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Kullanim Amaci

QlAstat-Dx® Meningitis/Encephalitis (ME) Panel, QlAstat-Dx Analyzer 1.0 ve QlAstat-Dx
Analyzer 2.0 ile kullanima ydnelik, kalitatif goklu niikleik asit real-time PCR bazli in vitro tani
amagli bir testtir. QlAstat- Dx ME Panel, menenijit ve/veya ensefalit belirti ve/veya
semptomlari gosteren kisilerden lomber ponksiyon yoluyla elde edilen beyin-omurilik sivisi
(Cerebrospinal Fluid, CSF) numunelerinden birden fazla bakteriyel, viral ve maya nukleik

asidini es zamanli olarak saptama ve tanimlama kabiliyetine sahiptir.

Asagidaki organizmalar QlAstat- Dx ME Panel kullanilarak tanimlanir ve ayirt edilir’:
Escherichia coli K1, Haemophilus influenzae, Listeria monocytogenes, Neisseria
meningitidis (kapsulli), Streptococcus agalactiae, Streptococcus pneumoniae, Mycoplasma
pneumoniae, Streptococcus pyogenes, Sitomegalovirls, Herpes simplex virlisi 1, Herpes
simplex virlisu 2, insan herpes virlisii 6, EnterovirUs, insan parekovirlsu, Varicella zoster

virlist ve Cryptococcus neoformans/gattii*.

QlAstat-Dx ME Panel, spesifik menenijit ve/veya ensefalit ajanlarinin tanisinda yardimci
olarak endikedir ve sonuglar, diger klinik, epidemiyolojik ve laboratuvar verileriyle birlikte
kullaniimalidir. QlAstat-Dx ME Panel'dan alinan sonuglarin tani, tedavi veya diger hasta
yonetimi kararlari igin tek temel olarak kullaniimasi amaglanmamistir. Pozitif sonuglar,
QlAstat-Dx ME Panel'da bulunmayan organizmalar ile koenfeksiyon olasiligini elemez. CNS
enfeksiyonunun tim ajanlan bu test tarafindan saptanmaz. Saptanan ajan veya ajanlar,
hastaligin kesin nedeni olmayabilir. Negatif sonuglar merkezi sinir sistemi (Central Nervous

System, CNS) enfeksiyonunu olasilik digi birakmaz.

QlAstat-Dx ME Panel, kalict CNS tibbi cihazlarindan alinan numunelerin test edilmesine

yonelik degildir.

*Cryptococcus neoformans ve Cryptococcus gattii ayirt edilmez.
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QlAstat- Dx ME Panel'in bakim standardi ile birlikte kullaniimasi amagclanmistir (6rn.
organizma geri kazanimi icin kiltir, serotipleme ve antimikrobiyal duyarhlik testi).

QlAstat-Dx ME Panel, yalnizca laboratuvar profesyonelleri tarafindan, in vitro tani amagh
kullanima yéneliktir

Hedeflenen Kullanici

QlAstat-Dx ME Panel, yalnizca laboratuvar profesyonelleri tarafindan, in vitro tani amagh
kullanima yoneliktir.
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Aciklama ve Prensip

Patojen bilgileri

Menenijit ve ensefalit, potansiyel olarak tahrip edici hastaliklardir ve 6énemli morbidite ve
mortalite ile iligkilendirilebilir'. Menenijit, meninkslerin enflamasyonu olarak tanimlanir,
ensefalit, beyin parankiminin enflamasyonu olarak tanimlanir ve meningoensefalit ise her iki
konumda enflamasyon olarak tanimlanir. Bu hastaliklarin timd bakteriler, virsler veya
mantarlardan kaynaklanabilir; ensefalit daha yaygin olarak viral etiyolojiyle iligkilendirilir.
Klinik tablolar genellikle nonspesifiktir; hastalar siklikla bas agrisi, mental durumda degisiklik
ve menenjit durumunda ense sertligi yasar. Semptomlar aniden ortaya ¢ikabildigi ve beyin
hasari, isitme ve/veya konusma kaybi, korliik ve hatta 6lime ilerleyebildiginden, erken tani
hayati 6nem tasir. Tedavi, hastaligin nedenine bagl olarak farklilik gésterdiginden, tedaviyi
uygun sekilde dizenlemek icin neden olan spesifik ajanin tanimlanmasi gerekir.

QlAstat-Dx ME Panel Cartridge, menenijit ve/veya ensefalit belirti ve/veya semptomlarina
neden olan 16 bakteriyel, viral ve fungal patojenik hedefin saptanmasini saglar. Test icin
kicuk bir 6rnek hacmi ve minimum cihaz basinda bulunma suresi gereklidir; sonuglar 80
dakikadan kisa surede alinir.

QlAstat- Dx ME Panel ile saptanabilen ve tanimlanabilen patojenler Tablo 1'de
listelenmektedir.

Tablo 1. QlAstat-Dx ME Panel tarafindan saptanan patojenler

Patojen Siniflandirma (genom tipi)
Escherichia coli K1 Bakteri (DNA)
Haemophilus influenzae Bakteri (DNA)
Listeria monocytogenes Bakteri (DNA)
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Tablo 1. QlAstat-Dx ME Panel tarafindan saptanan patojenler (devami)

Patojen Siniflandirma (genom tipi)
Neisseria meningitidis (kapsullt) Bakteri (DNA)
Streptococcus agalactiae Bakteri (DNA)
Streptococcus pneumoniae Bakteri (DNA)
Streptococcus pyogenes Bakteri (DNA)
Mycoplasma pneumoniae Bakteri (DNA)
Sitomegaloviriis Herpes viriisii (DNA)
Herpes simplex virlisi 1 Herpes virisi (DNA)
Herpes simplex viriisti 2 Herpes viriisii (DNA)
insan herpes viriisii 6 Herpes virlisii (DNA)
Enteroviriis Pikornavirlis (RNA)
insan parekoviriisi Pikornaviriis (RNA)
Varicella zoster virlisu Herpes virlisi (DNA)
Cryptococcus gattii/Cryptococcus neoformans Maya (DNA)

Escherichia coli K1

Enterobacterales sinifindan gram negatif basili olan E. coli, gastrointestinal kanalda bulunan
en yaygin organizmalardan biridir. Cogu E. coli suslari zararsizdir, ancak K1 kapsiler
polisakkaridi eksprese edenler ekstraintestinal enfeksiyonlara neden olabilir®*. K1 kapstline
sahip E. coli suslari, menenijiti olan yenidoganlardan alinan beyin-omurilik sivisi izolatlari
arasinda baskindir (~%80)° ve bu popilasyondaki septisemi vakalarinin ~%40'indan ve
menenjit vakalarinin ~%80'inden sorumludur; bu vakalarda %10-15'lik bir mortalite orani ve
vakalarin  %30- 50'sinde norolojik sekeller ile iligkilidirler. E. coli K1 patogenezi,
gastrointestinal kanalda mukozal kolonizasyonu ve intravaskiler bosluga invazyonu igerir’.

