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1.

N

Zamysleny ucel

STANDARD M10 C. difficile BT je multiplexni PCR test v redlném case urceny k pouZziti se systémem STANDARD M10 ke kvalitativni
detekci bakteridlni DNA toxigenni bakterie Clostridioides difficile, véetné tcdB, cdtA a delece tcdC v nukleotidu (nt) 117, v
nevytvorenych (kapalnych nebo mékkych) vzorcich stolice odebranych pacientim s podezienim na infekci zplsobenou
Clostridioides difficile (CDI). STANDARD M10 C. difficile BT je urcen jako pom{cka k diagnostice CDI a detekci kmen( potencialné
pro tcdB, binarni toxin a deleci tcdC v nt 117 naznacuji pfedpokladany PCR ribotyp 027 C. difficile. Klinick& korelace s anamnézou
pacienta a dalSimi diagnostickymi informacemi je nezbytna pro urceni, zda je pacient infikovan. Negativni vysledky testd by
nemély byt pouzivany jako jediny zaklad pro rozhodovani o 1é¢bé pacienta. Negativni vysledky je tfeba posoudit spole¢né
s klinickym pozorovanim, anamnézou pacienta a epidemiologickymi informacemi. Test je ur€en k pouZiti vySkolenymi uzivateli
v laboratornim prostfedi a neni urcen k testovani v blizkosti pacienta.

Shrnuti a vysvétleni

Clostridioides difficile (C. difficile) je grampozitivni anaerobni bakterie, ktera tvofi spory. Je hlavnim plvodcem pfiblizné 20-30%
pfipadl prijmu zplsobeného antibiotiky a Fadi se mezi nejc¢astéjsi priciny infekci, které souvisi se zdravotni péci. Jinymi slovy je
zodpovédna za rlizné formy prdjmu spojeného s antibiotiky, které jsou vyvolany antibiotickou [é¢bou nebo zmé&nami v normalni
gastrointestinaini fléfe. I kdyZ s touto infekci mohou byt spojovana témér viechna antibiotika, je zvIasté ¢asta u pacient(, ktefi
maji pfedepsana antibiotika, jako napriklad fluorochinolony, klindamycin, karbapenemy, cefalosporiny a peniciliny. Pfiznaky
infekce Clostridioides difficile (CDI) mohou zahrnovat vie od mirného prdjmu aZ po tézkou pseudomembrandzni kolitidu.

C. difficile produkuje dva typy exotoxin(: toxin A a toxin B, které zpUsobuiji prdjem a enteritidu. Tyto toxiny, kédované geny tcdA
a tcdB, maji cytotoxické a prozanétlivé vlastnosti. Vedou ke zhor3eni tésnych spojeni a naruSeni aktinového cytoskeletu v lidskych
stfevnich epitelidlnich burikach, coZ vede k hromadéni tekutiny a rozsahlému poskozeni stfev. Bylo prokazano, Ze zpUsobuji
dalsi sekreci tekutin a stfevni zanét a uvolfiovani zanétlivych cytokin z Zirnych bunék, makrofagl a epitelidlnich bunék. Toxin A
pozitivni a toxin B pozitivni (A+B+) kmeny se nej¢astéji nachazeji u patogennich kmend, byly viak také zjiStény patogennivarianty,
které jsou toxin A negativni a toxin B pozitivni (A-B+).

Binarni toxin (CdT) je navic Casto pozorovan u kmen0 Clostridioides difficile spojenych se zvySenou zavaznosti infekce C. difficile.
Binarni toxin patii do rodiny bindrnich ADP ribosylacnich toxind, které se sklddaji ze dvou samostatnych toxinovych slozek: CDTa,
enzymatickd ADP ribosyltransferaza, ktera modifikuje aktin, a CDTb, ktera se vaze na hostitelské burnky a translokuje CDTa do
cytosolu.

Hypervirulentni kmen C. difficile, PCR ribotyp 027, severoamerické pulzni pole typu 1 (NAP1) (REA typ BI, toxinotyp III), ktery je
podmnozinou binarné produkujicich izolatd, si pozornost ziskal tim, Ze zplsobuje zavazna ohniska se zvySenou mirou imrtnosti,
prodlouZenymi pobyty v nemocnici a ¢astymi recidivami. To, jak se tento kmen stal geograficky tak rozsitfenym a zpUsobuje
zavazné infekce C. difficile (CDI), je predmétem aktivniho vyzkumu. Jednim z moznych prispévatell ke zvySenym hladindm toxind
je delece tcdC v nt 117, kterd potlacuje produkci toxinl A a B. K Sifeni tohoto kmene mUze prispivat i skutecnost, Ze kmen
BI/NAP1/027 je rezistentni vici fluorochinolondm. Infekce vyvolané timto organismem jsou obzvlasté casté u starSich
hospitalizovanych pacientd, pricemz pfipisovatelna 30denni Umrtnost presahuje 5%.

