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Avsedd anvéndning

QlAstat-Dx® Meningitis/Encephalitis (ME) Panel &r ett kvalitativt nukleinsyrabaserat multiplex-
real-time PCR-test for in vitro-diagnostik avsett fér anvéndning med QlAstat-Dx Analyzer 1.0
och QlAstat-Dx Analyzer 2.0. QlAstat-Dx ME Panel kan simultant detektera och identifiera
flera bakteriella, virala och jastbaserade nukleinsyror i prover med cerebrospinalvétska
(Cerebrospinal Fluid, CSF) som erhdllits via lumbalpunktion frén individer med tecken

och/eller symtom p& meningit och/eller encefalit.

Féliande organismer identifieras och differentieras” med hijdlp av QlAstat-Dx ME Panel:
Escherichia coli K1, Haemophilus influenzae, Listeria monocytogenes, Neisseria meningitidis
(encapsulated),  Streptococcus  agalactiae,  Streptococcus  pneumoniae, Mycoplasma
pneumoniae, Streptococcus pyogenes, Cytomegalovirus, Herpes simplex-virus 1, Herpes
simplex-virus-2, Humant herpesvirus 6, Enterovirus, Humant parechovirus, Varicella zoster-

virus och Cryptococcus neoformans/gattii*.

QlAstat-Dx ME Panel indiceras som eft hjdlpmedel vid diagnos av specifika meningit-
och/eller encefalitorganismer och resultaten mdste anvéndas tillsammans med andra kliniska
data, epidemiologiska data och laboratoriedata. Resultat frén QlAstat-Dx ME Panel bér inte
anvéndas som den enda grunden fér diagnos, behandling eller andra patientvérdsbeslut.
Positiva resultat innebdr inte aft koinfektion med organismer som inte ingér i QlAstat-Dx
ME Panel inte kan férekomma. Det &r inte alla organismer som orsakar CNS-infektion som
detekteras med detta test. De detekterade organismerna behdver inte vara sjukdomens
definitiva orsak. Negativa resultat utesluter inte infektion i centrala nervsystemet (Central
Nervous System, CNS).

*Cryptococcus neoformans och Cryptococcus gattii differentieras inte.
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QlAstat-Dx ME Panel &r inte avsedd fér testning av prover som tagits frén medicintekniska

enheter i centrala nervsystemet.

QlAstat-Dx ME Panel &r avsedd fér anvéndning tillsammans med vérdstandard (t.ex. odling

fér organismutvinning, serotypning och testning av antimikrobiell bendggenhet).

QlAstat- Dx  ME Panel &r endast avsedd fér in  vitro- diagnostisk anvéndning av

laboratoriepersonal.

Avsedd anvandare

QlAstat- Dx  ME Panel &r endast avsedd fér in vitro- diagnostisk anvéndning av

laboratoriepersonal.
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Beskrivning och princip

Information om patogen

Meningit och encefalit &r potentiellt férédande fillstand och kan vara férknippade med
betydande morbiditet och mortalitet'. Meningit definieras som inflammation i hjérnhinnan,
encefalit definieras som inflammation i hjérnans parenkym och meningoencefalit definieras
som inflammation p& bé&da stéllena. Alla dessa tillst&nd kan orsakas av bakterier, virus eller
svamp, dér encefalit oftare férknippas med en viral etiologi®. Kliniska presentationer &r
vanligtvis ospecifika; patienter upplever ofta huvudvérk, féréndrad mental status och, i fallet
med meningit, nackstelhet. Tidig diagnos &r avgérande eftersom symtom kan dyka upp
plétsligt och eskalera fill hjarnskador, hérsel- och/eller talférlust, blindhet eller fill och med
dédsfall. Eftersom behandlingen skiljer sig &t beroende pd& orsaken fill sjukdomen &r
identifiering av en specifik orsakande organism nédvandigt, sé att behandlingen kan

anpassas dérefter.

QlAstat- Dx ME Panel Cartridge méjliggér  detektion av 16 bakteriella, virala och
svampbaserade patogenmdl som orsakar tecken och/eller symtom p& meningit och/eller
encefalit. Testen krdver en liten provvolym och minimal hanteringstid fér operatéren.

Resultaten &r tillgéngliga p& mindre &n 80 minuter.

Patogener som kan detekteras och identifieras med QlAstat-Dx ME Panel anges i Tabell 1.

Tabell 1. Patogener som detekteras med QlAstat-Dx ME Panel

Patogen Klassificering (genomtyp)
Escherichia coli K1 Bakterie (DNA)
Haemophilus influenzae Bakterie (DNA)
Listeria monocytogenes Bakterie (DNA)
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Tabell 1. Patogener som detekteras med QlAstat-Dx ME Panel (fortséttning)

Patogen Klassificering (genomtyp)
Neisseria meningitidis (inkapslad) Bakterie (DNA)
Streptococcus agalactiae Bakterie (DNA)
Streptococcus pneumoniae Bakterie (DNA)
Streptococcus pyogenes Bakterie (DNA)
Mycoplasma pneumoniae Bakterie (DNA)
Cytomegalovirus Herpesvirus (DNA)
Herpes simplex-virus 1 Herpesvirus (DNA)
Herpes simplex-virus 2 Herpesvirus (DNA)
Humant herpesvirus 6 Herpesvirus (DNA)
Enterovirus Pikornavirus (RNA)
Humant parechovirus Pikornavirus (RNA)
Varicella-zostervirus Herpesvirus (DNA)
Cryptococcus gattii/Cryptococcus neoformans Jast (DNA)
Escherichia coli K1

E. coli, en gramnegativ bakterie i familjen Enterobacterales, ar en av de vanligaste
organismerna i mag-tarmkanalen. De flesta E. coli-stammar &r ofarliga, men de som uttrycker
K1-kapselpolysackariden kan orsaka extraintestinala infektioner®*. E. coli-stammar med
K1-kapseln dominerar (~80 %) bland cerebrospinalvétskeisolat frén nyfédda med meningit®,
och de ligger bakom ~40 % av fallen av sepsis och ~80 % av fallen av meningit i denna
population, dér de forknippas med en dédlighet pd 10-15 %, och neurologiska féljdsjuk-
domar i 30-50 % av fallen®. Patogenesen fér E. coli K1 innefattar slemhinnekolonisering i
mag-tarmkanalen och invasion av det intravaskuldra utrymmet”. Nér en tréskelnivé av

bakteriemi har nétts penetrerar E. coli K1 blod-hjarnbarrigren (BBB) och invaderar det

Bruksanvisning fér QlAstat-Dx Meningitis/Encephalitis (ME) Panel | 06/2025 7



centrala nervsystemet (CNS)”. Nér bakterier kommer in i CNS inducerar den frisétning av
proinflammatoriska och toxiska féreningar, vilket leder till dkad BBB-permeabilitet och

pleocytos, vilket resulterar i meningit®.

Haemophilus influenzae

H. influenzae &r en gramnegativ coccobacillus som kan separeras i inkapslade stammar, av
vilka det finns sex olika serotyper (a fill ), som var och en uttrycker en unik polysackaridkapsel
sant icke-inkapslade eller icke-typbara stammar?. Overféring av H. influenzae sker vanligtvis
via andningsdroppar'®. Historiskt sett har H. influenzae serotyp b (Hib) varit den vanligaste
orsaken till bakteriell meningit bland barn under 5 ar. | lénder med Hib-konjugatvacciner i
nationella immuniseringsprogram har dock incidensen minskat med &ver 90 %''-'4. Efter
implementering av Hib-vaccination orsakar icke-typbar H. influenzae nu majoriteten av
invasiva sjukdomar i alla aldersgrupper'®. Ej typbar H. influenzae kan orsaka droninfektioner
hos barn samt bronkit, men kan ocksé leda till invasiv sjukdom'®. Serotyp b &r den mest
patogena hos mdnniskor och kan leda till lunginflammation, bakteriemi, meningit, epiglottit,
septisk artrit, cellulit, medicotit, purulent perikardit och, mer sdllan, endokardit och
10,

osteomyeli Infektioner med de &tferstdende serotyperna leder till liknande

sjukdomsférlopp'°.

Listeria monocytogenes

L. monocytogenes &r en fakultativt anaerob, stavformad, grampositiv bakterie'>. Av de 12
identifierade L. monocytogenes-serotyperna tillhér dver 98 % av isolaten frén human listerios
fyra serotyper: 1/2a, 1/2b, 1/2c och 4b''é. Smittspridning sker framst genom
kontaminerade livsmedel, vilket kan leda till stora utbrott'®, medan éverféring fré&n ménniska
till ménniska kan ske frén mor till barn i livmodern eller vid fddseln'”. Invasiv listerios drabbar
framst gravida kvinnor, immunsupprimerade personer, éldre och spadbarn, och kan orsaka
livshotande sjukdomar som sepsis och meningit'®. Aven om antalet infektioner per ar &r
méttligt lagt, cirka 23 150 fall uppskattade globalt &r 2010, &r dédligheten bland smittade
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individer hég, med 5 463 dédsfall uppskattade globalt &r 2010, vilket motsvarar 26,6 % av

alla fall™®.

Mycoplasma pneumoniae

M. pneumoniae ar en liten bakterie i klassen Mollicutes som kdannetecknas av avsaknaden av
en peptidoglykancellvéigg, vilket leder till resistens mot manga antimikrobiella behandlingar®.
M. pneumoniae &r en viktig orsak fill luftvdgsinfektioner och samhéllsférvarvad pneumoni i
alla é&ldersgrupper. P& grund av dess milda symtom kallas den ofta fér “vandrande
lunginflammation”?. Eftersom M. pneumoniae-infektioner &r underdiagnostiserade &r det
svért att uppskatta antalet M. pneumoniae-relaterade fall och dédsfall?'?2. Det uppskattas aft
25 % av M. pneumoniae-fallen involverar extrarespiratoriska tillst&nd, dér sjukdom som
paverkar nervsystemet (béde det perifera och centrala) &r den allvarligaste. Dessa fall utgér
en medicinsk nddsituation eftersom M. pneumoniae-relaterade neuropatier i det centrala
nervsystemet kan leda till déden eller till kvarvarande neurologiska problem med betydande
inverkan p& hélsan och icke-marginell minskning av livskvalitet?®. Tyvérr &r det svart att
diagnostisera M. pneumoniae eftersom odling &r komplicerad och l&ngsam, och serologiska
tester ar endast effektiva fér identifiering nér bade akut- och konvalescentfasserum é&r

tillgangliga®.
Neisseria meningitidis (inkapslad)

N. meningitidis, eller meningokocker, &r en aerob, gramnegativ diplokock och en viktig
orsakande patogen fér bakteriell meningit?“. Tretton serogrupper har identifierats baserat p&
polysackaridkapselns antigenicitet; serogrupperna A, B, C, W, Y och X &r orsaken till de
flesta fall av invasiv sjukdom®. De mest invasiva skammarna av N. meningitidis &r vanligtvis
inkapslade, eftersom kapseln ger resistens mot vardantikroppar och férhindrar fagocytos?26.
N. meningitidis finns asymtomatiskt i nasofarynx-slemhinnan hos ~10 % av friska individer,
och &verféring sker via droppar i aerosolform eller sekret fran koloniserade personer?.

Infektioner orsakade av denna bakterie kan drabba individer i alla &ldrar, men den hégsta
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incidensen finns hos spddbarn och ungdomar?®. Dédligheten vid meningokocksjukdom ér 10—
15 %, déven med lémplig antibiotikabehandling”. Med inférandet av vacciner har antalet
meningokocksjukdomar minskat i vissa lénder, sdsom USA och Nederldnderna?3°, men
bé&de sporadiska och epidemiska fall av N. meningitidis registreras fortfarande i lander dar

multivalent meningokockvaccination @nnu inte har inférts®’.

Streptococcus agalactiae

Grupp B Streptococcus (grupp B- strep, GBS) d&r en grampositiv  bakterie. Tio
polysackaridbaserade serotyper har identifierats, varav 97 % av fallen kan fillskrivas fem
serotyper (la, |b, II, Il och V)3?23 GBS kan orsaka livshotande infektioner hos nyfédda och
immunsupprimerade vuxna. Hos nyfédda kan tidigt debuterande (<7 dagar) och sent
debuterande (7-90 dagar) sjukdom manifestera sig som bakteriemi, sepsis, lunginflammation
och meningit**. Hos vuxna kan dllvarliga infektioner manifestera sig som bakteriemi och

3536 'men GBS dr en ovanlig orsak till bakteriell meningit, som frémst

mjukdelsinfektioner
uppkommer hos personer med underliggande sjukdomar, sdsom nedsatt immunférsvar, CSF-
léckage och endokardit’”. Att asymtomatiskt ha GBS i mag-tarmkanalen och i de inre

1. Eftersom denna bakterie &r en ledande bidragande faktor Htill

kénsorganen ar vanlig
negativa folider fér médrar och spddbarn  vérlden &ver®®  rekommenderar  WHO

antibiotikabehandling under férlossningen fér kvinnor som har GBS under graviditeten®.

Streptococcus pneumoniae

S. pneumoniae ar en grampositiv, inkapslad diplokock med mer én 90 kanda serotyper
identifierade utifrén antigen-skillnader i kapselpolysackariden*°. S. pneumoniae é&r en vanlig
nasal kommensal som férekommer hos cirka 20-40 % av barn och 5-10 % av vuxna, men

4041 och en av

den &r ocksé en viktig orsak till b&dde slemhinnesjukdom och invasiva sjukdom
de frémsta orsakerna till bakteriell meningit*®“2. WHO uppskattar att cirka 1 miljon barn dér
varie &r av pneumokocksjukdom®®. Medan inférandet av pneumokockkonjugatvacciner

dramatiskt har minskat férekomsten av invasiv pneumokocksjukdom, inklusive meningit*4 45 4¢
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dkar antalet fall av pneumokockmeningit orsakad av icke-vaccinserotyp, vilket motverkar den
totala effekten av vaccination*#”#®, Det &r oroande att signifikanta dkningar av férekomsten
av antibiotikaresistens har observerats i icke-vaccinserotyper, inklusive resistens mot penicillin
och erytromycin“®. Tvé typer av vaccinationer fér Streptococcus pneumoniae ér tillgéngliga
for narvarande: pneumokockkonjugatvaccin 13 och pneumokockpolysackaridvaccin 23,
rekommenderade fér barn <2 é&r respektive vuxna > 65 &r. Dessutom rekommenderas

vaccinationer fr hégriskgrupper®.

Streptococcus pyogenes

S. pyogenes &r en grampositiv bakterie, dven kallad Grupp A- Streptococcus (GAS),
forknippad med allvarliga sjukdomar som leder till hég morbiditet och mortalitet*”. S.
pyogenes-infektion kan uppkomma genom &verféring frén person till person (saliv/nassekret,
hudkontakt) eller direkt frén omgivningen genom en komprometterad barridr, sGsom en
hudskada®®. S. pyogenes-infektioner i centrala nervsystemet dr relativt séllsynta®!, och studier
rapporterar att cirka 1 % av alla fall av bakteriell meningit orsakas av S. pyogenes®*°, men
de é&r forknippade med forhdjd mortalitet och morbiditet*”. Enligt en nederléindsk studie
orsakade GAS mellan 2006 och 2013 meningit hos 26 av 1322 patienter med
samhallsférvarvad bakteriell meningit. Av dessa 26 patienter dog 5 (19 %) och 11 (52 %) av
de 21 dverlevande patienterna drabbades av neurologiska félidsjukdomar®. Pé liknande sétt
rapporterade en brasiliansk studie l&g incidens av GAS-meningit bland den pediatriska
populationen, men en dédlighet p& 43 % mellan 2003 och 2011%°. S. pyogenes-infektion kan
orsaka béde lokaliserade, icke-invasiva sjukdomar, sdsom faryngit och impetigo, och invasiva
sijukdomar, sadsom nekrotiserande fasciit och toxiskt chocksyndrom#**°.  Ofillréicklig
antibiotikabehandling av S. pyogenes kan leda till utveckling av akut reumatisk feber®®.
Infektionsférekomsten &r hégre hos barn é@n hos vuxna, men sjukdomen &r ovanlig hos
nyféddda®®. Det finns fér nérvarande inget vaccin fér S. pyogenes, men dess utveckling har

identifierats som prioriterat i WHO:s initiativ fér vaccinforskning® .
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Cytomegalovirus

CMV, aven ként som humant herpesvirus typ 5, &r ett linjart, dubbelstréingat, inhdljt DNA-virus
som tillhér beta-underfamilien av Herpesviridae®®?. CMV ér en vanlig ménsklig patogen som
infekterar minst 50-80 % av vuxna vid 40 é&rs dalder och éverférs genom direktkontakt med
smittsamma kroppsvatskor®. CMV-infektion &r vanligtvis asymtomatisk hos friska individer
eller manifesterar sig med symtom som feber, halsont, trétthet, svullna kértlar och ibland
mononukleos eller hepatit®®. Hos immunsupprimerade individer och nyfédda kan dock CMV-
infektion leda fill systemisk sjukdom med komplikationer®”. CMV &r den vanligaste orsaken il
medfddd infektion och kan orsaka betydande morbiditet®®®'. Efter primdrinfektion etablerar
CMV ett latent tillstéind frémst i myeloidceller, varifrén det kan reaktiveras av olika stimuli,
inklusive immunsuppression p& grund av behandlingar eller sjukdom®**°. Medan CMV &r en
sdllsynt orsak till CNS-infektion®?“3 har immunsupprimerade patienter (t.ex. HIV-patienter med
l&gt CD4-tal eller transplantationspatienter) har stérre mottaglighet for invasivt CMV, béde

frén primdrinfektion och reaktivering av latent sjukdom®®.

Herpes simplex-virus 1/Herpes simplex-virus 2

HSV-1 och HSV-2 &r linjéra, dubbelstrangade inhdlida DNA-virus som tillhér alfa-
underfamilien Herpesviridae®* och delar ungefér 50 % sekvenshomologi®®. HSV-1 och HSV-2
kan infektera samma vévnader och orsaka liknande sjukdomar, men vart och eft har en
preferens for specifika platser och sjukdomar. HSV-1 &r huvudsakligen, men inte uteslutande,
associerat med orala infektioner, medan HSV-2 huvudsakligen ar associerat med genitala
lesioner®®. Ar 2020 hade uppskattningsvis 3,8 miljarder ménniskor HSV-1-infektion p& nagon
plats, och uppskattningsvis 519,5 miljoner manniskor var drabbade av genital HSV-2, vilket

motsvarar cirka 64,2 % av varldens befolkning under 50 é&r respektive 13,3 % av personer i

aldern 15-49 ar®.

Hos immunsupprimerade individer kan HSV-infektion leda till allvarliga komplikationer

s&som encefalit, meningit och meningoencefalit®®®”. HSV uppskattas orsaka 11-22 % av
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virusencefaliter®” och &r en av de vanligaste orsakerna till dédlig encefalit varlden dver. Den
uppskattade incidensen av HSV-encefalit ér 2,3 fall/miljon manniskor arligen, och HSV-1 stér
for 95 % av alla fall®®. HSV kan orsaka infektion antingen under primdrinfektion eller genom
reaktivering av latent virus i centrala nervsystemet®**?. HSV-2 kan ocksé orsaka
aterkommande episoder av meningit, kallad Mollarets meningit®®. | séllsynta fall kan HSV-1
och HSV-2 &verféras frén mor till spadbarn under férlossningen, vilket orsakar neonatal

herpes®®.

Med tanke pa allvaret i HSV-encefalit och neonatala HSV-infektioner anger rikflinjerna att
negativa PCR-resultat bér utvarderas i samband med hela det kliniska scenariot, inklusive
resultat frdn andra tester, och boér inte anvdndas ensamma for atft utesluta invasiv

70,71

herpessjukdom och avbryta behandling

Humant herpesvirus 6

HHV-6A och HHV-6B &r linjgra, dubbelstrdngade virus som tillhér sléktet Roseolovirus i
underfamilien B-herpesvirus”?”®. HHV-6 finns verallt, och mer &n 95 % av befolkningen
varlden dver har seropositivitet fér HHV-6A, HHV-6B eller bdda varianterna vid vuxen &lder™.
HHV-6B-infektioner uppstér vanligtvis under barndomen, vanligtvis fére tre ars dlder, och
resulterar i generellt milda symtom som feber, olustkdnsla, diarré, utslag och roseola”7>7¢,
HHV-6A &r déligt epidemiologiskt karakteriserad, men det tros i allménhet orsaka infektioner
senare i livet, med rapporter som kopplar det till bade asymtomatiska och symtomatiska

infektioner, och med varierande seroprevalens éver hela vérlden”.

Liksom alla herpesvirus etablerar HHV-6 livsléng latent infektion hos varden. Till skillnad frén
andra humana herpesvirus kan HHV-6 integreras i kromosomer och &verféras genom
Mendelsk nedarvning, vilket leder till virus-DNA i varje nukledr cell i kroppen. Ungefar 1 % av

)77.

befolkningen bér p& kromosomintegrerat HHV-6 (ciHHV-6
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HHV-6 kan reaktiveras, oftast hos immunsupprimerade individer, och @r kopplat till sjukdomar
i centrala nervsystemet (t.ex. encefalit), hepatit, pneumonit och organavstdtning”®”?. Detektion
av HHV-6 i CSF kan dock utgéra en diagnostisk utmaning, eftersom detektion av latens,
subklinisk  reaktivering eller kromosomintegrerat HHV- 6 ofta har observerats®.
Laboratorieidentifiering av HHV- 6 hos immunsupprimerade individer, patienter som
genomgdr allogen hematopoetisk stamcellstransplantation eller immunkompetenta barn med
atypiska presentationer eller komplikationer kan dock bidra till att n& en slutgiltig diagnos,

forutsatt att diagnostiska resultat tolkas inom patientens kliniska kontext®!- 82,

Enterovirus

Enterovirus &r ett sldkte enkelstréingade RNA-virus med positiv sens som férknippas med flera
siukdomar hos ménniskan®. Enterovirus kan &verféras via nasofarynxsekretioner® och
orsakar en méngd olika sjukdomar hos manniskor, inklusive sjukdomar i luftvégarna, mag-
tarmkanalen och centrala nervsystemet® 8>, Symtomen &r vanligtvis milda och kan inkludera
feber, rinnande nésa, hosta, nysningar och muskelvéirk®4. Emellertid riskerar individer med
nedsatt immunférsvar  och  barn  med astma aft f& allvarliga  symtom av
enterovirusinfektioner®®. Enterovirus uppskattas orsaka 1-4 % av fall av viral encefalit®®, och
de &r den viktigaste orsaken till viral meningit hos spadbarn, och studier visar att enterovirus
kan st& for upp till 90 % av alla fall dér en etiologiskt organism identifieras®”. Enterovirus D68
och Enterovirus A71 (ibland kallat icke-polioenterovirus) har visat sig vara involverade i
allvarliga sekundéra neurologiska sjukdomar till féljd av infektion, inklusive aseptisk meningit,
encefalit, akut slapp férlamning och akut slapp myelit®®. Ar 2014 ledde ett riksomfattande
utbrott av Enterovirus D68 i USA, framst hos barn, till > 1 300 laboratoriebekréftade fall av
allvarlig infektion®. Under detta utbrott diagnostiserades cirka 100 patienter med akut slapp

myelit®, och ménga av dessa patienter aterhdmtade sig inte helt®.
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Humant parechovirus

Humant parechovirus (HPeV) ar ett litet ej inhdljt RNA-virus frén familjen Picornaviridae. Nitton

9091 och serologiska studier visar att > 90 % av barnen har smittats

genotyper har identifierats
med minst en HPeV-typ vid tv& &rs &lder. HPeV genotyp 1 &r den vanligaste typen och
orsakar i allménhet mild mag-tarm- och luftvéigssjukdom?, medan genotyp 3 vanligtvis &r
forknippad med allvarligare symtom, sasom sepsisliknande sjukdom och meningit, sarskilt hos
barn under tre manaders élder”?*. HPeV &r en av de viktigaste identifierade etiologiska
organismerna bakom viral meningit hos spddbarn, och éven om &verlevnadsgraden generellt
sett ar hdg finns det enligt uppgift ett samband med potentiell neurologisk utvecklingsstérning
som berdttigar uppfdljande bedémning®. Overféring sker fekal-oralt fran béde asymtomatiskt
och symtomatiskt smittade individer”'. HPeV-infektioner é&r sdllsynta hos dldre barn och

vuxna®.

Varicella-zostervirus

Varicella zoster-virus (VZV), dven kant som humant herpesvirus typ 3, @r eft linjart,

dubbelstréingat, inhélit DNA-virus som ftillhér alfa- underfamilien av Herpesviridae™ .