E. coli K1, bakteriyemi esik dizeyine ulastiktan sonra, kan-beyin bariyerini (Blood-Brain

QlAstat-Dx Meningitis/Encephalitis (ME) Panel Kullanim Talimatlari | 06/2025 7



Barrier, BBB) asar ve merkezi sinir sistemine (Central Nervous System, CNS) niifuz eder’.
Bakteriler CNS'ye girdikten sonra, proinflamatuar ve toksik bilesiklerin salinimina neden olur,

bu da menenijitle sonuglanan BBB gegirgenliginin artmasina ve pleositoza yol agar®.

Haemophilus influenzae

H. influenzae, kapsulli suslara ayrilabilen gram negatif bir kokobasildir; bunlarin alti farkli
serotipi (a ila f) vardir ve her biri benzersiz bir polisakkarit kapsuli ifade eder; ayrica
kapsllslz veya tiplenemeyen suslar da vardir®. H. influenzae bulagmasi genellikle solunum
damlaciklari yoluyla meydana gelir'. Tarihsel olarak, H. influenzae serotipi b (Hib) 5 yas alti
cocuklarda bakteriyel menenjitin dnde gelen nedeni olmustur. Ancak ulusal immiinizasyon
programlarinda Hib konjuge asilarinin bulundugu Ulkelerde, insidans %90'in Uzerinde
azalmistir'™*, Hib asisinin uygulanmasinin ardindan, tiplenemez H. influenzae artik tim yas
gruplarinda invazif hastaliklarin goguna neden olmaktadir'®. Tiplenemez H. influenzae
cocuklarda kulak enfeksiyonlarina ve bronsite neden olabilir ancak ayni zamanda invazif
hastaliklara da yol acabilir'®. Insanlarda en gok serotip b patojeniktir ve pnémoni,
bakteriyemi, menenijit, epiglotit, septik artrit, selllit, orta kulak iltihabi, purilan perikardit ve
daha az yaygin olarak endokardit ve osteomiyelite yol acabilir'’®. Geri kalan serotiplerle
enfeksiyonlar benzer hastalik sireglerine yol agar™.

Listeria monocytogenes

L. monocytogenes fakiltatif anaerobik, gubuk seklinde, gram pozitif bir bakteridir's.
Tanimlanan 12 L. monocytogenes serotipi arasindan, insan listeriyoz izolatlarinin %98'inden
fazlasi dort serotipe aittir: 1/2a, 1/2b, 1/2c ve 4b'®'6, Bulasma, esas olarak buiylk salginlara
yol agabilen kontamine gida Uriinleri yoluyla gergeklesirken', insandan insana bulagsma ise
anne karninda veya dojumda anneden cocuga gergeklesebilir'”. Invazif listeriyoz
cogunlukla hamile kadinlari, bagisiklik sistemi zayiflamis kisileri, yaslilari ve bebekleri etkiler
ve septisemi ve menenijit gibi yasami tehdit eden hastaliklara neden olabilir'®. Yillik
enfeksiyon sayisi orta dizeyde dusik olsa da, 2010 yilinda kiresel olarak yaklagik 23.150
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vaka tahmin edilmis olup enfekte kisiler arasinda mortalite orani ylksektir; 2010 yilinda
kiresel olarak 5.463 6lim tahmin edilmis olup tim vakalarin %26,6'sini temsil etmektedir'.

Mycoplasma pneumoniae

M. pneumoniae, Mollicutes sinifindan, peptidoglikan hicre duvarinin olmamasiyla
karakterize edilen ve bu nedenle birgok antimikrobiyal tedaviye direng gosteren kiiglk bir
bakteridir®. M. pneumoniae, her yas grubunda solunum yolu enfeksiyonlari ve toplum
kokenli pnémoninin énemli bir nedenidir. Hafif semptomlari nedeniyle siklikla "ylriyen
pnomoni" olarak adlandirilir®. M. pneumoniae enfeksiyonlari yeterince teshis edilmedigi icin
M. pneumoniae iligkili vaka ve 6lim sayisinin tahmin edilmesi zordur?'?22. M. pneumoniae
vakalarinin %25'inin solunum digi rahatsizliklari igerdigi tahmin edilmektedir; hastaligin en
siddetli oldugu durum sinir sistemini (periferik ve merkezi) etkilemesidir. Bu vakalar, merkezi
sinir sisteminde M. pneumoniae iligkili ndéropatiler 6lime veya saglk Uzerinde énemli bir
etkiye sahip kalici nérolojik sorunlara ve yasam kalitesinde marjinal olmayan bir azalmaya
yol agabileceginden tibbi bir acil durumu temsil eder?®. Maalesef M. pneumoniae tanisi,
kiltirlemenin karmasik ve yavas olmasi ve serolojik testlerin yalnizca akut evre ve iyilesme
evresi serumu mevcut oldugunda tanimlamada etkili olmasi nedeniyle zordur?.