Predpokladany pozitivni nélez ribotypu 027 u kmen0l Clostridioides difficile, zejména doprovazeny pfitomnosti genu tcdB,
bindrniho toxinu cdtA a deleci tcdC v nt 117, mGZe byt cenny pfi identifikaci zdroje ohniska 027.



[Popis cartridge]
STANDARD M10 C. difficile BT je molekularni diagnosticky test in vitro, ktery pomaha pFi detekci delece tcdB, cdtA, tcdCv nt 117
na zakladé technologie amplifikace nukleovych kyselin, PCR v redlném case. Cartridge STANDARD M10 C. difficile BT obsahuje

pufry pro extrakci bakterialni DNA a reagencie PCR v realném Case pro kvalitativni detekci delece tcdB, cdtA, tcdCin vitrovnt 117
v nevytvorenych vzorcich stolice.

—> Bezpeénostni klip
Extrakéni komora <+

3 \ . —> Amplifika¢ni komora

Obrazek 1. RozloZeni cartridge STANDARD M10 C. difficile BT

3. Princip postupu

Test STANDARD M10 C. difficile BT je automatizovany diagnosticky in vitro test ke kvalitativni detekci kyseliny nukleové bakterie
Clostridioides difficile. Test STANDARD™ M10 C. difficile BT se provadi v systému STANDARD M10. Systém STANDARD M10
automatizuje aintegruje preparaci vzorkd, extrakci nukleové kyseliny a amplifikaci a detekci cilovych sekvenci v rdznych
vzorcich pomoci molekuldrnich diagnostickych testl. Systém obsahuje soucasti STANDARD M10 Module a STANDARD M10
Console s nainstalovanym softwarem pro provadéni testli a zobrazovani vysledkl. Systém vyzaduje poufziti jednorazovych
cartridgi, které obsahuji reagencie PCR v redlném case a ve kterych probiha proces PCR v redlném case. Jelikoz cartridge jsou
uzavFené, riziko kfizové kontaminace mezi vzorky je minimalni. Upiny popis systému se nachazi v uZivatelské pFiru¢ce k systému
STANDARD M10. Test STANDARD M10 C. difficile BT obsahuje reagencie k detekci DNA z Clostridioides difficile v nevytvorfenych
vzorcich stolice. Cartridge méa pod kontrolou adekvatni zpracovani vzorku a PCR reakci v realném &ase. Tabulka nize indikuje,
ktery cil je ur€en pro detekci kterym kanalem.

Tabulka 1. Fluorescenéni kanal kaZdého cilového genu

Cil Kanal
tcdB FAM
cdtA FAM

delece tcdCv nt 117 HEX
Interni kontrola (IC) Cy5

4. Aktivni latka

* Guanidin thiokyanat 0,47 g
* Taqg DNA polymeraza 110 U/kulicka
» Cilové primery a sondy 5-20 pmol



5. Poskytnuté materialy
STANDARD M10 C. difficile BT obsahuje dostatecné reagencie pro zpracovani 10 vzork{ nebo vzorkd pro kontrolu kvality.

Tabulka 2. Obsah sady STANDARD M10 C. difficile BT

C. Obsah Pocet PouZiti v kaZdé reakci
1 Cartridge 10 1
2 Roztok pro predbé&znou Upravu stolice 10 1
3 Tampon k jednorazovému odbéru vzork( 10 1
4 Uzavér zkumavky 10 1
5 STANDARD™ Disposable dropper (1.4 mL) 10 1
6 Nastroj pro prfedbé&Znou Upravu stolice 10 1
7 Stru¢né referencni pokyny 1 -

6. Skladovani a manipulace

Sadu STANDARD™ M10 C. difficile BT uchovavejte pfi teploté 2-28 °C (36-82 °F). Pokud byla cartridge skladovana v chladnicce,
provedte test po 30minutové stabilizaci pfi teploté 20-28 °C (68-82 °F). Neodstrafiujte bezpecnostni klip cartridge a nestlacujte
cartridge az do pouZiti. NepouZivejte cartridge, ze které unika tekutina nebo kterd je mokra. Za té&chto okolnosti mohou byt
cartridge skladovany do data exspirace vytiSténého na obalu.

VyZadované neposkytnuté materialy

Systém STANDARD M10 s uZivatelskou pFiru¢kou

Alespon jedna STANDARD M10 Console (kat. €. No.11M1011) a jeden STANDARD M10 Module (kat. No.11M1012)
Vortexova michacka

Komer¢né dostupné sterilizované nadobky k odbéru neformovanych vzorkd

OOPP (osobni ochranné pracovni prostredky)

Nadoba na biologicky nebezpetny odpad

Varovani a bezpecnostni opatreni

1
2)
3)
4)
5)
6)
7)
8)

9)

10)
11)
12)
13)

14)

15)

16)
17)

Tato sada slouZi pouze k diagnostice in vitro.

NeZ provedete test, pozorné si prectéte ndvod k pouziti.

Nespravny odbér, pfenos, skladovani a zpracovani vzork( mlze zpUsobit chybné vysledky testu.

