIECIA: wyptuka¢ usta. NIE wywotywaé wymiotéw

P405 — Przechowywa¢ pod zamknigciem
Zawartosé/pojemnik usuwac do zatwierdzonego zaktadu utylizacji odpadéw
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Wymagania dotyczace przechowywania odczynnikow i postepowania z nimi
A. Ponizsza tabela zawiera wymagania dotyczgce przechowywania i uzytkowania tego testu.

Przechowy- Stabilnos¢
. ie nieot- odczynnika w -
Odczynnik wanie nieot yni Plzzechowy
wartych aparacie / po  wanie otwartych
odczynnikow otwarciu' odczynnikéw
Wktad testowy Panther Fusion MRSA od 2°C do 8°C 60 dni od 2°C do 8°C?
Odczynnik wychwytujacy Panther Fusion X (FCR-X) od 15°C do 30°C 30 dni od 15°C do 30°C
Odczynnik wzmacniajgcy Panther Fusion X (FER-X) od 15°C do 30°C 30 dni od 15°C do 30°C
Kontrola wewnetrzna Panther Fusion X (IC-X) od 2°C do 8°C (We wFCR-X) Nie dotyczy
Bufor elucyjny Panther Fusion od 15°C do 30°C 60 dni od 15°C do 30°C
Olej Panther Fusion od 15°C do 30°C 60 dni od 15°C do 30°C
Bufor do przygotowanla odczynnikow od 15°C do 30°C 60 dni od 15°C do 30°C
Panther Fusion Il
Fiolka Nie dotyczy — do
Kontrola dodatnia Panther Fusion MRSA od 2°C do 8°C jednorazowego jednorazowego
uzytku uzytku
Fiolka Nie dotyczy — do
Kontrola ujemna Panther Fusion Il od 2°C do 8°C jednorazowego jednorazowego
uzytku uzytku

Po wyjeciu odczynnikéw z systemu Panther Fusion nalezy natychmiast ponownie umiesci¢ je w miejscu o temperaturze
odpowiedniej do ich przechowywania.

* Stabilno$¢ odczynnika w aparacie rozpoczyna sie od momentu umieszczenia odczynnika w systemie Panther Fusion dla
wkiadu testowego Panther Fusion MRSA oraz odczynnikéw FCR-X, FER-X i IC-X. Stabilno$¢ odczynnika w aparacie dla
bufora do rekonstytucji Panther Fusion Il, bufora elucyjnego Panther Fusion i odczynnika olejowego Panther Fusion
rozpoczyna sie od momentu pierwszego uzycia pakietu odczynnikow.

2 Po usunieciu wktadu testowego z systemu Panther Fusion nalezy umiesci¢ go w szczelnym opakowaniu ze $rodkiem
suszgcym, w miejscu o zalecanej temperaturze dla przechowywania.

B. Odczynniki wWFCR-X i FER-X sg stabilne przez 60 dni, gdy sa zamkniete i przechowywane
w temperaturze od 15°C do 30°C. Nie nalezy przechowywa¢ ich w lodéwce.

C. Nalezy utylizowa¢ wszelkie nieuzyte odczynniki, ktérych termin stabilnosci w aparacie minat.
Kontrole sg stabilne do momentu uptyniecia daty wskazanej na fiolkach.

E. W trakcie obchodzenia sie z odczynnikami i ich przechowywania unika¢ zanieczyszczenia
krzyzowego.

F. Nie zamraza¢ odczynnikow.
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Panther Fusion® MRSA Informacje ogéine

Pobieranie i przechowywanie prébek

Material do badan — Materiat kliniczny pobrany od pacjenta i umieszczony w odpowiednim
systemie transportowym. W przypadku testu Panther Fusion MRSA jest to system do pobierania
i transportowania ESwab.

Prébki — Jest to bardziej ogdlny termin opisujacy kazdy materiat przeznaczony do badan
w systemie Panther Fusion, w tym materiat do badan i kontrole.

Uwaga: Z wszystkimi probkami nalezy obchodzic sie tak, jak gdyby zawieraty czynniki
potencjalnie zakazne. PrzestrzegaC uniwersalnych Srodkéw ostrozno$ci.
Uwaga: Starac sie unikac¢ zanieczyszczenia krzyzowego w czasie etapow pracy

Z materiatem. Nalezy na przyktad wyrzucac zuzyty materiat bez przemieszczania go nad
otwartymi probowkami.

A. Pobieranie probek

Z obu nozdrzy nalezy pobra¢ jedng probke przy uzyciu systemu ESwab, postepujgc zgodnie
ze standardowg praktykg obowigzujacg w placéwce, lub zastosowac ponizsze wytyczne:
1. Umyc rece i zatozy¢ czyste rekawiczki.
2. Otworzy¢ opakowanie wymazowki i wyjaé jg z opakowania.
3. Ostroznie wprowadzi¢ wyscietang czes¢ wymazowki do nozdrza pacjenta.
4. Delikatnie docisng¢é wymazdéwke do wnetrza nozdrza i obroci¢ nig od 3 do 5 razy.
5. Powtdrzy¢ proces w drugim nozdrzu, uzywajgc tej samej wymazowki.
Uwaga: Aby unikngc zanieczyszczenia, nalezy uwazac, aby nie dotkngc trzonka wymazowki
ponizej punktu przetamania.
6. Otworzy¢ proboéwke zawierajgcg 1 ml podtoza ptynnego Amies i umiesci¢ wymazéwke
z probkg w probowce. Ztamac trzonek wymazéwki w punkcie przetamania.
7. Zamkna¢ probdéwke i wyrzuci¢ pozostatg czes¢ trzonka wymazowki.
8. Jesli to konieczne, odpowiednio oznaczy¢ probowke.
9. Zdja¢ rekawiczki i umy¢ rece.
Uwaga: Jesli przed umieszczeniem wymazowki w probowce dojdzie do rozlania podfoza
ptynnego Amies, umiesci¢ wymazowke z probkg w nowej probowce zawierajgcej 1 ml
podfoza ptynnego Amies. Jesli do rozlania zawartosci probowki dojdzie po umieszczeniu
w niej wymazowki, pobra¢ nowy wymaz z nosa.

