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Xpert® MRSA/SA Blood Culture Assay

Pouze pro diagnostické pouZiti in vitro
1. Vlastni nazev
Xpert® MRSA/SA Blood Culture Assay

2. Obecny nebo obvykly nazev

Test na MRSA/SA z krevni kultury
3. Zamyslené pouziti

Cepheid Xpert MRSA/SA Assay provadény v systému GeneXpert® Dx je kvalitativni in vitro diagnosticky test uréeny k rychlé a
simultanni detekci Staphylococcus aureus (SA) a methicilin-rezistentniho Staphylococcus aureus (MRSA) u pacienttii s pozitivni
krevni kulturou. Test vyuziva k detekci DNA MRSA/SA automatizovanou polymerazovou fetézovou reakci (PCR) v realném Case.
Test Xpert MRSA/SA Assay ma pomoci pii detekei a identifikaci MRSA/SA z pozitivnich krevnich kultur. Test Xpert MRSA/SA
Blood Culture Assay je urcen k pouziti ve spojeni s dalSimi laboratornimi testy, jako je kultivace, a klinickymi udaji, které ma
1ékart k dispozici, jako pomucka pii detekci MRSA/SA z pozitivnich krevnich kultur pacienttl. Subkultivace pozitivnich krevnich
kultur je nezbytna k ziskani organismi pro testovani citlivosti nebo pro epidemiologickou typizaci. Test Cepheid Xpert MRSA/SA
Blood Culture Assay neni uréen k monitorovani 1é¢by infekci MRSA/SA.

4. Shrnuti a vysvétleni

Zlaty stafylokok (Staphylococcus aureus, SA) je vyznamny nozokomialni patogen, ktery zptisobuje fadu onemocnéni véetné
endokarditidy, osteomyelitidy, syndromu toxického Soku, otravy potravinami, karbunkuld a viedl. Na pocatku 50. let 20. stoleti
zmafilo ziskani a rozsiteni plazmidi produkujicich beta-laktamazu G¢innost penicilinu pti 1é¢bé infekei vyvolanych S. aureus. V
roce 1959 byl zaveden synteticky penicilin methicilin. V roce 1960 byly identifikovany kmeny S. aureus rezistentni vici
meticilinu. Bylo zji§téno, Ze je to dusledek ziskani genu mecA u S. aureus. V USA je dnes MRSA zodpovédny za ptiblizné 25 %
nozokomidlnich infekci a pfibyva hlaseni o MRSA ziskaném v komunité, coz vede k vyznamné morbidité a mortalité. Ve snaze
omezit §ifeni téchto infekci se vyvijeji a zavadéji kontrolni strategie a opatfeni ve zdravotnickych zatizenich. Kontrola MRSA je
hlavnim cilem vétSiny programti kontroly nemocni¢nich infekci. V soucasné dobé se standardné provadi dohled

metodou pro detekei MRSA je kultivace, kterd je velmi pracnd a Gasové naroéna. 2345

Rychla a citlivéjsi metoda detekce MRSA a SA z pozitivnich lahvi s krevni kulturou bude pfedstavovat jednozna¢nou vyhodu pro
1é¢bu pacientl a pouziti vhodnych antibiotik k 1é¢bé.

5. Zasada postupu

Systém GeneXpert Dx System automatizuje a integruje ¢isténi vzorku, amplifikaci nukleové kyseliny a detekci cilové sekvence v
jednoduchych nebo slozitych vzorcich pomoci testi PCR a RT-PCR v redlném ¢ase. Systém se sklada z pfistroje, osobniho pocitace
a predinstalovaného softwaru pro provadéni testll a zobrazovani vysledkd. Systém vyzaduje pouZiti jednorazovych kazet na jedno
pouziti, v nichz jsou ulozena ¢inidla PCR a v nichZ probihd proces PCR. Protoze jsou kazety samostatné, je vyloucena kiizova
kontaminace mezi vzorky. Uplny popis systému naleznete v piirucce pro obsluhu systému GeneXpert Dx.

Xpert MRSA/SA Blood Culture Assay obsahuje reagencie pro detekci MRSA a SA a také kontrolu zpracovani vzorku (SPC) pro
kontrolu adekvatniho zpracovani cilovych bakterii a monitorovani p¥itomnosti inhibitoru (inhibitori) v PCR reakci. Kontrola sondy
(PCC) ovétuje rehydrataci ¢inidla, naplnéni zkumavky PCR v kazeté, integritu sondy a stabilitu barviva.

Primery a sondy v testu Xpert MRSA/SA Blood Culture Assay detekuji patentované sekvence stafylokokového proteinu A (spa),
genu pro rezistenci k meticilinu/oxacilinu (mecA) a stafylokokového kazetového chromozomu mec (SCCmec) vlozeného do SA
chromozomalniho mista attB.
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Reagencie a pristroje
Poskytnuty material

Souprava Xpert MRSA/SA Blood Culture Assay obsahuje dostate¢né mnoZstvi reagencii pro zpracovani 10 vzorkt nebo vzorkd
pro kontrolu kvality. Sada obsahuje nasledujici:

Kazety pro testovani krevnich kultur Xpert MRSA/SA s integrovanymi

reakénimi zkumavkami 10

» Partikule 1, partikule 2 a partikule 3 (lyofilizované) 1 kus na kazetu

+ Reagencie 13,0 ml na kazetu

» Reagencie 2 (hydroxid sodny) 3,0 ml na kazetu
Xpert MRSA/SA BC Assay Elution Reagent saéek 10 x 2,0 ml v sacku

» Eluéni €inidlo (guanidinium thiokyanat)

Jednorazové malé prenosové pipety 12

CD 1 nasadu
» Soubor s definici testu (ADF)

» Pokyny pro import ADF do softwaru GeneXpert

» Navod k pouziti (pfibalova informace)

Poznamka Bezpecnostni listy (SDS) jsou k dispozici na adrese www.cepheid.com nebo www.cepheidinternational.com v zalozce PODPORA.

Poznamka

Hovézi sérovy albumin (BSA) v kuli¢kach tohoto vyrobku byl vyroben vyhradné z hovézi plazmy pochazejici ze Spojenych statu.
Zvifatim nebyly podavany zadné bilkoviny prezvykavcl ani jiné Zivocisné bilkoviny; zvifata prosla testovanim pred smrti i po ni.
Béhem zpracovani nedoslo ke smichani materialu s jinymi zivo€iSnymi materialy.