Pred pouzitim neodstrafiujte bezpe¢nostni klip cartridge.

Do skute¢ného pouziti cartridge nestlacujte.

NepouZivejte cartridge, ze které unika tekutina nebo kterd je mokra.

NepouZivejte sadu po uplynuti data expirace.

Cartridge neprotrfepdvejte, nenaklanéjte ji ani ji neobracejte naruby, zejména po jejim stisknuti a propichnuti uzavéru.
MUZe to zpUsobit neplatné nebo chybné vysledky testu.

NepouZivejte cartridge s poSkozenou etiketou s ¢arovym kédem.

NepouZivejte jiz pouZité cartridge.

Se vSemi vzorky pacientl se musi zachazet tak, jako by byly infekéni.

VSechny materidly musi byt povaZovany za potencialné infekéni a je tfeba s nimi zachazet opatrné.

ProtoZe tento test zahrnuje extrakci bakterialni DNA a amplifikaci PCR, je tfeba dbat opatrnosti a pfedchazet kontaminaci.
Doporucuje se pravidelné monitorovat pfipadnou kontaminaci laboratore.

Klinické laboratore musi byt vybaveny pfislusnym zafizenim a musi byt pfitomna obsluha v pfisném souladu se ,Souborem
praktik pro klinické laboratore, ve kterych se amplifikuji geny".

PouZivani této sady se musi presné fidit pokyny a musi se provadét v souladu s technickymi poZadavky dané klinické
laboratore, ve které se amplifikuji geny.

Pro radnou likvidaci pouzitych cartridgi se fidte postupy vasi instituce pro ekologické nakladani s odpady.

Jakakoli zdvaznd udalost, ke které dojde v souvislosti s touto sadou, musi byt nahlaSena vyrobci nebo jeho autorizovanému
zastupci a prislusnému organu clenského statu, ve kterém se uZivatel a/nebo pacient nachazi, v souladu s pozadavky
nafizeni EU €. 2017/746.



9. Chemicka rizika

Tato sada obsahuje soucasti klasifikované niZe v souladu s nafizenim (ES) €. 1272/2008:
* Symbol nebezpecnosti:
* Klicové slovo: Nebezpeti
* ProhlaSeni o nebezpecnosti
— H314: Zplsobuje zavazné poleptani kiiZze a poskozeni ocf
— H318: ZpUsobuje vazné poskozeni oci
* P-véty:
1) Prevence
- P260: Nevdechujte prach/dym/plyn/mlhu/pdry/aerosoly.
- P264: Po manipulaci si ddkladné umyijte ruce.
- P280: Pouzivejte ochranné rukavice / ochranny odév / ochranné bryle / obli¢ejovy 3tit / chranice sluchu.
2) Reakce
- P301+P330+P331 PRI POZITI: Vyplachnéte Gsta. NEVYVOLAVEJTE zvraceni.
- P303+P361+P353 PRI STYKU S KUZI (nebo s viasy): Veskeré kontaminované &asti odévu okamzité sviéknéte.
Opléachnéte kdzi vodou / osprchuijte.
- P304+P340 PRI VDECHNUTI: PFeneste osobu na €erstvy vzduch a ponechte ji v poloze usnadfiujici dychani.
- P305+P351+P338 PRI ZASAZENI OCI: Né&kolik minut opatrn& vyplachujte vodou. Vyjméte kontaktni ¢ocky, jsou-li
nasazeny a pokud je Ize vyjmout snadno. Pokracujte ve vyplachovani.
- P310: Okamyité volejte TOXIKOLOGICKE INFORMACNI STREDISKO / Iékare.
- P321: Specifické o3etfeni.
- P363: Kontaminovany odév pfed op&tovnym pouZitim vyperte.
3) Skladovani
- P405: Skladujte uzamcené.
4) Likvidace
- P501: Obsah a obal zlikvidujte v souladu s mistnimi, regionalnimi, vnitrostatnimi a mezinarodnimi predpisy.

10.0dbér, pFeprava a skladovani vzorku

Chcete-li ziskat adekvatni vzorek, postupujte podle pokynd vasi instituce k odbéru vzork( pro testovani pritomnosti C. difficile

BT.

1)  Neformovanou stolici odebirejte do komercné dostupné sterilizované nadobky, kde ji i uchovate.

2)  Pokud je stolice v nddobce uchovavana v chladnicce pfi teploté 2-8°C (36-46°F), Ize vzorek pouZit k testovani do 7 dnd od
odbéru.

3) Vpripadé skladovani pfi teploté 15-30°C (59-86°F) mUZete vzorek uchovavat po dobu a7 48 hodin.

4) Je-li potfeba vzorky skladovat dlouhodobé&, musi se tak Cinit pfi teploté -70°C (-94°F).

11.Postup

11.1 PFiprava vzorku

1)  Pred testovanim stabilizujte vSechna ¢inidla a vzorky 30 minut pfi teploté 20-28 °C (68-82 °F).