Neisseria meningitidis (kapsullt)

N. meningitidis veya meningokok, aerobik, gram negatif bir diplokoktur ve bakteriyel
menenijitin baslica etken patojenidir®*. Polisakkarit kapsuli antijenitesine gore on (g
serogrup tanimlanmistir; A, B, C, W, Y ve X serogruplari invazif hastalik vakalarinin gogunun
nedenidir®. Kapsul konak antikorlarina karsi direng sagladigi ve fagositozu 6nledigi igin en
invazif N. meningitidis suslari genellikle kapsullidir®2. N. meningitidis saghkli bireylerin
~%10'u tarafindan nazofaringeal mukozada asemptomatik olarak tasinir ve bulasma
damlacik aerosolii veya kolonize olmus kisilerin salgilari yoluyla gergeklesir?’. Bu bakterinin
neden oldugu enfeksiyonlar her yastan bireyi etkileyebilir, ancak en ylksek insidans
bebeklerde ve ergenlerde goriliir?®. Uygun antibiyotik tedavisiyle bile meningokok hastahgin
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vaka-olim orani %10-15'tir?’. Asilarin piyasaya suriilmesiyle birlikte ABD ve Hollanda gibi
bazi Ulkelerde meningokokal hastalik oranlarinda dusls yasanmaktadir?®*®, ancak gok
degerlikli meningokokal asilamanin henliz uygulanmadigi llkelerde hem sporadik hem de
epidemik N. meningitidis vakalar hala kaydedilmektedir®'.

Streptococcus agalactiae

B Grubu Streptococcus (Group B strep, GBS) gram pozitif bir kokustur. On polisakkarit bazli
serotip tanimlanmistir ve vakalarin %97'si bes serotipe (la, Ib, Il, lll ve V) atfedilmigtir®233,
GBS yenidoganlarda ve bagisiklik sistemi zayiflamis yetiskinlerde yasami tehdit eden
enfeksiyonlara neden olabilir. Yenidoganlarda erken baslangigh (<7 giin) ve geg baslangigli
(7-90 gilin) hastalik bakteriyemi, sepsis, pndmoni ve menenijit olarak ortaya gikabilir®.
Yetiskinlerde siddetli enfeksiyonlar bakteriyemi ve yumusak doku enfeksiyonlari olarak
ortaya cikabilir®>®, ancak GBS, bakteriyel menenjitin nadir bir nedenidir ve gogunlukla
bagisikhk sisteminin zayifladigi durum, CSF sizintisi ve endokardit gibi altta yatan
rahatsizliklari olan kigilerde gorilir®”. Gastrointestinal ve genital kanallarda asemptomatik
GBS tasinmasi yaygindir**. Bu bakteri diinya capinda advers maternal ve neonatal
sonuglara yol agan baslica etkenlerden biri oldugundan® WHO, gebelik sirasinda GBS ile

kolonize kadinlara intrapartum antibiyotik uygulamasini énerir®.

Streptococcus pneumoniae

S. pneumoniae, kapstiler polisakkaritteki antijen farkliliklarina gére tanimlanan 90'dan fazla
bilinen serotipe sahip, gram pozitif, kapsulli bir diplokoktur*’. S. pneumoniae gocuklarin
yaklasik %20-40"'inda ve yetiskinlerin %5-10'unda gorilen yaygin bir nazal komensaldir,
ancak ayni zamanda hem mukozal hastaligin hem de invazif hastaligin 6nemli bir
nedenidir*®4! ve bakteriyel menenijitin 6nde gelen nedenlerinden biridir*®42, WHO, her yil
yaklasik 1 milyon cocugun pnémokok hastaligindan 6ldigini tahmin etmektedir®.
Pnémokokal konjuge asilarin piyasaya surilmesi, menenjit de dahil olmak Uzere invazif
pnomokokal hastaligin insidansini 6nemli olglide azaltmis olmakla birlikte*44546 agi digl
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serotip pndmokokal menenjit vakalari artmaktadir ve bu durum genel asilama etkisini
ortadan kaldirmaktadir‘®4748, Endise verici olan, penisilin ve eritromisine direng de dahil
olmak Uzere asi disi serotiplerde antibiyotik direnci prevalansinda onemli artislar
gbzlemlenmesidir*®. Su anda iki tip Streptococcus pneumoniae asilamasi mevcuttur:
siraslyla <2 yas gocuklar ve 265 yas yetiskinler igin 6nerilen pnomokokal konjuge asi 13 ve
pnémokokal polisakkarit asi 23. Ayrica yuksek riskli popllasyonlara asilama
onerilmektedir.

Streptococcus pyogenes

S. pyogenes, Grup A Streptococcus (Group A Streptococcus, GAS) olarak da bilinen,
yuksek morbidite ve mortaliteye neden olan ciddi hastaliklarla iligkili gram pozitif bir
bakteridir*®. S. pyogenes enfeksiyonu, kisiden kisiye bulagsma (tikulrik/nazal salgilar, cilt
temasi) veya cilt yaralanmasi gibi bozulmus bir bariyer yoluyla dogrudan ortamdan meydana
gelebilir’®. Merkezi sinir sisteminde S. pyogenes enfeksiyonlari nispeten nadirdir®,
calismalarda S. pyogenes kaynakli tim bakteriyel menenijit vakalarinin yaklasik %1'lik
oranlari bildirilmektedir® %, ancak bunlar yiksek mortalite ve morbidite ile iligkilidir®.
2006-2013 yillar arasinda Hollanda'da yapilan bir ¢alismada, toplum kokenli bakteriyel
menenijiti olan 1322 hastanin 26'sinda GAS'In menenijite neden oldugu tespit edilmistir. Bu
26 hastanin 5'i (%19) 6lmus ve hayatta kalan 21 hastanin 11'i (%52) noérolojik sekeller
yasamistirs. Benzer sekilde, Brezilya'da yapilan bir calismada, pediatrik popiilasyonda GAS
menenjitinin dugtk bir insidansi oldugu, ancak 2003 ile 2011 yillar arasinda %43'lik bir
Olum oraninin oldugu bildiriimistir®s. S. pyogenes enfeksiyonu, farenjit ve impetigo gibi
lokalize, invazif olmayan hastaliklarin yani sira nekrotizan fasiit ve toksik sok sendromu gibi
invazif hastaliklara da yol agabilir*®®. S. pyogenes'in yetersiz antibiyotik ile tedavisi akut
romatizmal atesin gelismesine yol acgabilir’®®. Enfeksiyon prevalansi cocuklarda
yetiskinlerden daha yiiksektir, ancak yenidoganlarda hastalik nadirdir®®. Su anda
S. pyogenes igin herhangi bir agi bulunmamaktadir, ancak bdyle bir asinin gelistiriimesi
WHO Asl Arastirma Girisimi tarafindan 6ncelik olarak belirlenmistir®”.
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Sitomegalovirts