Primarinfektion orsakar vattkoppor, varvid VZV etablerar latent infektion i gangliondra

96,97

neuroner Hos friska barn &r vattkoppor i allménhet milda, sjdlvbegrdnsande och

okomplicerade, och kénnetecknas av feber, sjukdomskénsla och kliande utslag som utvecklas
fran makuléra till vesikuldra lesioner””. Spadbarn, ungdomar, vuxna, immunsupprimerade
personer och gravida kvinnor riskerar att utveckla allvarligare sjukdom och har en hégre
incidens av komplikationer, inklusive lunginflammation, encefalit och progressiva

96,98

disseminerade vattkoppor”®?®. Reaktivering och replikering av VZV som eft resultat av

stigande a&lder eller immunsuppression orsakar herpes zoster (HZ; baltros) i vavnader som

95-97, med

innerveras av involverade neuroner. HZ kénnetecknas av smérta och ensidig utslag
postherpetisk neuralgi som den vanligaste komplikationen. Andra komplikationer inkluderar
oftalmologisk p&verkan, bakteriell superinfektion av lesioner, kranial/perifer nervpares och

visceral paverkan, sésom meningoencefalit, pneumonit, hepatit och akut retinal nekros™~7.
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VZV kan orsaka en méngd olika CNS-manifestationer, inklusive encefalit, meningit, cerebellit,
myelit och Ramsay Hunts syndrom?®. VZV uppskattas orsaka 4-14 % av viral encefalit och &r
den ndst vanligaste orsaken till viral meningit efter enterovirus i utvecklade lénder®. VZV &r

mycket smittsamt och éverférs via utandningsdroppar, aerosoler eller genom direktkontakt.

Cryptococcus neoformans/gattii

Cryptococcus neoformans och Cryptococcus gattii ar miljdsvampar och de tvd etiologiska
organismerna bakom kryptokockos'®. Infektion orsakas av inandning av uttorkade luftburna
icstceller eller majligen sexuellt producerade basidiesporer'®'='%. C. neoformans har global
utbredning och finns vanligtvis i jord, p& rutinande trd, i trédhélor eller i fégelguano'®'1%?,
Hos immunkompetenta individer &r infektionerna minimalt symtomgivande och férsvinner
snabbt'®! %4 Hos immunsupprimerade individer kan C. neoformans spridas fran lungorna,
passera blod- hjgrnbarriéren och leda till kryptokockmeningoencefalit'®'. Symtom pé
kryptokockmeningit inkluderar huvudvérk, feber, nacksmérta, illam&ende, krakningar,

9, C. neoformans &r den vanligaste

fotofobi och férvirring eller beteendeférandringar!
opportunistiska svamppatogenen for centrala nervsystemet som observerats hos HIV-positiva
patienter, och kryptokockosmeningit anses vara en indikator pé sjukdom vid utveckling av
AIDS'™. Hos patienter som lever med HIV intréffar uppskattningsvis 220 000 fall av
kryptokockmeningit arligen, vilket leder till 181 000 dédsfall, frémst i Afrika séder om
Sahara'®.

C. gattii lever i jord och pé& vissa trad, frémst i tropiska och subtropiska regioner &ver hela
varlden, men har ocksé hittats p& fastlandet i British Columbia, Vancouver Island, USA:s

198 | studier

nordvastra del av Stillahavsomrédet (Oregon och Washington) och Kalifornien
frén Australien, Papua Nya Guinea, British Columbia, Kanada och USA:s nordvéstra del av
Stillahavsomradet varierar dédligheten bland patienter med C. gattii-infektioner fran 13 % till
33 %'%. C.gattii-infektioner kan drabba béde immunsupprimerade och immunkompetenta

vérdar, med varierande associerade riskfaktorer identifierade i olika regioner i varlden'”.
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Sammanfattning och férklaring

Beskrivning av QlAstat-Dx ME Panel Cartridge

QlAstat-Dx  ME Panel Cartridge dr en engdngsenhet av plast som kan anvéndas i
helautomatiska molekyléra analyser for detektion och identifiering av nukleinsyror frén flera
organismer, direkt frdn CSF-prover. De huvudsakliga funktionerna hos QlAstat-Dx ME Panel
Cartridge inkluderar kompatibilitet med flytande prover, hermetisk inneslutning av férladdade
reagenser for testning och helt sjdlvstandig drift. Alla steg fér provberedning och analystest

utfrs i kassetten.

Alla reagenser som krévs for en fullsténdig testkérning laddas i férvag och ingér i QlAstat-Dx
ME Panel Cartridge. Anvandaren behdver inte komma i kontakt med och/eller hantera nagra
reagenser. Under testets gang hanteras reagenserna i kassetten i den analytiska enheten i
QlAstat-Dx Analyzer 1.0 eller QlAstat-Dx Analyzer 2.0 av lufttrycksdrivna mikrovétskor och
kommer aldrig i direktkontakt med mandvreringsorganen. QlAstat-Dx Analyzer 1.0 och
QlAstat-Dx Analyzer 2.0 har Iufffilter for séval ingéende som utgéende Iuft, vilket skyddar
miljon ytterligare. Efter testet forblir kassetten hermetiskt tillsluten vid alla tidpunkter, vilket gér

den enklare att bortskaffa.

Inuti kassetten utfors flera steg automatiskt i sekvens med hjdlp av lufttryck for att dverféra

prover och vétskor via dverféringskammaren till deras avsedda mél.

Efter att QlAstat-Dx ME Panel Cartridge, som innehdller provet, har férts in i QlAstat-Dx
Analyzer 1.0 eller QlAstat-Dx Analyzer 2.0 utférs fljande analyssteg automatiskt:

¢ Resuspendering av intern kontroll
e Mekanisk och kemisk cellysering

e Membranbaserad nukleinsyrerening
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* Blandning av renade nukleinsyror med lyofiliserade masterblandningsreagenser
« Overféring av definierade alikvoter med eluat-/masterblandning i olika reaktionskammare
« Utférande av multiplex-real-time RT-PCR-estning inom varje reaktionskammare.

Obs: En fluorescensdkning som indikerar detektion av maélanalyt detekteras direkt i varje

reaktionskammare.

Swab port I_ Main port

L |
r N
QIAGEN
QlAstat-Dx® Panel
== B

; X00000 2
5°C
¢ [S5] Pooooocot R S ®
8§ aososr2 15°C AN

. ™ QIAGEN GmbH, QIAGEN Strasse 1, 40724 Hilden,
GERMANY, Tel: +49-2103-29-0 Product of Germany

Traceability barcode | )
I— Reaction chambers

Bild 1. Utformningen av QlAstat-Dx Panel Cartridge och dess funktioner.

Obs: Svabbporten anvands inte fér QlAstat-Dx ME Panel-analysen.
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Testprincipen

Beskrivning av processen

Diagnostiska tester med QlAstat-Dx ME Panel utférs pd QlAstat-Dx Analyzer 1.0 eller QlAstat-
Dx Analyzer 2.0. Alla steg fér provberedning och analys utfrs automatiskt av QlAstat-Dx
Analyzer 1.0 eller QlAstat-Dx Analyzer 2.0. Prover tas och laddas manuellt i QlAstat-Dx
ME Panel Cartridge.

En &verféringspipett anvands fér provéverféring till huvudporten (Bild 2).
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Bild 2. Dispensera provet i huvudporten.

Provtagning och kassettinmatning

Provtagningen och darefter inmatingen av proverna i QlAstat-Dx ME Panel Cartridge bér

utféras av personal som &r utbildad i séker hantering av biologiska prover.

Féljande steg ingar och méste utféras av operatdren:
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1. Ta ett prov med cerebrospinalvétska (Cerebrospinal Fluid, CSF).

2. Skriv provinformationen manuellt eller fast en provetikett ovanpd en QlAstat-Dx ME Panel

Cartridge.
3. Ladda CSF-provet manuellt i QlAstat-Dx ME Panel Cartridge.

200 pl prov éverfors till huvudporten pa QlAstat-Dx ME Panel Cartridge med en av de
medféljande dverféringspipetterna. Anvénd alternativa sterila och graderade pipetter ifall

alla sex pipetter som medfdljer kittet har anvénts.

Obs: Vid laddning av ett CSF-prov utférs en visuell kontroll i provinspektionsfnstret (se
bilden nedan) fér aft bekréfta att det flytande provet har laddats (Bild 3).

Bild 3. Provinspektionsfonster (rad pil).

4. Skanna provstreckkoden och QlAstat-Dx ME Panel Cartridge-QR-koden i QlAstat-Dx
Analyzer 1.0 eller QlAstat-Dx Analyzer 2.0.

Viktigt: Skanna inte streckkoden frén kassettférpackningen.
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5.

6.

The QlAstat-Dx ME Panel Cartridge férs in i QlAstat-Dx Analyzer 1.0 eller QlAstat-Dx
Analyzer 2.0.

Testet startas p& QlAstat-Dx Analyzer 1.0 eller QlAstat-Dx Analyzer 2.0.

Provberedning, amplifiering av nukleinsyror och detektion

Utvinning, amplifiering och detektion av nukleinsyror i provet utférs automatiskt av QlAstat-Dx
Analyzer 1.0 eller QlAstat-Dx Analyzer 2.0.

1.

Provet homogeniseras och cellerna lyseras i lyseringskammaren i QlAstat-Dx ME Panel

Cartridge, som innehéller en rotor som roterar med hég hastighet.

Nukleinsyrorna renas fran det lyserade provet genom att bindas fill ett silikamembran i
reningskammaren i QlAstat-Dx ME Panel Cartridge, som &ven innehdller kaotropiska

salter och alkohol.

De renade nukleinsyrorna elueras frén membranet i reningskammaren och blandas med
de lyofiliserade PCR-kemikalierna i torrkemikaliekammaren i QlAstat-Dx ME Panel
Cartridge.

Blandningen av prov och PCR-reagenser tillsatts i PCR-kammare i QlAstat-Dx ME Panel

Cartridge, som innehdller lyofiliserade, analysspecifika primers och sékfragment.

QlAstat- Dx  Analyzer 1.0 eller QIAstat- Dx  Analyzer 2.0 skapar optimala
temperaturprofiler fér att utféra effektiv. multiplex- real- time  RT- PCR  och  utfér

fluorescensmatningar i realtid for att skapa férstarkningsgrafer.

Programvaran fér QlAstat-Dx Analyzer 1.0 eller QlAstat-Dx Analyzer 2.0 tolkar data som

genereras och processkontroller, och levererar en testrapport.

Bruksanvisning fér QlAstat-Dx Meningitis/Encephalitis (ME) Panel | 06/2025 21



Material som medfsljer
Kitinnehdill

QlAstat-Dx Meningitis/Encephalitis (ME) Panel

Katalognr 691612
Antal tester 6
QlAstat-Dx ME Panel Cartridge* 6
Transfer pipettest 6

* 6 individuellt férpackade kassetter som innehédller alla reagenser som behover fér provberedning och multiplex-real-
time RT-PCR samt intern kontroll.

t 6 individuellt fdrpackade 6verféringspipetter for dispensering av flytande prov i QlAstat-Dx ME Panel Cartridge.

Kittets innehall

De viktigaste komponenterna i kittet férklaras nedan.

Tabell 2. Aktiva innehdllsémnen

Reagens Aktivt innehdllsémne Koncentration (% vikt/viki)
QlAstat-Dx ME Panel Cartridge  Intern kontroll 40 000-60 000 CFU/kassett
Proteinas K >0,1 %<1%
Omvdnt transkriptas 20-100 E/kassett
dNTPs 1-5 mM
DNA-polymeras 10-100 E/kassett
Malspecifika primers 100-1 000 pM

Mélspecifikt fluoroformérkt detektionssckfragment  100-1 000 pM
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Material som beh&vs men inte medfélier

Plattform och programvara

Viktigt: Sckerstdll fore anvdndning att instrumenten har kontrollerats och kalibrerats enligt

tillverkarens rekommendationer.

QlAstat-Dx ME Panel har utformats fér anvéndning med QlAstat-Dx Analyzer 1.0 eller
QlAstat-Dx Analyzer 2.0. Innan du pé&bériar ett test, se till att fdljande ér tillgangligt:

e QlAstat-Dx Analyzer 1.0 (minst en driftsenhet och en analytisk enhet) med program-
varuversion 1.4 eller 1.5” ELLER QlAstat-Dx Analyzer 2.0 (minst en driftsenhet PRO och en

analytisk enhet) med programvaruversion 1.6 eller senare

* QIAstat-Dx Analyzer 1.0-bruksanvisning (fér anvéndning med programvaruversion 1.4
eller 1.5) ELLER QIAstat-Dx Analyzer 2.0-bruksanvisning (fér anvéndning med program-

varuversion 1.6 eller senare)

¢ Den senaste QlAstat-Dx-analysdefinitionsfilprogramvaran fér QlAstat-Dx ME Panel som &r

installerad pd driftsenheten eller driftsenheten PRO

Obs: Programvaruversion 1.6 eller senare kan inte installeras pé QlAstat-Dx Analyzer 1.0.

* DiagCORE® Analyzer-instrument som kér QlAstat-Dx-programversion 1.4 eller 1.5 kan anvéndas som alternativ fill
QlAstat-Dx Analyzer 1.0-instrument.
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Varningar och férsiktighetsétgérder

Observera att du kan behéva konsultera lokala regelverk fér rapportering av allvarliga
incidenter som intréffat i samband med enheten till tillverkaren och den tillsynsmyndighet dér

anvandaren och/eller patienten befinner sig.

* QlAstat-Dx ME Panel &r endast avsedd fér in vitro-diagnostisk anvéndning.

* QIlAstat-Dx ME Panel ska anvéndas av laboratoriepersonal som har utbildats i anvandning
av QlAstat-Dx Analyzer 1.0 eller QlAstat-Dx Analyzer 2.0.

Sakerhetsinformation

e Anvand alltid laboratorierock, engéngshandskar och skyddsglaségon vid hantering av
kemikalier. Mer information finns i tilldmpliga sakerhetsdatablad (Safety Data Sheet, SDS).
De finns p& webben i behéndigt och kompakt PDF-format p& www.qiagen.com/safety, dér
du kan hitta, visa och skriva ut sdkerhetsdatablad for varje QIAGENit och kitkomponent.

e Folj standardlaboratorieprocedurer for att hélla arbetsytor rena och fria fran
kontaminering. Det finns rikilinjer i publikationer som Biosafety in Microbiological and
Biomedical Laboratories frén European Center for Disease Control and Prevention
(www.ecdc.europa.eu/en/about- us/networks/disease- andlaboratory- networks/erlinet-

biosafety).

 Prover dr potentiellt smittsamma. Félj din institutions sdkerhetsrutiner fér hantering av

biologiska prover. Kassera prov- och analysavfall enligt lokala sékerhetsrutiner.

e Anvand dlliid lamplig personlig  skyddsutrustning och  f8lj din institutions
scikerhetsprocedurer for hantering av biologiska prover. Hantera alla prover, kassetter och

dverféringspipetter som om de kunde 6verféra smittfarliga Gmnen.

24 Bruksanvisning fér QlAstat-Dx Meningitis/Encephalitis (ME) Panel | 06/2025


https://www.qiagen.com/safety
http://www.ecdc.europa.eu/en/about-us/networks/disease-andlaboratory-networks/erlinet-biosafety
http://www.ecdc.europa.eu/en/about-us/networks/disease-andlaboratory-networks/erlinet-biosafety

e Hantera alla prover, kassetter och &verféringspipetter som om de kunde &verféra
smittfarliga &mnen. Folj alltid de sdkerhetsdtgérder som féreskrivs i motsvarande
sakerhetsforeskrifter, till exempel Clinical and Laboratory Standards Institute® (CLSI)
Protection of Laboratory Workers from Occupationally Acquired Infections; Approved

Guideline (M29), eller annan lamplig dokumentation frén lokala myndigheter.

e QlAstat-Dx ME Panel Cartridge ar en stéingd enhet fér eng&ngsbruk som innehdller alla
reagenser som behdvs for provberedning och multiplex real-time RT-PCR i QlAstat-Dx
Analyzer 1.0 och QIAstat-Dx Analyzer 2.0. Anvand inte en QlAstat-Dx ME Panel

Cartridge vars utgéngsdatum har passerats, eller som verkar skadad eller lécker.

 Kassera prover, begagnade eller skadade kassetter och éverféringspipetter i enlighet med

alla nationella och lokala hélso- och sékerhetsféreskrifter och lagar.

Vid nédsituationer

CHEMTREC

Utanfér USA och Kanada +1703-527-3887
Forsiktighetsatgdrder

Féljande information om risker och férsiktighetsatgérder géller komponenter till QlAstat-Dx
ME Panel.
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Forsiktighetsatgdrder fr laboratorier

Innehéller: etanol; guanidinhydroklorid,
guanidintiocyanat, isopropanol, proteinas K,
t-oktylfenoxipolyetoxietanol. Faral Mycket
brandfarlig vétska och &nga. Skadligt vid fértéring
eller inandning. Kan vara skadligt vid hudkontakt.
Orsakar allvarliga frétskador p& hud och égon.
Kan orsaka allergi- eller astmaliknande symtom
eller andningssvarigheter vid inandning. Kan géra
att man blir désig eller omtécknad. Skadliga
l&ngtidseffekter fér vattenlevande organismer.
Utvecklar mycket giftig gas vid kontakt med syra.
Frétande for luftvégarna. Fér inte utséttas for
vérme/gnistor/5ppen ldga/heta ytor. Rékning
forbjuden. Inandas inte damm/rék/gaser/
dimma/éngor/sprej. Anvénd skyddshandskar/
skyddsklader/dgonskydd/ansiktsskydd. Anvénd
andningsskydd. VID KONTAKT MED OGONEN:
Skolj forsiktigt med vatten i flera minuter. Ta i
fsrekommande fall ut kontaktlinser om detta gér
&t att géra. Fortsatt att skdlja. Vid exponering
eller misstanke om exponering: Kontakta
omedelbart GIFTINFORMATIONSCENTRALEN/
léikare. Skdlj munnen. Framkalla INTE krékning.
Flytta personen till frisk luft och se till att han eller
hon halls bekvam fér att underlétta andningen.
Tvétta kontaminerad klédsel innan den
ateranvands. Férvaras pé vél ventilerad plats.
Férvara behallaren vl fillsluten. Innehallet/
behdllaren ldmnas till en godkand anléggning i
enlighet med lokala, regionala, nationella och
internationella féreskrifter.

For att skydda mot eventuell kontaminering av provet och arbetsomrédet bér vanliga

scikerhets- och rengéringsprocedurer  for

forsiktighetsatgarder:

laboratorier anvandas, inklusive féljande
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* Prover bér behandlas i eft biosdkerhetsskép eller pa en liknande ren yta for att sakerstdlla
att anvandaren &r skyddad. Om ett biosdkerhetsskép inte anvénds bor en “dead air box”
(t.ex. en AirClean PCR-arbetsstation), ett stdnkskydd (t.ex. Bel-Art Scienceware Splash

Shields) eller ett ansiktsskydd anvéndas nér proverna férbereds.

 Ett biosdkerhetsskép som anvands fér att utféra patogentestning (t.ex. odling) ska inte

anvandas fér provberedning eller laddning av kassetter.

o Fére bearbetning av prover, rengér arbetsomréddet noggrant med eft lampligt
rengéringsmedel, exempelvis nyberett 10 % blekmedel eller liknande desinfektionsmedel.
Torka av desinficerade ytor med vatten fér att undvika att rester ansamlas, eventuell skada

pd provet eller stérningar frén desinfektionsmedel.
* Prover och kassetter bér behandlas var fér sig och ej samtidigt.

* Anvdnd rena handskar fér att avldgsna material frén bulkférpackningspésar och éterférslut

bulkférpackningspasarna nér de inte anvénds.
* Byt handskar och rengér arbetsomrédet mellan varije prov.

* Kassera anvinda kassetter i en lamplig behéllare fér biologiskt farliga édmnen omedelbart

efter att kérningen har slutférts.
 Undvik éverdriven hantering av kassetter efter testkdrningar.

 Undvik att skada kassetten (se ”Sckerhetsinformation” p& sidan 24 fér information om

hantering av skadade kassetter).

* Anvand rena handskar fér aft avldgsna material frén bulkférpackningslador och &terférslut

bulkférpackningarna nér de inte anvénds.

P& grund av kansligheten vid patogendetektion med QlAstat-Dx Meningitis/Encephalitis Panel
och fér att férhindra kontaminering av prover ar det viktigt att félja god mikrobiologisk
laboratoriesed.  Klinisk laboratoriepersonal kan utgéra kallan fér patogener  (f.ex.
S. pneumoniae, H. influenzae, HSV-1, osv.) som &r detekterbara med QlAstat-Dx Meningitis/

Encephalitis Panel.
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Kontaminering av provet kan intréffa medan provet tas, transporteras eller testas. Efterlevnad
av god laboratoriesed vid provhantering och testfdrfarande rekommenderas fér att minimera
risken fér kontaminering som kan leda il falskt positiva resultat.  Yiterligare
forsiktighetsatgarder kan innefatta extra skyddsutrustning som ansiktsmask, sérskilt vid symtom

pa luftvagsinfektion eller aktiv herpesinfektion/feberblésor.

Forsiktighetsétgdrder relaterade till folkhélsorapportering

Statliga och lokala folkhdlsomyndigheter har publicerat rikilinjer fér anmélan av
rapporterbara sjukdomar i sina jurisdiktioner (t.ex. enligt Europeiska unionens officiella
tidning 6.7.2018 L 170/1 inkluderar listan Listeriossjukdom samt invasiv sjukdom orsakad av
Haemophilus influenzae, Neisseria meningitidis och Streptococcus pneumoniae) fér att
faststdlla nodvandiga &tgarder for verifiering av resultat for aft identifiera och spéra utbroft
och fér epidemiologiska undersckningar. Laboratorier ansvarar fér att fslja statliga eller
lokala férordningar fér inlamning av kliniskt material eller isolat om positiva prover fill statliga

halsolaboratorier.
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Bortskaffning

Kassera som farligt avfall i enlighet med lokala och nationella regler. Detta géller Gven for

oanvénda produkter. Vid skadad kassett, se avsnittet “Sakerhetsinformation” pé sidan 24.

Folj rekommendationerna i sékerhetsdatabladet (Safety Data Sheet, SDS).
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Férvaring och hantering av reagenser

Forvara QlAstat-Dx ME Panel Cartridge i ett torrt, rent fdrvaringsutrymme i rumstemperatur
(15-25 °C). Avlagsna inte QlAstat-Dx ME Panel Cartridges eller verforingspipetterna frén sin
individuella férpackning férrén de ska anvéndas. Nar kassetten plockats ut ur pasen ska den
skyddas frén solljus. Under dessa férutscttningar kan QlAstat-Dx ME Panel Cartridges férvaras
tills utgdngsdatumet som stér tryckt p& de individuella férpackningarna. Utgéngsdatumet
ingér dessutom i streckkoden till QlAstat-Dx ME Panel Cartridge och kan lésas av ME Panel

ndr kassetten fors in i instrumentet infér kdrning av ett fest.

Var uppmérksam pd de utgadngsdatum och férvaringsvillkor som anges pé& férpackningen och
etiketterna for alla komponenter. Anvénd inte komponenter vars utgadngsdatum har passerat

eller som har férvarats felaktigt.

Vid skador pé& kassetten, se “Sckerhetsinformation” pa sidan 24.

Anvéndningsstabilitet

Nar kassettens férpackning har dppnats bor provet féras in i QlAstat-Dx ME Panel Cartridge
inom 30 minuter. Provfyllda kassetter ska laddas i QlAstat-Dx Analyzer inom 90 minuter.

Anvénd inte om den férvarats utanfér specifikationerna, om férpackningen har skadats eller

om det finns andra synliga tecken pé férsémring eller funktionsfel.
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Férvaring och hantering av prover

QlAstat-Dx ME Panel &r avsedd fér anvdndning med CSF. Alla prover ska betraktas som

potentiellt smittsamma.

CSF-proverna bér tas via lumbalpunktion och ska inte centrifugeras eller spadas. CSF-prover
ska tas och hanteras enligt rekommenderade férfaranden. Anvénd nytagna CSF-prover.
Rekommenderade férvaringsférhéllanden fér anges CSF nedan om omedelbar testning ej ar

genomférbar:

* Rumstemperatur (15-25 °C) upp till 24 timmar
e Kylt (2-8 °C) upp till 7 dagar

Provtagning

CSF-proverna bér tas via lumbalpunktion och ska inte centrifugeras.
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Protokoll

Kvalitetskontroll

For att sakerstalla enhetlig produktkvalitet testas varje lot QlAstat-Dx Meningitis/Encephalitis
(ME) Panel med fastlagda testkriterier enligt QIAGENSs ISO-certifierade kvalitetshantering-

ssystem.

Extern kontrollinformation

Alla externa kvalitetskontrollkrav och all testning bér utféras i enlighet med lokala, statliga och
federala bestammelser eller ackrediteringsorganisationer och bér félja anvandarens

laboratoriestandarder fér kvalitetskontroll.

Blankkontroller &r inte tillampliga p& enheten eftersom det &r en engdngspatron fér ett enda
test. Regelbunden testning av negativa och positiva externa kontroller rekommenderas av

foretaget, men kontroller medféljer inte QlAstat-Dx ME Panel.

Procedur: Prover med cerebrospinalvétska

Viktigt att téinka pé fére start

* Sdkerstdll att allt material som krévs men inte tillhandahdlls &r tillgéngligt.