) Opatrné otevrete vitko nadobky na odbér vzorku a davejte pozor na pevné ¢astice, které by mohly test ovlivnit.

) Pomoci tamponu pro jednorazovy odbér vzorkl zachytte 0,1 g stolice a vloZte ji do roztoku pro predupravu stolice.

) Po uzavreni uzavéru zkumavky zkumavku po dobu 10 sekund promichavejte, abyste zajistili, Ze se roztok pro predupravu
stolice a stolice dikladné promichaji.

5) Pripraveny vzorek se pouziva v postupu 11.3.

A W N

11.2 Spusténi systému STANDARD™ M10

Podrobny navod najdete v uZivatelské pfirucce k systému STANDARD M10.

Pokud jste naskenovali ¢arovy kéd cartridge vsystému STANDARD M10 averze softwaru neni
kompatibilni, objevi se chybové hlaseni ,Not Supported Device” (Nepodporovany prostfedek). Pfed
provedenim testu aktualizujte software.

Poznéamka

1)  Spustte systém STANDARD M10.
2)  Zkontrolujte, Ze STANDARD M10 Console a STANDARD M10 Module jsou zapojené a funkéni.



M10 Console M10 Module
(zleva) (zezadu)

Obrazek 2. PFipojeni k siti

3) Na obrazovce prihlaseni na STANDARD M10 Console zadejte ID uZivatele a heslo a kliknéte na ,Log In” (Pfihlasit se).
4) Dotknéte se STANDARD M10 Module pro aktivaci domovské obrazovky.
(Dvitka vybraného STANDARD™ M10 Module se automaticky oteviou, aby mohla byt vloZena cartridge).

Fep10 12003 P B & - Jun o8 04:31 P

Home

MODULE MODULE
Log in !

- ledmin

MODULE MODULE

3 4

Obrazek 3. Obrazovka prihlaseni Obrazek 4. Domovska obrazovka, stav modulu M10

5) Zadejte ID pacienta pomoci naskenovani ¢arového kédu nebo pomoci virtudini kldvesnice na obrazovce M10 Console.
(ID pacienta je volitelné. MoZnost ID pacienta muZete vypnout v ,Nastaveni“.)

6) Zadejte ID vzorku pomoci naskenovani ¢arového kédu vzorku nebo pomoci virtudini kldvesnice na obrazovce M10
Console.
Ujistéte se, Ze je vitko tubicky na vzorek pfi skenovani ¢arového kédu ID vytiSténého na tubicce na vzorek pevné
nasazeno.
(Pro testovani kontroly kvality zaSkrtnéte policko QC)



Obrazek 5. Zadavani ID vzorku Obrazek 6. Skenovani cartridge

7) Naskenujte cartridge STANDARD M10 C. difficile BT, kterd ma byt pouzita. STANDARD M10 Console automaticky rozpozna
test, ktery ma byt proveden, na zékladé ¢arového kédu cartridge.

Pokud jste naskenovali ¢arovy kéd cartridge v systému STANDARD M10 a datum exspirace uplynulo,
Poznamka | objevi se chybové hlaSeni ,Prosly prostfedek”. Zkontrolujte dobu platnosti a pouZijte test s cartridgemi,
které nejsou prosIé.

11.3 VloZeni vzorku do cartridge STANDARD M10 C. difficile BT

A Po vloZeni vzorku do cartridge zahajte testovani co nejdfive (do 30 minut).
upozornéni

Pozndmka | Vysledek mlize byt faleSné negativni, pokud neni do cartridge vloZeno dostate¢né mnoZstvi vzorku.

1)  Odstrante bezpecnostni klip, ktery se nachazi pod vickem cartridge.
2) Propichnéte utésnénou cartridge stlacenimi uzédvéru, dokud zcela nezapadne do drazky pro cartridge.

Zcela zasunte
do drazky pro
cartridge.

Obrazek 7. Propichnuti utésnéné cartridge

3) Otevrete vitko a zkontrolujte, zda je uzavér zcela propichnut, nez vloZite vzorek.

4) Opatrné otevrete vicko zkumavky.

5) Valec nastroje pro predbé&znou Upravu stolice vloZte do otvoru cartridge pro vloZeni vzorku.

6) Poodebrani 1,4 mL vzorku pfipraveného metodou popsanou v bodé 11.1 kapatkem STANDARD™ Disposable dropper

preneste vzorek do valce nastroje pro predupravu stolice.
7) Pistem nastroje pro pfedupravu stolice vloZte celé mnoZstvi do cartridge.
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Obrazek 8. VloZeni vzorku

8) Po nékolika sekundach se obrazovka privodce pro vzorek automaticky zméni na obrazovku vloZeni cartridge. Dotknéte
se obrazovky priivodce pro vzorek, pokud chcete privodce preskocit.

9) Uzavrete vicko.

May 13 09:56 AM admin B

Run Test o B

*—o O

sample  Caviage  secmen

Sample Guide

Fully insert plunger tip and dispense sample.