B. Transport i przechowywanie prébek przed wykonaniem testéw

Po pobraniu probke mozna transportowac i przechowywaé w temperaturze od 15°C do 30°C
przez maksymalnie 48 godzin lub w temperaturze od 2°C do 8°C przez maksymalnie 5 dni.

C. Przechowywanie probek po wykonaniu testu
1. Umiesci¢ probowki z probkami w pozycji pionowej w statywie.
2. Natozy¢ nowe nakretki na przebadane probki.

3. Jesli badane probki muszg zosta¢ przetransportowane w inne miejsce, nalezy zdjgc
przepuszczalne nakretki i zamkngé probdéwki nakretkami nieprzepuszczalnymi. Podczas
transportu nalezy utrzymywacé warunki przechowywania probek opisane w sekciji
Transport i przechowywanie probek przed wykonaniem testow.

Uwaga: Probki nalezy transportowac zgodnie z odpowiednimi krajowymi, miedzynarodowymi
i regionalnymi przepisami dotyczgcymi transportu.
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System Panther Fusion Panther Fusion® MRSA

System Panther Fusion

Dostarczone odczynniki i materialy
Opakowanie testu

Elementy’ Nr kat. Przechowywanie

Wklady testowe Panther Fusion MRSA, 96 testow
Wktady testowe Panther Fusion MRSA, 12 testéw, pudetka po 8 szt.

PRD-04803 od 2°C do 8°C

Kontrole do testu Panther Fusion MRSA
Probdwka z kontrolg dodatnig Panther Fusion MRSA, pudetka po 5 szt. PRD-04805 od 2°C do 8°C
Probdwka z kontrolg ujemng Panther Fusion Il, pudetka po 5 szt.

Kontrole wewnetrzne Panther Fusion X, 960 testow

Probdwka z kontrolg wewnetrzng Panther Fusion X, pudetka po 4 szt. PRD-04476 0d2°C do8°C

Odczynnik ekstrakcyjny Panther Fusion X, 960 testow

Butelka odczynnika wychwytujgcego Panther Fusion X, 240 testéw,

pudetka po 4 szt. PRD-04477 od 15°C do 30°C
Butelka odczynnika wzmacniajgcego Panther Fusion X, 240 testow,

pudetka po 4 szt.

Bufor elucyjny Panther Fusion, 2400 testow
Opakowanie buforéw elucyjnych Panther Fusion, 1200 testow, PRD-04334 od 15°C do 30°C
pudetka po 2 szt.

Bufor do rekonstytucji Panther Fusion I, 1920 testow

Bufor do rekonstytucji Panther Fusion Il, 960 testow, pudetka po 2 szt. PRD-04804 0d 15°C do 30°C

Odczynnik olejowy Panther Fusion, 1920 testéw

Odczynnik olejowy Panther Fusion, 960 testéw, pudetka po 2 szt. PRD-04335 0d 15°C do 30°C

1 Elementy mozna réwniez zamawia¢ w nastepujgcych pakietach:
Zestaw ptynéw uniwersalnych Panther Fusion, PRD-04430, zawiera po 1 oleju Panther Fusion i buforze elucyjnym
Panther Fusion.

Materialy wymagane i dostepne osobno

Uwaga: Materiaty o podanych numerach katalogowych sg dostepne w firmie Hologic, o ile nie okreslono
inaczej.

Materiat Nr kat.
Panther System 303095
Rozszerzenie w formie modutu Panther Fusion PRD-04173
System Panther Fusion PRD-04172
Zestaw ptynow do testu Aptima 303014
(Roztwdr do ptukania Aptima, bufor do ptynu dezaktywujgcego Aptima, odczynnik olejowy .
: (1000 testéw)
Aptima)
Zestawy wieloprobowkowe (MTU) 104772-02
Zestaw torby na odpady Panther 902731
Ostona pojemnika na odpady Panther 504405
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Panther Fusion® MRSA

System Panther Fusion

Materiat

Nr kat.

Albo zestaw wstepny do aparatu Panther System do testéw wykonywanych w czasie

rzeczywistym

zawiera MTU, worki na odpady, ostone worka na odpady, ptyny do testu

PRD-03455
(5000 testow)

Albo zestaw wstepny do systemu Panther System
(w przypadku wykonywania testow TMA réwnolegle z testami Panther Fusion) zawiera
zestawy MTU, torby na odpady, ostony pojemnika na odpady, odczynnik do autodetekc;ji*

i plyny do testow

303096
(5000 testow)

Tace na probdéwki Panther Fusion, 1008 testéw, 18 tac w pudetku

PRD-04000

Koncowki, 1000 pL z filtrami, przewodzace, z detekcjg cieczy, jednorazowe.
Nie wszystkie produkty sg dostepne we wszystkich regionach. W celu uzyskania informacji
na temat dostepnosci produktu w wybranym regionie nalezy skontaktowac sie z

odpowiednim przedstawicielem

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

System do pobierania i transportu probek ESwab™ firmy Copan (Liquid Amies Elution
Swab) lub rownowazny system do pobierania i transportu prébek ESwab firmy BD™

(Liquid Amies Elution Swab)

480C lub 480CE (Copan)
220245 (Becton Dickinson)

Zakretki przepuszczalne Aptima

105668

Zapasowe nakretki nieprzepuszczalne (opcjonalne)

103036A

Zapasowe zatyczki do butelek z odczynnikiem ekstrakcyjnym

CLO040

Wstrzgsarka

Wybielacz, roztwor podchlorynu sodu w stezeniu od 5% do 8,25% (od 0,7 M do 1,16 M)

Rekawiczki jednorazowe, bezpudrowe

*Potrzebne jedynie dla testéw Panther Aptima TMA.

MRSA - Panther Fusion System
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System Panther Fusion Panther Fusion® MRSA

Procedura testu w systemie Panther Fusion

Uwaga: Wiecej informacji na temat procedury zawiera Podrecznik operatora systemu
Panther | Podrecznik operatora systemu Panther Fusion.

A. Przygotowanie obszaru roboczego

1. Przetrze¢ powierzchnie robocze roztworem podchlorynu sodu w stezeniu od 2,5% do
3,5% (od 0,35 M do 0,5 M). Roztwdér podchlorynu sodu powinien mie¢ kontakt
z powierzchniami przez co najmniej 1 minute, a nastepnie powinien zosta¢ sptukany
wodg dejonizowang. Nie wolno dopuszcza¢ do wyschniecia roztworu podchlorynu sodu.
Zakry¢ powierzchnie stolu czystymi, wzmocnionymi plastikiem, chtonnymi ostonami stotu
laboratoryjnego.