Skladovani a manipulace

Kazety a reagencie pro testovani krevnich kultur Xpert MRSA/SA skladujte pfi teploté 2-28 °C.

. Nepouzivejte reagencie nebo kazety s proslym datem expirace.

. Neotvirejte kazetu, dokud nejste piipraveni provést testovani.

. Kazetu a reagencie pouzijte do 30 minut po otevieni vika kazety.
. Nepouzivejte zadna zakalena nebo odbarvena ¢inidla.

Pozadované, ale neposkytované materialy

*  Systém GeneXpert Dx (katalogové Cislo se 1isi podle konfigurace): GeneXpert, pocita¢ s proprietarnim softwarem
GeneXpert verze 4.0 nebo vyssi, ¢tecka carovych kodi a navod k obsluze.

» Tiskarna: V pfipad¢ potieby tiskarny kontaktujte technickou podporu spoleénosti Cepheid a domluvte se na zakoupeni
doporucené tiskarny.

«  Vortex

» Jednorazové sterilni pfenosové pipety

Dostupné, ale neposkytnuté materialy

KWIK-STIK™ od MicroBiologics katalogové ¢islo 0158MRSA a katalogové ¢islo 0360MSSA jako pozitivni kontroly a
#0371MSSE (Staphylococcus epidermidis citlivy na meticilin) jako negativni kontrola.

Xpert® \RSA/SA Blood Culture Assay
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9. Upozornéni a bezpe¢nostni opatreni

Se vSemi biologickymi vzorky, véetn€ pouzitych kazet, zachazejte, jako by mohly pienaset infekéni agens. Protoze Casto
neni mozné zjistit, které z nich mohou byt infek¢ni, mélo by se se v§emi biologickymi vzorky zachazet s pouzitim
standardnich bezpec¢nostnich opatieni. Pokyny pro zachazeni se vzorky jsou k dispozici na strankach amerického Centra
pro kontrolu a prevenci nemoci® a Institutu pro klinické a laboratorni standardy.”

Dodrzujte bezpe¢nostni postupy vasi instituce pro praci s chemikaliemi a manipulaci s biologickymi vzorky.

Test Xpert MRSA/SA Blood Culture Assay neposkytuje vysledky citlivosti. Kultivace a testovani citlivosti vyzaduji dalsi
cas.

Nenahrazujte ¢inidlo Xpert MRSA/SA Blood Culture Assay jinymi Cinidly.

Neotvirejte vicko kazety Xpert MRSA/SA Blood Culture Assay, s vyjimkou ptidani vzorku a ¢inidla nebo opakovaného
testu.

Nepouzivejte kazetu, ktera byla upusténa nebo protiepana po pfidani vzorku a €inidla.
Nepouzivejte kazetu s poskozenou reakéni trubici.

Kazda jednorazova kazeta Xpert MRSA/SA Blood Culture Assay slouZi ke zpracovani jednoho testu. Spottebované kazety
nepouzivejte opakovane.

Biologické vzorky, pfenosova zafizeni a pouZité kazety by mély byt povazovany za schopné pienaset infekéni agens
vyzadujici standardni bezpecnostni opatfeni. Pii spravné likvidaci pouzitych kazet a nepouzitych ¢inidel postupujte podle
postupti pro ekologicky odpad vasi instituce. Tyto materidly mohou vykazovat vlastnosti nebezpecného chemického
odpadu vyzadujiciho zvlastni narodni nebo regionalni postup likvidace. Pokud narodni nebo regionalni pfedpisy
neposkytuji jasny navod na spravnou likvidaci, mély by byt biologické vzorky a pouzité kazety likvidovany podle predpist
WHO [Svétové zdravotnické organizace] pro nakladani se zdravotnickym odpadem.

a pokyny pro likvidaci.™t

V testu Xpert MRSA/SA Blood Culture Assay 1ze pouzit nasledujici média pro kultivaci krve:
. BACTEC™ PEDS PLUS™/F Medium

. BACTEC™ Plus Aerobni/F médium

. BACTEC™ Plus Anaerobni/F médium

. BACTEC™ Standardni anaerobni médium/F

. BACTEC™ Standard/10 Aerobic/F Medium

. Lahvicky s anaerobnimi kulturami BACTEC™ LYTIC/10

. bioM¢érieux BacT/ALERT SA standard aerobni

. bioM¢érieux BacT/ALERT SN standard anaerobni

«  VersaTREK REDOX '® (aerobni)

«  VersaTREK REDOX 2® (anaerobni)

Krevni kultivaéni média obsahujici aktivni uhli nelze pouzit s testem Xpert MRSA/SA Blood Culture Assay.

Pomoci testu Xpert MRSA/SA Blood Culture Assay testujte pouze lahvicky s krevni kulturou, které jsou pozitivni na riist
mikrobu.

Xpert® \RSA/SA Blood Culture Assay 3
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10. Chemicka nebezpedi

9,10

. Vystrazny symbol nebezpecnosti podle UN GHS: <>
. Signalni slovo: VAROVANI

. Standardni véty o nebezpecnosti

«  Skodlivy pii poziti

. Zpusobuje podrazdéni kiize

. Zpusobuje vazné podrazdéni oci

. Bezpec¢nostni pokyny GHS

° Prevence

Po manipulaci s nim jej dikladné omyjte.
Pii pouzivani tohoto vyrobku nejezte, nepijte a nekuite.
Zabrante uvolnéni do Zivotniho prostiedi.

Pouzivejte ochranné rukavice/ochranny odév/ochranu o¢i/ochranu obliceje.

. Reakce

PRI STYKU S KUZI: Omyijte velkym mnozstvim vody a mydla.
Kontaminovany odév si pted dal$im pouzitim svléknéte a vyperte.
Specifické osetieni viz doplitkové informace o prvni pomoci.

Pokud dojde k podrazdéni kize: Vyhledejte 1ékatskou pomoc/opatieni.

PRI ZASAZENI OCI: Opatrng n&kolik minut vyplachujte vodou. Vyjméte kontaktni Gocky, jsou-li ptitomny a
I1ze-li to snadno provést. Pokracujte ve vyplachovani.

Pokud podrazdéni oc¢i pretrvava: Vyhledejte 1ékatskou pomoc/opatieni

POKUD SE PRELOZI{: Pokud se necitite dobie, okamzité zavolejte TOXIKOLOGICKE CENTRUM nebo
1ékafe.