Sample D : sample

Assay Name : C difficite BT

BACK

sy won.0e

Obrazek 9. Obrazovka pravodce pro vzorek

11.4 Spusténi testu

May 19  12:00 PM

Run Test

Insert Cartridge

sample D : sample

Assay Name : C difficile BT

| BACK.
S vaoLaa

Obrazek 10. Obrazovka vloZeni cartridge

1) VloZte cartridge na vybrany STANDARD M10 Module tak, aby amplifikacni komora smérovala dovnitf modulu. (Indikator

stavu na vybraném modulu bude blikat zelené.)
2) Zcela zavrete dvirka.

3) Po potvrzeni informaci o vzorku a cartridgi se dotknéte tlacitka ,OK" na obrazovce.
(Dotknéte se tlacitka ,Reset (Resetovat)"” pro opétovné zadani informaci.)
4) Test se automaticky spusti a zbyvajici €as se objevi na obrazovce.



& Dec 09  10:58 AM admin B & Apr26  03:30 PM admin B

" Run Test ¢ B8 " Run Test ¢ B8

Running

Confirm the test information
before starting the run

Sample D sample
TestType  Specimen
Assay Name C. difficile BT [ r ,»‘

o
Patient ID + 51551551
Sample ID : sample Sample ID i 21515151
Assay Name : (. difficile BT Assay Name : C difficis BT
Obrazek 11. Obrazovka potvrzeni testu Obrazek 12. Obrazovka probihajiciho testu

5) Kdyz je test dokoncen, obrazovka se zméni na vyhodnoceni a zobrazi se vysledek.
6) PoufZité cartridge vyhodte do pfislusné nddoby na biologicky nebezpecny odpad podle standardni praxe ve vasi instituci.

7) Pokontrole, zda je vysledek ,Valid (Platny)”, se dotknéte ikony domovské obrazovky ( BE)a opakujte postup.
(Pokud je k dispozici jiny STANDARD M10 Module pfipojeny ke STANDARD M10 Console, miZete zahdjit novy test,
zatimco bé&Zi jiny test.)

12. Interpretace vysledku

Vysledky jsou interpretovany automaticky pomoci STANDARD M10 Console a jsou jasné zobrazeny na obrazovce vyhodnoceni.
Test STANDARD M10 C. difficile BT poskytuje vysledky testl zalozené na detekci tcdB, cdtA, delece tcdC u genovych cilt nt 117
podle algoritm{ uvedenych v tabulce 5.

Tabulka 3. Popis vysledkdi

Outcome (Vysledek) LEERE R )
| (Obrazovka Popis
(Domovska obrazovka) B
vyhodnoceni)
Pozitivni + Alespori jeden patogen je pozitivni.
Negativni O Nebyl detekovan zadny patogen.
Neplatny ' Nejsou de:cekovany vSechny patogeny a signal IC nema hodnotu
- Ct v platném rozsahu.
Chvba x Test se nezdafil, protoZe se vyskytla chyba nebo byl zrusen
y uzivatelem.
Tabulka 4. Popis vysledkd IC
Result (Vysledek
Outcome (Vysledek) esult (Vysledek) .
. (Obrazovka Popis
(Obrazovka shrnuti)
shrnuti)
IC ma CT v platném rozsahu.
: Test byl dokoncen. Jsou hlaSeny pozitivni/negativni vysledky
Platny V cile podle interpretace uvedené v tabulce 5.
(Pokud je cil pozitivni, je zobrazen jako ,Valid” (Platny) bez
ohledu na hodnotu CT IC.)
Neplatny 'l Nejsou de:cekovany vSechny patogeny a signal IC nema hodnotu
H Ct v platném rozsahu.




Chyba

x Test se nezdafil, protoZe se vyskytla chyba nebo byl zrusen
uZivatelem. Opakuijte test.

Tabulka 5. Interpretace vysledku

Interpretace

tcdC
e L] delece v nt 117 =

+ - - +/-
Pozitivni na toxigenni C. difficile
Negativni na ribotyp 027
+ + - +/-
Pozitivni na toxigenni C. difficile . . . /-
Pravdépodobné pozitivni na ribotyp 027
Negativni pa onigfannl' C. difficile i /- - /-
Negativni na ribotyp 027
Neplatny - - - -
Chyba Zadny vysledek

Result (Vysledek)

Interpretace

Pozitivni na toxigenni C. difficile

Je detekovana cilova DNA toxigenni C. difficile.

+ Signdl genu tcdB ma CT v platném rozsahu.

* Neni detekovan gen cdtA.

* Neni detekovana delece tcdCv nt 117.

+ IC: N/A (nevztahuje se); IC je ignorovana, protoZe doslo k amplifikaci C. difficile.

Negativni na ribotyp 027

Je detekovana cilova DNA toxigenni C. difficile.

+ Signdl genu tcdB ma CT v platném rozsahu.

+ Signal genu cdtA ma CT v platném rozsahu.