B. Przygotowanie odczynnika

1. Wyjac¢ butelki z odczynnikami IC-X, FCR-X i FER-X z miejsca przechowywania.

2. Otworzy¢ butelki z odczynnikami IC-X, FCR-X i FER-X i wyrzuci¢ nakretki. Otworzy¢
drzwi odczynnikéw TCR na gornej wnece systemu Panther Fusion.

3. Umiesci¢ butelki z odczynnikami IC-X, FCR-X i FER-X na odpowiednich pozycjach
karuzeli TCR.

4. Zamkna¢ drzwi odczynnikéw TCR.

Uwaga: System Panther Fusion doda odczynnik IC-X do butelki z odczynnikiem FCR-X.
Odczynnik powstaty po dodaniu odczynnika IC-X do odczynnika FCR-X nazywany jest
wFCR-X. Jezeli odczynniki wFCR-X i FER-X zostang usuniete z systemu, nalezy zamknac je
za pomocg nowych nakretek i natychmiast umiescic je w miejscu o odpowiednich warunkach
do przechowywania.

C. Obchodzenie sie z probkami

1. Kazda probke wytrzgsac¢ przez 5 sekund. Nie obraca¢ probowki do géry dnem.

2. Zdja¢ nakretke probdowki i wyjgé wymazowke.

3. Wyrzuci¢ nakretke probdéwki i wymazéwke zgodnie z odpowiednimi procedurami
laboratoryjnymi.

4. Zamkng¢ probowke przepuszczalng nakretka.

5. Przed wiozeniem do statywu sprawdzi¢ probowki z prébkami. Jesli probéwka na prébki
zawiera pecherzyki powietrza lub ma mniejszg objetos¢ niz zazwyczaj, nalezy delikatnie
postuka¢ w dno probéwki, aby usungé pecherzyki powietrza, a zawartos¢ probowki
znalazta sie na dnie.

Uwaga: Aby unikngc btedoéw w trakcie przetwarzania, nalezy upewnic sie, ze objetoS¢ probki

jest wieksza niz 500 ul. Probka pobrana przy uzyciu zestawu do pobierania ESwab ma

objetoS¢ wystarczajgcg do przeprowadzenia 2 reakcji Panther Fusion.

D. Przygotowanie systemu

Instrukcje dotyczgce ustawiania systemu Panther Fusion, w tym fadowania probek,
odczynnikow, wktadow testowych i ptyndw uniwersalnych, znajdujg sie w Podreczniku
operatora systemu Panther | Podrecznik operatora systemu Panther Fusion.
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Panther Fusion® MRSA System Panther Fusion

Uwagi dotyczace procedury

A. Kontrole

1.

Kontrole dodatnig Panther Fusion MRSA i kontrole ujemng Panther Fusion |l mozna
zatadowa¢ w dowolnej pozycji na statywie, w dowolnym torze wneki na prébki systemu
Panther Fusion.

Po przeprowadzeniu pipetowania prébek kontrolnych i przetworzeniu ich dla potrzeb testu
Panther Fusion MRSA pozostang one aktywne przez maksymalnie 30 dni (czestotliwosc
kontroli konfigurowana jest przez administratora), chyba ze wyniki kontroli beda
nieprawidiowe lub zatadowana zostanie nowa partia wkladéw testowych.

Kontrola dodatnia Panther Fusion MRSA i kontrola ujemna Panther Fusion |l mogg
wydawac sie metne lub zawiera¢ osad, ktéry jednak nie bedzie miat wptywu na wyniki
testu. Pozostawienie kontroli w temperaturze pokojowej przed przetworzeniem umozliwi
rozpuszczenie osadu. Nie nalezy wytrzagsaé kontroli.

Kazdg probowke kontroli mozna przetestowaé tylko raz.

Pipetowanie probek pobranych od pacjentéw rozpoczyna sie po spetnieniu jednego

z dwéch nastepujgcych warunkéw:

a. Zarejestrowano w systemie wazne wyniki dla kontroli.

b. Trwa przetwarzanie zestawu kontroli przez system.
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Kontrola jakosci Panther Fusion® MRSA

Kontrola jakosci

Jesli podczas wykonywania testu wystgpig problemy, wynik testu lub prébki moze zostac
uniewazniony przez oprogramowanie testu Panther Fusion MRSA. Prébki z niewaznymi
wynikami nalezy ponownie podda¢ badaniu.

Kontrole ujemne i dodatnie

Aby wygenerowaé¢ wazne wyniki, nalezy przetestowaé zestaw kontroli testu. Za kazdym razem
po zatadowaniu nowej partii wktadow testowych do systemu Panther Fusion lub po uptynieciu
terminu przydatnosci biezgcego zestawu prawidtowych kontroli dla aktywnej partii wktadow
testowych nalezy przeprowadzi¢ test jednego powtérzenia dodatniej kontroli Panther Fusion
MRSA i jednego powtdérzenia ujemnej kontroli Panther Fusion Il

System Panther Fusion jest skonfigurowany w taki sposdb, aby kontrole testéw byly wymagane
w odstepach czasu okreslonych przez administratora, wynoszgcych maksymalnie 30 dni.
Oprogramowanie systemu Panther Fusion ostrzega operatora, gdy wymagane sg kontrole
testow, i nie rozpoczyna nowych testéw, dopdki kontrole testéw nie zostang zatadowane i nie
rozpoczng przetwarzania.

Podczas przetwarzania kryteria akceptacji kontroli testéw sg automatycznie weryfikowane przez
system Panther Fusion. Aby wygenerowac prawidtowe wyniki, kontrole testéw muszg przejs¢
serie kontroli waznosci wykonywanych przez system Panther Fusion.

Jesli kontrole testéw przejdg wszystkie kontrole waznosci, sg uznawane za wazne przez
okreslony przez administratora przedziat czasu. Kiedy uptynie okreslony czas, system Panther
Fusion wytgczy kontrole testow — wéwczas konieczne bedzie przetestowanie nowego zestawu
kontroli testow przed rozpoczeciem przetwarzania jakichkolwiek nowych prébek.