Vyplachnéte usta.

. Skladovani Likvidace

Likvidujte obsah a/nebo kontejner v souladu s mistnimi, regionalnimi, ndrodnimi a/nebo mezinarodnimi predpisy.

11. Odbér, preprava a skladovani vzork

1. Po stanoveni pozitivity vyjméte lahvicky s krevnimi kulturami z inkubace. Z pozitivni krevni kultury by mélo byt
provedeno barveni podle Grama podle standardniho laboratorniho postupu. Pokud nemtizete lahvicku s krevni kulturou
vyjmout z pfistroje pfi prvnim zjisténi pozitivity, vyjméte ji co nejdiive.

2. U pozitivnich lahvi¢ek s krevni kulturou, které odhali grampozitivni koky ve shlucich (GPCC) nebo jednotlivé
grampozitivni koky (GPC) podle Grama, odeberte 1 ml dobte promichaného bujonu a oznaéte ID vzorku.

Poznamka

Vysledky krevnich kultur jsou pro péci o pacienta zasadni. Pfi hlaSeni pozitivnich vysledkd kultivace krve (Ustné, pisemné nebo

elektronicky) poskytovatelim zdravotni péce se fidte stanovenymi pokyny a zasadami vasi laboratofe/instituce.

3. Pokud netestujete pomoci testu Xpert MRSA/SA Blood Culture Assay okamzite, ulozte alikvotni ¢ast pfi teploté 2 - 8 °C
do 30 minut po vyjmuti z lahvicky s krevni kulturou. Pozitivni alikvot krevni kultury by mél byt testovan pomoci testu
Xpert MRSA/SA Blood Culture Assay do 4 hodin po vyjmuti z pozitivni lahvicky.

12. Mikrobiologicka kultura

Pfi kultivaénich metodach MRSA postupujte podle platnych standardnich laboratornich operacnich postupi. Pro kultivaci by mély
byt zbyvajici netestované vzorky stérti umistény do piislusnych transportnich systému a kultivovany do 4 dna.

Xpert® \RSA/SA Blood Culture Assay
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13. Postup
13.1  Priprava kazety

Dulezité Spust'te test do 15 minut po pfidani eluéniho ¢inidla do kazety.

Ptidani vzorku a elu¢niho ¢inidla do kazety:
1.  Vyjméte kazetu a lahvicku s eliminaénim ¢inidlem ze sady.

2. Pomoci malé pfenosové pipety pfeneste jednu kapku pozitivni krevni kultury (50 pl) do Elution Reagent.

Poznamka Pro manipulaci s tampony pouzivejte sterilni gazu, abyste minimalizovali riziko kontaminace.

Zavtete vicko lahvicky s eluci a 10 sekund vortexujte vysokou rychlosti.

Oteviete viko kazety. Pomoci sterilni pfenosové pipety pteneste cely obsah Elution Reagent do vzorkovaci komory
kazety Xpert MRSA/SA Blood Culture Assay.

5. Zaviete viko kazety.

Komora pro vzorek
(velky otvor)

Obrazek 1. Kazeta s krevni kulturou MRSA/SA (pohled shora)
13.2  Spusténi testu

Pred spusténim testu se ujistéte, ze je do softwaru importovan soubor s definici testu Xpert MRSA/SA

Dulezité Blood Culture Assay.

V této ¢asti jsou uvedeny vychozi kroky pro obsluhu piistrojového systému GeneXpert. Podrobné pokyny naleznete v prirucce k
obsluze systéemu GeneXpert Dx.

Poznamka Kroky, které budete provadét, se mohou lisit, pokud spravce systému zménil vychozi pracovni postup systému.

1.  Zapnéte piistroj GeneXpert Dx a poté zapnéte pocitac. Software GeneXpert se spusti automaticky nebo miize byt nutné
dvakrat kliknout na ikonu zéstupce softwaru GeneXpert Dx na plose systému Windows®™

2. Ptihlaste se do softwaru GeneXpert Dx System pomoci svého uzivatelského jména a hesla.
V okné GeneXpert Dx System kliknéte na tlagitko Create test. Otevie se okno Create test.

4. Naskenujte ID pacienta (volitelné). Pokud ID pacienta zadavate, ujistéte se, Ze je ID pacienta zadano spravné. ID
pacienta je spojeno s vysledky testu a je zobrazeno v okné View Results.

5. Naskenujte nebo zadejte ID vzorku. Pokud ID vzorku zadavate, ujistéte se, ze je ID vzorku zadano spravng. ID
vzorku je spojeno s vysledky testu a je zobrazeno v okné View Results.

6.  Naskenujte ¢arovy kod na kazeté Xpert MRSA/SA Blood Culture Assay. Na zéklad¢€ informaci z ¢arového kodu

software automaticky vyplni poli¢ka pro nasledujici polozky: Vybrat analyzu, ID SarZe reagencie, SN kazety a datum
exspirace.

Poznamka Pokud se ¢arovy kod na kazeté Xpert MRSA /SA Blood Culture Assay neskenuje, opakuijte test s novou kazetou.

Xpert® \RSA/SA Blood Culture Assay 5
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14.

15.
15.1

7.
8.
9.
10.
11.

Kliknéte na tlagitko Start Test. V zobrazeném dialogovém okné zadejte heslo.

Oteviete dvitka modulu pfistroje s blikajicim zelenym svétlem a vlozte kazetu.

Zaviete dvete. Test se spusti a zelena kontrolka pfestane blikat. Po dokonceni testu kontrolka zhasne.
Pied otevienim dvitek modulu a vyjmutim kazety pockejte, dokud systém neuvolni zamek dvifek.

Pouzité kazety zlikvidujte ve vhodném kontejneru na odpadni vzorky v souladu se standardnimi postupy vasi instituce.

Zobrazeni a tisk vysledku

V této Casti jsou uvedeny zékladni kroky pro zobrazeni a tisk vysledkt. Podrobngjsi pokyny k prohlizeni a tisku vysledku
naleznete v prirucce pro obsluhu systému GeneXpert Dx.

1.
2.

Kliknutim na ikonu View Results zobrazite vysledky.
Po dokonceni testu kliknéte na tlacitko Report v okné View Results a zobrazte a/nebo vygenerujte soubor zpravy PDF.