* Neni detekovana delece tcdCv nt 117.

+ IC: N/A (nevztahuje se); IC je ignorovana, protoZe doslo k amplifikaci C. difficile.

Pozitivni na toxigenni C. difficile
Pravdé&podobné pozitivni na
ribotyp 027

Je detekovana cilova DNA toxigenni C. difficile a ribotypu 027.

+ Signdl genu tcdB ma CT v platném rozsahu.

+ Signal genu cdtA ma CT v platném rozsahu.

+ Signdl delece tcdCv nt 117 ma CT v platném rozsahu.

+ IC: N/A (nevztahuje se); IC je ignorovana, protoZe doslo k amplifikaci C. difficile.

Negativni na toxigenni C. difficile
Negativni na ribotyp 027

Neni detekovana cilovd DNA toxigenni C. difficile a ribotypu 027.

* Neni detekovan gen tcdB.

* Gen cdtA: N/A (nevztahuje se); gen cdtA je/neni detekovan. Klinicky vyznam
izolatd pozitivnich pouze na tento cil nebyl dosud stanoven.

* Delece genu tcdC v nt 117: N/A (nevztahuje se); delece genu tcdC v nt 117
je/neni detekovana. Klinicky vyznam izolatd pozitivnich pouze na tento cil nebyl
dosud stanoven.

+ IC: Platna; IC ma CT v platném rozsahu.

IC nesplnuje kritéria prijeti. Neni detekovan cil toxigenni C.difficile. Opakujte

Neplatny test.
+ IC: Neplatng; signaly IC a DNA nemaji hodnoty Ct v platném rozsahu.
Test se nezdafil, protoZe se vyskytla chyba nebo byl zruSen uZivatelem.
Chyba PFitomnost nebo nepfitomnost cilovych nukleovych kyselin nelze urcit.

Opakuijte test.

Poznédmka

Test zopakuijte.

- Pokud je IC negativni a vysledky pro néktery z cilli jsou pozitivni, povazuji se vysledky pro viechny
cile za platné. Vysoky pocet kopii cilové specifického genu muze vést ke snizeni nebo absenci IC.
- Pokud je alespori jedna z IC negativni a vysledek pro cil je negativni, vzorek nebyl fadné zpracovan.




13.Kontrola kvality

Postupy kontroly kvality jsou uréeny ke sledovani vykonu cartridge a testu. Pokud kontroly nejsou platné, vysledek pacienta
nelze interpretovat.

Interni kontrola (IC): Zajistuje, Ze se pouZije spravny vzorek, reagencie v kazeté jsou funkéni, ve vzorku nejsou zadné dalsi
rusivé faktory a postup je proveden spravné. V klinickych vzorcich vykazujicich pozitivni signal na toxigenni C. difficile se IC
nebere v Uvahu. Pokud IC selZe a neni detekovana toxigenni C. difficile, je celkovy vysledek neplatny.

Externi kontroly by mély byt provddény v souladu s mistnimi, statnimi nebo federainimi pfedpisy nebo akreditacnimi
poZadavky a standardnimi postupy kontroly kvality ve vasi laboratofi.

K externim kontroldm se doporucuje pouZivat kontroly na nize uvedeném seznamu. DodrZujte pokyny uvedené v uZivatelské
pfirucce.

NATtrol™ Clostridium difficile Positive Control from ZeptoMetrix catalog NATCDI-6MC-IVD
NATtrol™ Clostridium difficile Negative Control from ZeptoMetrix catalog NATCSO-6MC-IVD

Jiné neZ vy3e uvedené latky Ize pouzivat aZ po jejich posouzeni a ovéreni jejich Ucinnosti v dané zemi nebo nemocnici.

14.Vykonnost
14.1 Test meze detekce

Ke stanoveni meze detekce (LoD) byly pouzity kmeny Clostridioides difficile zfedéné ve stolici.

Klinické hodnoceni bylo provadéno tfi dny s pouzitim dvou 3arZi reagencii. Pro kazdy kmen bylo testovano pét Urovni
koncentraci s 24 replikaty na koncentraci. LoD byla stanovena pomoci probitové analyzy. Clostridioides difficile ATCC 9689 byla
potvrzen detekci genu tcdB a Clostridioides difficile ATCC BAA-1870 byl potvrzena detekci gent tcdB, cdtA, tcdC delece v 117bp.
Vysledky studie LoD jsou uvedeny nize.