insan herpes virlisii tip 5 olarak da bilinen CMV, Herpesviridae'nin beta alt ailesine ait
dogrusal, cift sarmalli, zarfli bir DNA viriistidiir®®*. CMV, 40 yasina kadar yetigkinlerin en az
%50-80'ini enfekte eden, enfeksiydz vicut sivilariyla dogrudan temas yoluyla bulasan
yaygin bir insan patojenidir®®. CMV enfeksiyonu saglikli bireylerde genellikle asemptomatiktir
veya ates, bodaz agrisi, yorgunluk, sismis bezler ve ara sira mononukleoz veya hepatit gibi
semptomlarla kendini gosterir®®. Ancak CMV enfeksiyonu, bagisiklik sistemi zayiflamis
bireylerde ve yenidoganlarda, komplikasyonlarla birlikte sistemik hastaliga yol acabilir®.
CMV, konjenital enfeksiyonun en yaygin nedenidir ve 6nemli morbiditeye neden olabilir®®¢".
Primer enfeksiyonun ardindan CMV, 0Oncelikle miyeloid hicrelerde bir latentlik durumu
olusturur ve ardindan tedaviler veya hastalik nedeniyle olusan immunosuipresyon dahil
olmak lizere gesitli uyaranlarla yeniden aktive olabilir®®®. CMV, CNS enfeksiyonunun nadir
bir nedeni olsa da®® bagisiklik sistemi zayiflamis hastalar (6rn. diisiik CD4 sayimina sahip
HIV hastalari veya organ nakli alicilari) hem primer enfeksiyondan hem de latent hastaligin
yeniden aktivasyonundan kaynaklanan invazif CMV'ye karsi daha fazla duyarliliga sahiptir®.

Herpes simplex virlist 1/Herpes simplex virlsi 2

HSV-1 ve HSV-2, Herpesviridae alfa alt familyasina ait dogrusal, ¢ift sarmall, zarfli DNA
virusleridir®* ve yaklasik %50 sekans homolojisine sahiptir®®. HSV-1 ve HSV-2 ayni dokulari
enfekte edebilir ve benzer hastaliklara neden olabilir, ancak her biri belirli bolgelere ve
hastaliklara karsi bir yatkinliga sahiptir. HSV-1, miinhasir olmamak lizere esas olarak oral
enfeksiyonlarla iliskiliyken HSV-2 esas olarak genital lezyonlarla iliskilidir®®. 2020 yilinda
tahmini 3,8 milyar kiside herhangi bir bélgede HSV-1 enfeksiyonu olmustur ve tahmini 519,5
milyon kisi genital HSV-2'den etkilenmistir; bu da sirasiyla 50 yas altindaki diinya nifusunun
yaklasik %64,2'sini ve 15-49 yas arasindaki kisilerin %13,3'Uni temsil etmektedir®®.

Bagisiklik sistemi zayiflamis kisilerde HSV enfeksiyonu ensefalit, menenjit ve

meningoensefalit gibi ciddi komplikasyonlara yol agabilir®®®”. HSV'nin viral ensefalitin %11-
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22'sine neden oldugu tahmin edilmektedir®” ve diinya gcapinda 6limcul ensefalitin en yaygin
nedenlerinden biridir. HSV ensefalitinin tahmini insidansi yilda 2,3 vaka/milyon kisidir ve
HSV-1 tim vakalarin %95'ini olusturmaktadir®. HSV, birincil enfeksiyon sirasinda veya
merkezi sinir sistemi iginde latent virisin yeniden aktif hale gelmesiyle enfeksiyona neden
olabilir®*5°, HSV-2 ayrica Mollaret menenijiti adi verilen tekrarlayan menenjit ataklarina da
neden olabilir®. HSV-1 ve HSV-2 nadiren dogum sirasinda anneden bebege bulasabilir ve

neonatal herpese yol agabilir®.

HSV ensefaliti ve HSV yenidogan enfeksiyonlarinin ciddiyeti géz 6nline alindiginda,
kilavuzlar, negatif PCR sonugclarinin diger testlerin sonuglari da dahil olmak tzere tim klinik
senaryo ile birlikte degerlendiriimesi gerektigini ve invazif herpes hastaligini diglamak ve

tedaviyi kesmek igin tek basina kullaniimamasi gerektigini belirtmektedir™®"".

insan herpes viriisii 6

HHV-6A ve HHV-6B, 3-herpes virlisu alt ailesinin Roseolovirus cinsine ait dogrusal, ift
sarmalll virislerdir’>”®. HHV-6 her yerde bulunur ve diinya capinda nifusun %95'inden
fazlasi yetigkinlige kadar HHV-6A, HHV-6B veya her iki varyant igin seropozitiflik kazanir™.
HHV-6B enfeksiyonlari genellikle gocukluk déneminde, tipik olarak t¢ yasindan dnce ortaya
cikar ve ates, huzursuzluk, ishal, dékiintl ve roseola gibi genellikle hafif semptomlara neden
olur™27576_ HHV-6A epidemiyolojik olarak zayif bir sekilde karakterizedir, ancak genel olarak
yasamin ilerleyen dénemlerinde enfeksiyonlara neden olduguna inanilmaktadir; raporlar
bunu hem asemptomatik hem de semptomatik enfeksiyonlarla ve dinya ¢apinda degisen

seroprevalansla iliskilendirmektedir™.