Kontrola kvality
Vestavéné kontroly kvality

|CONTROL| Kazdy test zahrnuje kontrolu zpracovani vzorku (SPC) a kontrolu sondy (PCC).

15.2

16.

Kontrola zpracovani vzorku (SPC) - zajist'uje spravné zpracovani vzorku. SPC obsahuje spory Bacillus globigii ve formé
suchého kolace spor, ktery je soucasti kazdé kazety, aby se ovéfilo odpovidajici zpracovani vzorku Xpert MRSA/SA Blood
Culture Assay. SPC ovétuje, Ze doslo k lyze Staphylococcus aureus, pokud jsou tyto organismy piitomny, a ovétuje, Ze
zpracovani vzorku je adekvatni. Kromé toho tato kontrola detekuje inhibici testu PCR v redlném Case souvisejici se vzorkem.
SPC by méla byt pozitivni u negativniho vzorku a mtize byt negativni nebo pozitivni u pozitivniho vzorku. SPC vyhovuje,
pokud splituje validovana kritéria pfijatelnosti.

Kontrola sond (PCC) - Pied zahajenim reakce PCR méfi systém GeneXpert Dx fluorescenéni signal ze sond, aby bylo
mozné sledovat rehydrataci kulicek, naplnéni reakéni zkumavky, integritu sond a stabilitu barviva. Kontrola sondy projde,
pokud splituje pfifazena kritéria piijatelnosti.

Externi ovladaci prvky

KWIK-STIK™ (MicroBioLogics, katalogové ¢islo 0158MRSA a katalogové Cislo 0360SA jako pozitivni kontroly a ¢islo
0371MSSE jako negativni kontrola) 1ze pouzit pro Skoleni, testovani zpiisobilosti a externi kontrolu kvality systému GeneXpert
Dx. Externi kontroly lze pouzivat v souladu s mistnimi, statnimi, ptipadné federalnimi akreditacnimi organizacemi. Postupujte
podle nize popsaného postupu externi kontroly spole¢nosti MicroBioLogics:

1.
2.
3.

4.
5.
6.

Roztrhnéte sacek v misté zarezu a vyjméte KWIK-STIK.
Stisknéte spodni ¢ast ampulky v uzavéru, aby se hydrata¢ni tekutina uvolnila.

Drzte jej ve svislé poloze a poklepejte na néj, abyste usnadnili pritok kapaliny hiideli do spodni ¢asti jednotky obsahujici
pelety.

Abyste usnadnili rozpousténi lyofilizované bunééné pelety, rozdrt'te peletu a jemné stisknéte spodni komoru.
Roztahnéte KWIK-STIK, abyste uvolnili tampon, a vloZte tampon do zkumavky obsahujici Elution Reagent (¢erny uzavér).

Stér KWIK-STIK je nyni pfipraven pro testovani krevnich kultur Xpert MRSA/SA.

Interpretace vysledkt

Vysledky jsou interpolovany systémem GeneXpert Dx z naméfenych fluorescenénich signald a vlozenych vypocetnich
algoritmu a zobrazi se v okné View Results. Mozné vysledky jsou:

Tabulka 1. Vysledky kultivace krve Xpert MRSA/SA a jejich interpretace

Vysledek Vyklad

MRSA POZITIVNI /SA Jsou detekovéany cilové sekvence DNA MRSA / je detekovana cilova sekvence DNA
POZITIVNI SA.

Obrazek 2

+ MRSA POZITIVNI - v8echny cile MRSA maji Ct v platném rozmezi a koncovou
hodnotu vy8Si nez minimalni nastaveni.

* SPC - NA (nelze aplikovat); SPC se ignoruje, protoze amplifikace MRSA
muze s touto kontrolou soutézit.

» Kontrola sondy - PASS; vSechny vysledky kontroly sondy jsou vyhovuijici.

Xpert® \RSA/SA Blood Culture Assay
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Tabulka 1. Vysledky kultivace krve Xpert MRSA/SA a jejich interpretace (pokracovani)

Vysledek Vyklad

MRSA NEGATIVNI/SA Sekvence cilové DNA MRSA nejsou detekovany / sekvence cilové DNA

POZITIVNI MRSA je detekovéna.

SA POZITIVNI - cil SA méa Ct v platném rozsahu a koncovy bod nad minimainim
nastavenim.

SPC - NA (nelze aplikovat); SPC se ignoruje, protoze zesileni SA mize s touto
kontrolou soutézit.

Kontrola sondy - PASS; vSechny vysledky kontroly sondy jsou vyhovuijici.
Pozitivni vysledek testu nemusi nutné znamenat pfitomnost zivotaschopnych
organismu. Pfedpoklada vSak pfitomnost SA.

MRSA NEQATIVNiISA Cilova sekvence DNA Staphylococcus aureus nebyla zjisténa. SPC

NEGATIVNI splfiuje kritéria pfijatelnosti.

Obrazek 3 NEGATIVNI - cilova DNA stafylokoka aureus nebyla detekovana.

SPC - PASS; SPC ma Ct v platném rozsahu a koncovy bod nad minimalnim
nastavenim koncového bodu.
Kontrola sondy - PASS; vSechny vysledky kontroly sondy jsou vyhovujici.

INVALID Pfitomnost nebo nepfitomnost cilovych sekvenci MRSA/SA nelze urcit, test opakujte

Obrézek 4 s novym vzorkem. SPC nespliuje kritéria pfijatelnosti, vzorek nebyl spravné
zpracovan nebo doslo k inhibici PCR.

INVALID - Pfitomnost nebo nepfitomnost DNA Staphylococcus aureus

nelze urcit.

SPC-FAIL - cilovy vysledek SPC je negativni a SPC Ct neni v platném rozsahu a
koncovy bod je nizSi nez minimalni nastaveni.

Kontrola sondy - PASS; vSechny vysledky kontroly sondy jsou vyhovujici.

ERROR Pfitomnost nebo nepfitomnost MRSA/SA nelze urcit, opakujte test s novym
vzorkem. Kontrola sondy selhala, coz je pravdépodobné zplsobeno nespravné
naplnénou reakéni zkumavkou, problémem s integritou sondy nebo pfekrocenim
maximalnich limitd tlaku.

MRSA — NO RESULT

SA - NO RESULT

SPC - NO RESULT

Kontrola sondy - FAIL*; jeden nebo vice vysledkd kontroly sondy je chybnych.