Jesli ktérakolwiek z kontroli testéw nie przejdzie pomy$inie kontroli waznosci, system Panther
Fusion automatycznie uniewaznia probki, ktérych to dotyczy — w takiej sytuacji konieczne
bedzie przetestowanie nowego zestawu kontroli testow przed rozpoczeciem przetwarzania
jakichkolwiek nowych prébek.

Kontrola wewnetrzna

W trakcie automatycznego przetwarzania probek w systemie Panther Fusion do kazdej prébki
dodawana jest kontrola wewnetrzna. Podczas przetwarzania kryteria akceptacji kontroli
wewnetrznej sg automatycznie weryfikowane przez oprogramowanie systemu Panther Fusion.
Wykrywanie kontroli wewnetrznej nie jest wymagane dla prébek, ktére sg dodatnie wzgledem
ktérejkolwiek sekwencji docelowej testu. Kontrola wewnetrzna musi by¢ wykryta we wszystkich
prébkach, ktére sg ujemne dla sekwencji docelowych testu. Prébki, ktére nie spetniajg tych
kryteridw, sg zgtaszane jako niewazne. Kazda probka z niewaznym wynikiem musi zostac
ponownie przetestowana.

System Panther Fusion zostat zaprojektowany w taki sposéb, aby zapewniat precyzyjng
weryfikacje procesow, gdy procedury sg wykonywane zgodnie z instrukcjami zawartymi
w niniejszej ulotce zatgczonej do opakowania oraz w Podreczniku operatora systemu
Panther | Podrecznik operatora systemu Panther Fusion.
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Panther Fusion® MRSA Interpretacja wynikow

Interpretacja wynikéw

Oprogramowanie testu Panther Fusion MRSA automatycznie generuje wyniki dla prébek

i kontroli. Wyniki dla bakterii SA i MRSA sg podawane oddzielnie. Wynik moze by¢ ujemny

wzgledem SA i MRSA, dodatni wzgledem SA i ujemny wzgledem MRSA, dodatni wzgledem
SAi MRSA lub niewazny. Prébki z niewaznymi wynikami nalezy ponownie podda¢ badaniu.

Tabela 1 przedstawia mozliwe wyniki, zgtaszane z odpowiednig interpretacja.

Tabela 1: Interpretacja testu

Kontrola Wynik
orfX/SCCmec mecA/C GAPDH wewnetrzna
(FAM) (HEX) (ROX) (RED677) MRSA SA
+ + + +/- Dodatni Dodatni
+ - + +/- Ujemny Dodatni
- + + +/- Ujemny Dodatni
- - + +/- Ujemny Dodatni
+ - - +/- Ujemny Ujemny
- + - +/- Ujemny Ujemny
+ + - +/- Ujemny Ujemny
- - - + Ujemny Ujemny

- - - - Niewazny  Niewazny
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Ograniczenia Panther Fusion® MRSA

Ograniczenia

A

Niniejszy test powinien by¢ wykonywany wytgcznie przez osoby przeszkolone w zakresie
procedury testowej. Nieprzestrzeganie tych instrukcji moze spowodowaé uzyskanie btednych
wynikow.

Wiarygodne wyniki zalezg od wtasciwego pobrania probek, ich transportu, przechowywania
i przetwarzania.

Nalezy unika¢ skazenia, zachowujgc dobre praktyki laboratoryjne i przestrzegajgc procedur
okreslonych w niniejszej ulotce zatgczonej do opakowania.

. Test Panther Fusion MRSA zostat zwalidowany wytgcznie pod katem uzycia z prébkami

z wymazow z nosa pobranych przy uzyciu systemu do pobierania i transportu probek ESwab
firmy Copan (Liquid Amies Elution Swab) lub rbwnowaznego systemu do pobierania
i transportu prébek ESwab firmy BD (Liquid Amies Elution Swab).

Wymazy z nosa nalezy pobiera¢ zgodnie z procedurami zawartymi w ulotce dotgczone;j
do opakowania systemu do pobierania i transportu prébek ESwab.

Nowe szczepy MRSA lub SA zawierajgce mutacje lub polimorfizmy w regionach wigzania
starteréw lub sond mogag nie zosta¢ wykryte za pomocg testu Panther Fusion MRSA. Prébki
dodatnie wzgledem GAPDH i genu mecA/mecC, lecz ujemne wzgledem potgczenia
orfX/SCCmec mogg dawac wyniki fatszywie ujemne z powodu nowych lub nietypowych
typow MRSA, SCCmec/MREJ. Takie prébki mogg wymagaé dalszego réznicowania za
pomocg alternatywnych metod detekcji.

Test Panther Fusion MRSA moze generowa¢ falszywie dodatnie wyniki wzgledem MRSA,
gdy jest wykorzystywany do badania probek z nosa o mieszanym zakazeniu, zawierajgcych
zarowno koagulazo-ujemne gronkowce oporne na metycyline, jak i warianty SA z pustg
kasets.

S. argenteus, koagulazo-dodatni gatunek z rodzaju Staphylococcus, ktory jest blisko
spokrewniony z gatunkiem S. aureus, wystepuje rzadko, lecz moze dawac fatszywie dodatnie
wyniki testu Panther Fusion MRSA.
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Panther Fusion* MRSA Skutecznosé testu w systemie Panther Fusion

Skutecznos¢ testu w systemie Panther Fusion

Powtarzalnosc¢ testu

Powtarzalnos¢ testu Panther Fusion MRSA zostata oceniona w trzech osrodkach przy uzyciu
5-elementowego panelu do badania powtarzalnosci. Testy przeprowadzito szesciu operatorow
(dwdch na osrodek) z zastosowaniem jednej partii odczynnikéw testowych. W kazdym osrodku
testy wykonywano dwa razy dziennie (jedna seria testow na operatora) przez co najmniej pie¢
dni. W ramach kazdej serii testow badano trzy powtdrzenia kazdego elementu panelu.

Tabela 2 zawiera opis elementdéw panelu oraz zestawienie zgodnosci z oczekiwanymi wynikami
poszczegodlnych elementdw panelu. Tabela 3 przedstawia Srednig oraz analize zmiennosci
wartosci Ct pomiedzy osrodkami, operatorami, dniami i seriami testéw oraz w ramach serii
testow i dla wszystkich tych parametréw ogétem.