Tum herpes virlsleri gibi HHV-6 da konaklarinda émur boyu silren latent enfeksiyon
olusturur. Diger insan herpes virlslerinden farkli olarak HHV-6 kromozomlara entegre
olabilir ve Mendel kalitimi yoluyla bulasarak bunun sonucunda vucuttaki her c¢ekirdekli
hiicrede viris DNA'sI olusturabilir. Nifusun yaklasik %1'i kromozomal olarak entegre HHV-6
(Chromosomally Integrated HHV-6, ciHHV-6) tagir’”.
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HHV-6, cogunlukla bagisiklik sistemi baskilanmis kisilerde yeniden aktive olabilir ve merkezi
sinir sistemi hastaliklari (6r. ensefalit), hepatit, pnémonit ve organ reddi ile baglantilidir’s,
Ancak, CSF'de HHV-6'nin saptanmasi, latentligin, subklinik yeniden aktivasyonun veya
kromozomal olarak entegre HHV-6'nin saptanmasinin siklikla gézlemlenmesi nedeniyle
tanisal bir zorluk yaratabilir®®. Bununla birlikte, bagisiklik sistemi zayiflamis bireylerde,
allojenik hematopoietik kdk hilicre nakli geciren hastalarda veya atipik tablo veya
komplikasyon olan bagisikhk sistemi yeterli c¢ocuklarda HHV- 6'nin laboratuvarda
tanimlanmasi, tani sonuglarinin hastanin klinik baglami kapsaminda yorumlanmasi

kosuluyla nihai taniya ulagiimasina yardimci olabilir" 82,

Enterovirls

Enteroviris, ¢ok sayida insan hastaligiyla iligkili, pozitif yonli, tek zincirli RNA virislerinin bir
cinsidir®®. Enterovirlis nazofaringeal salgl yoluyla bulasabilir® ve insanlarda solunum,
gastrointestinal ve merkezi sinir sistemi hastaliklari da dahil olmak lzere ¢ok cesitli
hastaliklara neden olur®*®®, Semptomlar genellikle hafiftir ve ates, burun akintisi, okstrik,
hapsirik ve kas agrilarini igerebilir®*. Ancak bagisiklik sistemi zayiflamis kisiler ve astimli
cocuklar enterovirls enfeksiyonlarindan kaynaklanan siddetli semptomlara yakalanma riski
altindadir®®, Enterovirlislerin viral ensefalit vakalarinin %1-4'ne neden oldugu tahmin
edilmektedir® ve bunlar bebek viral menenijitinin en o6nemli nedenidir; caligsmalar
enterovirlslerin etiyolojik bir etkenin tanimlandigi tim vakalarin %90''na kadarini
olusturabilecegini géstermektedir®’. Enteroviriis D68 ve Enteroviriis A71'in (bazen polio disi
enterovirls olarak da adlandirilir) aseptik menenijit, ensefalit, akut flask paralizi ve akut flask
miyelit dahil olmak tzere enfeksiyonun ciddi sekonder ndrolojik sekellerine neden oldugu
distnulmistir®. 2014 yilinda, Amerika Birlesik Devletleri'nde (ilke gapinda Enterovirus D68
salgini, cogunlukla ¢ocuklarda, laboratuvar tarafindan dogrulanmis >1.300 ciddi enfeksiyon
vakasina yol agmistir®®. Bu salgin sirasinda yaklasik 100 hastaya akut flask miyelit tanisi
konmus® ve bu hastalarin gogu tam olarak iyilesmemistir®.
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insan parekoviriisii

insan parekoviriisii (Human Parechovirus, HPeV), Picornaviridae ailesinden kigulk, zarfsiz
bir RNA virGsiidir. On dokuz genotip belirlenmistir®®®" ve serolojik galismalar, >%90
oraninda gocugun iki yasina kadar en az bir HPeV tipiyle enfekte oldugunu gostermistir®.
HPeV genotipi 1 en yaygin tiptir ve genellikle hafif gastrointestinal ve respiratuvar
hastaliklara neden olurken®® genotip 3 genellikle, 6zellikle Ug ayliktan kiiglk gocuklarda
sepsis benzeri hastallk ve menenijit gibi daha ciddi tablolarla iligkilendirilir*"®. HPeV,
bebeklerde viral menenijitin tanimlanmig baslica etiyolojik ajanlarindan biridir ve genellikle iyi
sagkalim oranlarina sahip olsa da, takip degerlendirmesi gerektiren potansiyel
noérogelisimsel bozulma ile iligkili oldugu bildiriimektedir®. Bulasma, hem asemptomatik hem
de semptomatik enfekte bireylerden fekal-oral yolla gergeklesir®’. HPeV enfeksiyonlari

blylk gocuklarda ve yetigkinlerde nadirdir®.

Varicella zoster virtist

insan herpes viriisii tip 3 olarak da bilinen Varicella zoster viriisii (Varicella Zoster Virus,
VZV), Herpesviridae alfa alt ailesine ait dogrusal, gift sarmalli, zarfli bir DNA vir(isiidir®®-.
Primer enfeksiyon, VZV'nin gangliyonik néronlarda latent enfeksiyon olusturdugu varisellaya
(sugicedi) neden olur®®®’. Saglikli gocuklarda varisella genellikle hafif, kendiliginden
sinirlayici ve komplikasyonsuzdur, ates, halsizlik ve makiler ila vezikuler lezyonlara
ilerleyen kasintih dokintilerle karakterizedir®”. Bebekler, ergenler, yetigkinler, bagisiklik
sistemi zayiflamis kisiler ve hamile kadinlar daha siddetli hastalik gelistirme riski altindadir
ve pndmoni, ensefalit ve ilerleyici yaygin varisella dahil olmak Ulzere daha yuksek
komplikasyon insidansina sahiptir®®. ilerleyen yas veya immiinosiipresyon sonucu VZV'nin
yeniden aktivasyonu ve replikasyonu, ilgili néronlarin innerve ettigi dokularda herpes zoster
(HZ; zona) olusumuna neden olur. HZ agri ve tek tarafli dokiinti ile karakterizedir®*", en sik
gorulen komplikasyon ise postherpetik nevraljidir. Diger komplikasyonlar arasinda oftalmik
tutulum, lezyonlarin bakteriyel sUperenfeksiyonu, kranial/periferik sinir felgleri ve

meningoensefalit, pndmonit, hepatit ve akut retinal nekroz gibi viseral tutulumlar yer alir®>*7.
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VZV, ensefalit, menenijit, serebellit, miyelit ve Ramsay Hunt sendromu dahil olmak lGizere ¢ok
cesitli CNS belirtilerine neden olabilir®®. VZV'nin viral ensefalitin %4-14'line neden oldugu
tahmin edilmektedir ve gelismis llkelerde enterovirlisten sonra viral menenijitin ikinci en
yaygin nedenidir®®. VZV son derece bulasicidir ve solunum damlaciklari, aerosoller veya

dogrudan temas yoluyla bulasir.