* Pokud kontrola sondy probéhla Uspésné, je chyba zplsobena selhanim systémové
komponenty.

NO RESULT Pfitomnost nebo nepfitomnost cilovych sekvenci MRSA/SA DNA nelze urcit, test
opakujte podle pokyn( v nize uvedeném oddile. Pro vysledek testu nebyl
shromazdén dostatek Udaji. K tomu mize dojit napfiklad v pfipadé, Ze obsluha
zastavila probihajici test.

MRSA - NO RESULT

SA - NO RESULT

SPC - NO RESULT

Kontrola sondy - NA (nelze aplikovat)
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Obrazek 2. Priklad pozitivniho vysledku MRSA
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Obrazek 3. Priklad negativniho vysledku
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Obrazek 4. Priklad neplatného vysledku

Duavody pro opakovani testu

Divod pro opakovani testu
Pokud se objevi néktery z nize uvedenych vysledki testu, opakujte test s pouzitim nové kazety (kazetu znovu nepouzivejte).
Opakovany test proved’te do 3 hodin od neur¢itého vysledku.

. Vysledek INVALID znamena, Ze kontrolni SPC selhalo. Vzorek nebyl spravné zpracovan nebo je PCR inhibovéna.

. Vysledek ERROR znamena4, Ze kontrola sondy selhala a test byl pierusen, pravdépodobné z divodu nespravného
naplnéni reak¢éni zkumavky, zjisténi problému s integritou reagenéni sondy nebo prekroceni maximalnich limita tlaku.

. Vysledek NO RESULT znamena, Ze nebyl shromazdén dostatek (idajii. Operator napfiklad zastavil probihajici test.
Chcete-li provést opakovany test:

. Peneste zbyvajici obsah z komory na vzorek do nové nadobky na elu¢ni Cinidlo.

. Vortexujte a ptidejte cely obsah Elution Reagent do vzorkovaci komory nové kazety MRSA/SA Blood Culture
Assay.

. Zaviete viko a spustte novy test.

Postup opakovaného testovani
Pokud externi kontrola kvality neprobéhne podle ocekavani, zopakujte test externi kontroly a/nebo kontaktujte

spole¢nost Cepheid a pozadejte o pomoc. Provedeni opakovaného testu:

Pti opakovaném testovani do 3 hodin od neur¢itého vysledku*:

1. Pomoci jednorazové pienosové pipety preneste zbyvajici obsah z komory pro vzorek do nového elu¢niho ¢inidla.

2. Vortexujte a pridejte cely obsah elu¢niho ¢inidla do vzorkovaci komory nové kazety MRSA/SA Blood CultureAssay.
3. Zaviete viko a spustte novy test.

*Neni-li mozné provést opakovany test do 3 hodin, pouZijte novy vzorek.
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18.

19.

Omezeni

Vykon testu Xpert MRSA/SA Blood Culture Assay byl validovan pouze pomoci postupti uvedenych v této ptibalové
informaci. Upravy téchto postupti mohou zménit vykonnost testu. Vysledky testu Xpert MRSA/SA Blood Culture Assay
by mély byt interpretovany ve spojeni s dalsimi laboratornimi a klinickymi daji, které ma lékar k dispozici.

Krevni kultivaéni média obsahujici aktivni uhli nelze pouzit s testem Xpert MRSA/SA Blood Culture Assay.

Test Xpert MRSA/SA Blood Culture Assay muze pfi testovani hraniéniho S. aureus rezistentniho na oxacilin (BORSA)
generovat faleSné negativni vysledky MRSA. Mechanismus rezistence na oxacilin u kmentt BORSA je zpisoben zvysenou
produkei B-laktamaz, nikoliv genem mecA. BORSA s MIC oxacilinu 4-8 pg/ml jsou povazovany za hrani¢né rezistentni,
ale podle testu Xpert MRSA/SA Blood Culture Assay by byly hlaseny jako MRSA negativni. Kmeny BORSA jsou ve
Spojenych statech vzacné.

Pfi testovani modifikovaného S. aureus (MOD-SA) muize test Xpert MRSA/SA Blood Culture Assay generovat fale$né
negativni vysledky MRSA. Mechanismus rezistence k oxacilinu u kmeni MOD-SA je zplisoben zménami afinity proteind
vazicich penicilin k oxacilinu, nikoli genem mecA. MOD-SA s MIC oxacilinu 4-8 pug/ml jsou povazovany za hrani¢né
rezistentni, ale podle testu Xpert MRSA/SA Blood Culture Assay by byly hlaseny jako MRSA negativni. Kmeny MOD-
SA jsou ve Spojenych statech vzacné. K chybnym vysledktim testu miize dojit v disledku nespravného odbéru vzorku,
nedodrzeni doporuc¢enych postupi odbéru, manipulace a skladovani vzorku, technické chyby, zamény vzorku nebo proto,
ze pocet organismu ve vzorku je piili§ nizky na to, aby byl testem detekovan. Aby se pfedeslo chybnym vysledktim, je
nutné peclivé dodrzovat pokyny uvedené v této piibalové informaci.

Protoze detekce MRSA a SA zavisi na po¢tu organismua piitomnych ve vzorku, jsou spolehlivé vysledky zavislé na
spravném odbéru, manipulaci a skladovani vzorku.

Pozitivni vysledek testu nemusi nutné znamenat ptitomnost zivotaschopnych organismi. Pfedpoklada vsak
pritomnost MRSA nebo SA.

Testovani pomoci testu Xpert MRSA/SA Blood Culture Assay by se mélo pouzivat jako doplné€k k ostatnim dostupnym
metodam.

Mutace nebo polymorfismus ve vazebnych oblastech primerti nebo sond mohou ovlivnit detekci novych nebo
neznamych variant MRSA, coz mlze vést k falesné negativnimu vysledku.

Ve smiSené kultufe obsahujici MRSA i SA je LoD MRSA proménlivé, pokud jsou pfitomny extrémné vysoké koncentrace
SA. Konkurence SA byla pozorovéna pti poméru MRSA:SA 1:1x108 .

Test Xpert MRSA/SA Blood Culture muze generovat fale$né pozitivni vysledek MRSA pfi testovani vzorku
obsahujiciho jak koagulazo-negativni stafylokoky rezistentni vii¢i meticilinu (MRCNS), tak i Staphylococcus aureus
citlivy na meticilin.