Patogen Testovaci material Cil LoD (95% IS)
Clostridioides difficile | C/0Strdordes difficile tcdB 11,38 (95% IS 9,59-14,75) CFU/mL
ATCC 9689
Clostridioides difficile

Clostridioides difficile tcdB, cdtA, delece tcdC 117bp | 373,23 (95% IS 313,49-484,00) CFU/mL

ATCC BAA-1870

14.2 Zk¥FiZena reaktivita

K vyhodnoceni kiZové reaktivity STANDARD M10 C. difficile BT bylo testovano 43 patogent (vir( a bakterif), které mohou
zpUsobovat pfiznaky podobné priznakdim cilového patogenu. Kazdy vzorek byl testovan trikrat. Diky tomu bylo potvrzeno, ze
mezi cilovymi geny (geny delece tcdB, cdtA, tcdC 117bp) a vSemi 43 zkfizené reaktivnimi latkami neexistuje Zadna zkfizena

reaktivita.
C. Kategorie Organizmus
1 Clostridium bifermentans
2 Clostridium butyricum
3 Clostridium haemolyticum
4 Organismy rodu Clostridium Clostridium novyr
5 Clostridium perfringens
6 Clostridium scindens
7 Clostridium sordellii
8 Clostridium sporogenes
9 Abiotrofie defektni
10 Acinetobacter baumannii
11 Aeromonas hydrophila
12 Alcaligenes faecalis subsp. faecalis
13 | Jiné organismy s vysokou prioritou | Bacillus cereus
14 Bacteroides fragilis
15 Campylobacter coli
16 Candida albicans
17 Citrobacter freundii




18
19
20
21
22
23
24
25
26
27
28
29
30
31
32
33
34
35
36
37
38
39
40
41
42
43

Edwardsiella tarda

Enterobacter aerogenes (Klebsiella aerogenes)

Enterobacter cloacae

Enterococcus faecalis vanB

Escherichia coli

Lactobacillus acidophilus

Listeria monocytogenes

Peptostreptococcus anaerobius

Plesiomonas shigelloides

Porphyromonas asaccharolytica

Prevotella melaninogenica

Proteus mirabilis

Pseudomonas aeruginosa

Salmonella enterica subsp. arizonae

Salmonella enterica subsp. enterica

Serratia liquefaciens

Serratia marcescens

Shigella boydii

Shigella sonnei

Staphylococcus aureus

Staphylococcus epidermidis

Streptococcus agalactiae

Vibrio parahaemolyticus

Norovirus

Adenovirus

Cytomegalovirus

14.3 Interference

Testovani interference bylo provedeno s pouZitim celkem 21 endogennich a exogennich potencidlné interferujicich latek.
Pozitivni vzorky pFi koncentraci 3xLoD a negativni vzorky byly pro kazdou latku testovany tfikrat. U Zadné z 21 latek uvedenych

nize nebyla pozorovana Zadna interference.

Druh C. Interferujici latky Testovana koncentrace

Endogenni 1 PIna krev 10% (hm./obj.)
2 Mucin 3,5% (hm./obj.)
3 Vlh¢ené ubrousky 10% (obj./obj.)
4 Peptobismol 10% (obj./obj.)
5 Gel KY 1% (hm./obj.)
6 Kortizon 10 1% (hm./obj.)
7 Glycerinové Cipky Fleet 10% (hm./obj.)
8 Preparation H 10% (hm./obj.)
9 Vaginalni krém Canesten 10% (hm./obj.)
10 Monistat 7 1% (hm./obj.)
11 Imodium 10% (hm./obj.)

Exogenni | 12 Kyselina palmitova 10% (hm./obj.)
13 Kyselina stearova 10% (hm./obj.)
14 Mineralni olej 10% (hm./obj.)
15 Metronidazol 10% (hm./obj.)
16 Vazelina 1% (hm./obj.)
17 Vankomycin 1% (hm./obj.)
18 Etanol 10% (hm./obj.)
19 Tums 10% (hm./obj.)
20 | Pripravek na zmékceni stolice 10% (hm./obj.)
21 Neosporin 1% (hm./obj.)




14.4 Preciznost (opakovatelnost a reprodukovatelnost)

14.4.1 Preciznost (opakovatelnost)
K vyhodnoceni opakovatelnosti byla posouzena preciznost mezi Sarzemi pomoci pozitivnich vymyslenych vzorkd pfi
koncentracich 1xLoD a 3xLoD, jakoZ i negativnich vzork{. K vyhodnoceni byly pouZity vzorky Clostridioides difficile ATCC BAA-
1870 zifedéné ve vzorku stolice. Testovani bylo provedeno jednim operatorem s pouZitim 1 SarZe, a to po dobu celkem 20 dnd,
s 2 béhy denné a 2 replikaty na jeden béh. Vysledky prokazaly, Ze vSechna mezidenni a pribézna méreni spliovala kritéria
prijatelnosti se smérodatnou odchylkou (SD) < 2,0 a variacnim koeficientem (CV) < 5%, ¢imz se potvrdila opakovatelnost sady.

14.4.2 Preciznost (reprodukovatelnost)

K vyhodnoceni reprodukovatelnosti byly testovany pozitivni vymyslené vzorky pfi koncentracich 1xLoD, 3xLoD a dale negativni
vzorky. K vyhodnoceni byly pouZity vzorky Clostridioides difficile ATCC BAA-1870 zfedéné ve vzorku stolice. Testovani bylo
provadéno celkem 5 dni 3 operatory na rliznych testovacich mistech s pouzitim 3 Sarzi, s 5 replikaty na jeden pokus a 1 pokusy
denné. Vysledky prokazaly, Ze vSechna mezilaboratorni, meziprovozni a méreni 3arZi splfiuji kritéria pfrijatelnosti se
smérodatnou odchylkou (SD) < 2,0 a variacnim koeficientem (CV) < 5%, ¢imz se potvrzuje reprodukovatelnost sady.