« Valj QlAstat-Dx ME Panel Cartridge (kat.nr 691612). Identifiering av QlAstat-Dx ME Panel
Cartridge indikeras av en grafargad stapel pd etiketten och en ikon som indikerar en

hjgrna (se “"Symboler” pé& sidan 132).
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Hantering av reagenser

« Overféringspipetter som ingdr i satsen @r engdngsbruk. Om &verféringspipetter tappas
eller kontamineras p& grund av anvéndarfel, anvdnd en annan kommersiellt tillganglig

pipett med en minsta volym p& 200 pl.

Ladda ett prov p& QlAstat-Dx ME Panel Cartridge
1. Rengdr arbetsomréddet noggrant med nyberett 10 % blekmedel (eller lampligt
desinfektionsmedel). Skolj darefter med vatten.

2. Oppna férpackningen till QlAstat-Dx ME Panel Cartridge med hidlp av rivskarorna pé
férpackningens sidor (Bild 4).

Viktigt: Nar férpackningen har dppnats bér provet féras in i QlAstat-Dx ME Panel
Cartridge inom 30 minuter. Kassetter laddade med prov ska féras in i QlAstat-Dx

Analyzer 1.0 eller QlAstat-Dx Analyzer 2.0 inom 90 minuter.
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Bild 4. Oppna QlAstat-Dx ME Panel Cartridge.

Ta ut QlAstat-Dx ME Panel Cartridge ur férpackningen och placera den s& att streckkoden
pé etiketten &r vénd mot dig.

Skriv provinformationen manuellt eller fast en provinformationsetikett p& QlAstat-Dx
ME Panel Cartridge. Kontrollera att etiketten &r korrekt fastsatt och inte férhindrar att

locket 6ppnas (Bild 5).
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Bild 5. Provinformationsplacering ovanpé QlAstat-Dx ME Panel Cartridge.

5. Oppna huvudportens provlock pa framsidan av QlAstat-Dx ME Panel Cartridge (Bild 6).

Bild 6. Oppna huvudportens proviock.

6. Oppna provroret med provet som ska testas. Anvand den medféliande
dverféringspipetten for att dra upp vétska till pipettens andra markeringslinje (dvs. 200 pl)
(Bild 7).
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Viktigt: Dra inte in luft i pipetten. Om luft dras upp i pipetten ska du férsiktigt &terféra

provvatskan i pipetten till provroret och sedan dra upp vatska pa nytt.

Bild 7. Dra upp prov i den medféljande verforingspipetten.

7. Overfor forsiktigt 200 pl av provet il huvudporten pa QlAstat-Dx ME Panel Cartridge med
hjalp av den medféljande dverféringspipetten fér engéngsbruk (Bild 8).

= Ol © ;ﬂ

LT

Bild 8. Overfsra prov till huvudporten pa QlAstat-Dx ME Panel Cartridge.
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8.

9.

Stang huvudportens lock ordentligt tills det klickar (Bild 9).

Bild 9. Sténga locket p& huvudporten.
Inspektera visuellt att provet har laddats genom att kontrollera provinspektionsfonstret p&
QlAstat-Dx ME Panel Cartridge (Bild 10).

Viktigt: Nér provet har placerats inuti QlAstat-Dx ME Panel Cartridge méste kassetten
laddas i QlAstat-Dx Analyzer 1.0 eller QlAstat-Dx Analyzer 2.0 inom 90 minuter.
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Bild 10. Provinspektionsfonster (réd pil).

Starta QlAstat-Dx Analyzer 1.0 eller QlAstat-Dx Analyzer 2.0

1.

38

Sl& PA QlAstat-Dx Analyzer 1.0 eller QlAstat-Dx Analyzer 2.0 genom att trycka p&
knappen On/Off (Pa/Av) pé framsidan av instrumentet.

Obs: Strombrytaren p& den analytiska enhetens baksida méste vara i “1"-laget.
Statuslamporna p& QlAstat-Dx Analyzer 1.0 eller QlAstat-Dx Analyzer 2.0 blir bla.

Vénta tills huvudskérmen visas och statuslamporna fér QlAstat-Dx Analyzer 1.0 eller

QlAstat-Dx Analyzer 2.0 lyser med gront fast sken.
Ange anvéndarnamn och l6senord fér att logga in.

Obs: Skarmen Login (Inloggning) visas om User Access Control (Anvéndardatkomstkontroll)
har aktiverats. Om User Access Control (Anvandaratkomstkontroll) @r inaktiverat krévs

inget namn/|&senord och huvudskarmen visas.

Om programvaran fér analysdefinitionsfilen inte har installerats p& QlAstat-Dx Analyzer
1.0 eller QlAstat-Dx Analyzer 2.0 ska du félja installationsanvisningarna innan du kér

testet ("Bilaga A: Installera analysdefinitionsfilen” pé& sidan 136 fér mer information).
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Kora eft test

1. Tryck p& knappen Run Test (Kor test) langst upp till héger pd pekskdrmen pé QlAstat-Dx
Analyzer 1.0 eller QlAstat-Dx Analyzer 2.0.
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2. Nar du uppmanas till det ska du skanna streckkoden med prov-ID p&a CSF-réret som
innehéller provet, eller skanna provinformationsstreckkoden som sitter éverst pa QlAstat-
Dx ME Panel Cartridge (se steg 3) med den inbyggda framre streckkodslasaren pé&
QlAstat-Dx Analyzer 1.0 eller QlAstat-Dx Analyzer 2.0 (Bild 11).

Obs: Det gdr Gven att ange prov-ID med det virtuella skrivbordet p& pekskdrmen genom

att vélja faltet Sample ID (Prov-ID).

Obs: Beroende pé vald systemkonfigurationen kan du behéva ange patientID vid denna

tidpunkt.
Obs: Anvisningar frén QlAstat-Dx Analyzer 1.0 eller QlAstat-Dx Analyzer 2.0 visas i

instruktionslisten |éingst ner p& pekskérmen.

Bild 11. Skanna streckkoden med prov-ID.

3. Nar du uppmanas till det ska du skanna streckkoden pé& den QlAstat-Dx ME Panel
Cartridge som ska anvdndas (Bild 12). QlAstat-Dx Analyzer 1.0 eller QlAstat-Dx
Analyzer 2.0 kénner automatiskt av vilken analys som ska kéras baserat pé& kassettens

streckkod.
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Obs: QlAstat-Dx Analyzer 1.0 eller QlAstat-Dx Analyzer 2.0 accepterar inte en QlAstat-
Dx ME Panel Cartridges med passerat utgéngsdatum, begagnade kassetter eller kassetter
fér analyser som inte har installerats p& enheten. Ett felmeddelande visas i dessa fall, och
QlAstat-Dx ME Panel Cartridge kommer att avvisas. Se QIAstat-Dx Analyzer 1.0-
bruksanvisningen eller QIAstat-Dx Analyzer 2.0-bruksanvisningen for mer information om

hur man installerar analyser.

Bild 12. Skanna streckkoden for QlAstat-Dx ME Panel Cartridge.

4. P& skarmen Confirm (Bekréfta) granskar du inmatade data och utfér alla nédvéandiga

andringar genom att vélja relevanta félt pa pekskarmen och redigera informationen.

5. Tryck pé Confirm (Bekrdfta) om alla visade data dr korrekta. Vid behov kan du vélja
tillampligt falt for att redigera dess innehéll eller trycka pé& Cancel (Avbryt) for att avbryta
testet (Bild 13).
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6.

42

labuser Run Test Module 1 07:36 20250618

“ Ul labuser

ME

TEST DATA

Sample 1D

419970342 v
Assay Type

ME v
Sample Type

CSF v

Cancel

Module 1 | Confirm TEST DATA or click any field to edit

Bild 13. Bekrdfta datainmatning.

Kontrollera att béda provlocken pé svabbporten och huvudporten pé& QIAstat- Dx
ME Panel Cartridge &r ordentligt stangda. Nér kassetting&ngsporten ovanpé QlAstat-Dx
Analyzer 1.0 eller QlAstat-Dx Analyzer 2.0 ppnas automatiskt satter du in QlAstat-Dx

ME Panel Cartridge med streckkoden &t vénster och reaktionskamrarna nedét (Bild 14).

Obs: Tryck inte p& QlAstat-Dx ME Panel Cartridge vid inmating i QlAstat-Dx Analyzer-
instrumentet. Placera den korrekt i kassetting&ngsporten s& kommer QlAstat-Dx Analyzer-

instrumentet automatiskt att féra in kassetten i den analytiska enheten.

Obs: Svabbporten anvénds inte fér QlAstat-Dx ME Panel-analysen.
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Bild 14. Sétta in QlAstat-Dx ME Panel Cartridge i QlAstat-Dx Analyzer 1.0 eller QlAstat-Dx Analyzer 2.0.

7. Nér QlAstat-Dx ME Panel Cartridge detekteras stdnger QlAstat-Dx Analyzer 1.0 eller
QlAstat- Dx  Analyzer 2.0 automatiskt locket p& kassettingadngsporten och startar

testkdrningen. Operatdren behdver inte géra ndgot annat fér att starta kérningen.

Obs: QlAstat-Dx Analyzer 1.0 eller QlAstat-Dx Analyzer 2.0 accepterar ingen annan
QlAstat- Dx ME Panel Cartridge &n den som anvéndes och skannades under
testkonfigurationen. Om ndgon annan kassett matas in kommer eft fel att uppst& och

kassetten kommer att matas ut automatiskt.

Obs: Fram till denna tidpunkt &r det majligt aft avbryta kérningen genom att trycka pa
Cancel (Avbryt) i det nedre hdgra hornet pa pekskéarmen.

Obs: Beroende pd systemkonfiguration kan operatéren behdva ange sitt 16senord pé nytt

for att starta testkdrningen.

Obs: Luckan till kassettingéngsporten kommer att stéingas automatiskt efter 30 sekunder
om det inte finns ndgon QlAstat-Dx ME Panel Cartridge i porten. Om detta sker ska du

upprepa rutinen fran steg 1.

8. Medan testet kors, visas kvarvarande kdrningstid pé& pekskarmen.
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9. Nar testet har slutforts visas skdrmen Eject (Mata ut) (Bild 15) och statusfdltet Module

(Enhet) visar festresultaten som ett av féljande alternativ:
« TEST COMPLETED (TESTET SLUTFORT): Testet slutfordes utan fel.
 TEST FAILED (MISSLYCKAT TEST): Ett fel uppstod under testkdrningen.
o TEST CANCELLED (AVBRUTET TEST): Anvandaren avbrdt testet.

Viktigt: Om testet misslyckas, kontakta QIAGEN teknisk support.

- - 8 x
labuser Run Test Module 1 07:36 2025-06-18

TEST FAILED
00:00

'I Ul labuser (9} e /1
ME / = Vil

TEST DATA

Sample D

419970342

Assay Type
ME

Sample Type
CSF

Cancel

Module 1 | Test Completed - Remove Cartridge

Bild 15. Skérmen Eject (Mata uf).
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10. Tryck p& Eject (Mata ut) p& pekskarmen for att ta ut QlAstat-Dx ME Panel Cartridge

och bortskaffa den som biologiskt farligt avfall i enlighet med alla nationella och lokala
halso- och sdkerhetsféreskrifter och lagar. QlAstat-Dx ME Panel Cartridge bér avlégsnas
ndr kassetting&ngsporten dppnas och kassetten matas ut. Om kassetten inte avlagsnas
inom 30 sekunder kommer den automatiskt att flyttas tillbaka in i QlAstat-Dx Analyzer 1.0
eller QlAstat-Dx Analyzer 2.0 och luckan till kassettingdngsporten kommer aft stangas.
Om detta sker trycker du pé Eject (Mata ut) fér att dppna luckan till kassettingéngsporten

och ta bort kassetten.

Viktigt: Begagnade QIAstat-Dx ME Panel Cartridges méste kasseras. Det gér inte att
&teranvénda kassetter for tester som har p&bérjats men darefter avbrutits av operatéren,

eller dar fel patraffades.

Nar QlAstat-Dx ME Panel Cartridge har matats ut visas skérmen Results Summary

(Resultatsammanfattning). Tryck p& Run Test (Kor test) for att pabéria en ny testkdrning.

Obs: Fér mer information om anvéndningen av QlAstat-Dx Analyzer 1.0, se QIlAstat-Dx
Analyzer 1.0-bruksanvisningen. Fér mer information om anvéndningen av QlAstat-Dx

Analyzer 2.0, se QIAstat-Dx Analyzer 2.0-bruksanvisningen.
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Tolkning av resultat

Tolkning av infern kontroll

QlAstat-Dx ME Panel Cartridge inkluderar en intern kontroll fér hela processen, som &r titrerad
Schizosaccharomyces pombe, en jdst (svamp) som ingdr i kassetten i torkad form och
rehydreras vid provladdning. Den interna kontrollens material verifierar alla steg i
analysprocessen, inklusive provhomogenisering, lysering av virala och cellulgra strukturer

(genom kemisk och mekanisk sénderdelning), rening av nukleinsyror, omvénd transkription
och realtime PCR.

En positiv signal fér den inferna kontrollen indikerar att alla processteg som har utférts av
QlAstat-Dx ME Panel Cartridge har lyckats.

En negativ signal fér den interna kontrollen péverkar inte positiva resultat fér pétraffade och
identifierade mal, men den ogiltiggér alla negativa resultat i analysen. Dérfér bér testet

upprepas om den interna kontrollens signal ar negativ.

Resultat for intern kontroll ska tolkas enligt Tabell 3.

Tabell 3. Tolkning av resultat for intern kontroll

Kontrollresultat Forklaring Asgérd

Godkant Den interna kontrollen férstérktes korrekt Kérningen har slutférts. Alla resultat ér giltiga
och kan rapporteras. Detekterade patogen
har rapporterats som positiva och ej
pétréffade patogen rapporteras som
negativa.

Misslyckades Den interna kontrollen misslyckades Positiva pétréffade patogen(er) har
rapporterats men alla negativa resultat
(testade men ej pétréffade patogenler]) ér
ogiltiga.
Upprepa testet med en ny QlAstat-Dx
Meningitis/Encephalitis Panel Cariridge.
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Obs: Bilderna p& QlAstat-Dx Analyzer 1.0 eller QlAstat-Dx Analyzer 2.0-skdrmen i det hér

avsnittet &r avsedda som exempel och representerar inte nédvéndigtvis de specifika

patogenresultat som tillhandahdlls for QlAstat-Dx ME Panel.

Visa resultat med QIAstat-Dx Analyzer 1.0 eller QlAstat-Dx Analyzer

2.0

QlAstat-Dx Analyzer 1.0 eller QlAstat-Dx Analyzer 2.0 tolkar och sparar testresultat

automatiskt. Efter utmatning av QlAstat-Dx ME Panel Cartridge visas skdrmen Results Summary

(Resultatsammanfattning) automatiskt (Bild 16).

administrator

~| Available

TEST DATA
Sample D
491970342
Assay Type
ME

Sample Type

CSF

Summary

QlAstat-Dx® Meningitis/Encephalitis Panel

Detected Controls Passed
e Streptococcus pneumoniae

Equivocal

None

Tested
e Streptococcus pneumoniae

e Herpes simplex virus 1

[ melt |

g Print Report E Save Report

- o

09:44 20191205

Run Test

View
Results

©

Options

,_
o

a
o@
=

x

Bild 16. Exempel pa skdrmen Results Summary (Resultatsammanfattning) som visar testdata pa den vénstra panelen
och testsammanfatining pa huvudpanelen i QlAstat-Dx Analyzer 1.0.

Det finns andra flikar med mer information p& den har skérmen. Dessa flikar férklaras i

foljande avsnitt:
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* Forstarkningsgrafer ("Visa forstérkningsgrafer” pé sidan 50)
 Smaltkurvor (denna flik &r inaktiverad fér QlAstat-Dx ME Panel)

* Testinformation ("Visa testinformation” pé& sidan 53)

Bild 17 visar skérmen fér QlAstat-Dx Analyzer 2.0.

- - o x
administrator Summary 13:57 2024-02-05
"| Available °

L - Run Test
TEST DATA QlAstat-Dx® Meningitis/Encephalitis Panel
Sample ID Controls Passed
125978 Detected e
Patient ID
) @ Enterovirus
jcm View Results
Assay Type Tested
ME e Enterovirus
Sample Type
CSF @ Sstreptoc !
LIS Upload Status e Options
Expired @ streptoc

B) summary ficat Ve (Y v X am Log Out

i ﬁ:gﬁ;‘e [ Print Report [E] save report 1, Upload

Bild 17. Exempel pé skérmbilden Resultatsammanfattning som visar testdata pé den vénstra panelen och
testsammanfatining i huvudpanelen i QlAstat-Dx Analyzer 2.0.

QlAstat-Dx Analyzer 2.0 har en extra flik:

» AMR-gener: Den har fliken ar inaktiverad fér QlAstat-Dx ME Panel.

Obs: Frén och med nu kommer exempelskéarmbilder att anvandas vid hénvisning till QlAstat-
Dx Analyzer 1.0 och/eller QlAstat-Dx Analyzer 2.0 dar de funktioner som férklaras ar

desamma.
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Huvuddelen av skarmen visar féljande listor och anvénder fargkodning och symboler fér att

indikera resultat:

e Den forsta listan, under rubriken Detected (Detekterade), inkluderar alla detekterade och

identifierade patogen i provet. Dessa markeras med ett rétt © tecken.

* Den andra listan under rubriken Equivocal (Tvetydiga) anvénds inte. Tvetydiga resultat &r
inte tillampliga fér QIAstat-Dx ME Panel, dérfér kommer listan Equivocal (Tvetydiga) alltid

att vara tom.

* Den tredje listan, under rubriken Tested (Testade), inkluderar alla patogen som har testats i
provet. Detekterade och identifierade patogener i provet féregés av ikonen © och ar

réda. Patogener som har testats men ej detekterats féregds av ikonen © och ar gréna.

Ogiltiga patogen visas ocksa i den har listan.

Obs: Detekterade och identifierade patogener i provet visas bdde i listan Detected
(Detekterade) och Tested (Testade).

Om et test inte slutférdes korrekt visas meddelandet Failed (Misslyckat) fsljt av en specifik
felkod.

Féljande Test Data (Testdata) visas p& skarmens vénstra sida:

« Sample ID (Prov-D)

* Patient ID (Patient-ID) (om tillgéngligt)
 Assay Type (Analystyp)

 Sample Type (Provtyp)

Mer information om analysen finns tillgangligt beroende p& operatérens &tkomstrattigheter,

via flikarna langst ner pa skéarmen (t.ex. amplifieringsdiagram och testinformation).
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En rapport med analysdata kan exporteras till eft externt USB-minne. Sétt in USB-minnet i en av
USB-portarna p& QlAstat-Dx Analyzer 1.0 eller QlAstat-Dx Analyzer 2.0 och tryck p& Save
Report (Spara rapport) i det nedre faltet pé skdrmen. Rapporten kan exporteras senare genom

att vélja testet frén listan View Results (Visa resultat).

Rapporten kan ocksa skickas till skrivaren genom att trycka pé Print Report (Skriv ut rapport)

langst ner pa skarmen.

Visa forstérkningsgrafer

For att visa testforstarkningsgrafer for detekterade patogen trycker du pé fliken L
Amplification Curves (Forstérkningsgrafer) (Bild 18).

™ - o X
administrator Amplification Curves 09:30 2024-12-05
1 Available Q

Run Test
PATHOGENS CONTROLS ooy
Detected 600,000
Listeria monocytogenes
Ct31.3 - EP 652,308 500,000
Neisseria meningitidis W View
Ct30.6 - EP 578,580 g 400,000 Results
Not detected g
Enterovirus T
Ct— - EP—
Escherichia coli K1 e
Ct—-EP— Options
Haemophilus influenzae 190,008
Ct— -
Streptococcus agalactiae ! B o = 7S .
Ct— - EP— Lin
CYCLE
Strentococcus bnetimoniae
[B summary |S Ampilification Curves | A\ Melting Curves [E]] Test Details Log Out
iﬁ) Support Package E Print Report E Save Report

Bild 18. Skéirmen Amplification Curves (Forstdrkningsgrafer) (fliken PATHOGENS (PATOGENER)).
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Information om testade patogener och kontroller visas till vénster och férstarkningsgraferna

visas i mitten.

Obs: Om User Access Control har akfiverats p& QlAstat-Dx Analyzer 1.0 och QlAstat-Dx
Analyzer 2.0 dr skérmen Amplification Curves (Forstdrkningsgrafer) endast tillgénglig for

operatdrer med &tkomstbehérighet.

Tryck pé fliken PATHOGENS (PATOGENER| till vénster for att visa de diagram som motsvarar
de testade patogenerna. Tryck p& pathogen name (patogenens namn) fér att vélja vilka
patogener som ska visas i amplifieringsdiagrammet. Det gér att vélja enstaka, flera eller inga
patogener. Varje patogen i vallistan kommer att ftilldelas en farg som motsvarar
forstarkningsgrafen som associeras med den patogenen. Patogener som ej har valts visas i

gratt.

Motsvarande Cr-varden och vérden for slutpunktsfluorescens (Endpoint Fluorescence, EP) visas

under varje patogennamn.

Tryck p& fliken CONTROLS (kontroller) fill vénster for att visa kontrollerna  for

amplifieringsdiagrammet. Tryck pda cirkeln intill kontrollens namn fér att markera eller
avmarkera den (Bild 19).
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administrator Amplification Curves 09:32 2024-12-05
1 Available @
Run Test
PATHOGENS CONTROLS [ )

PassedControls | 600000

IC
° Ct28.3 - EP 634,627

Failed Controls o View
Z 400,000
None - Results
@
=
5.
Ss
T
Options

CYCLE

®

Bl summary |£ Ampiification Curves |A\ Metting Curves [ Test Details Log Out

iﬁ) Support Package E Print Report E Save Report
Bild 19. Skérmen Amplification Curves (Forstarkningsgrafer) (fliken CONTROLS (KONTROLLER)).

Amplifieringsdiagrammet visar datakurvan fér valda patogener och kontroller. Fér att vélja
mellan logaritmisk eller linjér skala fér y-axeln trycker du pé knappen Lin (Linjér) eller Log

(Logaritmisk) i diagrammets nedre vénstra hdrn.

X- och Y-axelns skala kan justeras med de . bla reglagen for varje axel. Tryck p& och hall
kvar ett blatt reglage och flytta det till dnskad plats p& axeln. Flytta det bla reglaget till origo

for att aterga till standardvarden.
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Visa testinformation

Tryck pa Bl Test Details (Testinformation) i flikmenylisten léngst ner p& pekskérmen fér att

granska resultaten mer ingéende. Scrolla ner fér att se hela rapporten.
Féljande Test Details (Testinformation) visas mitt p& skarmen (Bild 20):

 AnvandarID

* Kassettens serienummer

¢ Kassettens utgadngsdatum

* Enhetens serienummer

o Teststatus (Slutford, Misslyckades, Avbréts av operatéren)

* Felkod (om tillampligt)

* Startdatum och -tid for test

o Testets kdrningstid

 Analysnamn

e TestID

¢ Testresultat
°  Positivt (minst ett meningit-/encefalitpatogen har detekterats/identifierats)
° Negativt (ingen meningit-/encefalitpatogen har detekterats)
o Misslyckades (ett fel har uppstétt eller s& har testet avbrutits av anvandaren)

* Llista &ver analyter som har testats i analysen med C; och slutpunktfluorescens i fall med

positiv signal

* Intern kontroll med Cy och slutpunkisfluorescens
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administrator Test Details 09:33 2024-12-05
1 Available °
Run Test
TEST DATA TEST DETAILS
Sample ID ke
1008991110250012508 e RGOS
Patient ID Cartridge SN P00000007 e
m1 Cartridge Expiration Date 2022-12-30 00:00
Assay Type View
ME Module SN 1350 Results
Sample Type Test Status Completed
CSF Test Start Date and Time 2024-12-04 15:21
LIS Upload Status i .
di Test Execution Time 79 min 14 sec
Pending Options
Assay Name ME
Test ID 202412041520280513
Test Result pos @
[B summary |~ Ampilification Curve: A Melt e [] Test Details Log Out
Iﬁ} Support Package E Print Report |2| Save Report IL Upload

Bild 20. Exempelskdrm som visar Testdata i véinster panel och Testinformation i huvudpanelen.

Visa resultat fran féreg&ende tester

For att visa resultat fran féregdende tester som har sparats i resultatarkivet trycker du p& @

View Results (Visa resultat) i faltet Main Menu (Huvudmeny) (Bild 21).
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- o x

administrator Test Results 09:34 2024-12:05
—I Available Q
Run Test
° Sample ID Assay Operator ID Mod i, Date/Time Result
0104053228034858... ME administrator @ 2024-12-0414:51 e pos
0104053228034858... ME administrator @ 2024-12-04 14:49 e pos e
View
0104053228034858... ME administrator @ 2024-12-04 14:48 @) pos Rosuits
0104053228034858... ME administrator @ 2024-12-04 13:20 g neg
0104053228034858.. ME administrator @ 2024-12-0413:19 Q neg
542450826 ME administrator @ 202412041317 @ neg Options.
K < Page 2 of 12 > b | Log Out
JU Remove Filter =] Print Report [E] savereport £ search P, upload

Bild 21. Exempel pa skérmen View Results (Visa resultat).