Tabela 2: Procentowa zgodno$c¢ z oczekiwanym wynikiem

Element panelu Procentowa zgodnos¢ .
Catkowita
Opis Stezenie Osrodek1 Osrodek2 Osrodek 3 zgodnosé
yﬁfﬁowﬂ; MRSA na poziomie 100,0% 100,0% 100,0% 100,0%
: 2-3X LoD (30/30) (30/30) (30/30) (90/90)
dodatni
MRSA, wynik MRSA na poziomie 100,0% 100,0% 100,0% 100,0%
nisko dodatni 1-2X LoD (30/30) (30/30) (30/30) (90/90)
un?i/;;k"cv)miie SA na poziomie 2-3X 100,0% 100,0% 100,0% 100,0%
et LoD (30/30) (30/30) (30/30) (90/90)
SA, wynik nisko  SA na poziomie 1-2X 100,0% 100,0% 100,0% 100,0%
dodatni LoD (30/30) (30/30) (30/30) (90/90)
. , 100,0% 100,0% 100,0% 100,0%
Ujemny SNM bez dodatkow (30/30) (30/30) (30/30) (90/90)

LoD = granica wykrywalnosci, SNM = symulowana matryca probki z nosa.
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Skutecznosc¢ testu w systemie Panther Fusion Panther Fusion® MRSA

Tabela 3: Zmiennosé¢ wartosci Ct

Miedzy Miedzy Miedzy Miedzy W obrebie

Element panelu Materiat Liczba Srednia ogrodkami operatorami  dniami seriami serii Ogoiem
docelowy DOD Ct
Opis Stezenie SD %CV SD %CV SD %CV SD %CV SD %CV SD %CV
MRSA, MRSA na orfXISCCmec 90 34,0 0,3 0,8 0,0 00 02 06 00 00 05 14 06 17
wynik umi- e mec A/C 9 351 03 09 00 00 02 06 01 04 04 12 06 17
arkowanie 2_3X LoD
dodatni GAPDH 90 33,2 0,3 0,9 0,1 03 01 04 01 04 04 13 06 17
MRSA, MRSA na orfX/ISCCmec 90 35,2 0,2 07 0,0 00 00 00 00 OO o06 18 07 19
wynik nisko  poziomie mec A/C 90 36,2 03 07 00 o0 01 03 01 03 05 14 06 16
dodatni  1-2XLoD T appp 9 342 03 08 00 00 00 00 02 06 04 13 06 16

SA, wynik SAna
umiarkow- poziomie GAPDH 20 329 04 12 00 00 02 06 00 00 04 11 06 17
anie dodatni  2-3X LoD

SA, wynik SAna

nisko poziomie GAPDH 90 339 04 12 00 00 02 05 02 07 04 12 06 19
dodatni 1-2X LoD
Sama SNM
Ujemny (bez IC 90 35,2 02 05 00 00 01 02 02 07 04 13 05 15
dodatkéw)

Ct = cykl progowy, CV = wspoétczynnik zmiennosci, LoD = granica wykrywalnosci, DOD = dodatni, SD = odchylenie standardowe,
SNM = symulowana matryca prébki z nosa.

Skutecznosé kliniczna

Skutecznos¢ kliniczng oceniono poprzez poréwnanie wynikow testu Panther Fusion MRSA
z wynikami referencyjnego testu IVD opartego na wykrywaniu kwaséw nukleinowych (NAT).

Wymazy z nosa pobrano w szpitalu na terenie USA przy uzyciu systemu do transportu prébek
ESwab firmy Copan z podtozem ptynnym Amies. Porcje probki testowano przy uzyciu
referencyjnego testu IVD NAT. Pozostatos¢ z probki zamrozono, przetransportowano do firmy
Hologic i zbadano przy uzyciu testu Panther Fusion MRSA.

tacznie przebadano 805 probek pod katem obecnosci SA i MRSA za pomocg testu Panther
Fusion MRSA i testu referencyjnego.

W poréwnaniu z metodg referencyjng czutosé i swoistos¢ testu Panther Fusion MRSA wyniosty
odpowiednio 95,6% i 96,8% w przypadku wykrywania MRSA (Tabela 4) i odpowiednio 95,9%
i 95,7% w przypadku wykrywania SA (Tabela 5).

Ponadto skutecznos¢ testu Panther Fusion MRSA zostata oceniona podczas co najmniej
jednego recenzowanego badania opublikowanego w literaturze naukowej. Podczas badania
uzyto 434 wymazéw Eswab pobranych w szpitalu w Lyon, we Francji. Catkowita zgodnos$c¢
pomiedzy metodami wykorzystujgcymi hodowle pierwotne a testem Panther Fusion MRSA
wyniosta 88% (n=382/434) przed analizg rozbieznosci. Po dalszej analizie rozbieznych prébek,
podczas ktérej wykorzystano wzbogacong hodowle i zwalidowany klinicznie test oparty na
wykrywaniu kwaséw nukleinowych, zgodnos¢ testu Panther Fusion z wynikami konsensusu
okreslonymi na podstawie metod z wykorzystaniem hodowli i referencyjnych metod
molekularnych wyniosta 97,5% w przypadku wykrywania SA (n=423/434; k =0,943; 95%

Cl =90,9%; 97,6%) i 97,9% w przypadku wykrywania MRSA (n=425/434; k = 0,841; 95%

Cl =73,9%; 94,4%). Badacze stwierdzili, ze biorgc pod uwage doskonatg zgodnos¢ z metodami
referencyjnymi, test Panther Fusion MRSA jest wiarygodnym narzedziem do szybkiego
wykrywania MRSA."
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Tabela 4: Skutecznosc testu Panther Fusion MRSA w poréwnaniu z testem referencyjnym do wykrywania bakterii
MRSA

Test referencyjny

MRSA DOD UJEM Ogoétem

Test Panther DOD 109 22" 131
Fusion MRSA UJEM 51 669 674
Ogotem 114 691 805

Czutosé 95,6% (109/114) (95% CI: 90,1% do 98,1%)

Swoistos$¢ 96,8% (669/691) (95% Cl: 95,2% do 97,9%)

PPV 83,2% (109/131) (95% Cl: 75,9% do 88,6%)

NPV 99,3% (669/674) (95% Cl: 98,3% do 99,7%)

Zgodnosé procentowa 96,6% (778/805) (95% ClI: 95,2% do 97,7%)

UJEM = ujemny, NPV = ujemna warto$¢ predykcyjna, DOD = dodatni, PPV = dodatnia warto$¢ predykcyjna.