14.5 Studie klinické vykonnosti
Klinicka vykonnost byla hodnocena s ohledem na kvalitativni detekci infekce Clostridioides difficile (CDI) a ribotypu 027v
neformovanych vzorcich stolice. Vykonnost byla hodnocena vyhodnocenim shody mezi vysledky ziskanymi z
ekvivalentnich NAAT testd. Do zavérecné analyzy vykonnosti bylo zahrnuto celkem 310 neformovanych vzork stolice pro
CDI a 18 neformovanych vzorkd stolice pro ribotyp 027.

1) Infekce Clostridioides difficile (CDI)
Celkova procentualni dohoda (OPA) = 96,5% (299/310) (95% IS: 93,8% - 98,0%)
Tabulka 6. Souhrn vysledki testu shody CDI

Referencni test
——— — Celkem
Pozitivni Negativni
Pozitivni 102 10 112
STANDARD M10 oz
. difficile BT Negativni 1 197 198
’ Celkem 103 207 310
2) Infekce C. difficile ribotyp 027 (RT027)
Pozitivni procentualni shoda (PPA) = 94,4% (17/18) (95% IS: 74,2% - 99,0%)
Tabulka 7. Souhrn vysledki testu shody RT027
_ R?ferencmtest _ Celkem
Pozitivni Negativni
STANDARD M10 027 Pravdépodobné 17 1 18
C. difficile BT pozitivni




15.0mezeni

1)
2)

3)

4)
5)

6)

7)

8)

9)

STANDARD M10 C. difficile BT detekuje tcdB, cdtA, deleci tcdCv genu nt 117. Toxigenni kmeny C. difficile bez genu tcdB jsou
velmi vzacné. Nespravné vysledky testd se mohou objevit u vzork(, které neobsahuji gen tcdB, ale jsou toxigenni.
Vykonnostni charakteristiky tohoto testu byly zjiStovany s typy vzork( uvedenymi pouze v ¢asti Zamysleny Gcel. Vykonnost
tohoto testu s dalSimi typy vzorkd nebo vzorky nebyla hodnocena.
Vysledek miize byt faleSné negativni, pokud:

»  Koncentrace vzorku se bliZzi mezi detekce testu nebo je nizsi.

»  Vzorek nebyl spravné odebran i prepravovan nebo s nim bylo nespravné manipulovano.

>  Vzorek obsahoval nedostate¢né mnoZzstvi organism

>  Cartridge jsou vystaveny nevhodnym faktortim z okolniho prostredi (teplota/vihkost).
K faleSné pozitivnim vysledkim muZe dochazet z dlvodu kfizové kontaminace mezi vzorky pacientd, pomichani vzorkd
a/nebo kontaminace DNA béhem manipulace s produktem.
Kvalitativni detekce pozitivnich vysledkd v této sadé neindikuje pritomnost Zivych bakterii. Zaroven se doporucuje pouzit
k potvrzeni dal3i metody.
Tato sada klasifikuje a identifikuje pouze Clostridioides difficile. Vysledky testu jsou ur¢eny pouze ke klinickému poufZiti. Ke
klinické diagnostice a [é¢bé pacientl je tfeba zvazit i priznaky/symptomy, anamnézu, dalsi laboratorni testy a reakce na
1écbu.
Detekce nukleové kyseliny C. difficile ve stolici potvrzuje pfitomnost tohoto organismu v prdjmu pacienta, ale nemusi
naznacovat, Ze C. difficile je etiologickym pdvodcem prdjmu.
Identifikace kmene C. difficile PCR ribotyp 027 se dosahuje detekci pFitomnosti genu cdtA a delece jednoho paru bazi na
nukleotidu 117 v genu tcdC. Identifikace kmene C. difficile BT PCR ribotypu 027 pomoci M10 by méla byt povaZovana za
pravdépodobnou.
Kmeny toxinotypu V mohou byt pfileZitostné hlaSeny jako pravdépodobné pozitivni na ribotyp 027.
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SpotFebujte do
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A

Udrzujte v suchu

NepouZivejte opakované.

Skladujte mimo dosah
slunecniho zareni

Teplotni omezeni
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poskozen
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®
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®

Neni uréeno k testovani
v blizkosti pacienta

CAT

Katalogové ¢islo

Upravu stolice
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. Roztok pro predbéznou Upravu
Cartridge Cartridge | Stool Pretreatment solution| | _ .
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retreatment too [ Disposable Sampling Swab | odbéru vzorkii

[ Quick Reference Instructions |

Stru¢né referencni pokyny

Tube cap

Uzavér zkumavky
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