Féljande information &r tillganglig for varje genomfort test (figur 21):

e Sample ID (Prov-ID)

* Analys (namn pd testanalys, d.v.s. "ME” fér Meningitis/Encephalitis Panel)

* Operatérs-ID

* Mod (Analytisk enhet som festet utfordes pd)

e Datum/tid (datum och tid dé testet slutférdes)

* Resultat (testets utfall: positivt [pos], negativt [neg], misslyckades [fail] eller lyckades [suc])

Obs: Om User Access Control (Anvéndardtkomstkontroll) har aktiverats p& QlAstat-Dx
Analyzer 1.0 och QlAstat-Dx Analyzer 2.0 déljs data som anvéndaren inte har behérighet att

visa med asterisker.
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Vélj ett eller flera testresultat genom att klicka pé den grd cirkeln till vénster om dess prov-ID.

En bocksymbol visas intill valda resultat. Avmarkera testresultaten genom att trycka pé

bocksymbolen. Hela resultatlistan kan véljas genom att man trycker pa © bocksymbolen i
den &versta raden (Bild 22).

s - o X
administrator Test Results 09:34 2024-12-05

1 Available °
Run Test
@ sample ID Assay Operator ID Mod 1, Date/Time Result
@ 0104053228034858... ME administrator @ 2024-12-04 14:51 e pos
@ 0104053228034858... ME administrator @ 202412:0414:49 @ pos e
. View
0104053228034858... ME administrator @ 2024-12-04 14:48 e pos Resilts
0104053228034858... ME administrator @ 2024-12:041320 @) neg
0104053228034858... ME administrator @ 202412:041319 @ neg
542450826 ME administrator @ 202412:041317 @ neg Options
1 s
K & Page 2 of 12 > b Log Out
JU RemoveFilter I Print Report [E] savereport £ search ., Upload

Bild 22. Exempel pa val av testresultat pa skérmen View Results (Visa resultat).

Tryck var som helst i testraden for att visa resultat for ett specifikt test.

Tryck pé& en kolumnrubrik (t.ex. Sample ID (Prov-ID)) fér att sortera listan i stigande eller
fallande ordning enligt den parametern. Listan kan endast sorteras enligt en kolumn &t

gdngen.

Kolumnen Result (Resultat) visar utfallet for varje test (Tabell 4).
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Tabell 4. Beskrivningar av testresultaten pa skdrmen View Results (Visa resultat)

Utfall Resultat

Beskrivning

Atgérd

Positivt e
pos

Positivt med
varning elPOS*
Negativt e
neg
Misslyckades Q misslyckat
Lyckades () s
uc

Minst en patogen &r positiv

Minst en patogen é&r positiv, men den
interna kontrollen misslyckades

Inga analyter har detekterats

Testet misslyckades p& grund av att ett fel
uppstod, testet avbréts av anvéndaren
eller p& grund av att inga patogener
detekterades och den interna kontrollen
misslyckades.

Testet &r antingen positivt eller negativt
men laboranten har inte
atkomstbehdrighet for att visa
testresultaten.

Se skdrmen Summary
(Sammanfattning) fér resultat
eller skdrmen Result Printout
(Resultatutskrift) for
patogenspecifika resultat.

Se skdrmen Summary
(Sammanfattning) fér resultat
eller skérmen Result Printout
(Resultatutskrift) for
patogenspecifika resultat.

Se skdrmen Summary
(Sammanfattning) fér resultat
eller skarmen Result Printout
(Resultatutskrift) for
patogenspecifika resultat.

Upprepa testet med en ny
kassett.

Acceptera resultatet for det
upprepade festet. Kontakta
QIAGEN teknisk service fér
ytterligare instruktioner om
felet kvarstér.

Logga in med en
anvéndarprofil som har
behdrighet att visa resultaten.

Tryck pé& Save Report (Spara rapporten) fér att spara rapporter fér de valda resultaten i PDF-

format pé ett externt USB-minne.

Valj rapporttyp: List of Tests (Lista med tester) eller Test Reports (Testrapporter).
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Tryck p& Search (Sck) for att soka efter testresultat baserat p& Sample ID (Prov-ID), Assay
(Analys) och Operator ID (Anvéndar-ID). Ange sokstrangen med det virtuella skrivbordet och
tryck p& Enter (Retur) for att pabdrja sdkningen. Sékresultaten kommer endast att visa poster

som innehdller sdktexten.
Om resultatlistan har filtrerats kommer sékningen endast att tillémpas pé den filtrerade listan.

Tryck p& och héll kvar en kolumnrubrik fér att tilldmpa eft filtler enligt den parametern. For
vissa parametrar, t.ex. Sample ID (Prov-ID) kommer det virtuella tangentbordet att visas s& att

sokstrangen for filtret kan anges.

Fér andra parametrar, till exempel Assay (Analys), kommer en dialogruta att dppnas med en
lista dver de analyser som lagras i arkivet. Valj en eller flera analyser fér att endast filtrera de

tester som utférdes med de valda analyserna.

T

Symbolen till véinster om en kolumnrubrik indikerar att kolumnens filter ar aktivt.

Du kan ta bort ett filter genom att trycka p& Remove Filter (Ta bort filter) i undermenyféltet.
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Exportera resultat till ett USB-minne

Vélj Save Report (Spara rapport) frén valfri flik pa skarmen View Results (Visa resultat) for att
exportera och spara en kopia av testresultatet i PDF-format p& ett USB-minne (Bild 23 ftill Bild
24). USB-porten sitter p& framsidan av QlAstat-Dx Analyzer 1.0 och QlAstat-Dx Analyzer 2.0.

Tolkningen av resultaten i PDF-filen visas i Tabell 5 nedan.

Tabell 5. Tolkning av testresultat i PDF-rapporter.

Utfall Symbol Beskrivning
Patogenresultat  Detekterad e Patogen detekterad
Inte detekterat  Ingen Patogen ej detekterad
symbol
Ogiltigt Ingen Den interna kontrollen misslyckades. Det finns inget giltigt resultat
symbol for detta mél och provet bér testas igen
Teststatus Slutfért Testet har slutférts och den interna kontrollen och/eller ett eller flera

mal detekterades

Testet misslyckades

Misslyckades

Interna kontroller ~ Godként Den interna kontrollen godkéndes

Misslyckades Den interna kontrollen misslyckades
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ssass 3444
ax QIAGEN

QlAstat-Dx® ME Panel BT

| TEST REPORT

Patient ID mix2 Sample ID 440300360 Test Time 2024-02-21 15:50
Detected © Human parechovirus
© Escherichia coli K1
© Haemophilus influenzae
© Streptococcus pneumoniae
© Streptococcus pyogenes
© Cryptococcus neoformans/gattii
User administrator  Test Status Completed
Internal Controls Passed
Viruses Not detected Cytomegalovirus -/
Not detected Enterovirus ~f=
Not detected Herpes simplex virus 1 -/
Not detected Herpes simplex virus 2 -/
Not detected Human herpesvirus 6 A
© Detected Human parechovirus 32.5/209,082
Not detected Varicella zoster virus -/
Bacteria @ Detected Escherichia coli K1 325/417,267
© Detected Haemophilus influenzae 31.3/420,165
Not detected Listeria monocytogenes -/
Not detected Mycoplasma pneumoniae —J'=
Not detected Neisseria meningitidis e
Not detected Streptococcus agalactiae o el
@ Detected Streptococcus pneumoniae 31.2/451,409
© Detected Streptococcus pyogenes 32.3/374213
Fungi & Yeast @ Detected Cryptococcus neoformans/gattii 26.8 /309,019
Controls @ Detected IC 30.8/432,131

Bild 23. Provtestrapport.
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Bild 24. Proviestrapport som visar analysdata.
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Skriva ut resultat

Se till att en skrivare &r ansluten till QlAstat-Dx Analyzer 1.0 eller QlAstat-Dx Analyzer 2.0
och att ratt drivrutin &r installerad. Vélj Print Report (Skriv ut rapport) fér att skriva ut en kopia

av PDF-testresultaten pé& skrivaren.

Tolkning av patogenresultat

Ett resultat for en meningit-/encefalitorganism tolkas som Positive (Positivt) nar motsvarande

PCR-analys &r positiv.
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Begrdinsningar

e Resultat frén QlAstat-Dx ME Panel bér inte anvdndas som den enda grunden fér diagnos,

behandling eller andra patientvardsbeslut.

* Positiva resultat innebdr inte att koinfektion med organismer som inte ingér i QlAstat-Dx
ME Panel inte kan férekomma. De detekterade organismerna behdver inte vara

sjukdomens definitiva orsak.

e Alla organismer som associeras med CNS detekteras inte med det hdr testet och

kénsligheten hos kliniska anvéndningar kan avvika frén de som beskrivs pé& fraktsedeln.

* QlAstat-Dx ME Panel &r inte avsedd fér testning av prover som tagits frén medicintekniska

enheter i centrala nervsystemet.

* Ett negativt resultat med QlAstat-Dx ME Panel innebar inte att syndromet inte kan vara en
infektion. Negativa analysresultat kan bero pé& flera faktorer och deras kombinationer,
inklusive misstag vid provhantering, variation hos nukleinsyrasekvenserna som analysen
fokuserar pd, infektion p& grund av organismer som inte ingdr i analysen, organismnivéer
hos inkluderade organismer som ligger under detektionsgrénsen fér analysen samt

anvandning av vissa mediciner, behandlingar eller Gmnen.

* QlAsta-Dx ME Panel &r inte avsedd for testning av andra prover én de som beskrivs i

bruksanvisningen. Testprestandaegenskaperna har endast bestamts med CSF.

e QlAstat-Dx ME Panel &r avsedd fér anvdndning tillsammans med vérdstandard (t.ex.
odling fér organismutvinning, serotypning och testning av antimikrobiell bendgenhet).
Resultaten frén QlAstat-Dx ME Panel méste tolkas av utbildad vardpersonal fillsammans

med all relevant klinisk information, laboratorieresultat och epidemiologisk bakgrund.
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QlAstat-Dx ME Panel kan endast anvéndas med QlAstat-Dx Analyzer 1.0 eller QlAstat-Dx
Analyzer 2.0".

QlAstat-Dx ME Panel &r en kvalitativ analys som inte ger négot kvantitativt varde for

detekterade organismer.

Bakteriella, virala och svampbaserade nukleinsyror kan férekomma in vivo, éven om
organismen inte @r livskraftig eller smittsam. Detektion av en mdélmarkér betyder inte aft

motsvarande organism har orsakat infektionen eller de kliniska symtomen.

Detektion av bakteriella, virala eller svampbaserade nukleinsyror beror pé& korrekt
provtagning, hantering, transport, férvaring och laddning av prov i QlAstat-Dx ME Panel
Cartridge. Felaktig anvdndning av négot av de ovanstdende férfarandena kan leda fill

felaktiga resultat, inklusive falskt positiva eller falskt negativa resultat.

Analysens kénslighet och specificitet fér de specifika organismerna eller fér alla
organismer i kombination &r inneboende prestandaparametrar for en viss analys och
varierar inte beroende pé& prevalens. A andra sidan beror bade negativt och positivt
predikativa varden for eft testresultat p& sjukdomens/organismens prevalens. Observera
att en hdgre prevalens dkar sannolikheten fér det positivt predikativa vardet for eft
testresultat medan légre prevalens dkar sannolikheten fér det negativt predikativa vérdet

for eft testresultat.

Oavsikilig kontaminering av CSF-provet med Propionibacterium acnes — en vanlig
opportunistisk hudfloraorganism — kan generera en ovantad signal (lagpositiv) for
Mycoplasma pneumoniae-mél i QlAstat-Dx ME Panel. Standard CSF-provhantering bor

férhindra denna potentiella kontaminering.

* DiagCORE Analyzer-instrument som kér QlAstat-Dx programversion 1.4 eller 1.5 kan anvéndas som alternativ fill
QlAstat-Dx Analyzer 1.0.
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* Resultat som erhdlls under koinfektionsstudien i den analytiska verifieringen visar pa att
HSV1-detektion eventuellt inhiberas nér S.pneumoniae férekommer i samma prov. Eftersom
den har effekten observerades dven vid léga koncentrationer av S.pneumoniae bér
negativa resultat for HSV1 i S.pneumoniae-positiva prover tolkas med forsiktighet. Motsatt
effekt (inhibering av S.pneumoniae nér HSV1 férekommer i samma prov) observerades
infe vid den hdgsta testade koncentrationen av HSV1 (1,00E+05 TCID5o/ml).

e P& grund av kénsligheten i patogendetektion med QIAstat-Dx ME Panel och for aft
forhindra kontaminering av prover ar det viktigt att félja god mikrobiologisk
laboratoriesed. Klinisk laboratoriepersonal kan utgdra kéllan fér patogener (t.ex. S.

pneumoniae, H. influenzae, efc.) som &r detekterbara med QlAstat-Dx ME Panel.

 Kontaminering av provet kan intréffa medan provet tas, transporteras eller testas.
Efterlevnad av god laboratoriesed vid provhantering och testférfarande rekommenderas
for att minimera risken for kontaminering som kan leda till falskt positiva resultat. Ytterligare
forsiktighetsatgarder kan innefatta extra skyddsutrustning som ansiktsmask, sérskilt vid

tecken eller symtom pé luftvégsinfektion.

¢ Det ar endast E. coli-stammar som har K1-kapselantigenen som kommer att detekteras. Alla

andra E. coli-stammar/serotyper kommer inte att detekteras.

e Endast inkapslade stammar av N. meningitidis kommer att detekteras. Oinkapslad N.

meningitidis kommer inte att detekteras.
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Prestandaegenskaper

Analytisk prestanda

Den analytiska prestanda som visas nedan pévisades med QlAstat-Dx Analyzer 1.0. QlAstat-
Dx Analyzer 2.0 anvénder samma analytiska enhet som QlAstat-Dx Analyzer 1.0 och déarfér

paverkas inte prestandan av QlAstat-Dx Analyzer 2.0.

Detektionsgréins

Detektionsgréinsen (Limit of Detection, LoD) definieras som den lagsta koncentrationen vid

vilken > 95 % av testade prover ger ett positivt resultat.

LoD f&r varje QlAstat-Dx ME Panel-patogen bedémdes genom att analysera spédningar av
analytiska prover som beretts frén lagrade méngder erhélina frén kommersiella leverantdrer

(ZeptoMetrix® och ATCC®).

LoD-koncentrationen bestémdes for totalt 40 patogenstammar. LoD fér QlAstat-Dx ME Panel
bestémdes per analyt med utvalda stammar som representerade enskilda patogener som kan
detekteras med QlAstat-Dx ME Panel. Alla provspddningar framstélldes med artificiell CSF.
For att bekrafta den faststdllda LoD-koncentrationen var den nédvéndiga detektionsnivén fér
alla replikat > 95 %. Ytterligare testning av prover framstéllda med negativ klinisk CSF

utfordes for att bedéma ekvivalens.

Minst 4 olika kassettloter och minst 3 olika QIAstat-Dx Analyzers anvédndes for LoD-

bestémning fér varje patogen.

Individuella LoD-vérden for varje QlAstat-Dx ME Panel-mdl visas i Tabell 6.
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Tabell 6. Resultat fr detektionsgréns

LoD-kon-

Patogen Stam Leverantor centration* Enheter Detektionsgrad

HSV1 HF ATCC 2,81E+02 TCID50 30/30
/ml

HSV1 Macintyre ZeptoMetrix 3,38E+02 TCID50 30/30
/ml

HSV2 G ATCC 2,81E+01 TCID50 30/30
/ml

HSV2 HSV-2. (Stam: MS) ZeptoMetrix 1,26E+01 TCID5q 29/30
/ml

Escherichia coli K1 Stam C5 [Bort]; ATCC 3,48E+02 CFU/ml 30/30

O18ac:K1:H7
Escherichia coli K1 NCTC 9001. Serovar ~ ATCC 7,86E+02 CFU/ml 30/30
O1:K1:H7

Haemophilus Typ b (cap) ATCC 3,16E+02 CFU/ml 32/32

influenzae

Haemophilus Typ e [stam AMC 36-A- ATCC 2,54E+03 CFU/ml 30/30

influenzae 7]

Listeria Typ 1/2b ZeptoMetrix 1,86E+03 CFU/ml 30/30

monocytogenes

Listeria Typ 4b. Stam Li 2 ATCC 2,10E+04** CFU/ml 20/20

monocytogenes

Neisseria Serotyp B. M2092 ATCC 8,28E-02 CFU/ml 31/32

meningitidis

(inkapslad)

Neisseria Serotyp Y. M-112 [BO-  ATCC 1,33E+01 CFU/ml 30/30

meningitidis 6]

(inkapslad)

Streptococcus 7019 ZeptoMetrix 1,75E+03 CFU/ml 31/31

agalactiae
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Tabell 6. Resultat fr detektionsgréns (fortsdttning)

LoD-kon-

Patogen Stam Leverantor centration* Enheter Detektionsgrad

Streptococcus G19 grupp B ATCC 3,38E+03 CFU/ml 29/30

agalactiae

Streptococcus 19F ZeptoMetrix 7,14E+02 CFU/ml 29/30

pneumoniae

Streptococcus Serotyp 1. NCTC 7465 ATCC 6,22E-01 CFU/ml 29/29

pneumoniae

Streptococcus Z47?2; Serotyp M1 ZeptoMetrix 1,80E+03 CFU/ml 30/30

pyogenes

Streptococcus Bruno [CIP 104226] ATCC 9,10E+01 CFU/ml 31/31

pyogenes

Mycoplasma PI 1428 ATCC 9,48E+01 CFU/ml 31/31

pneumoniae

Mycoplasma M129 ZeptoMetrix ~ 9,99E+01 CCU/ml 30/30

pneumoniae

Cytomegalovirus AD-169 ZeptoMetrix 2,45E+00 TCID50 30/30
/ml

Cytomegalovirus Davis ATCC 1,00E+01 TCID5( 30/30
/ml

Enterovirus A Coxsackievirus A1é ZeptoMetrix 3,79E+00 TCID50 31/31
/ml

Enterovirus A A6, art A. Stam Gdula  ATCC 1,60E+02 TCID5( 31/31
/ml

Enterovirus B Coxsackievirus B5 ZeptoMetrix 8,91E+01 TCID5( 30/30
/ml

Enterovirus B Coxsackievirus A9, art  ZeptoMetrix 4,36E+01 TCID5( 28/29

B /ml
Enterovirus C Coxsackievirus A17, ATCC 1,58E+01 TCID50 30/30
art C. Stam G-12 /ml
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Tabell 6. Resultat fr detektionsgréns (fortsdttning)

LoD-kon-
Patogen Stam Leverantor centration* Enheter Detektionsgrad
Enterovirus C Coxsackievirus A24. ATCC 4,99E+00 TCID5q 30/30
Stam DN-19 /ml
Enterovirus D EV 70, art D, stam ATCC 4,99E+01 TCID50 30/31
1670/71 /ml
Enterovirus D Enterovirus D68. Stam  ATCC 5,06E+02 TCID50 30/30
US/MO/14-18947 /ml
HHV-6 HHV-6A. (Stam: GS) ZeptoMetrix 3,13E+04 cp/ml 32/32
Lysat
HHV-6 HHV-6B. (Stam: Z29) ZeptoMetrix 7,29E+04 cp/ml 30/30
HPeV Serotyp 1. Stam Harris ~ ZeptoMetrix 1,07E+03 TCID5q 31/31
/ml
HPeV Serotyp 3 ZeptoMetrix 3,38E+01 TCID5q 30/30
/ml
\74Y% Ellen ZeptoMetrix 1,71E+03 cp/ml 30/30
vzv Oka ATCC 5,00E-02 TCID5q 31/31
/ml
Cryptococcus Serotyp D stam ATCC 2,21E+03 CFU/ml 31/31
neoformans WM629, typ VNIV
Cryptococcus C. neoformans H99 ATCC 1,64E+02 CFU/ml 31/31
neoformans
Cryptococcus gattii  Serotyp B stam R272, ATCC 1,32E+04 CFU/ml 30/30
typ VGllb
Cryptococcus gattii ~ A6GMR38 [CBS 11545] ATCC 2,60E+03 CFU/ml 29/29
* Hégsta LoD har rapporterats.
** Hagsta LoD erhdlls i artificiell cerebrospinalvatska.
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Inklusivitet (analytisk reaktivitet)

Inklusivitetsstudien (analytisk reaktivitet) utckade listan med patogenstammar testade under
detektionsgransstudien (Limit of Detection, LoD) fér QlAstat-Dx ME Panel for att bekrafta
reakfiviteten for detektionssystemet vid férekomst av olika stammar av samma organismer vid

en koncentration néra eller dver respektive detektionsgrans.

En mangd olika kliniskt relevanta stammar av varje mélorganism i QlAstat-Dx ME Panel
(inklusivitetsstammar) som representerar subtyper av organismer, stammar och serotyper av
olika tidsméssig och geografisk méngfald av varje analyt inkluderades i studien. Analytisk

reaktivitet (inklusivitet) utfordes i tva steg:

* In vitro-testning: analytiska prover fér varje mél inkluderat i QlAstat-Dx ME Panel testades
for att bedéma analysens reaktivitet. En samling med 187 prover representativa fér
relevanta stammar, undertyper, serotyper och genotyper fér de olika organismerna (t.ex.
ett intervall med olika meningit/encefalitstammar som isolerats frén runtom i vérlden och
under olika kalenderdr) inkluderades i studien (Tabell 7). Alla inklusivitetsstammar som

testades som en del av studien detekterades av panelen.

e In silico-analys: in silico-analys utfdrdes for att géra analysreaktivitetsforutségelser av alla
primers-sdkfragment-oligonukleotidsekvenser som ingér i panelen mot allmént tillgéngliga
sekvensdatabaser for att detektera eventuell korsreaktion eller ovéntad detektion av en
primeruppsdttning. Dessutom inkluderades stammar som inte var tillgangliga fér in vitro-
testning i in silico-analys for att bekréfta den férutspadda inklusiviteten for de olika
stammarna av samma organismer (Tabell 8). In silico-analysen bekréftade inklusivitet (inga
kritiska ménster som orsakar negativ pé&verkan) fér alla befintliga stammar i QlAstat-Dx

ME Panel-mél, inklusive alla relevanta undertyper definierade av organism i panelen.

Baserat pd in vitro- och in silico-analys ér QlAstat-Dx ME Panel-primers och sokfragment
inkluderande for kliniskt forekommande och relevanta stammar av varje patogen. Alla

inklusivitetsstammar som testades som en del av studien detekterades av panelen. Inklusivitet
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bekraftades av in silico-analys (inga kritiska ménster som orsakar negativ pé&verkan) fér alla

de befintliga stammarna i QlAstat-Dx ME Panel-mélen.

Tabell 7. In vitro-testresultat avseende inklusivitet for alla patogener som testats med QlAstat-Dx ME Panel Assay.
Stammar i fetstil testades i LoD-studierna.