Stejné jako u vSech diagnostickych testl in vitro zaloZzenych na PCR mohou byt detekovany extrémné nizké hladiny cile
pod LoD testu, ale vysledky nemusi byt reprodukovatelné.

Vysledky testu Xpert MRSA/SA Blood Culture Assay mohou byt nékdy INVALID z divodu netspésné kontroly SPC,
ERROR nebo NO RESULT a vyzaduji opakované testovani, které mize vést ke zpozdéni pii ziskavani kone¢nych
vysledka.

Vzhledem k fedicimu faktoru spojenému s postupem opakovaného testovani je mozné, ze vzorky pozitivni na MRSA nebo
SA, které jsou velmi blizko nebo na hranici detekce (LoD) testu Xpert MRSA/SA Blood Culture Assay, mohou mit pti
opakovaném testovani fale$né negativni vysledek.

Interferujici latky

Byla provedena studie k posouzeni pfipadnych inhibi¢nich G¢inku latek, které se vyskytuji v pozitivnich krevnich kulturach,
pomoci testu Xpert MRSA/SA Blood Culture Assay. Potencialné inhibi¢ni latky mohou zahrnovat mimo jiné krev a slozky
médii pro kultivaci krve. Latky byly testovany nefedéné ve tfech opakovanich s butkami MRSA s pfimési blizko analytického
limitu detekce (~2,5 x LoD) a vyssi (~10 x LoD).

V piitomnosti standardniho aerobniho/anaerobniho bujonu BACTEC™ (Becton Dickinson) obsahujiciho sdjovy kaseinovy
bujon s antikoagulantem SPS nebo jejich aerobniho/anaerobniho média "PLUS" obsahujiciho iontovou vyménu a neiontové
adsorpcni pryskyfice k odstranéni antimikrobialnich latek nebyly ve srovnani s kontrolnimi pufry pozorovany zadné inhibicni
ucinky.

V piitomnosti standardniho aerobniho/anaerobniho tryptického séjového bujonu BacT/ALERT® (bioMerieux) obsahujiciho
antikoagulant SPS nebyly ve srovnani s kontrolnim pufrem pozorovany zadné inhibi¢ni u¢inky.

V ptitomnosti plné krve nebyly pozorovany zadné inhibi¢ni t€inky v porovnani s kontrolnim pufrem.
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20.
20.1

20.2

Vykonnostni charakteristiky

Klinicky vykon

Vykonnostni charakteristiky testu Xpert MRSA/SA Blood Culture Assay byly stanoveny v ramci prospektivni vySetiovaci
studie na vice mistech v péti institucich (4 ve Spojenych statech a 1 v Evropské unii) porovnanim testu MRSA/SA Blood
Culture Assay na systému GeneXpert (Xpert MRSA/SA Assay) s kultivaci. Subjekty zahrnovaly osoby, jejichz krevni kultury
byly pozitivni na rist. Studie zahrnovala vzorky z deviti riznych typa lahvi s krevnimi kulturami pro dospélé a jedné lahve pro
deéti. Lahvicky s krevnimi kulturami obsahujici zivo¢isné uhli byly vylouceny.

Alikvotni ¢ast z kazdé lahvicky s krevni kulturou byla testovana pomoci testu Xpert MRSA/SA Blood Culture Assay a
kultivaéng. Kultivaéni metody se v jednotlivych centrech lisily, ackoli citlivost na oxacilin/methicilin byla ve v§ech centrech
stanovena diskovym difuznim testem s pouzitim disku s 30 pg cefoxitinu a hraniéni hodnotou 21/22 mm.

Vykonnost testu Xpert MRSA/SA Blood Culture Assay byla vypoétena ve vztahu k vysledkiim kultivace.

Celkové vysledky
Na ptitomnost MRSA a SA bylo pomoci Xpertu a kultivace vySetieno celkem 406 vzorkt; 212 z USA a 194 z EU.

Test Xpert MRSA/SA Blood Culture Assay identifikoval 98,3 % vzorki pozitivnich na MRSA a 99,4 % vzorkl negativnich na
MRSA ve srovnani s kultivaéni metodou. U testovanych vzorki byla pozitivni prediktivni hodnota MRSA 96,6 % a negativni
prediktivni hodnota MRSA 99,7 %.

Test Xpert MRSA/SA Blood Culture Assay identifikoval 100 % vzorkl pozitivnich na SA a 98,6 % vzorkt negativnich na SA
ve srovnani s kultiva¢ni metodou. U testovanych vzorki byla pozitivni prediktivni hodnota SA 96,7 % a negativni prediktivni
hodnota SA 100 %.

Tabulka 2. MRSA - centra v USA a EU dohromady
Kultura

+ -

Xpert + 57 2 59 Sensitivita  98.3%
MRSA/SA

Blood Culture - 12 346 347 Specificita  99.4%
Assay

58 348 406
2 Jeden faledné negativni vzorek ziskany testem Xpert MRSA/SA Blood Culture Assay byl dale
vySetfen latexovym aglutinanim testem PBP2a (Oxiod, UK) za pouziti standardnich

laboratornich metod. Vysledky vySe uvedeného testu ukazaly, Ze tento izolat nadprodukoval
penicilinazu a byl kultivaéné chybné identifikovan jako MRSA.

Tabulka 3. Kombinovana kultura SA - strediska

USA a EU

Xpert + 120 4 124 Sensitivita  100%
MRSA/SA

Blood Culture - 0 282 282 Specifikace 98.6%
Assay

120 286 406
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21.
21.1

21.2

Analyticky vykon

Analyticka specificnost

Kultivace z 98 kmenti American Type Culture Collection (ATCC) a 7 kmenii Network on Antimicrobial Resistance in
Staphylococcus aureus (NARSA), které predstavuji druhy fylogeneticky ptibuzné Staphylococcus aureus nebo ty, které se
mohou vyskytovat v nemocni¢nim prostredi, 29 kmeni koagulaza negativnich stafylokoku citlivych na meticilin a 9 kmend
koagulaza negativnich stafylokoku rezistentnich na meticilin bylo testovano pomoci testu Xpert MRSA/SA Blood Culture
Assay. Testované organismy byly zastoupeny 74 grampozitivnimi, 28 gramnegativnimi, 3 kvasinkami, 95 aerobnimi a 10
anaerobnimi druhy. Dvé nebo vice replikati kazdého izolatu bylo testovano na 1,7-3,2 McFarlandovych jednotek. V
podminkach studie byly vechny izolaty oznaceny jako MRSA negativni a SA negativni, zadny z izolatt nebyl detekovan
pomoci testu Xpert MRSA/SA Blood Culture Assay. Do studie byly zahrnuty pozitivni a negativni kontroly. Specifi¢nost byla
100 %.