Cryptococcus neoformans/gattii

Cryptococcus neoformans ve Cryptococcus gattii gevresel mantarlardir ve iki etiyolojik
kriptokokoz ajanidir'®. Enfeksiyon, kurutulmus hava kaynakli maya hicrelerinin veya
muhtemelen cinsel yolla Uretilen bazidiosporlarin solunmasiyla olusur'®-'%, C. neoformans
kiresel dagilima sahiptir ve genellikle toprakta, ¢lrlyen odunlarda, aga¢ oyuklarinda veya
kus guanosunda bulunur'®1°2, Bagisiklik sistemi yeterli bireylerde enfeksiyonlar minimal
diizeyde semptomatiktir ve hizla temizlenir'® . Bagisiklik sistemi zayiflamis kisilerde, C.
neoformans akcigerlerden vyayilabilir, kan- beyin bariyerini gegebilir ve kriptokokal
meningoensefalite neden olabilir'®'. Kriptokokal menenijitin semptomlari arasinda bas agrisi,
ates, boyun agrisi, mide bulantisi, kusma, fotofobi ve kafa karigikligi veya davranis
degisiklikleri bulunur'®. C. neoformans HIV pozitif hastalarda gézlemlenen en yaygin firsatgi
merkezi sinir sistemi mantar patojenidir ve kriptokokoz menenijiti AIDS'in tamamlanmasinda
bir hastalik gostergesi olarak kabul edilir’®. HIV ile yasayan hastalarda, her yil tahmini
220.000 kriptokokal menenijit vakasi meydana gelmekte ve bu da gogunlukla Sahra Alti
Afrika'da olmak tizere 181.000 6liime neden olmaktadir'®,

C. gattii, baslica diinyanin tropikal ve subtropikal bélgelerinde, toprakta ve belirli agaglarda
yasar, ancak Britanya Kolombiyasi ana karasinda, Vancouver Adasi'nda, ABD Pasifik
Kuzeybatisi'nda (Oregon ve Washington) ve Kaliforniya'da da bulunmustur'®. Avustralya,
Papua Yeni Gine, Britanya Kolombiyasi, Kanada ve ABD'nin Pasifik Kuzeybatisi'ndaki
calismalarda, C. gattii enfeksiyonlar olan kisilerde mortalite orani %13 ile %33 arasinda
degismektedir'®. C.gattii enfeksiyonlari hem bagdisiklik sistemi zayiflamis hem de bagisiklik
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sistemi yeterli konaklari etkileyebilir ve diinyanin farkli bolgelerinde belirlenen gesitli iligkili
risk faktorleri vardir'”,

Ozet ve aciklama

QlAstat-Dx ME Panel Cartridge acgiklamasi

QlAstat-Dx ME Panel Cartridge, dogrudan CSF 6rneklerinden, birden fazla ajandan nikleik
asitlerin saptanmasi ve tanimlanmasina yonelik tam otomatik molekdler tahliller yapilmasini
saglayan tek kullanimlik bir plastik aractir. QlAstat-Dx ME Panel Cartridge'in temel 6zellikleri
arasinda sunlar yer alir: bir sivi érnek turt ile uyumluluk, test igin gerekli olan dnceden
yuklenmis reaktifler icin hermetik koruma ve kullanicinin gercekten uzak kalabilecegi

calisma. Tum érnek hazirlama ve tahlil test adimlari kartus iginde gerceklestirilir.

Bir testin tam olarak gerceklestiriimesi igin gereken tum reaktifler, QlAstat-Dx ME Panel
Cartridge'e 6nceden yuklenmistir ve bagimsizdir. Kullanicinin reaktiflere temas etmesi
ve/veya reaktifleri manipile etmesi gerekmez. Test sirasinda, reaktifler QlAstat-Dx Analyzer
1.0 veya QlAstat-Dx Analyzer 2.0 cihazinin Analitik Modulinde kartus icinde pndmatik
olarak calistinlan mikroakigkanlar tarafindan kullanilir ve aktiatérlere dogrudan temas
etmez. QlAstat-Dx Analyzer 1.0 ve QlAstat-Dx Analyzer 2.0 cihazinda, ¢evrenin korunmasi
amaciyla giren ve ¢ikan hava igin hava filtreleri bulunmaktadir. Testten sonra kartus daima

hermetik olarak kapali kalir ve bu da guvenli sekilde atilmasini kolaylastirir.

Kartus iginde, érnekleri ve sivilar aktarma bdlmesi araciligiyla istenen hedeflere aktarmak

icin pnématik basing kullanilarak, birden fazla adim otomatik olarak sirayla gerceklestirilir.

Ornegi igeren QlAstat-Dx ME Panel Cartridge; QlAstat-Dx Analyzer 1.0 veya QlAstat-Dx

Analyzer 2.0'a yerlegtirildikten sonra agagidaki tahlil adimlari otomatik olarak gerceklestirilir:
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Dahili Kontrollin Reslispansiyonu

Mekanik ve kimyasal ydntemler kullanilarak hicre lizisi

Membran tabanl nikleik asit saflastirma

Saflastinlmis niikleik asidin liyofilize master karisim reaktifleriyle karistiriimasi
ElGat/master karigimdan tanimlanan alikotlarin farkli reaksiyon bélmelerine aktariimasi

Her reaksiyon bolmesinde ¢oklu real-time RT-PCR testi gerceklestiriimesi.

Not: Hedef analitin saptanmasina isaret eden floresans artisi, dogrudan her bir reaksiyon

bdélmesinin igcinde saptanir.

Swab port

L

QlAstat-Dx® Panel

3 %

0000000
[ET] 00000
[58]  Pooooooot
E 20190812

I5°Ck

QIAGEN GmbH, QIAGEN Strasse 1, 40724 Hilden,
GERMANY, Tel: +49-2103-29-0

25°C

* ®

Product of Germany

Traceability barcode

|— Reaction chambers

Sekil 1. QlAstat-Dx Panel Cartridge'in diizeni ve 6zellikleri.
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Not: Surlnti portu QlAstat-Dx ME Panel tahlili igin kullaniimaz.