Ganger
Patogen Stam/undertyp Leverantor Katalog-ID LoD
Escherichia coli K1 Stam C5 [Bort]; O18ac:K1:H7 ATCC 700973 1x
Escherichia coli K1 NCTC 9001. Serovar O1:K1:H7 ATCC 11775 1x
Escherichia coli K1 Sc1502:K1:Hé ATCC 11101 1x
Escherichia coli K1 O-16, F1119-41. Serotyp O15:K1:H- BEI Resources  NR-17674 0,3x
Escherichia coli K1 02, U941 BEI Resources  NR-17666 1x
Escherichia coli K1 Stam Bi 7509/41; O7:K1:H- NCTC 9007 1x
Escherichia coli K1 Stam H61; O45:K1:H10 NCTC 9045 0,3x
Escherichia coli K1 0.1285; O18:H7:K1 ZeptoMetrix 0804140 1x
Escherichia coli K1 NCDCF 11119-41 ATCC 23511 3x
Escherichia coli K1 O7:K1:H- CCUG 28 3x
Haemophilus Typ e [stam AMC 36-A-7] ATCC 8142 1x
influenzae
Haemophilus Typ b (cap) ATCC 10211 1x
influenzae
Haemophilus -378 ATCC 49766 0,1x
influenzae
Haemophilus influ- Ej typbar [stam Rd KW20] ATCC 51907 0,3x
enzae
Haemophilus influ- Ej typbar [stam 180-a] ATCC 11116 1x
enzae
Haemophilus influ- Typ a [stam AMC 36-A-3] ATCC 9006 0,1x
enzae
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Tabell 7. In vitro-testresultat avseende inklusivitet for alla patogener som testats med QlAstat-Dx ME Panel Assay.
Stammar i fetstil testades i LoD-studierna. (fortséttning)

Ganger
Patogen Stam/undertyp Leverantor Katalog-1D LoD
Haemophilus influ- Typ d [stam AMC 36-A-6] ATCC 9008 0,3x
enzae
Haemophilus influ- Typ f [stam GA-1264] ATCC 700223 Tx
enzae
Haemophilus influ- Typ ¢ [stam C 9007] ATCC 49699 0,1x
enzae
Haemophilus influ- Rab-stam ATCC 31512 0,3x
enzae
Listeria monocytogenes  Typ 4b. Stam Li 2 ATCC 19115 1x
Listeria monocytogenes Typ Y2b ZeptoMetrix 0801534 1x
Listeria monocytogenes  Typ 4b ZeptoMetrix 0804339 Tx
Listeria monocytogenes  FSL J2-064 BEI Resources  NR-13237 1x
Listeria monocytogenes ~ Gibson ATCC 7644 Tx
Listeria monocytogenes  1071/53. Serotyp 4b ATCC 13932 3x
Listeria monocytogenes  Typ 1/2a. Stam 20111-2676 ATCC BAA-2659 0,3x
Listeria monocytogenes  Serotyp 4a ZeptoMetrix 0801508 Tx
Listeria monocytogenes  Serotyp 1/2a ATCC 19111 0,3x
Listeria monocytogenes  Li 23. Serotyp 4a ATCC 19114 Tx
Neisseria meningitidis  Serotyp Y. M-112 [BO-6] ATCC 35561 1x
(inkapslad)
Neisseria meningitidis ~ Serotyp B. M2092 ATCC 13090 1x
(inkapslad)
Neisseria meningitidis 79 Eur. Serogrupp B ATCC 23255 0,3x

(inkapslad)
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Tabell 7. In vitro-testresultat avseende inklusivitet for alla patogener som testats med QlAstat-Dx ME Panel Assay.
Stammar i fetstil testades i LoD-studierna. (fortséttning)

Ganger
Patogen Stam/undertyp Leverantor Katalog-1D LoD
Neisseria meningitidis ~ Serogrupp C, M1628 ATCC 13102 0,3x
(inkapslad)
Neisseria meningitidis  sekvens med ctrA-genvariant IDT gBlock 0,1x
(inkapslad)
Neisseria meningitidis ~ Serotyp B. M997 [S-3250-1] ATCC 13092 0,1x
(inkapslad)
Neisseria meningitidis ~ Serotyp D. M158 [37A] ATCC 13113 1x
(inkapslad)
Neisseria meningitidis ~ W135 ATCC 43744 0,1x
(inkapslad)
Neisseria meningitidis ~ Serogrupp A, M1027 [NCTC10025] ATCC 13077 3x
(inkapslad)
Neisseria meningitidis ~ MC58 ATCC BAA-335 0,3x
(inkapslad)
Streptococcus G19 grupp B ATCC 13813 1x
agalactiae
Streptococcus 2019 ZeptoMetrix 0801545 Ix
agalactiae
Streptococcus MNZ929 BEI Resources  NR-43898 0,3x
agalactiae
Streptococcus agalac- 7023 ZeptoMetrix 0801556 0,3x
tiae
Streptococcus agalac-  M-732. Serotyp |l ATCC 31475 0,Tx
tiae
Streptococcus agalac- 2603 V/R. Serotyp V ATCC BAA-611 0,1x
tiae
Bruksanvisning fér QlAstat-Dx Meningitis/Encephalitis (ME) Panel | 06/2025 73



Tabell 7. In vitro-testresultat avseende inklusivitet for alla patogener som testats med QlAstat-Dx ME Panel Assay.
Stammar i fetstil testades i LoD-studierna. (fortséttning)

Ganger
Patogen Stam/undertyp Leverantor Katalog-1D LoD
Streptococcus agalac-  Serotyp lIl. Typstam D136C(3) [3 Cole ATCC 12403 0,3x
tiae 106, CIP 82.45]
Streptococcus agalac- 3139 [CNCTC 1/82] Serotyp IV ATCC 49446 0,3x
tiae
Streptococcus agalac-  Typbestdmningsstam H36B - typ |b ATCC 12401 0,1x
tiae
Streptococcus agalac-  D136C(3). Lancefields grupp B | Typ Il CCUG 29782 0,3x
tiae
Streptococcus agalac-  CDC SS700 [A909; 5541], typ 1c ATCC 27591 0,1x
tiae
Streptococcus 19F ZeptoMetrix 0801439 Ix
pneumoniae
Streptococcus Serotyp 1. NCTC 7465 ATCC 33400 Ix
pneumoniae
Streptococcus DCC1476 [Sverige 15A-25] ATCC BAA-661 0,3x
pneumoniae
Streptococcus pneu- Diplococcus pneumoniae; Typ 3. Stam ATCC 6303 1x
moniae [CIP 104225]
Streptococcus pneu- Serotyp 19A. Ungern 19A-6 [HUN663] ATCC 700673 1x
moniae
Streptococcus pneu- Serotyp 11A. Typ 43 ATCC 10343 0,3x
moniae
Streptococcus pneu- Z319; Serotyp 12F ZeptoMetrix 0804016 0,3x
moniae
Streptococcus pneu- Serotyp 14. VH14 ATCC 700672 Tx

moniae
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Tabell 7. In vitro-testresultat avseende inklusivitet for alla patogener som testats med QlAstat-Dx ME Panel Assay.
Stammar i fetstil testades i LoD-studierna. (fortséttning)

Ganger

Patogen Stam/undertyp Leverantor Katalog-1D LoD
Streptococcus pneu- Serotyp 5. SPN1439-106 [Colombia 5- ATCC BAA-341 1x
moniae 19]

Streptococcus pneu- Serotyp 5. SPN1439-106 [Colombia 5- ATCC BAA-341 Tx
moniae 19]

Streptococcus 2472; Serotyp M1 ZeptoMetrix 0804351 1x
pyogenes

Streptococcus Bruno [CIP 104226] ATCC 19615 1x
pyogenes

Streptococcus C203-Typ 3 ATCC 12384 0,3x
pyogenes

Streptococcus pyo- Grupp a, typ 14 ATCC 12972 Tx
genes

Streptococcus pyo- Grupp a, typ 23 ATCC 8133 0,3x
genes

Streptococcus pyo- Z018; Serotyp M58 ZeptoMetrix 0801512 10x
genes

Streptococcus pyo- Lancefields grupp A/C203 S ATCC 14289 0,1x
genes

Streptococcus pyo- Grupp a, typ 12. Typstam T12 [F. Griffith ~ ATCC 12353 Tx
genes SF 42]

Streptococcus pyo- NCTC 8709 (Typ 6 glansig) ATCC 12203 0,1x
genes

Streptococcus pyo- Serotyp M1. MGAS 5005 ATCC BAA-947 100x
genes

Mycoplasma M129 ZeptoMetrix 0801579 1x
pneumoniae
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Tabell 7. In vitro-testresultat avseende inklusivitet for alla patogener som testats med QlAstat-Dx ME Panel Assay.
Stammar i fetstil testades i LoD-studierna. (fortséttning)

Ganger
Patogen Stam/undertyp Leverantor Katalog-1D LoD
Mycoplasma Pl 1428 ATCC 29085 1x
pneumoniae
Mycoplasma FH-stam from Eaton-agent [NCTC 10119]  ATCC 15531 0,1x
pneumoniae
Mycoplasma pneu- UTMB-10P ATCC 49894 0,3x
moniae
Mycoplasma pneu- MAC ATCC 15492 0,1x
moniae
Enterovirus A6, art A. Stam Gdula ATCC VR-1801 1x
Enterovirus Coxsackievirus A16 ZeptoMetrix 0810107CF 1x
Enterovirus A10. MK. (Kowalik) ATCC VR-168 0,1x
Enterovirus A2 Fl [Fleetwood] ATCC VR-1550 0,3x
Enterovirus A12 —Texas 12 ATCC VR-170 Ix
Enterovirus Art A, BrCr ATCC VR-1775 0,1x
Enterovirus Art A, Serotyp EV-A71 (2003 Isolat) ZeptoMetrix 0810236CF Tx
Enterovirus Tainan/4643/1998 BEI Resources ~ NR-471 0,1x
Enterovirus Enterovirus 71. Stam H ATCC VR-1432 0,3x
Enterovirus A7 -275/58 ATCC VR-673 0,3x
Enterovirus Coxsackievirus A9, art B ZeptoMetrix 0810017CF 1x
Enterovirus Coxsackievirus B5 ZeptoMetrix 0810019CF Ix
Enterovirus Art B, Echovirus 6 ZeptoMetrix 0810076CF 0,3x
Enterovirus Art B, Serotyp CV-B1, Stam Conn-5 ATCC VR-28 Tx
Enterovirus Art B, Echovirus 9 ZeptoMetrix 0810077CF 0,3x
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Tabell 7. In vitro-testresultat avseende inklusivitet for alla patogener som testats med QlAstat-Dx ME Panel Assay.
Stammar i fetstil testades i LoD-studierna. (fortséttning)

Ganger

Patogen Stam/undertyp Leverantor Katalog-1D LoD
Enterovirus Art B, Coxsackievirus B3 ZeptoMetrix 0810074CF 3x
Enterovirus Echovirus 18. Stam H07218 472 NCTC 0901047v 3x
Enterovirus Coxsackievirus B4 ZeptoMetrix 0810075CF Tx
Enterovirus Art B, Serotyp E-11 ATCC VR-41 3x
Enterovirus Art B, Serotyp CV-B2. Stam Ohio-1 ATCC VR-29 Tx
Enterovirus Coxsackievirus A17, art C. Stam G-12 ATCC VR-1023 1x
Enterovirus Art C, Coxsackievirus A24. Stam DN-19 ATCC VR-583 1x
Enterovirus Art C, Coxsackievirus A21. Stam ATCC VR-850 0,3x

Kuykendall [V-024-001-012]
Enterovirus Art C, A11-Belgien-1 ATCC VR-169 0,1x
Enterovirus Art C, A13 - Flores ATCC VR-1488 10x
Enterovirus Art C, A22 — Chulman ATCC VR-182 0,1x
Enterovirus Arterna C, A18 -G-13 ATCC VR-176 0,3x
Enterovirus Art C, CV-A21. Stam H06452 472 NCTC 081207 5v 0,3x
Enterovirus Art C, CV-A21. Stam H06418 508 NCTC 0812074v 0,3x
Enterovirus Art C, A20 IH35 IDT gBlock 1x
Enterovirus Art D, Enterovirus D68. Stam US/MO/14-  ATCC VR-1823 1x

18947
Enterovirus EV 70, art D, stam J670/71 ATCC VR-836 1x
Enterovirus Art D, Enterovirus D68. USA/2018-23089 BEIResources  NR-51998 1x
Enterovirus Art D, D68. Stam F02-3607 Corn ATCC VR-1197 0,3x
Enterovirus Art D, Typ 68. 2007 Isolat ZeptoMetrix 0810237CF Tx
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Tabell 7. In vitro-testresultat avseende inklusivitet for alla patogener som testats med QlAstat-Dx ME Panel Assay.
Stammar i fetstil testades i LoD-studierna. (fortséttning)

Ganger
Patogen Stam/undertyp Leverantor Katalog-1D LoD
Enterovirus Art D, Enterovirus D68. Stam US/KY/14-  ATCC VR-1825 0,3x
18953
Enterovirus Art D, Enterovirus D68. Stam Fermon ATCC VR-1826 1x
Enterovirus Art D, Typ 68 Huvudgrupp (09/2014 ZeptoMetrix 0810302CF Tx
Isolat 2)
Enterovirus Art D, Enterovirus D68. US/MO/14- BEI Resources  NR-49130 0,3x
18949
Enterovirus Art D, Enterovirus D68. Stam US/IL/14- ATCC VR-1824 1x
18952
Cryptococcus gattii Serotyp B stam R272, typ VGIIb ATCC MYA-4094 1x
Cryptococcus gattii A6MR38 [CBS 11545] ATCC MYA-4877 1x
Cryptococcus gattii ATMR265 ATCC MYA-4138 0,Tx
Cryptococcus gattii R265 BEI Resources  NR-50184 0,Tx
Cryptococcus gattii Alg166 BEI Resources  NR-50195 0,01x
Cryptococcus gattii Alg254 BEI Resources  NR-50198 0,01x
Cryptococcus gattii Serotyp C stam WM779, typ VGIV ATCC MYA-4563 0,3x
Cryptococcus gattii 110 [CBS 883] ATCC 14248 0,01x
Cryptococcus gattii Serotyp B stam WM161, typ VGIII ATCC MYA-4562 0,1x
Cryptococcus gattii Serotyp B stam WM179, typ VGI ATCC MYA-4560 0,01x
Cryptococcus Serotyp D stam WM629, typ VNIV ATCC MYA-4567 Ix
neoformans
Cryptococcus C. neoformans H99 ATCC 208821 Ix
neoformans
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Tabell 7. In vitro-testresultat avseende inklusivitet for alla patogener som testats med QlAstat-Dx ME Panel Assay.
Stammar i fetstil testades i LoD-studierna. (fortséttning)

Ganger
Patogen Stam/undertyp Leverantor Katalog-1D LoD
Cryptococcus var. Grubii.Stam D ATCC 13690 3x
neoformans
Cryptococcus neo- NIH9hi90 BEI Resources  NR-50335 0,3x
formans
Cryptococcus neo- Var grubiiYL99a BEI Resources  NR-48776 0,Tx
formans
Cryptococcus neo- Serotyp AD stam WM628, typ VNIII ATCC MYA-4566 0,1x
formans
Cryptococcus neo- Serotyp A ZeptoMetrix 0801803 0,Tx
formans
Cryptococcus neo- NIH306 BEI Resources  NR-50332 0,Tx
formans
Cryptococcus neo- Stam, CBS 132 ATCC 32045 0,3x
formans
Cryptococcus neo- Serotyp A stam WM148, typ VNI ATCC MYA-4564 0,1x
formans
Herpes simplex-virus 1 Macintyre ZeptoMetrix 0810005CF 1x
Herpes simplex-virus 1~ HF ATCC VR-260 Ix
Herpes simplex-virus 1~ ATCC-2011-1 ATCC VR-1778 0,3x
Herpes simplex-virus 1~ KOS ATCC VR-1493 1x
Herpes simplex-virus 1 Isolat 20 ZeptoMetrix 0810201CF 0,3x
Herpes simplex-virus 1~ F ATCC VR-733 1x
Herpes simplex-virus 1~ ATCC-2011-9 ATCC VR-1789 0,Tx
Herpes simplex-virus 1~ Pé NCTC 1806147v 3x
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Tabell 7. In vitro-testresultat avseende inklusivitet for alla patogener som testats med QlAstat-Dx ME Panel Assay.

Stammar i fetstil testades i LoD-studierna. (fortséttning)

Ganger

Patogen Stam/undertyp Leverantor Katalog-1D LoD
Herpes simplex-virus 1 17+ NCTC 0104151v Ix
Herpes simplex-virus 1~ P5A NCTC 1806145v 1x
Herpes simplex-virus 2 HSV-2. (Stam: MS) ZeptoMetrix 0810006CF 1x
Herpes simplex-virus2 G ATCC VR-734 1x
Herpes simplex-virus 2 Isolat 11 ZeptoMetrix 0810212CF 0,1x
Herpes simplex-virus 2~ ATCC-2011-2 ATCC VR-1779 0,1x
Herpes simplex-virus 2 Isolat 15 ZeptoMetrix 0810216CF 3x
Herpes simplex-virus 2 HG52 NCTC 0104152v 0,1x
Herpes simplex-virus 2 132349 ACV-res NCTC 0406273v 1x
Herpes simplex-virus 2 Isolat 20 ZeptoMetrix ~ 0810221CF 0,3x
Herpes simplex-virus 2 131596 NCTC 0406272v 0,3x
Herpes simplex-virus 2 Isolat 1 ZeptoMetrix ~ 0810006CFN 0,3x
Cytomegalovirus Davis ATCC VR-807 1x
Cytomegalovirus AD-169 ZeptoMetrix 0810003CF 1x
Cytomegalovirus Towne ATCC VR977 0,1x
Cytomegalovirus ATCC-2011-8 ATCC VR-1788 0,3x
Cytomegalovirus ATCC-2011-3 ATCC VR-1780 0,Tx
Cytomegalovirus Toledo NCTC 0302162v 0,3x
Cytomegalovirus Merlin ATCC VR-1590 0,1x
Humant herpesvirus 6  HHV-6B. (Stam: Z29) ZeptoMetrix 0810072CF 1x
Humant herpesvirus 6 HHV-6A. (Stam: GS) Lysat ZeptoMetrix ~ 0810529CF 1x
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Tabell 7. In vitro-testresultat avseende inklusivitet for alla patogener som testats med QlAstat-Dx ME Panel Assay.
Stammar i fetstil testades i LoD-studierna. (fortséttning)

Ganger

Patogen Stam/undertyp Leverantor Katalog-1D LoD
Humant herpesvirus 6 6a. Stam U1102 NCTC 0003121v 0,3x
Humant herpesvirus 6 6B — stam SF ATCC VR-1480 0,3x
Humant herpesvirus 6 6B — stam HST NCTC 0006111v Tx
Humant herpesvirus 6 Human B-lymfotrop virusstam GS ATCC VR-2225 0,3x
Humant parechovirus  Serotyp 1. Stam Harris ZeptoMetrix 0810145CF 1x
Humant parechovirus  Serotyp 3 ZeptoMetrix 0810147CF 1x
Humant parechovirus  Serotyp 5 ZeptoMetrix 0810149CF 0,1x
Humant parechovirus ~ Serotyp 6 ZeptoMetrix 0810150CF 1x
Humant parechovirus  Typ 3. Stam US/MO-KC/2014/001 ATCC VR-1887 0,3x
Humant parechovirus Parechovirus A3. Stam US/MO- ATCC VR-1886 1x

KC/2012/006
Humant parechovirus  Serotyp 2. Stam Williamson ZeptoMetrix ~ 0810146CF 1x
Humant parechovirus  Serotyp 4 ZeptoMetrix 0810148CF 0,Tx
Varicella zoster-virus  Ellen ZeptoMetrix ~ 0810171CF 1x
Varicella zoster-virus ~ Oka ATCC VR-1832 1x
Varicella-zostervirus Webster ATCC VR916 10x
Varicella-zostervirus Isolat A ZeptoMetrix 0810172CF 10x
Varicella-zostervirus Isolat B ZeptoMetrix ~ 0810173CF 1x
Varicella-zostervirus Stam 1700 ZeptoMetrix 0810169CF 10x
Varicella-zostervirus Stam 275 ZeptoMetrix ~ 0810168CF Tx
Varicella-zostervirus Stam 82 ZeptoMetrix 0810167CF Tx
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Tabell 7. In vitro-testresultat avseende inklusivitet for alla patogener som testats med QlAstat-Dx ME Panel Assay.
Stammar i fetstil testades i LoD-studierna. (fortséttning)

Ganger
Patogen Stam/undertyp Leverantor Katalog-1D LoD
Varicella-zostervirus Stam 9939 ZeptoMetrix ~ 0810170CF 1x
Varicella-zostervirus Isolat D ZeptoMetrix 0810175CF Tx

Tabell 8. Resultat av i silico-inklusivitetstest

Patogen

Kliniskt relevanta stammar/undertyper detekterade

S. pneumoniae

HSV1

M. pneumoniae

N. meningitidis

C. neoformans/gattii

S. agalactiae

CMV

HPeV

L. monocytogenes
HHV-6

H. influenzae

82

Ingen biologisk underklassificering — alla genomsekvenser tillgéngliga i databaser
detekterade

Ingen biologisk underklassificering — alla genomsekvenser tillgéngliga i databaser
detekterade

Ingen biologisk underklassificering — alla genomsekvenser tillgangliga i databaser
detekterade

Inkapslade serotyper (A, B, C, D, E, H, |, K, L, NG, W, W135, X, Y, Z, 29E)

Serotyp A (C. neoformans var neoformans), serotyp D (C. neoformans var grubii), serotyper B
och C (C. gattii inklusive alla VG-, VGII, VGIII-, VGIV-molekylartyper)

Ingen biologisk underklassificering — alla genomsekvenser tillgangliga i databaser
detekterade

Ingen biologisk underklassificering — alla genomsekvenser tillgéngliga i databaser
detekterade

Alla Humant parechovirus A-stammar med tillgénglig 5'-UTR-sekvens (1, 2, 3, 4, 5, 6,7, 8,
14,16, 17, 18 och 19), inklusive echovirus 22 (HPeV 1) och echovirus 23 (HPeV 2). Aven om
det fanns poliprotein-sekvenser fér HPeV A-stammar 9, 10, 11, 12, 13 och 15, fanns ingen 5'-
UTR-sekvens tillganglig

Serotyper 1/2a,1/2b, 1/2¢, 3a, 3b, 3¢, 4a, 4b, 4c, 4d, 4e, 7
HHV-6a och HHV-6b

Alla inkapslade serotyper (a, b, ¢, d, e, f) och ej inkapslade stammar (icke typbara, NTHi)
inklusive var. H. aegyptius

Bruksanvisning fér QlAstat-Dx Meningitis/Encephalitis (ME) Panel | 06/2025



Tabell 8. Resultat av i silico-inklusivitetstest (fortsdttning)

Patogen Kliniskt relevanta stammar/undertyper detekterade

HSV2 Ingen biologisk underklassificering - alla genomsekvenser tillgéngliga i databaser detek-
terade

HEV Coxsackievirus A (CV-A1 till och med CV-A24), coxsackievirus B (CV-B1 till och med CV-B¢),

Echovirus (E-1 till och med E-33), Enterovirus A (EV-A71, EV-A76, EV-A89 till och med EV-
A92, EV-A119, EV-A120), Enterovirus B (EV-B69, EV-B73 till och med EV-B75, EV-B79, EV-
B8O till och med EV-B88, EV-B93, EV-B97, EV-B98, EVB100, EVB101, EV-B106, EV-B107,
EV-B111), Enterovirus C (EV-C96, EV-C99, EV-C102, EV-C104, EV-C105, EV-C109, EV-
C116 till och med EV-C118), Enterovirus D (EV-D68, EV-D70, EV-D94), Poliovirus (PV-1 till och

med PV-3)

S. pyogenes Ingen biologisk underklassificering — alla genomsekvenser tillgéngliga i databaser
detekterade

E. coliK1 K1-stammar

vzv Ingen biologisk underklassificering - alla genomsekvenser tillgéngliga i databaser
detekterade

Exklusivitet (analytisk specificitet)

Studien av analytisk specificitet utférdes genom in vitro-testning och in silico-analys fér att
beddma potentiell korsreaktivitet och exklusivitet for QlAstat-Dx ME Panel. Organismer frén
panelen testades for att bedéma potentialen fér korsreaktivitet inom panelen och organismer
utanfér panelen testades for att utvérdera korsreaktivitet med organismer som inte omfattas
av panelinnehéllet (panelexklusivitet). Organismerna utanfér panelen har valts eftersom de
ar kliniskt relevanta (koloniserar centrala nervsystemet eller orsakar symtom pé& meningit
och/eller encefalit), ar vanliga hudflora- eller laboratoriekontaminanter, liknar analyter
i panelen genetiskt, eller &r mikroorganismer som stora delar av populationen kan ha

smittats av.
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In silico-testresultat

Resultatet av den in silico-analys som utférdes for alla primer/sékfragment-designer som ingér

i QlAstat-Dx ME Panel pekade pé& 6 potentiella korsreaktioner med mél utanfér panelen (listas

i Tabell 9).

Tabell 9. Potentiella korsreaktioner frén in silico-analys

Organism utanfér panelen Signal inom panelen
Streptococcus pseudopneumoniae* Streptococcus pneumoniae
Listeria innocua™* Listeria monocytogenes
Haemophilus haemolyticus Haemophilus influenzae

Cryptococcus amylolentus

Cryptococcus depauperatus * Cryptococcus neoformans/gatii
Cryptococcus wingfieldii

* in silicokorsreaktivitetsrisk bekrdftades inte med in vitro-
testning.

In vitro-testresultat

For att demonstrera QlAstat-Dx ME Panel- prestandan rérande  analytisk  specificitet for
patogener som kan finnas i det kliniska provet men inte técks av panelinnehdllet testades eft
urval av potentiellt  korsreaktiva patogener (festning utanfér panelen). Dessutom  har
specificiteten och frénvaron av korsreaktivitet med patogener som ingér i QlAstat-Dx

ME Panel utvarderats vid héga titrar (testning inom panelen).

Proverna (20 stammar inom panelen och 109 utanfér panelen) bereddes genom att spetsa
potentiellt korsreaktiva organismer i en artificiell CSF-matris med 10° TCID5o/ml fér virala mél
och 10° CFU/ml fér svampmél och 10% CFU/ml fér bakteriella mél, eller hégsta majliga

koncentration baserat pd mangden tillgangliga organismer.
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Alla stammar som testats avseende exklusivitet finns i Tabell 10a och Tabell 10b.