Analyticka reaktivita (inkluzivita)

Analyticka reaktzivita (inkluzivita) testu Xpert MRSA/SA Blood Culture Assay byla stanovena pomoci 25 kment Staphylococcus
aureus, které dodal Dr. Fred C. Tenover z Centra pro kontrolu a prevenci nemoci (CDC). Tyto vzorky jsou tdajné reprezentativni
pro kmeny MRSA a MSSA, které se v soucasné dob¢ vyskytuji ve zdravotnictvi. VSechny kmeny byly testovany ve tiech
opakovanich za pouziti 100 pl suspenze bunck staciondrni faze zfedéné 10 milionkrat. Panel se skladd z kmeni MRSA
reprezentujicich typy SCCmec II, IV, IVa, IVb a IVc¢ a nékolika neznamych typi. Udaje poskytnuté CDC ukazuji, Ze tyto kmeny,
charakterizované pomoci elektroforézy v pulznim poli (PFGE), pfedstavuji fadu typt USA, vcetné USA 100, nejcastejsiho kmene
ziskaného v nemocnici, a USA 300 a 400, nejcastéjsich kmend ziskanych v komunitg.®

Jak ukazuje tabulka 4, vsechny kmeny MRSA byly spravné oznaceny jako MRSA pozitivni a SA pozitivni pomoci testu Xpert
MRSA/SA Blood Culture Assay. Kromé toho byl kazdy kmen MSSA spravné oznacen jako MRSA negativni a SA pozitivni. Poté,
co byly vysledky testt CHROMagar a Xpert MRSA/SA Blood Culture Assay nahlaseny CDC, ukazalo se, Ze test Xpert MRSA/SA
Blood Culture Assay neidentifikoval vzorek 95:99 nespravné. Vzorek 95:99 byl CDC nespravné oznacen. Vzorek 95:99 byl
spravné nahlasen jako MRSA negativni a SA negativni pomoci testu Xpert MRSA/SA Blood Culture Assay. Kolonie tvorici
jednotky na test byly stanoveny poctem destic¢ek ve dvojim provedeni.

Tabulka 4. Analyticka rozsirenost testu Xpert MRSA/SA z krevnich kultur

Lab ID Odesilatel material TYP PFGE

CHROMagar Xpert MRSA/

SA BC Assay CFU per
MRSA . SPCCt spaCT mecACt SCCCt
SCCmec Result vysledek Assay

Prim. Typ

94:1013 VT

MRSA
USA1000 \Y + POZITIVNI 34.7 30.7 31 32.6 152
SA POZITIVNI

Kozni
léze

95:992

MRSA
CT Krev  USA500 v - NEGATIVNI;  34.1 0 0 0 37
SA
NEGATIVNI

96:308

MRSA
NM stolice  USA900 MSSA - NEGATIVNI; 34 294 0 0 201

SA POZITIVNI

96:281

MRSA
NC Krev USA200 I + POZITIVNI; 334 336 34 353 101

SA POZITIVNI

148-99

MRSA
NY Krev USAG00 Il + POZITIVNI; 34.3 33.2 331 35.2 43

SA POZITIVNI

182-99

MRSA
MN Nezndmy USA400 IVa + POZITIVNI; 43.7 26.7 27.1 28.7 417

SA POZITIVNI

18626

MRSA
OH Krev USA100 Il + POZITIVNI; 34.8 30.7 31 32.7 138

SA POZITIVNI
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Tabulka 4. Analyticka rozsirenost testu Xpert MRSA/SA pro kultivaci krve
(pokracovani)

Xpert MRSA/
Lab ID Odesilatel Prim. Typ PFGE Typ CHROMagar SAD BC Assay SPCCt spaCT mecACt SCCCt CFU per

material scemec MRSA Result vysledek Assay

MRSA
0:50 TN stolice USA600 neuvedeno + POZITIVNI; 33.6 31.2 31.4 33.2 115
SA POZITIVNI

MRSA
0-254 MS Nosni stér USA700 IVa + POZITIVNI; 35.5 29.1 29.3 30.9 178
SA POZITIVNI

Kize/ MRSA
0-25-37 MS u i USA300 IVa + POZITIVNI; 34.7 32.3 32.7 34.2 94
mékka SA

than POZITIVNI

MRSA
1-1-81 WA Nosni stér USA400 neuvedeno + POZITIVNI; 34.3 33 33.7 355 106
SA POZITIVNI

MRSA
1-1-493 WA Réana USA800 \% + POZITIVNI; 337 315 31.7 334 113
SA POZITIVNI

MRSA
N7129 NHANES Nosni stér USA900 MSSA - NEGATIVNI; 34.3 29.9 0 0 84
SA POZITIVNI

MRSA
107-03 NV Krev USA200 neuvedeno + POZITIVNI; 34 33 333 34.9 99
SA POZITIVNI

MRSA
GA201 GA-ABC Neznamy USA100 Il + POZITIVNI; 33.6 323 324 34 95
SA POZITIVNI

MRSA
GA217 GA-ABC Neznamy USA300 IVb + POZITIVNI; 33.6 30.8 31.2 33 121
SA POZITIVNI

MRSA
GA229 GA-ABC Neznamy USA500 v + POZITIVNI; 37.8 317 31.9 333 81
SA POZITIVNI

MRSA
7031 AK Absces USA1100 IVa + POZITIVNI; 34.2 30.8 315 329 73
SA POZITIVNI

MRSA
102-04 CA Nosni stér USA1200 MSSA - NEGATIVNi; SA 339 29.4 0 0 110
POZITIVNI

MRSA
8-03 WiI Neznamy USA700 neuvedeno + POZITIVNI; 33.3 29 29.2 30.9 202
SA POZITIVNI

MRSA
510-04 Uruguay Absces USA1100 Ve + POZITIVNI; 34.6 315 32 338 143
SA POZITIVNI

Xpert® \RSA/SA Blood Culture Assay 13
300-5441, Rev. P kvéten 2023



Xpert® \\RSA/SA Blood Culture Assay

Tabulka 4. Analyticka rozsifenost testu Xpert MRSA/SA pro kultivaci krve (pokracovani)