" Prébki dajgce rozbiezne wyniki testu Panther Fusion MRSA oraz testu referencyjnego pod kgtem MRSA
poddano dalszej ocenie przy uzyciu metody z wykorzystaniem hodowli wzbogacone;.

Sposrod 22 probek fatszywie dodatnich wzgledem MRSA uzyskanych przy uzyciu testu Panther Fusion MRSA,
12 zostato ocenionych jako dodatnie wzgledem MRSA po zastosowaniu rozstrzygajgcej metody z
wykorzystaniem hodowli wzbogacone;.

Sposrod 5 probek fatszywie ujemnych wzgledem MRSA uzyskanych przy uzyciu testu Panther Fusion MRSA,
4 zostaty ocenione jako ujemne wzgledem MRSA po zastosowaniu rozstrzygajgcej metody z wykorzystaniem
hodowli wzbogacone;j.

Tabela 5: Skuteczno$c¢ testu Panther Fusion MRSA w poréwnaniu z testem referencyjnym do wykrywania
bakterii SA

Test referencyjny

SA DOD UJEM Ogoétem

Test Panther DOD 234 24 258
Fusion MRSA UJEM 101 537 547
Ogotem 244 561 805

Czutosc 95,9% (234/244) (95% CI: 92,6% do 97,8%)

Swoistos¢ 95,7% (537/561) (95% CI: 93,7% do 97,1%)

PPV 90,7% (234/258) (95% ClI: 86,5% do 93,7%)

NPV 98,2% (537/547) (95% CI: 96,7% do 99,0%)

Zgodnosé procentowa 95,8% (771/805) (95% Cl: 94,2% do 97,0%)

UJEM = ujemny, NPV = ujemna warto$¢ predykcyjna, DOD = dodatni, PPV = dodatnia warto$¢ predykcyjna.

" Prébki dajgce rozbiezne wyniki testu Panther Fusion MRSA oraz testu referencyjnego pod katem SA poddano
dalszej ocenie przy uzyciu metody z wykorzystaniem hodowli wzbogacone;j.

Sposrod 24 probek fatszywie dodatnich wzgledem SA uzyskanych przy uzyciu testu Panther Fusion MRSA,

11 zostato ocenionych jako dodatnie wzgledem SA po zastosowaniu rozstrzygajgcej metody z wykorzystaniem
hodowli wzbogacone;j.

Sposroéd 10 probek fatszywie ujemnych wzgledem SA uzyskanych przy uzyciu testu Panther Fusion MRSA,

7 zostato ocenionych jako ujemne wzgledem SA po zastosowaniu rozstrzygajgcej metody z wykorzystaniem
hodowli wzbogacone;j.
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Czutos¢ analityczna

95-procentowe przedziaty ufnosci dla granicy wykrywalnosci (LoD) szczepéw MRSA i SA przy
uzyciu testu Panther Fusion MRSA oceniono poprzez przetestowanie symulowanej matrycy
prébki z nosa (SNM), do ktérej dodano rézne stezenia dwéch szczepdw MRSA i jednego
szczepu SA. Przetestowano dwadziescia jeden powtdrzen, stosujgc trzy partie odczynnikéw dla
kazdego stezenia, co tgcznie dato 63 powtdrzenia. Stezenia LoD danych patogenéw docelowych
okreslono przy uzyciu analizy probitowej i zweryfikowano poprzez zbadanie dodatkowych

220 powtdrzen przy uzyciu jednej partii odczynnikéw. Uzyskang wartos¢ CFU/mI reprezentujgca
wartos¢ LoD dla kazdego szczepu potwierdzono metodg oznaczania ilosci bakterii na ptytce
(Tabela 6).

Tabela 6: Czufo$¢ analityczna

Granica wykrywalnosci

Szczep Zrédto (ID) Typ SCCmec (CFU/ml)
S. aureus (SA), Seattle 1945 ATCC (25923) ND. 1833
S. aureus oporny na metycyline )
(MRSA), NYBK2464 ATCC (BAA-41) I 2383
S. aureus oporny na metycyline ATCC (BAA-44) | 1183

(MRSA), HPV107

Reaktywnos¢ analityczna (inkluzywnos¢)

Do oceny reaktywnosci analitycznej testu Panther Fusion MRSA wykorzystano zbior wczesniej
scharakteryzowanych i zréznicowanych geograficznie szczepéw MRSA i SA. Lacznie
przebadano 106 szczepdw MRSA i 22 szczepy SA w matrycy SNM o stezeniu zblizonym do
granicy LoD testu.

Szczepy MRSA badane za pomocg testu Panther Fusion MRSA zebrano z réznych lokalizacji
geograficznych w 27 krajach. Szczepy te reprezentowatly rézne typy i podtypy kasety SCCmec
(I, 1, 1, 1v, IVa-e, IVg-h, V, VI, VII, VI, IX i Xl) oraz rézne typy MREJ (i, ii, iii, iv, xii, Xv, xviii

i xxi). Wsréd badanych szczepéw MRSA uwzgledniono réwniez klon Bengal Bay (ST772).
Minimalne stezenia hamujgce oksacyliny dla badanych szczepéw MRSA wahaty sie od niskich
do wysokich (od 0,5 do ponad 256 ug/ml). Niektére szczepy MRSA i SA zostaty wczesnigj
scharakteryzowane za pomocg elektroforezy zelowej w polu pulsacyjnym (PFGE). Zbadano
rézne typy PFGE (USA100-1200, w tym USA300-0114, CC130, WA-MRSA i Iberian). Wsréd
badanych szczepéw SA uwzgledniono 9 wariantéw z pustg kasetg i 8 szczepow S. aureus

0 granicznej opornosci na oksacyline (szczepy BORSA).