Tabell 10a. Lista ver patogener i panelen, som testats avseende analytisk specificitet (exklusivitet)

Typ Patogen Stam Kélla

Bakterier Escherichia coli K1 Stam C5 [Bort]; O18ac:K1:H7 ATCC 700973
Haemophilus influenzae Typ e [stam AMC 36-A-7] ATCC 8142
Listeria monocytogenes Typ 4b. Stam Li 2 ATCC 19115
Mycoplasma pneumoniae ~ M129 ZeptoMetrix 0801579
Neisseria meningitidis Serotyp Y. M-112 [BO-6] ATCC 35561
Streptococcus pneumoniae  19F ZeptoMetrix 0801439
Streptococcus agalactiae 2019 Zeptometrix 0801545
Streptococcus pyogenes Z472; Serotyp M1 Zeptometrix 0804351

Virus Cytomegalovirus Davis ATCC VR-807
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Enterovirus A

Enterovirus B

Enterovirus C
Enterovirus D

Herpes simplex-virus 1

Herpes simplex-virus 2

Humant herpesvirus 6

Humant parechovirus

Varicella-zostervirus

A6, art A. Stam Gdula

Coxsackievirus B5

Coxsackievirus A17, art C. Stam G-12

Enterovirus D68. Stam US/MO/14-18947

Macintyre

HSV-2. (Stam: MS)

HHV-6B. (Stam: Z29)

Serotyp 3

Ellen

ATCC VR-1801

ZeptoMetrix
0810019CF

ATCC VR-1023
ATCC VR-1823

ZeptoMetrix
0810005CF

ZeptoMetrix
0810006CF

ZeptoMetrix
0810072CF

ZeptoMetrix
0810147CF

ZeptoMetrix
0810171CF
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Tabell 10a. Lista ver patogener i panelen, som testats avseende analytisk specificitet (exklusivitet) (fortséttning)

Typ Patogen Stam
Svampar Cryptococcus neoformans ~ WM629 [CBS 10079] ATCC MYA-4567
(jgst

Cryptococcus gattii Serotyp B stam R272, typ VGllb ATCC MYA-4094

Tabell 10b. Lista éver patogener utanfdr panelen, som testats avseende analytisk specificitet (exklusivitet)

Typ Patogen Stam Kélla
Bakterier Bacillus cereus Z091 ZeptoMetrix
0801823
Citrobacter freundii [ATCC 13316, NCTC 9750] ATCC 8090
Corynebacterium striatum CDC F6683 ATCC 43751
Corynebacterium urealyticus 3 [Garcia-stam] ATCC 43044
Cronobacter (Enterobacter) CDC 4562-70 ATCC 29544
sakazakii
Enterobacter aerogenes 2052 ZeptoMetrix
0801518
Enterobacter cloacae CDC 442-68 ATCC 13047
Escherichia coli (icke-K1) 2003-3055 ATCC BAA-2212
Escherichia fergusonii 7302 ZeptoMetrix
0804113
Escherichia hermannii CDC 980-72 ZeptoMetrix
0804068
Escherichia vulneris CDC 87572 ATCC 33821
Haemophilus ducreyi** DCC1476 [Sverige 15A-25] ATCC BAA-661
Haemophilus haemolyticus NCTC 10659 ATCC 33390
Haemophilus parahaemolyticus 536 [NCTC 8479] ATCC 10014
Haemophilus parainfluenzae NCTC 7857 ATCC 33392
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Tabell 10b. Lista ver patogener utanfér panelen, som testats avseende analytisk specificitet (exklusivitet) (fortséttning)

Typ Patogen Stam Kélla
Klebsiella pneumoniae NCTC 9633 [NCDC 298-53, NCDC ATCC 13883
410-68]
Listeria innocua SLCC 3379 ATCC 33090
Listeria ivanovii Li 1979 ATCC 19119
Morganella morganii AM-15 ATCC 25830
Streptococcus salivarius C699 ATCC 13419
Streptococcus sanguinis DSS-10 ATCC 10556
Streptococcus pseudopneumoniae  CDC-SS-1757 ATCC BAA-960
Mycoplasma genitalium M30 ATCC 49895
Neisseria lactamica NCDC A7515 ATCC 23970
Neisseria mucosa AmMS 138 ATCC 49233
Neisseria sicca AMC 14-D-1 ATCC 9913
Neisseria gonorrhoeae 2017 ZeptoMetrix
0801482
Pantoea agglomerans = Beijerinck ATCC 27155
Enterobacter agglomerans
Proprionibacterium acnes NCTC 737 ATCC 6919
Proteus mirabilis LRA 08 01 73 [API SA, DSM 6674] ATCC 7002
Pseudomonas aeruginosa PRD-10 [CIP 103467, NCIB 10421, ATCC 15442
PCI 812]
Salmonella bongori CIP 82.33 ATCC 43975
Salmonella enterica CDC K-1891 [ATCC 25928] ATCC 13076
Serratia marcescens PCI 1107 ATCC 14756
Shigella boydii CDC C-123 ATCC 12033
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Tabell 10b. Lista ver patogener utanfér panelen, som testats avseende analytisk specificitet (exklusivitet) (fortséttning)

Typ Patogen Stam Kélla
Shigella flexneri 2046 ZeptoMetrix
0801757
Shigella sonnei AMC 43-GG9 ATCC 9290
Staphylococcus aureus FDA 209 ATCC CRMé538
Staphylococcus capitis PRA 360 677 ATCC 35661
Staphylococcus epidermidis FDA-stam PCI 1200 ATCC 12228
Staphylococcus haemolyticus SM 131 ATCC 29970
Staphylococcus hominis Z031 ZeptoMetrix
0801727
Staphylococcus lugdunensis LRA 260.05.79 ATCC 49576
Staphylococcus saprophyticus NCTC 7292 ATCC 15305
Streptococcus anginosus NCTC 10713 ATCC 33397
Streptococcus bovis 7167 ZeptoMetrix
0804015
Streptococcus dysgalactiae Grupperingsstam C74 ATCC 12388
Streptococcus intermedius 7126 ZeptoMetrix
0801895
Streptococcus oralis 7307 ZeptoMetrix
0804293
Streptococcus mitis (tigurinus) Kliniskt isolat ZeptoMetrix
0801695
Streptococcus mutans LRA 28 02 81 ATCC 35668
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Tabell 10b. Lista ver patogener utanfér panelen, som testats avseende analytisk specificitet (exklusivitet) (fortséttning)

Typ Patogen Stam Kélla
Virus Adenovirus A12 Huie ATCC VR-863
Adenovirus C2 Adenoid 6 (NIAID 202-001-014) ATCC VR-846
Adenovirus D20 AA ATCC VR-1090
Adenovirus E4 RI-67 ATCC VR-1572
Adenovirus F41 Tak ZeptoMetrix
0810085CF
BK-polyomavirus Ej tillampligt ATCC VR-837
Coronavirus 229E 229E ATCC VR-740
Coronavirus NL63 NL63 (Amsterdam |) BEI Resources
NR-470
Coronavirus OC43 0C43 ATCC VR-1558
Denguevirus (typ 2)* Nya Guinea C ZeptoMetrix
0810089CFHI
Epstein-Barr-virus B95-8 ZeptoMetrix
0810008CF
Hepatit B-virus (HBV)* Ej tillampligt ZeptoMetrix
0810031C
Hepatit C-virus (HCV)* Ej tillampligt ZeptoMetrix
0810032C
Humant herpesvirus 7 SB ZeptoMetrix
081007 1CF
Humant herpesvirus 8 Ej tillampligt ZeptoMetrix
0810104CF
Humant immunbristvirus* Kvantitativt, syntetiskt humant ATCC VR-
immunbristvirus 1 (HIV-1) RNA 3245SD
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Tabell 10b. Lista ver patogener utanfér panelen, som testats avseende analytisk specificitet (exklusivitet) (fortséttning)

Typ Patogen Stam Kélla
Humant rhinovirus Alb 2 060 ATCC VR-1559
Humant rhinovirus A16 11757 ATCC VR-283
Humant rhinovirus B3 FEB ATCC VR-483
Humant rhinovirus B83 Baylor 7 [V-190-001-021] ATCC VR-1193
Influensa A HIN1 A/Florida/3/2006 ATCC VR-1893
Influensa A HIN1-2009 A/Kalifornien/08/2009 (HIN1pdm)  ATCC VR-1895
Influensa A H3N2 A/Port Chalmers/1/73 ATCC VR-810
Influensa B B/Virginia/ATCC4/2009 ATCC VR-1784
JC-polyomavirus MAD-4 ATCC VR-1583
Maésslingvirus Edmonston ATCC VR-24
Pdssjukevirus Jones ATCC VR-1438
West Nile-virus* 1986 ATCC VR-
3274SD
Parainfluensavirus 2 Greer ATCC VR92
Parainfluensavirus 4 Ej tillampligt ZeptoMetrix
0810060CF
Parvovirus B19 B19 ZeptoMetrix
0810064C
Respiratoriskt syncytialvirus A2 ATCC VR-1540
Rotavirus RRV (Rhesus Rotavirus) ZeptoMetrix
0810530CF
Rubellavirus Ej tillampligt ZeptoMetrix
0810048CF
St. Louis-encefalitvirus* Parton ZeptoMetrix
0810080CFHI
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Tabell 10b. Lista ver patogener utanfér panelen, som testats avseende analytisk specificitet (exklusivitet) (fortséttning)

Typ Patogen Stam Kélla

Svampar (jast) Candida albicans CBS 562 ATCC 18804
Candida dubliniensis 72145 ZeptoMetrix

0801915
Candida glabrata CBS 138 ATCC 2001
Candida krusei Ej tillampligt ATCC 14243
Candida lusitaniae 7010 ZeptoMetrix
0801603

Candida metapsilosis MCO429 ATCC 96143
Candida orthopsilosis MCO471 ATCC 96140
Candida viswanathii PK 233 [NCYC 997, pK233] ATCC 20336
Candida parapsilosis CBS 604 ATCC 22019
Candida tropicalis Vitek #8935 ATCC 750
Cryptococcus albidus AmMS 228 ATCC 66030
Cryptococcus amylolentus NRRY Y-7784 ATCC 56469
Cryptococcus laurentii CBS 139 ATCC 18803
Cryptococcus uniguttulatus AmMS 234 ATCC 66033
Cryptococcus adeliensis = TAE85 [CBS8351] ATCC 201412
Cryptococcus adeliae =
Naganishia adeliensis
Cryptococcus flavescens = Cryptococcus laurentii var. flavescens ~ ATCC 10668
Papiliotrema flavescens* * (Saito) Lodder et Kregervan Rij
Cryptococcus wingfieldii = OTU 26 Samling Belga
Tsuchiyaea wingfieldii CBS7118
Filobasidium capsuligenum ML-186 ATCC 22179
Saccharomyces cerevisiae NRRL Y-567 ATCC 9763
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Tabell 10b. Lista ver patogener utanfér panelen, som testats avseende analytisk specificitet (exklusivitet) (fortséttning)

Typ Patogen Stam Kélla
Svampinfektion Aspergillus fumigatus 2014 ZeptoMetrix
0801716
Cryptococcus depauperatus = K [ARSEF 2058, CBS 7842] ATCC 64866

Aspergillus depauperatus =
Filobasidiella depauperata

Parasit Naegleria fowleri* Genomiskt DNA fréin Naegleria fowleri  ATCC 30174D

Toxoplasma gondii Haplogrupp 2 ATCC 50611

* Kvantitativt syntetiskt DNA eller inaktiverat material som anvénts pé& grund av patogenklassificering i riskgrupp |1l.

** Hagsta méjliga koncentration p& grund av lagerrestriktioner.

Alla patogener i panelen resulterade i specifik detektion, och alla testade patogener utanfér
panelen uppvisade ett negativt resultat och ingen korsreaktivitet observerades i QlAstat-Dx
ME Panel utom fér patogenerna som listas i tabellen nedan (Tabell 11). Patogener som
uppvisar korsreaktivitet med panelen samt den légsta koncentration dér korsreaktivitet
detekteras listas i Tabell 11.

Tabell 11. Prover som uppvisar korsreaktivitet med QlAstat-Dx ME Panel

Korsreaktiv koncentration enligt

QlAstat-Dx ME Panel-mal  Potentiellt korsreaktiv organism bruksanvisningen
Mycoplasma pneumoniae  Propionibacterium acnes > 1,00E+04 cfu/ml

Mycoplasma genitalium > 1,00E+06 ccu/ml
Haemophilus influenzae Haemophilus haemolyticus > 1,00E+03 cfu/ml
Cryptococcus Cryptococcus wingfieldii = Tsuchiyaea >1,00E+01 cfu/ml
neoformans/gattii wingfieldii

Cryptococcus flavescens = Papiliotrema > 4,00E+03 cfu/ml
flavescens

Cryptococcus amylolentus >1,00E+01 cfu/ml
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Koinfektioner

Kombinerade prover innehé&llande en blandning av tvé olika mél spetsade in i artificiell CSF i
léga och hdga koncentrationer testades. Urvalet av bakterier, virus och jéstpatogener och
kombinationer av mél som testades baserades p& klinisk relevans. Tre replikat testades per

prov.

Koinfektionstestning visade aft nar minst tv& QIlAstat-Dx ME Panel- patogener av olika
koncentrationer férekommer samtidigt i ett prov kan alla mél detekteras av analysen. En
sammanfattning av de slutliga koinfektionsblandningarna dér den hégt positiva analyten inte

hammar den l&gt positiva analyten visas i Tabell 12.

Tabell 12. Koinfekfionsblandningar testade dér koncentrationen av den hdgt positiva analyten inte hémmar den lagt
positiva analyten

Lagt positiv analyt Hégt positiv analyt

Patogen Koncentration Patogen Koncentration
Escherichia coli K1 3,30E+02 cfu/ml Haemophilus influenzae 1,00E+06 cfu/ml
Haemophilus influenzae 9,48E+02 cfu/ml Escherichia coli K1 1,00E+06 cfu/ml
Mycoplasma pneumoniae 2,84E+02 cfu/ml HSV1 1,00E+04 TCID5/ml
HSV1 2,67E+02 TCID50/ml  Mycoplasma pneumoniae 1,00E+03 cfu/ml
Haemophilus influenzae 9,48E+02 cfu/ml HSV2 1,00E+02 TCID5/ml
HSV2 3,78E+01 TCID5q/ml Haemophilus influenzae 1,00E+06 cfu/ml
HHV-6 9,39E+04 TCID5/ml Listeria monocytogenes 1,00E+06 cfu/ml
Listeria monocytogenes 5,58E+03 cfu/ml HHV-6 1,00E+05 TCID5/ml
HSV1 2,67E+02 TCID5/ml Streptococcus pneumoniae 1,00E+02 cfu/ml
Streptococcus pneumoniae 6,78E+02 cfu/ml HSV1 1,00E+05 TCID5/ml
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Tabell 12. Koinfektionsblandningar testade dér koncentrationen av den hégt positiva analyten inte hémmar den lagt

positiva analyten (fortsétining)

Lagt positiv analyt

Hégt positiv analyt

Patogen

Koncentration

Patogen

Koncentration

Streptococcus pneumoniae

Cytomegalovirus

Haemophilus inflvenzae

Streptococcus pneumoniae

Listeria monocytogenes

Streptococcus pneumoniae

Cryptococcus neoformans

Streptococcus pneumoniae

Neisseria meningitidis
Haemophilus influenzae
vzv

Neisseria meningitidis
Enterovirus
Streptococcus pyogenes
HPeV

Cytomegalovirus

HPeV

Enterovirus

HHV-6
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6,78E+02 cfu/ml
3,00E+01 TCID5/ml

9,48E+02 cfu/ml
6,78E+02 cfu/ml
5,58E+03 cfu/ml
6,78E+02 cfu/ml
6,63E+03 cfu/ml
6,78E+02 cfu/ml
3,99E+01 cfu/ml
9,48E+02 cfu/ml
1,62E+02 cp/ml
3,99E+01 cfu/ml

4,80E+02 TCID50/ml
1,71€+03 cfu/ml

1,01€+02 TCID50/ml
3,00E+01 TCID5/ml
1,01€+02 TCID50/ml
4,80E+02 TCID5/ml

9,39E+04 TCID5/ml
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Cytomegalovirus
Streptococcus pneumoniae

Streptococcus pneumoniae
Haemophilus influenzae
Streptococcus pneumoniae
Listeria monocytogenes
Streptococcus pneumoniae
Cryptococcus neoformans
Haemophilus influenzae
Neisseria meningitidis
Neisseria meningitidis
\7A%

Streptococcus pyogenes
Enterovirus
Cytomegalovirus

HPeV

Enterovirus

HPeV

HSV1

1,00E+04 TCID5/ml
1,00E+06 cfu/ml

1,00E+06 cfu/ml
1,00E+06 cfu/ml
1,00E+06 cfu/ml
1,00E+06 cfu/ml
1,00E+06 cfu/ml
1,00E+05 cfu/ml
1,00E+06 cfu/ml
1,00E+06 cfu/ml
1,00E+06 cfu/ml
1,00E+06 cp/ml

1,00E+06 cfu/ml

1,00E+05 TCID5/ml
1,00E+02 TCID5/ml
1,00E+05 TCID5/ml
1,00E+05 TCID50/ml
1,00E+05 TCID5/ml

1,00E+05 TCID 5/ml



Tabell 12. Koinfektionsblandningar testade dér koncentrationen av den hégt positiva analyten inte hémmar den lagt
positiva analyten (fortsétining)

Lagt positiv analyt Hégt positiv analyt

Patogen Koncentration Patogen Koncentration

HSV1 2,67E+02 TCID5/ml HHV-6 1,00E+05 TCID5/ml

Streptococcus agalactiae 5,25E+03 cfu/ml HSV2 1,00E+05 TCID50/ml

HSV2 3,78E+01 TCID5/ml Streptococcus agalactiae 1,00E+06 cfu/ml
Reproducerbarhet

For reproducerbarhetsbedémningen félides ett schema for flera platser genom testning av
bade negativa och positiva prover pd& tv& olika studieplatser med varierande
arbetsflédesvariabler, s&som plats, dagar, instrument, operatérer och kassettloter, vilka skulle
kunna ha en inverkan pé& systemets precision. Negativa prover bestod av artificiell CSF.
Positiva kombinerade prover bestod av artificiell CSF spetsad med en representativ panel av
patogener som téckte alla typer av mélorganismer for QlAstat-Dx ME Panel (dvs. RNA-virus,
DNAwvirus, gram (+)-bakterier, gram (-)-bakterier och jast) vid detektionsgrénsen (1 x LoD) och
vid 3 x LoD. Fér varje plats utférdes festning under 5 pé& varandra féljande dagar per
blandning med 6 replikat per dag per blandning (vilket gav totalt 90 replikat per mal,
koncentration och plats), minst 9 olika QlAstat-Dx Analyzers per plats och minst 3 operatérer

pd varje testdag.

Reproducerbarhetstestning utformades fér att utvérdera de kritiska variablerna som kan
paverka prestandan hos QlAstat-Dx ME Panel i samband med dess rutin och avsedda

anvandning.

Tabell 13 sammanfattar resultaten fér 3 x LoD- och 1x LoD-koncentrationer dér det observeras
att detektionsgraden fér alla mé&l var 100 % respektive > 98 %. Alla negativa prover gav en

negativ bestdmning i 100 % av fallen.
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Tabell 13. Andel sant positiva reproducerbarhetsresultat vid 1 x LoD och 3 x LoD

Tvasidigt 95 %
Gruppering av variabler Proportion konfidensintervall
Mal Koncentration Plats Fraktion Procentandel Nedre Ovre
Cryptococcus 1x LoD 1 30/30 100,00 % 88,43 % 100,00 %
neoformans/gattii
2 30/30 100,00 % 88,43 % 100,00 %
3 30/30 100,00 % 88,43 % 100,00 %
Alla 90/90 100,00 % 95,98 % 100,00 %
3 x LoD 1 30/30 100,00 % 88,43 % 100,00 %
2 30/30 100,00 % 88,43 % 100,00 %
3 30/30 100,00 % 88,43 % 100,00 %
Alla 90/90 100,00 % 95,98 % 100,00 %
Enterovirus 1x LoD 1 30/30 100,00 % 88,43 % 100,00 %
2 30/30 100,00 % 88,43 % 100,00 %
3 30/30 100,00 % 88,43 % 100,00 %
Alla 90/90 100,00 % 95,98 % 100,00 %
3 x LoD 1 30/30 100,00 % 88,43 % 100,00 %
2 30/30 100,00 % 88,43 % 100,00 %
3 30/30 100,00 % 88,43 % 100,00 %
Alla 90/90 100,00 % 95,98 % 100,00 %
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Tabell 13. Andel sant positiva reproducerbarhetsresultat vid 1 x LoD och 3 x LoD (fortsdttning)

Tvasidigt 95 %
Gruppering av variabler Proportion konfidensintervall
Mal Koncentration Plats Fraktion Procentandel Nedre Ovre
Escherichia coli K1 1x LoD 1 30/30 100,00 % 88,43 % 100,00 %
2 30/30 100,00 % 88,43 % 100,00 %
3 30/30 100,00 % 88,43 % 100,00 %
Alla 90/90 100,00 % 95,98 % 100,00 %
3 x LoD 1 30/30 100,00 % 88,43 % 100,00 %
2 30/30 100,00 % 88,43 % 100,00 %
3 30/30 100,00 % 88,43 % 100,00 %
Alla 90/90 100,00 % 95,98 % 100,00 %
Herpes simplex-virus 2 1x LoD 1 30/30 100,00 % 88,43 % 100,00 %
2 30/30 100,00 % 88,43 % 100,00 %
3 30/30 100,00 % 88,43 % 100,00 %
Alla 90/90 100,00 % 95,98 % 100,00 %
3 x LoD 1 30/30 100,00 % 88,43 % 100,00 %
2 30/30 100,00 % 88,43 % 100,00 %
3 30/30 100,00 % 88,43 % 100,00 %
Alla 90/90 100,00 % 95,98 % 100,00 %
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Tabell 13. Andel sant positiva reproducerbarhetsresultat vid 1 x LoD och 3 x LoD (fortsdttning)

Tvasidigt 95 %
Gruppering av variabler Proportion konfidensintervall
Mal Koncentration Plats Fraktion Procentandel Nedre Ovre
Listeria monocytogenes 1x LoD 1 29/30 96,67 % 82,78 % 99,92 %
2 30/30 100,00 % 88,43 % 100,00 %
3 30/30 100,00 % 88,43 % 100,00 %
Alla 89/90 98,89 % 93,96 % 99,97 %
3 x LoD 1 30/30 100,00 % 88,43 % 100,00 %
2 30/30 100,00 % 88,43 % 100,00 %
3 30/30 100,00 % 88,43 % 100,00 %
Alla 90/90 100,00 % 95,98 % 100,00 %
Mycoplasma pneumoniae  1x LoD 1 29/30 96,67 % 82,78 % 99,92 %
2 30/30 100,00 % 88,43 % 100,00 %
3 30/30 100,00 % 88,43 % 100,00 %
Alla 89/90 98,89 % 93,96 % 99,97 %
3 x LoD 1 30/30 100,00 % 88,43 % 100,00 %
2 30/30 100,00 % 88,43 % 100,00 %
3 30/30 100,00 % 88,43 % 100,00 %
Alla 90/90 100,00 % 95,98 % 100,00 %
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Tabell 13. Andel sant positiva reproducerbarhetsresultat vid 1 x LoD och 3 x LoD (fortsdttning)

Tvasidigt 95 %
Gruppering av variabler Proportion konfidensintervall
Mal Koncentration Plats Fraktion Procentandel Nedre Ovre
Streptococcus agalactiae 1x LoD 1 30/30 100,00 % 88,43 % 100,00 %
2 30/30 100,00 % 88,43 % 100,00 %
3 30/30 100,00 % 88,43 % 100,00 %
Alla 90/90 100,00 % 95,98 % 100,00 %
3 x LoD 1 30/30 100,00 % 88,43 % 100,00 %
2 30/30 100,00 % 88,43 % 100,00 %
3 30/30 100,00 % 88,43 % 100,00 %
Alla 90/90 100,00 % 95,98 % 100,00 %

Repeterbarhet

For repeterbarhetsstudien testades samma provpanel enligt ett schema fér en enskild
anldggning. Repeterbarhetstestning utformades fér att utvdrdera precisionen hos en QlAstat-
Dx MEPanel Cartridge under likvardiga  férhéllanden  (inom  laboratoriet).
Reproducerbarhetsstudien  utvdrderades med samma prover som anvdndes for

reproducerbarhetstestning vid plats 1.

Tabell 14 sammanfattar resultaten fér 3x LoD- och 1x LoD-koncentrationer ddr det observeras
att detektionsgraden fér alla mél var > 98 % respektive > 93 %. Alla negativa prover gav en

negativ bestdmning i 100 % av fallen.
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Tabell 14. Andel sant positiva repeterbarhetsresultat vid 1x LoD och 3x LoD

Gruppering av variabler Proportion Tvasidigt 95 % konfidensintervall
Mal Koncentration Fraktion Procentandel Nedre Ovre
Cryptococcus neoformans/gattii 1x LoD 60/60 100,00 % 94,04 % 100,00 %
3x LoD 60/60 100,00 % 94,04 % 100,00 %
Enterovirus 1x LoD 57/60 95,00 % 86,08 % 98,96 %
3x LoD 60/60 100,00 % 94,04 % 100,00 %
Escherichia coli K1 1x LoD 56/60 93,33 % 83,80 % 98,15 %
3x LoD 60/60 100,00 % 94,04 % 100,00 %
Herpes simplex-virus 2 1x LoD 57/60 95,00 % 86,08 % 98,96 %
3x LoD 59/60 98,33 % 91,06 % 99,96 %
Listeria monocytogenes 1x LoD 57/60 95,00 % 86,08 % 98,96 %
3x LoD 59/60 98,33 % 91,06 % 99,96 %
Mycoplasma pneumoniae 1x LoD 57/60 95,00 % 86,08 % 98,96 %
3x LoD 59/60 98,33 % 91,06 % 99,96 %
Streptococcus agalactiae 1x LoD 60/60 100,00 % 94,04 % 100,00 %
3x LoD 60/60 100,00 % 94,04 % 100,00 %

Overféring (carryover)

En overféringsstudie utférdes for att  utvardera den potentiella  férekomsten  av
korskontaminering mellan direktféljande kérningar med QlAstat-Dx ME Panel p& QlAstat-Dx
Analyzer 1.0. Patogena CSF-prover med alternerande hégpositiva (10=10° organism/ml)
och negativa prover testades pd tv& QlAstat-Dx Analyzer 1.0-instrument. Ingen Sverféring
(carryover) mellan proverna observerades i QlAstat-Dx ME Panel, vilket demonstrerar att

systemets design och rekommenderade provhanterings- och testningsférfaranden ér effektiva i
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att férhindra ovantade resultat p& grund av éverféring (carryover) eller korskontaminering

mellan prover.