Xpert MRSA/

Lab ID Odesilatel Prim. Typ PFGE Typ CHROMagar SABC Assay SPCCt spaCT mecACt SCCCt CFU per
material SCCmec MRSA Result vysledek Assay
MRSA
27-05 Hi Rana USA800 IVc + POZITIVNI; 40.7 27.8 28.1 29.8 373
SA POZITIVNI
MRSA .
CA46 CA Krev USA1000 v + POZITIVNI; 334 326 33.7 35.8 81
SA POZITIVNI
MRSA
398-05 HI Rana USA1000 IVb + POZITIVNI; 33.6 328 334 359 59
SA POZITIVNI
MRSA
N4151 NHANES  Nosni USA800 IVb + POZITIVNI; 34 30.7 31.2 32.9 101
stér
SA POZITIVNI
aVzorek 95:99: Poté, co byly vysledky testi CHROMagar a Xpert MRSA/SA Blood Culture Assay nahlaseny CDC, ukizalo se, e test Xpert

MRSA/SA Blood Culture Assay spravné identifikoval vzorek 95:99. Vzorek 95:99 byl CDC nespravné oznacen. Vzorek 95:99 byl spravné
nahlasen jako MRSA negativni a SA negativni pomoci testu Xpert MRSA/SA Blood Culture Assay. Hodnoty Ct piedstavuji pramér ze tii
opakovani. Informace obsazené v sedych sloupcich poskytl spole¢nosti Cepheid Dr. Fred C. Tenover z CDC.

213

Analyticka citlivost

Byly provedeny dalsi studie za i¢elem stanoveni 95% intervalu spolehlivosti pro analyticky limit detekce (LoD) tohoto testu.
Mez detekcee je definovana jako nejnizsi pocet jednotek tvoticich kolonie (CFU) na vzorek, které lze s 95% spolehlivosti
reprodukovatelné odlisit od negativnich vzorki. Pro analyzu dat MRSA i SA je stanoven maximalni platny cyklus 36,0. Jakykoli
vysledek spa, mecA nebo SCC s hodnotou Ct vyssi nez 36,0 je hlasen jako negativni. Pro MRSA (bunky typu II) byly
vyhodnoceny replikaty po 20 kusech pii sedmi koncentracich (0, 50, 75, 100, 125, 150 a 200 CFU/vzorek). Pro SA byly pouzity
replikaty po 20

byly hodnoceny v Sesti koncentracich (0, 20, 25, 40, 50 a 60 CFU/vzorek).

Za podminek studie a pii pouziti maximalniho platného nastaveni Ct 36,0 vysledky ukazuji, ze bodovy odhad LoD pro SA je
48,0 CFU/vzorek s 95% intervalem spolehlivosti v rozmezi 42,4 CFU az 57,2 CFU. Odhad a hladiny spolehlivosti byly
stanoveny pomoci logistické regrese s udaji (pocet pozitivnich na pocet testdl na kazdé urovni) pofizenymi na Sesti urovnich (0,
20, 25, 40, 50 a 60 CFU/vzorek). VSimnéte si, Ze analytickd LoD pro SA bude konzervativné uvadéna jako 58 CFU/

50 ul vzorku.

Bodovy odhad LoD pro MRSA je 109,4 CFU/vzorek s 95% intervalem spolehlivosti v rozmezi od 98,8 CFU do 128,2 CFU. Odhad
a hladiny spolehlivosti byly stanoveny pomoci logistické regrese s udaji (pocet pozitivnich na pocet testi na kazdé Grovni)
potizenymi na sedmi trovnich (0, 50, 75, 100, 125, 150 a 200 CFU/vzorek). V§imnéte si, Ze analyticka LoD pro MRSA bude
konzervativné uvadéna jako 130 CFU/ 50 pul vzorku.

Intervaly spolehlivosti byly uréeny pomoci maximalné vérohodnych odhadi parametri logistického modelu s vyuzitim matice
rozptylu a kovariance velkého vzorku.
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23. Sidla spoleénosti Cepheid

Sidlo spole¢nosti Evropské ustredi

Cepheid Cepheid Europe SAS

904 Caribbean Drive Vira Solelh

Sunnyvale, CA 94089 81470 Maurens-Scopont

USA Francie

Telefon: +1 408.541.4191 Telefon: +33 563 825 300
Fax: +1 408 541 4192 Fax: +33 563 825 301
www.cepheid.com www.cepheidinternational.com/

24. Technicka pomoc
Pied kontaktovanim technické podpory spole¢nosti Cepheid shromazdéte nasledujici informace:
. Nazev produktu
. Cislo sarze
. Sériové ¢islo pristroje
. Chybova hlaseni (pokud existuji)
. Verze softwaru a ptipadné ¢islo servisniho $titku pocitace.

Kontaktni informace

Spojené staty americké Francie
Telefon: + 1 888 838 3222 Telefon: + 33 563 825 319
E-mail: techsupport@cepheid.com Email: support@cepheideurope.com

Kontaktni informace na vSechny pobocky technické podpory spole¢nosti Cepheid jsou k dispozici na nasich webovych
strankach: www.cepheid.com/en/CustomerSupport.
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25. Tabulka symbolui

Symbol Vyznam

Katalogové ¢€islo

Diagnosticky zdravotnicky prostfedek in vitro

Nepouzivejte znovu

[ -
BICHEHE

Kad davky

m
m

Oznaceni CE - evropska shoda

Prectéte si navod k pouziti

Upozornéni

Vyrobce

Zemé vyroby

4 B|EPE

Obsahuje dostateéné mnozstvi pro <n>testy

Kontrola

g Datum exspirace

Jﬂf Omezeni teploty

@ Biologicka rizika

[ cH [Rep] Zplnomocnény zéstupce ve Svycarsku

@ Dovozce
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Cepheid AB
Rontgenvigen 5
SE-171 54 Solna
Svédsko

Vyrobek ze Svédska

| cH [ReP|

Cepheid Switzerland GmbH
Ziircherstrasse 66

Postfach 124, Thalwil
CH-8800

Svycarsko

®

Cepheid Switzerland GmbH
Ziircherstrasse 66

Postfach 124, Thalwil
CH-8800

Svycarsko

CE|Iv

18

Xpert® \RSA/SA Blood Culture Assay
300-5441, Rev. P kvéten