Prosedur prensibi

islem agiklamasi

QlAstat-Dx ME Panel ile tani amagli testler, QlAstat-Dx Analyzer 1.0 veya QlAstat-Dx
Analyzer 2.0 cihazinda gergeklestirilir. Ornek hazirlama ve analiz adimlarinin timi QlAstat-
Dx Analyzer 1.0 veya QlAstat-Dx Analyzer 2.0 tarafindan otomatik olarak gergeklestirilir.
Ornekler alinir ve manuel olarak QlAstat-Dx ME Panel Cartridge'a y(iklenir.

Ana porta 6rnek aktarimi igin bir transfer pipeti kullanilir (Sekil 2).

y
« 8y & ——
ener g

| QUAGEN b, QIAGEN Siosse 1, 40724 Hiden,
GERRANY, e 492103290 o of Gurmany

Sekil 2. Ornegi ana porta dagitma.
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Ornek alma ve kartus yiikleme

Orneklerin alinmasi ve daha sonra QlAstat-Dx ME Panel Cartridge'e yiikienmesi, biyolojik

orneklerin glvenli kullanimi konusunda egitilmis personel tarafindan gergeklestiriimelidir.
Asagidaki adimlar dahildir ve kullanici tarafindan gergeklestiriimelidir:

1. Bir Serebral Omurilik Sivisi (Cerebral Spinal Fluid, CSF) érnegi alin.

2. Ornek bilgilerini QlAstat-Dx ME Panel Cartridge'in Uistiine manuel olarak yazin veya bir
ornek etiketi yapistirin.

3. CSF 6rnegini manuel olarak QlAstat-Dx ME Panel Cartridge'e yUkleyin.

200 yl ornek, verilen transfer pipetlerinden biri kullanilarak QlAstat- Dx ME Panel
Cartridge'in ana portuna aktarilir. Kitle birlikte verilen alti pipetin hepsi kullaniimigsa
alternatif steril ve kademeli pipetler kullanin.

Not: CSF 6rnegi yuklenirken, kullanici, sivi 6rnegin yuklendigini dogrulamak igin érnek

inceleme penceresinin (asagidaki resme bakin) gérsel kontroliinu gergeklestirir (Sekil 3).

LT

Sekil 3. Ornek inceleme penceresi (kirmizi ok).
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4. Ornek barkodunu ve QlAstat-Dx ME Panel Cartridge QR kodunu QlAstat-Dx Analyzer
1.0 veya QlAstat-Dx Analyzer 2.0'da tarayin.

Onemli: Kartus ambalajindaki barkodu taramayin.

5. QlAstat-Dx ME Panel Cartridge, QlAstat-Dx Analyzer 1.0 veya QlAstat-Dx Analyzer 2.0
cihazina yerlestirilir.

6. Test, QlAstat-Dx Analyzer 1.0 veya QlAstat-Dx Analyzer 2.0 cihazinda baslatilir.

Ornek hazirlama, niikleik asit amplifikasyonu ve saptama

Ornekteki nikleik asitlerin ekstraksiyonu, amplifikasyonu ve saptanmasi, QIlAstat- Dx
Analyzer 1.0 veya QlAstat-Dx Analyzer 2.0 tarafindan otomatik olarak gerceklestirilir.

1. Ornek homojenize edilir ve hiicreler, yiiksek hizda dénen bir rotor igeren QlAstat-Dx
ME Panel Cartridge lizis bdlmesinde ¢ozulur.

2. Nukleik asitler, kaotropik tuzlar ve alkol varliginda QlAstat-Dx ME Panel Cartridge'in
saflagstirma bdlmesindeki silika membrana baglanma yoluyla, ¢6zilen &rnekten

saflastirilir.

3. Saflastirlmis nulkleik asitler, saflastirma bdlmesindeki membrandan elle edilir ve
QlAstat-Dx ME Panel Cartridge'in kuru kimya bdlmesindeki liyofilize PCR kimyasi ile

karistirihr.

4. Ornek ve PCR reaktifleri karigimi, liyofilize ve tahlile 6zgli primerler ve problar igeren
QlAstat-Dx ME Panel Cartridge PCR béimelerine dagitilir.

5. QlAstat-Dx Analyzer 1.0 veya QlAstat-Dx Analyzer 2.0, etkili ¢oklu real-time RT-PCR
gerceklestirmek icin optimum sicaklik profillerini olusturur ve amplifikasyon egrileri

olusturmak icin gercek zamanl floresans dlctimleri gerceklestirir.

6. QlAstat-Dx Analyzer 1.0 veya QlAstat-Dx Analyzer 2.0 yazilimi, elde edilen verileri ve
islem kontrollerini yorumlayarak bir test raporu sunar.
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Saglanan Materyaller
Kiticerigi

QlAstat-Dx Meningitis/Encephalitis (ME) Panel

Katalog numarasi 691612
Test sayisi 6
QlAstat-Dx ME Panel Cartridge™ 6
Transfer pipettes (Transfer pipetleri)t 6

* Ornek hazirlama ve ¢oklu real-time RT PCR'nin yani sira Dahili Kontrol igin gerekli olan tiim reaktifleri igeren 6 adet
ayri ambalajlanmis kartus.

1 Sivi 6rnegi QlAstat-Dx ME Panel Cartridge'e dagitmak igin 6 adet ayri ambalajlanmis transfer pipeti.
Kit bilesenleri
Kitin ana bilesenleri asagida agiklanmaktadir:

Tablo 2. Aktif bilegenler

Reaktif Aktif Bilegen Konsantrasyon (% ala)
QlAstat-Dx ME Panel Cartridge Dahili Kontrol 40.000-60.000 CFU/kartus

Proteinaz K 2%0,1-<%1

Ters Transkriptaz 20-100 U/kartus

dNTP'ler 1-5mm

DNA Polimeraz 10-100 U/kartus

Hedefe 6zgli primerler 100-1.000 pm

Hedefe 6zgl florofor etiketli saptama probu 100-1.000 pm
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Gerekli Olan Ancak Saglanmayan Materyaller

Platform ve yazilim

Onemli: Kullanim éncesinde cihazlarin (reticinin énerilerine gére kontrol edildiginden ve

kalibre edildiginden emin olun.