Interfererande émnen (analytisk specificitet)

Effekten av potentiellt interfererande édmnen pé& detekterbarheten fér QlAstat-Dx ME Panel-
organismer har beddmts. De &mnen som testades i studien inkluderade endogena samt
exogena dmnen som vanligtvis pétréffas i och/eller introduceras i CSF-prover under

provtagning.

Alla QlAstat-Dx ME Panel-mé&lorganismer testades vid 3x LoD i artificiell CSF-matris och
testning utférdes i tre exemplar. Potentiellt interfererande é@mnen toppade i proverna vid
niv&er som férutsades vara ovan den sannolika koncentration dessa d@mnen skulle pétraffas i
CSF-provet.

Alla potentiellt interfererande endogena och exogena émnen har utvérderats och bekraftats
inte interferera med négon av panelmé&lanalyserna vid koncentrationer som potentiellt hittas i
kliniska prover. Detta gdller med undantag for blekmedel och gDNA, dér interferens
observerades och den légsta koncentrationen av &mnet som orsakar interferens dérmed har

faststallts.

Resultaten av testning avseende interfererande dmnen anges i Tabell 15.

Tabell 15. Sammanfattning av resultat av testning avseende interfererande Gmnen

Testat dmne Testad koncentration Resultat

Endogena substanser

Humant blod 10 % (v/V) Ingen interferens
gDNA 20 pg/ml Interferens
2,0 pg/ml Ingen interferens
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Tabell 15. Sammanfattning av resultat av testing avseende interfererande émnen (fortséttning)

Testat dmne Testad koncentration Resultat

Endogena substanser

D(+)Glukos 10 mg/ml Ingen interferens
L-laktat (Na) 2,2 mg/ml Ingen interferens
Immunglobulin G (humant) 20 mg/ml Ingen interferens
Albumin (humant) 30 mg/ml Ingen interferens
Mononukledra celler i perifert blod 10 000 celler/pl Ingen interferens

Exogena substanser

Klorhexidin 0,4 % (vikt/volym) Ingen interferens
Etanol 7 % (v/V) Ingen interferens
Blekmedel 1 % (v/v) Interferens

0,1 % (v/V) Interferens

0,01 % (v/V) Ingen interferens
Aciklovir 69 pg/ml Ingen interferens
Amfotericin B 5,1 pg/ml Ingen interferens
Ampicillin 210 pg/ml Ingen interferens
Ceftriaxon 840 pg/ml Ingen interferens
Cefotaxim 645 pg/ml Ingen interferens
Ganciklovir 25 pg/ml Ingen interferens
Gentamicin 30 pg/ml Ingen interferens
Meropenem 339 pg/ml Ingen interferens
Vankomycin 180 pg/ml Ingen interferens
Vorikonazol 11 pg/ml Ingen interferens
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Tabell 15. Sammanfattning av resultat av testing avseende interfererande émnen (fortséttning)

Testat dmne Testad koncentration Resultat

Endogena substanser

Oseltamivir 0,399 pg/ml Ingen interferens

Icke-mélorganismer

Epstein-Barrvirus 1,00E+05 cp/ml Ingen interferens
Influensa A HIN1-2009 1,00E+05 CEID5g/ml Ingen interferens
Cutibacterium acnes 1,00E+06 CFU/ml Ingen interferens
Staphylococcus epidermidis 1,00E+06 CFU/ml Ingen interferens
Escherichia coli (icke-K1) 1,00E+06 CFU/ml Ingen interferens
Staphylococcus aureus 1,00E+06 CFU/ml Ingen interferens
Masslingvirus 1,00E+05 TCID5g/ml Ingen inferferens

Obs: Alla 16sningsmedel eller buffertar som anvindes i beredningen av de interfererande

dmnena festades @ven de fér majlig interferens, ingen pétraffades.

Klinisk prestanda

Den kliniska prestanda som visas nedan pdvisades med QlAstat-Dx Analyzer 1.0. QlAstat-Dx
Analyzer 2.0 anvéander samma analytiska enheter som QlAstat-Dx Analyzer 1.0 och darfér

paverkas inte prestandan av QlAstat-Dx Analyzer 2.0.

Prestandaegenskaperna  fér  QlAstat Dx ~ ME Panel  utvérderades genom  en
observationsbaserad, prospektiv och retrospektiv multicenterstudie av klinisk prestanda, som
testade farska och frysta restprover av cerebrospinalvédtska (CSF) erhdllna genom
lumbalpunktion frén patienter med tecken och symtom p& meningit och/eller encefalit. Studien
genomférdes vid 13 geografiskt olika studieplatser: tio (10) amerikanska platser och tre (3)

europeiska platser.
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Mellan mars 2022 och mars 2023 inkluderades totalt 1 737 prospektiva CSF-restprover i den
kliniska studien. Av dessa drogs 205 tillbaka. De vanligaste orsakerna till att provet togs
tillbaka var att det inte var kvalificerat. Dessutom kunde vissa prospektiva prover inte
inkluderas i &verensstdmmelsesanalysen p& grund av aft data saknades. Den slutliga
datauppséttningen bestod av 1 526 prospektiva provexemplar av vilka 553 (36,2 %) frystes
innan testning och 973 (63,8 %) testades farska (Tabell 16).

Tabell 16. Demografisk sammanfattning for prospektiva prover fér klinisk utvérdering av QlAstat-Dx ME Panel

N %
Provgrupp Variabel Delgrupp
Prospektiv farska Aldersgrupp <1ér 136 14,0
1-17 ar 87 8,9
18-44 ar 284 29,2
45-64 ér 267 27,4
65-84 ar 187 19,2
> 85 ar 11 1,1
Okant 1 0,1
Kén Kvinnor 498 51,2
Man 475 48,8
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Tabell 16. Demografisk sammanfattning for prospektiva prover for klinisk utvérdering av QlAstat-Dx ME Panel
(fortsdttning)

N %
Prospektiv frysta Aldersgrupp <1ér 27 4,9
1-17 ar 41 7.4
18-44 ar 1133 24,1
45-64 ar 175 31,6
65-84 ar 156 28,2
> 85 ar 20 3,6
Okant 1 0,2
Kén Kvinnor 271 49,0
Mén 281 50,8
Ej tillgangligt 1 0,2

CSF-restprover testades med QIAstat-Dx ME Panel och tvd typer av jémférelsemetoder
(en FDA-godkand/CE-markt molekylar jamférelse och tvé validerade slutpunkts-PCR:er foljt
av dubbelriktad sekvensering (BDS) fér utvalda mal). Alla mél jémférdes med den FDA-
godkdnda/CE-mérkta molekyldra metoden férutom Streptococcus pneumoniae, Streptococcus
pyogenes och Mycoplasma pneumoniae som jamférdes mot tvé validerade slutpunkts-PCR:er
faljt av dubbelriktad sekvensering fér utvalda mal (Tabell 17). Vardstandardtesterna varierade
mellan alla platser men inkluderade bakteriekultur, PCR, FDA- godkanda/CE- markta
molekyldra metoder och Cryptococcus-antigenscreening och -kultur. Vardstandardkultur-
resultat samlades in fér att méjliggéra en bedémning av klinisk kénslighet och specificitet
och undersdktes i fall med avvikande resultat. Disharmonistestning utférdes ocks& med hijalp
av laboratorieutvecklade enskilda PCR-analyser félit av dubbelrikiad sekvensering for

utvalda mail.

Alla prover testades mot den FDA-godkanda/CE-markta molekylara komparatorn. Antalet

prover som festades mot varje uppsdttning av tvé validerad slutpunkt-PCR:er fsljt av
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dubbelriktad sekvensering fér utvalda mal var dock lagre p& grund av CSF-volymbe-
gransningar. Totalt 1 524 prospektivt insamlade prover utvarderades mot en FDA-godkand
molekylar komparator. Totalt 1 372 prospektivt insamlade prover utvérderades mot validerad
slutpunkt-PCR x 2 fér Mycoplasma pneumoniae féljt av dubbelrikiad sekvensering. Totalt
1 373 prospektivt insamlade prover utvdrderades mot validerad slutpunkt-PCR x 2 fér
Streptococcus pneumoniae féljit av dubbelriktad sekvensering. Totalt 1291 prospekfivt
insamlade prover utvérderades mot validerad slutpunkt-PCR x 2 fér Streptococcus pyogenes

fsljt av dubbelriktad sekvensering.

Tabell 17. Jamférelsemetoder for klinisk utvérdering av QlAstat-Dx ME Panel

Mal Jamforelsemetod

Escherichia coli K1 FDA-godként/CE-markt molekyldrt test

Haemophilus influenzae

Listeria monocytogenes

Neisseria meningitidis (inkapslad)

Streptococcus agalactiae

Streptococcus pneumoniae Validerad slutpunkt-PCR x2 f&ljt av dubbelriktad
sekvensering

Streptococcus pyogenes

Mycoplasma pneumoniae

Humant herpesvirus 6 FDA-godkéant/CE-markt molekylart test

Enterovirus

Humant parechovirus

Cryptococcus gattii/Cryptococcus neoformans (Ej
differentierad)

Cytomegalovirus
Herpes simplex-virus 1
Herpes simplex-virus 2

Varicella-zostervirus
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Flera analyter i QlAstat-Dx ME Panel hade lég prevalens och pétréffades inte i tillrackligt stort
antal under den prospektiva studien for att adekvat kunna pévisa klinisk prestanda. Fér aft
komplettera resultaten frén den prospektiva kliniska studien utférdes en utvérdering av frysta
arkiverade positiva retrospektiva prover. De prover som valdes ut fér testning hade tidigare
testat positivt for ettt av  QlAstat- Dx ME Panel- mélen med hjalp av  klinisk
laboratorievardstandardmetod. Testningen av arkiverade prover blandades med testningen
av prospektiva prover p& de kliniska platserna for att sdkerstdlla blindning. Totalt 195
retrospektiva arkiverade prover inkluderades i studien. Femtiofem (55) arkiverade prover
exkluderades fran analysen. Totalt 140 utvérderbara arkiverade prover anvéndes i analysen
som stéd fér QlAstat- Dx ME Panel- prestandautvdrderingen och Tabell 18 ger en

sammanfattning av demografisk information fér de arkiverade proverna.

Tabell 18. Demografisk sammanfattning av utvédrderbara arkiverade prover for klinisk utvérdering av QlAstat-Dx
ME Panel

Provgrupp Variabel Delgrupp N %
Arkiverade Aldersgrupp <1ér 13 9,3
1-17 ar 14 10,0
18-44 ar 34 24,3
45-64 ar 32 22,9
65-84 ar 39 27,9
> 85 ar 8 57
Kén Kvinnor 78 55,7
Mén 62 44,3

Totalt utvéirderades 1 666 prover (1 526 prospektivt insamlade och 140 férvalda arkiverade

prover) i den kliniska studien.
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Kansligheten eller positiv dverensstémmelse i procent (PPA) och specificiteten eller negativ
Sverensstdmmelse i procent (NPA) berdknades for de prospektiva och retrospektiva kliniska

studierna kombinerade.

Klinisk kanslighet eller positiv 6verensstammelse i procent (PPA) berdknades som 100 % x
(TP/TP + FN). Sant positivt (TP) indikerar att b&de QIAstat- Dx ME Panel- och
j@mforelsemetoden har eft positivt resultat for den specifika patogenen. Falskt negativt (FN)
indikerar att QlAstat-Dx-resultatet &r negativt medan jamférelseresultatet ar positivt for den
specifika patogenen. Specificitet eller negativ dverensstdmmelse i procent (NPA) beréknades
som 100 % x (TN/(TN + FP)). Sant negativt (TN) indikerar att bade QlAstat-Dx Panel och
j@mférelsemetoden har negativa resultat fér den specifika patogenen. Falskt positivt (FP)
indikerar att QlAstat-Dx Panel-resultatet ar positivt for den specifika patogenen, men

j@mforelseresultatet &r negativt. De tvésidiga 95 %-konfidensintervallen beréknades.

Positiv dverensstémmelse i procent och negativ &verensstdmmelse i procent fér QlAstat-Dx
ME Panel mot jamférelsemetoderna fér kliniska prover (prospektiva och arkiverade)

presenteras per analyt i Tabell 19.

Tabell 19. QlAstat-Dx ME Panel, prestanda kliniska prover

Positiv dverensstimmelse i procent Negativ verensstammelse i procent

Patogen TP/TP+FN % 95 % Kl TN/TN+FP % 95 % Kl
Totalt

Totalt 222/260 85,4 % 80,6 %— 25712/25736 99,9 % 99,9 %—
89,2 % 99,9 %

Bakterier

Escherichia coli K1 4/6 66,7 % 30,0 %-— 1658/1658 100,0 % 99,8 %-—
90,3 % 100,0 %

Haemophilus influenzae  10/11 90,9 % 62,3 %— 1650/1 653 99.8 % 99,5 %—
98,4 % 99,9 %
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Tabell 19. QlAstat-Dx ME Panel, prestanda kliniska prover (fortséttning)

Positiv dverensstimmelse i procent

Negativ verensstammelse i procent

Patogen TP/TP+FN % 95 % Kl TN/TN+FP % 95 % Kl
Listeria monocytogenes ~ 4/5 80,0 % 37,6 %— 1659/1 659 100,0 % 99,8 %—
96,4 % 100,0 %
Mycoplasma 0/0 Ej tillampligt  Ejtillampligt 1 482/1 482 100,0 % 99,7 Y%
pneumoniae 100,0 %
Neisseria meningitidis ~ 4/4 100,0 % 51,0 %— 1659/1 660 99,9 % 99,7 Y%—
(inkapslad) 100,0 % 100,0 %
Streptococcus 12/12 100,0 % 75,8 %~ 1652/1 652 100,0 % 99,8 %—
agalactiae 100,0 % 100,0 %
Streptococcus 12/12 100,0 % 75,8 %— 1463/1 469 99,6 % 99,1 %—
pneumoniae 100,0 % 99,8 %
Streptococcus pyogenes  0/0 Ej tillampligt ~ Ej tillémpligt 1 401/1 401 100,0 % 99,7 %-
100,0 %
Bakterier 6verlag 46/50 92,0% 81,2 % 12 624/12 634 99,9 % 99,9 %—
96,8 % 100,0 %
Virus
Cytomegalovirus (CMV)  3/5 60,0 % 23,1 %~ 1656/1 659 99,8 % 99,5 %—
88,2 % 99,9 %
Enterovirus (EV) 31/33 93,9 % 80,4 %— 1630/1 631 99,9 % 99,7 %—
98,3 % 100,0 %
Herpes Simplex-virus 1 10/12 83,3 % 55,2 %-— 1652/1 652 100,0 % 99,8 %—
(HSV-1) 95,3% 100,0 %
Herpes Simplex-virus 2~ 29/36 80,6 % 65,0 %— 1627/1 628 99,9 % 99,7 %—
(HSV-2) 90,2 % 100,0 %
Humant Parechovirus 4/8 50,0 % 21,5 % 1655/1 656 99,9 % 99,7 Y%—
(HPeV) 78,5% 100,0 %
Humant herpesvirus 6 25/30 83,3 % 66,4 %— 1628/1634 99,6 % 99,2 %—
(HHV-6) 92,7% 99,8 %
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Tabell 19. QlAstat-Dx ME Panel, prestanda kliniska prover (fortséttning)

Positiv dverensstimmelse i procent

Negativ verensstammelse i procent

Patogen TP/TP+FN % 95 % Kl TN/TN+FP % 95 % Kl

Varicella zoster-virus 62/71 87,3 % 77,6 %— 1593/1 593 100,0 % 99,8 %—

(VZv) 93,2 % 100,0 %

Virus totalt 164/195 84,1 % 78,3 %— 11441/11 453 99,9 % 99,8 %-—
88,6 % 99,9 %

Svampar och jést

Cryptococcus 12/15 80,0 % 54,8 %-— 1647/1 649 99,9 % 99,6 %—

gattii/Cryptococcus 93,0 % 100,0 %

neoformans (ej

differentierad)

Svampar och jést totalt  12/15 80,0 % 54,8 %— 1647/1 649 99,9 % 99,6 %~
93,0 % 100,0 %

Resolutionstestning utférdes pd prover déar det fanns diskrepans mellan QlAstat-Dx ME Panel-
och jamférelsemetodens resultat om fillréicklig volym é&terstod fér proverna. Metoden for
resolution var att jamféra med vérdstandardtestresultaten eller anvénda laboratorieutvecklade

enskilda PCR-analyser f&ljt av dubbelriktad sekvensering fér utvalda mal.

Positiv dverensstdmmelse i procent och negativ dverensstdmmelse i procent for QlAstat-Dx

ME Panel mot komparatorn efter diskrepansresolution presenteras per analyt i Tabell 20.
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Tabell 20. QlAstat-Dx ME Panel, prestanda kliniska prover efter diskrepansresolution

Positiv dverensstdmmelse i procent

Negativ éverensstimmelse i procent

Patogen TP/TP+FN % 95 % Kl TN/TN+FP % 95 % Kl
Bakterier
Escherichia coli K1 4/4 100,0 % 51,0 %— 1660/1 660 100,0 % 99,8 %—
100,0 % 100,0 %
Haemophilus 10/10 100,0 % 72,2 %~ 1651/1654 99,8 % 99,5 %-—
influenzae 100,0 % 99.9%
Listeria 4/5 80,0 % 37,6 %— 1659/1 659 100,0 % 99,8 %—
monocytogenes 96,4 % 100,0 %
Mycoplasma 0/0 Ejtillampligt  Ejtillampligt 1 482/1 482 100,0% 99,7 %-
pneumoniae 100,0 %
Neisseria meningitidis 4/4 100,0 % 51,0 %— 1659/1 660 99,9 % 99,7 %—
(inkapslad) 100,0 % 100,0 %
Streptococcus 12/12 100,0 % 75,8 %— 1652/1 652 100,0 % 99,8 %—
agalactiae 100,0 % 100,0 %
Streptococcus 12/12 100,0 % 75,8 %— 1463/1 469 99,6 % 99,1 %—
pneumoniae 100,0 % 99,8 %
Streptococcus 0/0 Ej tillampligt Ej tillampligt 1 401/1 401 100,0 % 99,7 %~
pyogenes 100,0 %
Virus
Cytomegalovirus 3/3 100,0 % 43,9 %- 1658/1 661 99,8 % 99,5 %~
(CMV) 100,0 % 99,9 %
Enterovirus (EV) 31/31 100,0 % 89,0 %— 1632/1 633 99,9 % 99,7 %—
100,0 % 100,0 %
Herpes Simplex-virus ~ 10/10 100,0 % 72,2 %~ 1654/1 654 100,0 % 99,8 %—
1 (HSV-1) 100,0 % 100,0 %
Herpes Simplex-virus ~ 29/31 93,5 % 79,3 %— 1632/1 633 99,9 % 99,7 Y%—
2 (HSV-2) 98,2 % 100,0 %
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Tabell 20. QlAstat-Dx ME Panel, prestanda kliniska prover efter diskrepansresolution (fortsdttning)

Positiv dverensstdmmelse i procent Negativ éverensstimmelse i procent
Patogen TP/TP+FN % 95 % Kl TN/TN+FP % 95 % Kl
Humant parechovirus ~ 4/6 66,7 % 30,0 %-— 1657/1 658 99,9 % 99,7 Y%—
(HPeV) 90,3 % 100,0 %
Humant herpesvirus 6 26/28 92,9 % 77,4 %- 1631/1636 99,7 % 99,3 %—
(HHV-6) 98,0 % 99,9 %
Varicella-zostervirus 62/66 93,9 % 85,4 %— 1598/1598 100,0 % 99,8 %—
97,6 % 100,0 %

Svampar och jast

Cryptococcus 12/12 100,0 % 75,8 %— 1650/1 652 99,9 % 99,6 %—
gattii/Cryptococcus 100,0 % 100,0 %
neoformans (ej
differentierad)

Totalt 223/234 95,3 % 91,8 %— 25739/25762 99,9 % 99,9 %-
97,4 % 99,9 %

Klinisk kéinslighet och specificitet bestémd mot kultur

Prestandamaéttet for kanslighet och specificitet berdknades endast for bakterie- och
svampanalyter for vilka CSF-kulturresultat av guldstandard var tillgéngliga som vérdstandard
for de kliniska prospektiva och arkiverade proverna. Dessa data anvéndes i ytterligare

prestandaberdakningar som beskrivs i Tabell 21.
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Tabell 21. Bakterie- eller svampkulturjémfdrlse avseende diagnostisk kanslighet och specificitet for alla kliniska prover.

Kénslighet Specificitet
(jémfort med kultur) (jémfort med kultur)
Patogen TP/TP+FN % 95 %Kl TN/TN+FP % 95 %Kl
Bakterier

Escherichia coli K1 2/3 66,7 % 20,8 %— 1125/1 126 99,9 % 99,5 %—
93,9 % 100,0 %

Haemophilus influenzae®  4/4 100,0 % 51,0 %-— 1122/1125 99.7 % 99,2 %—
100,0 % 99,9 %

Listeria monocytogenes® 3/4 75,0 % 30,1 %— 1125/1125 100,0 % 99,7 %o—
95,4 % 100,0 %

Mycoplasma pneumonia®  0/0 Ejtillampligt  Ej tillampligt 1 129/1 129 100,0 % 99,7 %~

100,0 %

Neisseria meningitidis 2/2 100,0 % 34,2 %— 1124/1 127 99.7 % 99,2 %—

(inkapslad)? 100,0 % 99,9 %

Streptococcus agalactiae®  2/2 100,0 % 34,2 % 1126/1127 99,9 % 99,5 %—
100,0 % 100,0 %

Streptococcus 3/3 100,0 % 43,9 %— 1118/1126 99,3 % 98,6 %—

pneumoniae’ 100,0 % 99,6 %

Streptococcus pyogeness  0/0 Ej tillampligt  Ej tillampligt 1 128/1 129 99,9 % 99,5 %-—

100,0 %
Svampar och jést

Cryptococcus 3/3 100,0 % 43,9 %-— 155/157 98,7 % 95,5 %—

gattii/Cryptococcus 100,0 % 99,6 %

neoformans

(ej differentierad)"
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Tabell 21. Bakterie- eller svampkulturjémfdrlse avseende diagnostisk kanslighet och specificitet for alla kliniska
prover. (forsdtning)

° Ett falskt negativt Escherichia coli K1-prov testades ocksa med en FDA-godkénd/CE-mérkt molekylér analys och gav
ocksd ett negativt resultat. Det fanns ingen volym kvar fér aft testa provet ytterligare med validerad PCR/BDS. Det var
ett falskt positivt Escherichia coli K1-prov som rapporterades som positivt med en FDA-godkand/CE-markt molekylar
analys.

® Det fanns tre falskt positiva Haemophilus influenzaeresultat, tva prover gav negativa resultat med en FDA-
godkand/CE-markt molekylar analys och PCR/BDS. Ett prov gav ett positivt resultat med den FDA-godkénda/CE-
markta molekylara analysen.

< Det enda falskt negativa Listeria monocytogenes gav ett positivt resultat vid testning med en SoC LDT-analys, men gav
eft negativt resultat med den validerade PCR/BDS-analysen.

9 Det fanns 3 falskt positiva resultat Neisseria meningitidis [inkapslade] prover jamfort med kultur, ett gav et negativt
resultat med ett SoC LDT, en FDA-godkénd/CE-mérkt molekyldr metod och den validerade PCR/BDS-analysen. Ett gav
ett positivt resultat med en FDA-godkénd/CE-mérkt molekylér metod och Soc LDT, men ingen volym fanns kvar fér aft
slutfdra den validerade PCR/BDS-analysen. Det dterstéende provet testade positivt avseende bakteriekultur men iden-
tifierades endast som gramnegativa diplokocker. En FDA-godké&nd/CE-mérkt molekylér metod rapporterade ett pos-
itivt resultat fér denna patogen, men ingen volym fanns kvar fér att slutféra den validerade PCR/BDS-analysen.