Wszystkie przetestowane szczepy zostaty prawidtowo zidentyfikowane jako MRSA lub SA za
pomocg testu Panther Fusion MRSA, co wskazuje, ze test Panther Fusion MRSA umozliwia
prawidtowg identyfikacje réznych szczepdw S. aureus opornych na metycyline jako
MRSA-dodatnich oraz réznych szczepdw S. aureus wrazliwych na metycyline jako SA-dodatnich
i MRSA-ujemnych.
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Swoistos¢ analityczna

Swoisto$¢ analityczna testu Panther Fusion MRSA zostata oceniona poprzez badanie

95 mikroorganizmow/wiruséw niebedgcych patogenami docelowymi, wystepujgcych powszechnie
w nosie (Tabela 7). Bakterie (77 szczepdw) i drozdze (2 szczepy) badano w stezeniach
wynoszacych 108 CFU/ml, IFU/ml lub kopii/ml. Wirusy (16 szczepdw) badano w stezeniach
wynoszgcych 10° PFU/mI. Kazdy mikroorganizm/wirus dodano do matrycy SNM, a nastepnie
badano w obecnosci szczepéw MRSA lub SA w stezeniu 3X LoD lub przy ich braku. Nie
zaobserwowano reaktywnosci krzyzowej. W obecnosci mikroorganizmow/wiruséw nie
zaobserwowano zadnych interferencji.
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Tabela 7: Mikroorganizmy powszechnie wystepujgce w probkach z nosa badane pod kgtem reaktywnoSci

krzyzowej

Wirusy

Adenowirus typu 1 Wirus odry Grypa AH1N1
Adenowirus typu 7A Wirus swinki Wirus paragrypy typu 1

Cytomegalowirus

Wirus paragrypy typu 3

Wirus paragrypy typu 2

Enterowirus typu 68

Syncytialny wirus oddechowy typu B

Rinowirus typu 1A

Ludzki metapneumowirus (hMPV) 18 typu B2

Szczep koronawirusa 229E

Grypa B

Wirus Epsteina-Barr

Bakterie i grzyby

Acinetobacter baumannii

Legionella pneumophila

Staphylococcus equorum

Acinetobacter haemolyticus

Legionella wadsworthii

Staphylococcus felis

Bacillus cereus

Listeria monocytogenes

Staphylococcus gallinarum

Bordetella pertussis

Micrococcus luteus

Staphylococcus haemolyticus

Candida albicans

Moraxella catarrhalis

Staphylococcus hominis

Candida glabrata

Mycobacterium tuberculosis avirulent

Staphylococcus intermedius

Chlamydia pneumoniae

Mycoplasma pneumoniae

Staphylococcus kloosii

Citrobacter freundii

Neisseria gonorrhoea

Staphylococcus lentus

Citrobacter koseri

Neisseria meningitidis

Staphylococcus pasteuri

Corynebacterium aquaticus (Leifsonia
aquatica)

Pasteurella aerogenes

Staphylococcus pulvereri

Corynebacterium bovis

Proteus mirabilis

Staphylococcus saprophyticus

Corynebacterium flavescens

Proteus vulgaris

Staphylococcus sciuri

Corynebacterium genitalium

Providencia stuartii

Staphylococcus simulans

Cryptococcus neoformans

Pseudomonas aeruginosa

Staphylococcus warneri

Enterobacter aerogenes

Pseudomonas fluorescens

Staphylococcus xylosus

Enterobacter cloacae

Salmonella typhimurium (Salmonella enterica
subsp. enterica)

Streptococcus agalactiae

Enterococcus faecalis

Serratia marcescens

Streptococcus anginosus

Enterococcus faecium

Shigella sonnei

Streptococcus mitis

Enterococcus flavescens

Staphylococcus arlettae

Streptococcus mutans

Enterococcus gallinarum

Staphylococcus auricularis

Streptococcus pneumoniae

Enterococcus hirae

Staphylococcus capitis

Streptococcus pyogenes

Escherichia coli

Staphylococcus caprae

Streptococcus salivarius

Haemophilus influenzae

Staphylococcus carnosus

Streptococcus sanguinis

Klebsiella oxytoca

Staphylococcus chromogenes

Streptococcus suis

Klebsiella pneumoniae

Staphylococcus cohnii subsp. Urealyticum

Yersinia enterocolitica

Lactobacillus casei

Staphylococcus delphini

Lactobacillus crispatus

Staphylococcus epidermidis (MRSE)
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Zaktécenia konkurencyjne

Mieszane zakazenia szczepami MRSA z SA, MRSA ze Staphylococcus epidermidis (MRSE)

i SAz MRSE oceniano przy uzyciu testu Panther Fusion MRSA poprzez badanie patogenu
docelowego testu (MRSA lub SA) w stezeniu zblizonym do granicy wykrywalnosci w obecnosci
mikroorganizmow konkurencyjnych o wysokim stezeniu. Wyniki, ktére przedstawia Tabela 8,
wskazujg, ze w testowanych warunkach zakazenia mieszane nie miaty wptywu na czuto$é
wykrywania szczepow MRSA i SA.

Tabela 8: Zaktécenia konkurencyjne

Konkurencyjny mikroorganizm Material docelowy Wynik testu Panther Fusion MRSA
Opis Stezenie Opis Stezenie MRSA SA
SA 1,8 x 107 CFU/ml MRSA 3X LoD + +
MRSE 1,8 x 107 CFU/ml MRSA 3X LoD + +
MRSE 2,7 x 107 CFU/ml SA 3X LoD - +

CFU = jednostka tworzaca kolonie, LoD = granica wykrywalnosci.

Zaklocenia

Za pomocg testu Panther Fusion MRSA zbadano substancje potencjalnie zaktdcajgce, ktére
mogg wystepowac w probkach. Klinicznie istotne stezenia réznych substancji endogennych

i egzogennych (Tabela 9) testowano w obecnosci szczepéw MRSA i SA, w stezeniach
odpowiadajgcych ich granicom LoD, oraz przy ich braku. Substancje w badanych stezeniach nie
miaty wptywu na skutecznos¢ testu Panther Fusion MRSA.