¢ Det fanns ett falskt positivt prov vid j@mférelse med bakteriekultur. Detta gav ett positivt resultat med en FDA-
godkand/CE-mérkt molekylér metod, dérfor utférdes ingen PCR/BDS-testning.

" Det fanns atta falskt positiva resultat vid jamférelse med bakteriekultur. For tvé prover var inget jamforelse-PCR/BDS-
resultat tillgéngligt. Testning av fem prover med den validerade PCR/BDS-j@mférelsemetoden gav negativa resultat,
och ett prov var positivt med den validerade PCR/BDS-jémférelsemetoden.

¢ Det fanns ett falskt positivt resultat vid jamférelse med bakteriekultur. Provet testades med den validerade PCR/BDS-
iémfdrelseanalysen men gav ett ofullsténdigt resultat.

" Det fanns tva falskt positiva prover, eft prov som var svampkulturnegativt testades ocksé med en FDA-godkénd/CE-
markt molekylar analys och gav ett positivt resultat. Kryptokockantigentestning utférdes inte fér detta prov vid tid-
punkten fér insamling. Det andra falskt positiva provet gav ett negativt resultat nér det testades med en FDA-
godkénd/CE-markt molekylar analys och var éven negativt i SoC-kryptokockantigentestet.
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Sammanfattning av koinfektion

Bland de 1 667 icke-tillbakadragna proverna med ett giltigt QlAstat-Dx-resultat rapporterade
245 prover (14,7 %) positiva resultat for minst en analyt medan de &terstdende 1 422
(85,3 %) var negativa. Totalt 6 positiva prover uppvisade multipla detektioner. Varje multipel

detektion innehdll tvé organismer och de sammanfattas i Tabell 22.

Tabell 22. Kombinationer av koinfektioner enligt QlAstat-Dx ME Panel

QlAstat-Dx ME-resultat # Prover
Herpes simplex-virus 2 (HSV-2) + Humant herpesvirus 6 (HHV-6) 2
Humant herpesvirus 6 (HHV-6) + Cryptococcus gattii/Cryptococcus neoformans (ej differentierad) 1

Streptococcus agalactiae + Humant herpesvirus 6 (HHV-6) 1
Streptococcus pneumoniae + Humant herpesvirus 6 (HHV-6) 1

Streptococcus pneumoniae + Varcella zoster-virus 1

QlAstat-Dx ME Panel-testernas framgéngsgrad

Totalt misslyckades 26 av 977 (2,7 %) prospektiva féarska prover, 7 av 555 (1,3 %)
prospektiva frysta och 3 av 176 (1,7 %) arkiverade prover i de initiala testerna. Alla prover
utom 5 (3 prospektiva farska och 2 prospektiva frysta) testades om och lyckades efter
omtestning, vilket gav en slutlig framgdngsgrad pé 99,7 % for prospektiva farska, 99,6 % for
prospektiva frysta och 100,0 % fér arkiverade prover.

Testning av konstruerade prover

Testning av konstruerade prover krévdes for alla mdl i panelen effersom man inte kunde fé&
tillréickligt med positiva prover vid férsdk till inhamining bade frén prospektivt och arkiverat.
Konstruerade prover framstdlldes genom att spetsa fem olika kvantifierade stammar som &r
representativa fér den genetiska méngfalden hos varje patogen. Fér varje patogen

tillverkades LoD-koncentrationen vid 2x (minst 50 %) och 5x LoD spetsat i screenade
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individuella unika prover av negativ CSF. Konstruerade prover testades tillsammans med

negativa prover pd blindat s&tt. Resultaten sammanfattas i Tabell 23.

Tabell 23. QlAstat-Dx ME Panel, sammanfatining av prestanda fér konstruerat prov

Grad av Andel (%)

positiva av posifiva  Nedre 95 % Ovre 95%
Patogen Koncentrationsnivéd  resultat resultat konfidensgréns  konfidensgréns
Escherichia coli K1 2 x LoD 48/48 100,0 % 92,6 % 100,0 %
5 x LoD 37/37 100,0 % 90,6 % 100,0 %
Totalt 85/85 100,0 % 95,7 % 100,0 %
Haemophilus influenzae 2 x LoD 57/57 100,0 % 93,7 % 100,0 %
5x LoD 36/36 100,0 % 90,4 % 100,0 %
Totalt 93/93 100,0 % 96,0 % 100,0 %
Listeria monocytogenes 2 x LoD 47 /49 95,9 % 86,3 % 98,9 %
5 x LoD 38/38 100,0 % 90,8 % 100,0 %
Totalt 85/87 97.7 % 92,0% 99,4 %
Mycoplasma 2 x LoD 46/46 100,0 % 92,3 % 100,0 %
SIS 5x LoD 39/40 97.5% 87.1% 99,6 %
Totalt 85/86 98,8 % 93,7 % 99,8 %
Neisseria meningitidis 2 x LoD 46/48 95,8 % 86,0 % 98,8 %
(inkapslad)
5 x LoD 39/40 97,5 % 87,1 % 99,6 %
Totalt 85/88 96,6% 90,5 % 98,8 %
Streptococcus agalactiae 2 x LoD 49/49 100,0 % 92,7 % 100,0 %
5x LoD 39/39 100,0 % 91,0% 100,0 %
Totalt 88/88 100,0 % 95,8 % 100,0 %
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Tabell 23. QlAstat-Dx ME Panel, sammanfatining av prestanda for konstruerat prov (fortsdttning)
Grad av Andel (%)

positiva av positiva  Nedre 95 % Bvre 95 %

Patogen Koncentrationsnivéa resultat resultat konfidensgriins  konfidensgréins
Streptococcus 2 x LoD 55/57 96,5 % 88,1 % 99,0 %
pneumoniae

5 x LoD 39/39 100,0 % 91,0 % 100,0 %

Totalt 94/96 97,9 % 92,7 % 99,4 %
Streptococcus pyogenes 2 x LoD 47 /49 95,9 % 86,3 % 98,9 %

5x LoD 40/40 100,0 % 91,2% 100,0 %

Totalt 87/89 97,8 % 92,2 % 99,4 %
Cytomegalovirus (CMV) 2 x LoD 46/50 92,0% 81,2% 96,8 %

5 x LoD 39/39 100,0 % 91,0 % 100,0 %

Totalt 85/89 95,5 % 89,0 % 98,2 %
Enterovirus (EV) 2 x LoD 48/49 98,0 % 89,3 % 99,6 %

5x LoD 39/39 100,0 % 91,0 % 100,0 %

Totalt 87/88 98,9 % 93,8 % 99,8 %
Herpes Simplex-virus 1 2 x LoD 50/52 96,2 % 87,0 % 98,9 %
(HSV-1)

5 x LoD 45/47 95,7 % 85,8 % 98,8 %

Totalt 95/99 96,0 % 90,1 % 98,4 %
Humant Parechovirus 2 x LoD 46/48 95,8 % 86,0 % 98,8 %
(HPeV)

5 x LoD 39/39 100,0 % 91,0% 100,0 %

Totalt 85/87 97.7 % 92,0 % 99,4 %
Cryptococcus 2 x LoD 41/41 100,0 % 91,4 % 100,0 %
gattii/Cryptococcus
neoformans (ej 5 x LoD 38/38 100,0 % 90,8 % 100,0 %
differentierad)

Totalt 79/79 100,0 % 95,4 % 100,0 %
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Andelen positiva resultat var > 95 % fér alla framstéllda konstruerade prover, 2 x LoD och

5 x LoD i alla testade analyter.

QIlAstat-DxME Panel-prestanda fér alla provtyper

Resultaten for alla mdlpatogener som erhdllits under testning av kliniska prover i de
prospektiva och retrospektiva studierna efter kombination av diskordanslésning och testning

av konstruerade prover sammanfattas i Tabell 24.

Tabell 24. QlAstat-Dx ME Panel-prestanda per analyt for alla provtyper

Positiv 6verensstimmelse i procent Negativ dverensstimmelse i procent
Patogen TP/TP+FN % 95 % Kl TN/TN+FP % 95 %Kl
Total panel 1356/1388 97.7 % 96,8 %~— 42947 /42997 99,9 % 99,8 %~—
98,4 % 99,9 %
Bakterier
Escherichia coli K1 89/89 100,0 % 95,9 %— 2720/2724 99,9 % 99,6 %—
100,0 % 99,9 %
Haemophilus influenzae  103/103 100,0 % 96,4 %— 2703/2710 99,7 % 99,5 %—
100,0 % 99,9 %
Listeria monocytogenes ~ 89/92 96,7 % 90,8 %— 2722/2722 100,0 % 99,9 %—
98,9 % 100,0 %
Mycoplasma 85/86 98,8 % 93,7 %— 2545/2545 100,0 % 99,8 %—
pneumoniae 99,8 % 100,0 %
Neisseria meningitidis 89/92 96,7 % 90,8 %— 2720/2721 100,0 % 99,8 %—
(inkapslad) 98,9 % 100,0 %
Streptococcus 100/100 100,0 % 96,3 %— 2710/2714 99,9 % 99,6 %—
agalactiae 100,0 % 99,9 %
Streptococcus 106/108 98,1 % 93,5 %~— 2516/2522 99,8 % 99,5 %—
pneumoniae 99,5 % 99,9 %
Streptococcus pyogenes  87/89 97,8 % 92,2 %~ 2461/2461 100,0 % 99,8 %~
99,4 % 100,0 %
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Tabell 24. QlAstat-Dx ME Panel-prestanda per analyt for alla provtyper (fortséttning)

Positiv dverensstimmelse i procent

Negativ éverensstdmmelse i procent

Patogen TP/TP+FN % 95 % Kl TN/TN+FP % 95 %Kl
Bakterier 6verlag 748/759 98,6 % 97, 4%— 21097/21119 99,9 % 99,8 %—
99,2% 99,9 %
Virus
Cytomegalovirus (CMV)  88/92 95,7 % 89,3 %— 2718/2721 99,9 % 99,7 %o—
98,3 % 100,0 %
Enterovirus (EV) 118/119 992 % 95,4 %— 2690/2695 99,8 % 99,6 %—
99,9 % 99,9 %
Herpes Simplex-virus 1 105/109 96,3 % 90,9 %— 2703/2705 99,9 % 99,7 %o—
(HSV-1) 98,6 % 100,0 %
Herpes Simplex-virus 2~ 29/31 93,5% 79,3 %— 2780/2782 99,9 % 99,7 Y%—
(HSV-2) 98,2 % 100,0 %
Humant Parechovirus 89/93 95,7 % 89,5 %— 2719/2720 100,0 % 99,8 %—
(HPeV) 98,3 % 100,0 %
Humant herpesvirus 6 26/28 929 % 77,4 %— 2773/2785 99,6 % 99,2 %—
(HHV-6) 98,0% 99,8 %
Varicella zoster-virus 62/66 93,9 % 85,4 %— 2746/2747 100,0 % 99,8 %-—
(VZV) 97,6 % 100,0 %
Virus totalt 517/538 96,1 % 94,1 %— 19129/19155 99,9 % 99,8 %—
97,4 % 99,9 %
Svampar och jést
Cryptococcus 91/91 100,0 % 95,9 %— 2721/2723 99,9 % 99,7 Y%—
gattii/Cryotococcus 100,0 % 100,0 %
neoformans (ej
differentierad)
Svampar och j@st totalt ~ 91/91 100,0 % 95,9 %— 2721/2723 99,9 % 99,7 %—
100,0 % 100,0 %
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Malspecifik positiv verensstdmmelse i procent var > 95 % for alla QlAstat-Dx ME Panel-
analyter vid bedémning av prestanda fér prospektiva, retrospektiva arkiverade och
konstruerade prover, med undantag fér positiv Sverensstémmelse i procent fér Herpes
simplex-virus 2 (HSV-2), Humant herpesvirus 6 (HHV-6) och Varicella zoster-virus som var
93,5 %, 92,9 % respektive 93,9 %. Negativ dverensstdmmelse i procent var > 98,5 % for
alla QlAstat-Dx ME Panel-analyter.

Slutsats

QlAstat-Dx ME Panel uppvisade robusta klinisk prestandaegenskaper som underlattar diagnos
av specifika meningit- och/eller encefalitorganismer. Resultaten méste anvédndas tillsammans

med andra kliniska, epidemiologiska och laboratoriedata.
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Sammanfattning av séikerhet och prestanda

Avsnittet med sammanfattiningen av sdkerhet och prestanda kan laddas ner frén Eudameds

webbplats pé féljande plats:

www.ec.europa.eu/tools/eudamed/#/screen/searchdevice
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Felsokningsguide

Vid skadad kassett, se “Sdkerhetsinformation” p& sidan 24. Fér teknisk support och ytterligare
information ar du  valkommen att besdka vért tekniska supportcenter  pé&
www.qiagen.com/Support (gé& till www.qiagen.com f5r aft f& kontaktinformation). Fér
problem som kan uppstd med QlAstat-Dx Analyzer, se motsvarande anvéndarhandbdcker

som &ven finns pd www.qiagen.com.
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Symboler

Nedanstéende symboler finns i anvéndningsinstruktionerna eller p& férpackningar och

etiketter:

Symbol Symbolférklaring

Innehéller reagenser som récker till <N> reaktioner

Utgangsdatum

g

In vitro-diagnostisk medicinteknisk enhet

—

\

Katalognummer

Lothummer

LO

Materialnummer (dvs. komponentmérkning)

MAT

GTIN-artikelnummer (Global Trade Item Number)

=z

Unik enhetsidentifierare

Innehdller

O c
=
]

Komponent

0
o
=
)

w
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Symbolférklaring
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E 3
o
=R

=~

n

Y

2
o
\

>

N

> &

SN

@

Nummer

R betyder revidering av bruksanvisningen och n &r revisionsnumret

Temperaturbegrdnsning

Tillverkare

Se bruksanvisningen

Skyddas mot ljus

Far ej ateranvandas

Forsiktighet

Serienummer

Anvénd inte om paketet &r skadat
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Symbol

Symbolférklaring

o eO®
®

134

Brandfarligt, risk fér brand

Fratande, risk for kemisk brénnskada

Hélsorisk, risk for allergi, karcinogena egenskaper

Risk for skada

Auktoriserad representant i Europeiska gemenskapen

Hiérnikonen finns p& QlAstat-Dx ME Panel Cartridge
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Kontaktinformation

For teknisk support och mer information kan du beséka vért center fér teknisk support Centre
p& www.qiagen.com/Support, ringa 1-800-362-7737 eller kontakta en av avdelningarna fér

QIAGEN  teknisk service eller lokala &terforsdliare (se baksidan eller besck

www.qiagen.com).
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Bilagor

Bilaga A: Installera analysdefinitionsfilen

Analysdefinitionsfilen fér QlAstat-Dx ME Panel méste installeras p& QlAstat-Dx Analyzer 1.0
eller QlAstat-Dx Analyzer 2.0 infér test med QlAstat-Dx ME Panel Cartridges.

Obs: Nér en ny version av QIlAstat-Dx ME Panel-analysen lanseras méste den nya

analysdefinitionsfilen fér QlAstat-Dx ME Panel installeras innan tester kors.

Obs: Analysdefinitionsfilerna finns tillgéingliga p& www.qiagen.com. Analysdefinitionsfilen
(av fillypen .asy) méste sparas pd ett USB-minne innan den installeras pd QlAstat-Dx Analyzer

1.0 eller QlAstat-Dx Analyzer 2.0. USB-minnet mdste formateras med filsystemet FAT32.

For att importera analyser till QlAstat-Dx Analyzer 1.0 eller QlAstat-Dx Analyzer 2.0, fortsétt

med féljande steg:

1. Satt in USB-minnet med analysdefinitionsfilen i en av USB-portarna pé& QlAstat-Dx
Analyzer 1.0 eller QlAstat-Dx Analyzer 2.0.

2. Tryck pa Options (Alternativ) > Assay Management (Analyshantering).

Skarmen Assay Management (Analyshantering) visas i skdrmens innehéllsomrade
(Bild 25).
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technician Assay MGMT 07:53 20250618

-[ Available °
AVAILABLE ASSAYS ME Run Test
ME > Assay Active

Assay ID
04053228046097

Assay Description
QlAstat-Dx® ME Panel

View
Results

Assay Version

1.1

LIS assay name >

Assay Notes b4 ione

Type of Samples >

List of Analytes >

List of Controls > @

Assay Statistics > fogout
[& import E] save @ ocancel

Bild 25. Skdrmen Assay Management (Analyshantering).

3. Tryck pd ikonen Import (Importera) léngst ner till vanster p& skarmen.
4. Valj den tillampliga analysfilen som ska importeras.
En dialogruta visas som bekraftar uppladdningen av filen.

5. Om en tidigare version av QlAstat-Dx ME Panel har installerats visas en dialogruta for aft
&sidosdtta den nuvarande versionen till férmén fér den nya. Tryck pé Yes (Ja) for aft

bekrafta.

6. Aktivera Assay Active (Analys aktiv) fér att aktivera analysen. (Bild 26).
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technician Assay MGMT 07:53 20250618

-[ Available °
AVAILABLE ASSAYS ME Run Test
ME 2 Assay Active [ @)

Assay ID
04053228046097

Assay Description View
QlAstat-Dx® ME Panel Results

Assay Version

1.1

LIS assay name >

Assay Notes > Options

Type of Samples >

List of Analytes >

List of Controls > @

Assay Statistics > fRuout
[& import E] save ® ocancel

Bild 26. Akfivera analysen.

7. Utfér fsljande steg fér att tilldela den aktiva analysen till en anvéndare:
a. Tryck pa Options (Alternativ) > User Management (Anvéndarhantering).
b. Valj den anvéndare som ska ha behérighet att kéra analysen.
c. Valj Assign Assays (Tilldela analyser) frén listan User Options (Anvéndaralternativ).

d. Aktivera analysen och tryck p& Save (Spara).
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administrator User MGMT

1 Available

USER USER OPTIONS ASSAYS

administrator > ME

labuser Lasoratory supervisor >
. Password
technician service recrnioia ?

User Active ()

Assign user profile o
Assign Assays >
Assay Statistics b
&o Add User E Save ® Cancel

Bild 27. Tilldela den aktiva analysen
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Bilaga B: Ordlista

Forstdrkningsgraf: Ett diagram som visar amplifieringsdata fér multiplex realtime RT-PCR.

Analytisk enhet (AM): Huvudenheten for QlAstat-Dx Analyzer 1.0 eller Analyzer 2.0, som
utfér test p& QlAstat-Dx Meningitis/Encephalitis (ME) Panel Cartridges. Den styrs av

driftsenheten. Flera analytiska enheter kan anslutas till en driftsenhet eller driftsenhet PRO.

QlAstat-Dx Analyzer 1.0: QlAstat-Dx Analyzer 1.0 bestdr av en driftsenhet och en analytisk
enhet. Driftsenheten innehdller delar som ansluter till den analytiska enheten och later
anvandaren interagera med QlAstat-Dx Analyzer 1.0. Den analytiska enheten innehaller

maskin- och programvara fér provtestning och analys.

QlAstat-Dx Analyzer 2.0: QlAstat-Dx Analyzer 2.0 bestér av en driftsenhet PRO och en
analytisk enhet. Driftsenheten PRO innehdller delar som ansluter till den analytiska enheten
och later anvandaren interagera med QlAstat-Dx Analyzer 2.0. Den analytiska enheten

innehdller maskin- och programvara fér provtestning och analys.

QlAstat-Dx ME Panel Cariridge: En fristéende engangsenhet i plast med pd forhand laddade
reagenser for en fullstandig kérning av helautomatiska molekyléra analyser fér detektion av

meningit-/encefalitpatogen.
IFU: Bruksanvisning
Huvudport: Inlopp i QlAstat-Dx ME Panel Cartridge fér prover med transportmediumvétska.

Nukleinsyror: Biopolymerer eller sm& biomolekyler som bestar av nukleotider. Dessa &r
monomerer som bestar av tre komponenter: en 5-kolsockerart, en fosfatgrupp och en

kvavebas.
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Driftsenhet (Operational Module [OM]): Den dedikerade maskinvaran fér QlAstat-Dx Analyzer
1.0 som fillhandahdller anvéndargranssnittet for 1-4 analytiska enheter (Analytical Module,

AM).

Driftsenhet PRO (OM PRO): Den dedikerade maskinvaran fér QlAstat-Dx Analyzer 2.0 som
tillhandahdller anvéndargrénssnittet for 1-4 analytiska enheter (Analytical Module, AM).

PCR: Polymerase Chain Reaction (Polymeraskedjereaktion).
RT: Reverse Transcription (Omvand transkription).

Anvdndare: En person som anvinder QlAstat-Dx Analyzer 1.0/QlAstat-Dx Analyzer
2.0/QlAstat-Dx ME Panel Cartridge pé avsett satt.
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Bilaga C: Garantifriskrivning

MED UNDANTAG FOR DET SOM UTTRYCKS | FORSALININGSVILLKOREN FOR QlAstat-Dx
ME Panel Cartridge TAR QIAGEN INGET ANSVAR UNDER NAGON OMSTANDIGHET
OCH BEVIUAR INGEN UTTRYCKLIG ELLER INFORSTADD GARANTI | FORHALLANDE TILL
ANVANDNING AV QlAstat-Dx ME Panel Cartridge, INKLUSIVE SKADESTANDSANSVAR
ELLER GARANTIER | FORHALLANDE TILL SALUBARHET, LAMPLIGHET FOR ETT VISST SYFTE
ELLER OVERTRADELSE AV PATENT, UPPHOVSRATT ELLER NAGON ANNAN IMMATERIELL
EGENDOM, OAVSETT VAR | VARLDEN DETTA SKER.
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Bestdllningsinformation

Produkt Innehall Kat.nr

QIAstat-Dx Meningitis/Encephalitis (ME) Panel For 6 tester: 6 individuellt forpackade
QlAstat-Dx Meningitis/Encephalitis (ME)
Panel Cartridges och 6 individuellt
fdrpackade dverféringspipetter.

691612

Relaterade produkter

QlAstat-Dx Analyzer 1.0 1 QlAstat-Dx Analytical Module,
1 QlAstat-Dx Operational Module och
relaterad maskinvara och programvara 9002824
for att kdra molekyldra diagnostiska
QlAstat-Dx-analyskassetter.

QlAstat-Dx Analyzer 2.0 1 QlAstat-Dx Analytical Module,

1 QlAstat-Dx Operational Module PRO och

relaterad maskinvara och programvara 9002828
for att kdra molekyléra diagnostiska
QlAstat-Dx-analyskassetter.

Uppdaterad  licensinformation  och  produktspecifika  friskrivningsklausuler ~ finns i
bruksanvisningen till respektive QIAGEN-kit. Bruksanvisningar fér QIAGEN-kit finns pé
www.qiagen.com eller kan bestdllas frén QIAGEN teknisk service eller din lokala

aterforsdljare.
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Begrdnsat licensavtal fér QlAstat-Dx® Meningitis/Encephalitis Panel

Anvéndning av denna produkt innebér att kdparen eller anvéndaren av produkten godkénner fsljande villkor:

1.

Produkten fé&r endast anvéndas i enlighet med de protokoll som medféljer produkten och den hér bruksanvisningen
och fér endast anviéndas med komponenterna som ingér i panelen. QIAGEN ger ingen licens fér n&gon av sina
immateriella tillgangar fér att anvénda eller inkludera komponenterna i denna panel med komponenter som inte
ingér i denna panel férutom vad som beskrivs i de protokoll som medfélier produkten, den hér bruksanvisningen
och ytterligare protokoll som finns p& www.qiagen.com. En del av dessa ytterligare protokoll har tillhandahéllits av
QIAGEN-anvandare &t QIAGEN-anvandare. De héar protokollen har inte testats noggrant eller optimerats av
QIAGEN. QIAGEN ger inga garantier fér dem och garanterar inte att de inte krdnker tredje parts réttigheter.

Férutom de uttryckligen angivna licenserna kan QIAGEN inte garantera att denna panel och/eller dess anvéndning
inte kréinker tredje parts réttigheter.

Panelen och dess komponenter ar licensierade fér engangsbruk och fér inte ateranvéndas, férbattras eller séljas
vidare.

QIAGEN avsdger sig specifikt ansvar fér alla andra licenser, uttryckliga eller underférstédda, férutom de som
uttryckligen angjivits.

Képaren och anvéndaren av panelen godkdanner att inte tillata négon annan att utféra ndgot som kan leda fill eller
orsaka ofilldtna situationer beskrivna ovan. QIAGEN kan kréva att detta avtal om begrénsad licens uppratthélls i
domstol, och ska ersdttas for alla underséknings- och réttegéngskostnader, inklusive advokatkostnader, som uppstér
vid férsck att bestrida detta avtal om begrdnsad licens eller ndgon av de immateriella réttigheter som avser panelen
och/eller ndgon av dess komponenter.

For uppdaterade licensvillkor, se www.qiagen.com.

Varumarken: QIAGEN®, Sample to Insight®, QlAstat-Dx®, DiagCORE® (QIAGEN Group). Registrerade namn,
varumdrken m.m. som anvénds i detta dokument, Gven om de inte specifikt Gr markerade som s&dana, ska inte anses

vara oskyddade enligt lag.
06/2025 HB-3697-001 © 2025 QIAGEN, med ensamrétt.
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