Tabela 9: Potencjalne substancje zaktécajgce

Typ Substancja Sktadnik aktywny Stezenie
Krew Krew ludzka 100% 5% viv
Endogenna Mucyny Mucy;:dtszlglzzckao 5\/ g;léczoiu 0.5% wiv
Afrin Chlorowodorek oksymetazoliny 0,05% 15% viv
Mgietka do nosa Dristan Chlorowodorek oksymetazoliny 0,05% 15% viv
Otrivin Chlorowodorek ksylometazoliny 0,1% 15% viv
Spray do nosa z solg Chiorek sodu 0,65% (0,65%) 15% viv
. fizjologiczng
Leki drc;sctsptne bez Neo-Synephrine Chlorowodorek fenylefryny 1,0% 15% viv
Py Pastylki do ssania na gardio B_enzokaina 0,4% (15 mg w 1 pastylce) 15% wiv
Chloroseptic i metanol 0,3% (10 mg w 1 pastylce)
Zel do nosa Zicam Chlorowodorek oksymetazoliny 0,05% 15% wiv
Flonase Propionian flutykazonu 0,05% 15% viv
Spray do nosa NasalCrom Kromolin sodu 15% viv

MRSA - Panther Fusion System 23 AW-22789-3401 Rev. 001



Skutecznosc¢ testu w systemie Panther Fusion Panther Fusion® MRSA

Tabela 9: Potencjalne substancje zaktécajgce (cigg dalszy)

Typ Substancja Sktadnik aktywny Stezenie
Taro-Mupirocin, masc¢ z

Mupirocin USP, 2% Mupirocyna 0,5 mg/mli

Relenza Zanamiwir, 5 mg 2,0 mg/ml

Leki na recepte Tobramycyna Tobramycyna 4.5 mg/mi
Roztwor do nosa Flunizolid o

USP, 0.025% Flunizolid 0,12 mg/ml

Beconase AQ Beklometazon 0,4 mg/ml

v/v = objetosciowo/objetosciowe, w/v = masowo/objetosciowe.

Przenoszenie / zanieczyszczenie krzyzowe

Przenoszenie / zanieczyszczenie krzyzowe oceniano w dziewieciu oddzielnych seriach testow
wykonywanych na trzech aparatach. W kazdej serii testow probki ujemne (SNM) i silnie dodatnie
(SNM z dodatkiem szczepu MRSA w stezeniu 5 x 10 CFU/ml) byly uktadane naprzemiennie.
Wskaznik przenoszenia wyniost 0,0%.

Precyzja testu

Precyzja testu Panther Fusion MRSA zostata poddana ocenie przy uzyciu utworzonych sztucznie
probek o stezeniu zblizonym do lub rownym granicy LoD. Prébki byty testowane przez trzech
operatorow, w dwoch oddzielnych seriach testéw dziennie, przy uzyciu trzech partii odczynnikow,
w trzech aparatach Panther Fusion w ciggu 35 dni.

Tabela 10 przedstawia odsetek wynikéw dodatnich oraz (%) procentowg zgodno$¢ (95% Cl).
Tabela 11 przedstawia $rednig oraz analize zmiennos$ci wartosci Ct pomiedzy aparatami,
operatorami, partiami, dniami i seriami testow oraz w ramach serii testow i dla wszystkich tych
parametrow ogotem.

Tabela 10: Procentowa zgodno$c z oczekiwanym wynikiem

Element panelu Odsetek wynikéw
dodatnich dla typu
patogenu docelowego Procentowa

Materiat (L. wynikéw dodatnich / zgodnosé
docelowy Opis Stezenie (w SNM) l. wynikéw waznych) (95% CI)
MRSA, wynik MRSA na poziomie 2—-3X 100,0% 100,0%
MRSA umiarkowanie dodatni LoD (160/160) (97,7-100%)
MRSA, wynik nisko MRSA na poziomie 1-2X 99,4% 99,4%
dodatni LoD (159/160) (96,5-99,9%)

SA, wynik umiarkowanie I 100,0% 100,0%
sa dodatni SAna poziomie 2-3X LoD (160/160) (97,7-100%)
L . I 100,0% 100,0%
SA, wynik nisko dodatni  SA na poziomie 1-2X LoD (162/162) (97,7-100%)
. ; . 0,0% 100,0%
Ujemny Ujemny Sama SNM (bez dodatkéw) (0/162) (97,7-100%)

Cl = przedziat ufnosci, LoD = granica wykrywalnosci, SNM = symulowana matryca prébki z nosa.
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Tabela 11: Zmienno$¢ wartosci Ct

Miedzy Miedzy Miedzy Miedzy Miedzy W obrebie

Element Materiat Liczba Srednia aparatami operatorami partiami dniami seriami serii Ogétem

panelu docelowy DOD Ct
SD %CV SD %CV SD %CV SD %CV SD %CV SD %CV SD %CV

MRSA, orfX/ISCCmec 160 33,8 060 00 00 00 02 06 02 05 02 06 04 11 05 15

wynik ec A/C 160 352 01 03 01 03 03 10 02 05 02 05 04 10 06 17
umiarkowan
ie dodatni GAPDH 160 334 01 04 01 02 03 08 01 04 02 05 03 09 05 15
VRsa  OfX/SCCmec 160 351 00 01 00 01 02 05 01 03 00 00 06 18 07 19
wynik nisko  mec A/C 160 365 01 03 01 04 03 09 02 05 00 00 06 17 07 20
dodatni GAPDH 159 346 01 04 01 02 03 08 01 04 00 00 05 15 06 1,9
SA, wynik
umiarkowan  GAPDH %60 333 02 05 00 00 03 08 00 00 02 05 04 12 05 16
ie dodatni
SA, wynik
nisko GAPDH 162 343 02 06 02 05 02 04 00 00 02 07 04 12 06 16
dodatni
Ujemny IC 162 354 06 18 00 00 04 11 03 07 03 08 06 16 10 29

Ct = cykl progowy, CV = wspotczynnik zmiennosci, DOD = dodatni, SD = odchylenie standardowe.
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Historia zmian Data Opis

* Instrukcje uzycia testu Panther Fusion MRSA
opracowano na podstawie dokumentu o
numerze AW-18028-001 w Rev. 003 w celu
zapewnienia zgodnosci z przepisami IVDR.

+ Zaktualizowano informacje zawarte w
nastepujgcych sekcjach: Podsumowanie
i objasnienie testu, Skutecznos¢ kliniczna,
Reaktywnos¢ analityczna (inkluzywnos$c¢)
i Materiaty wymagane i dostepne osobno oraz
informacje o badaniu w sekcji Przenoszenie /
zanieczyszczenie krzyzowe.

» Zaktualizowano informacje kontaktowe, w tym:
przedstawiciela we WE, znak CE, informacje o
przedstawicielu w Australii i pomocy technicznej.

* Wprowadzono rézne zmiany w stylu i
formatowaniu.
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