QlAstat-Dx ME Panel, QlAstat-Dx Analyzer 1.0 veya QlAstat-Dx Analyzer 2.0 cihaziyla
kullaniimak Uzere tasarlanmistir. Bir teste baslamadan Once asagidakilerin mevcut

oldugundan emin olun:

e Yazihim surimu 1.4 veya 1.5 ile QlAstat-Dx Analyzer 1.0 (en az bir Calisma Moduilii ve en
az bir Analitik ModUI)* VEYA yazilhim strimi 1.6 veya Uzeri ile QlAstat-Dx Analyzer 2.0
(en az bir Calisma Moduli PRO ve bir Analitik Moddl)

e QIAstat-Dx Analyzer 1.0 Kullanim Kilavuzu (yazihm sirimu 1.4 veya 1.5 ile kullanim
icin) VEYA QIAstat-Dx Analyzer 2.0 Kullanim Kilavuzu (yazihm sirimu 1.6 veya lzeri ile

kullanim igin)

e Calisma Modulu veya Calisma Modilu PRO'da kurulu olan QlAstat-Dx ME Panel icin en
son QlAstat-Dx Tahlil Tanimlama Dosyasi yazilimi

Not: Uygulama yazilim stirimu 1.6 veya Uzeri, QlAstat-Dx Analyzer 1.0 cihazina kurulamaz.

" QlAstat-Dx yazilimi siiriim 1.4 veya 1.5'i calistiran DiagCORE® Analyzer cihazlari, QlAstat-Dx Analyzer 1.0
cihazlarina alternatif olarak kullanilabilir.
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Uyarilar ve Onlemler

Cihazla ilgili olarak meydana gelen ciddi olaylari Ureticiye ve kullanicinin ve/veya hastanin

bulundugu dizenleyici makama rapor etmek icin yerel dizenlemelerinize bagvurmaniz

gerekebilecegini lttfen dikkate alin.

QlAstat-Dx ME Panel, in vitro tani amagh kullanima yoneliktir.

QlAstat-Dx ME Panel, QlAstat-Dx Analyzer 1.0 veya QlAstat-Dx Analyzer 2.0 cihazinin
kullanimi konusunda egitim almis laboratuvar profesyonelleri tarafindan kullanilacaktir.

Guvenlik bilgileri

24

Kimyasallarla caligsirken her zaman uygun laboratuvar onlugl, tek kullanimhk
eldiven ve koruyucu gozlik kullanin. Daha fazla bilgi icin lutfen uygun guvenlik veri
sayfalarina (Safety Data Sheets, SDS'ler) basvurun. Bunlar, her bir QIAGEN Kkiti ve kit
bilesenine ait SDS'yi bulabileceginiz, gorintileyebileceginiz ve yazdirabileceginiz
www.giagen.com/safety adresinde cevrimici olarak kullanigli ve kompakt PDF
formatinda mevcuttur.

Calisma alanini temiz ve kontaminasyondan uzak tutmak icin standart laboratuvar
prosedurlerine uyun. Kilavuzlar, European Center for Disease Control and Prevention
(www.ecdc.europa.eu/en/about- us/networks/disease- andlaboratory- networks/
erlinet- biosafety) kurumlarina ait Biosafety in Microbiological and Biomedical
Laboratories gibi yayinlarda ana hatlariyla agiklanmistir.

Numuneler ve 6rnekler potansiyel olarak enfeksiyézdur. Biyolojik 6rneklerin kullanimi igin
kurumunuzun giivenlik prosediirlerine uyun. Ornek ve tahlil atiklarini yerel giivenlik
prosedurlerinize uygun olarak imha edin.
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e Daima uygun kigsisel koruma ekipmanlari kullanin ve biyolojik érneklerin kullanimi igin
kurumunuzun gulvenlik prosedurlerine uyun. Tum Ornekleri, kartuslari ve transfer

pipetlerini enfeksiydz ajan bulastirma olasiligi varmis gibi kullanin.

e Tum Ornekleri, kartuslari ve transfer pipetlerini enfeksiy6z ajan bulastirma olasiligi varmig
gibi kullanin. lgili kilavuzlarda agiklanan giivenlik énlemlerine daima uyun: Ornegin,
Clinical and Laboratory Standards Institute® (CLSI) Protection of Laboratory Workers
from Occupationally Acquired Infections; Approved Guideline (M29) (Laboratuvar
Calisanlarinin s Yerinde Edinilen Enfeksiyonlardan Korunmasi; Onayl Kilavuz (M29))

veya yerel makamlar tarafindan saglanan diger ilgili belgeler.

¢ QlAstat-Dx ME Panel Cartridge, QlAstat-Dx Analyzer 1.0 ve QlAstat-Dx Analyzer 2.0
cihazinda drnek hazirlama ve c¢oklu real-time RT-PCR icin gerekli olan tim reaktifleri
iceren, kapali ve tek kullanimlik bir aragtir. Son kullanma tarihi gegmis, hasarl gériinen
veya sivi sizdiran bir QlAstat-Dx ME Panel Cartridge'i kullanmayin.

 Ornekleri, kullanilmis veya hasarli kartuslari ve transfer pipetlerini tiim ulusal, bélgesel ve

yerel saglik ve guvenlik dizenlemeleri ve yasalarina uygun sekilde atin.

Acil durum bilgileri

CHEMTREC

ABD ve Kanada DigI +1 703-527-3887

Onlemler

Asagidaki tehlike ve 6nlem ifadeleri QlAstat-Dx ME Panel bilesenleri icin gecerlidir.
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Laboratuvar onlemleri

Sunlari igerir: etanol, guanidin hidroklordr,
guanidin tiyosiyanat, izopropanol, proteinaz K;

t- Oktilfenoksipolietoksietanol. Tehlike! Yuksek
Olglide yanici sivi ve buhar. Yutulursa veya
solunursa zararlidir. Cilde temas ederse zararli
olabilir. Siddetli cilt yaniklari ve g6z hasarina
neden olur. Solunursa alerji veya astim
semptomlarina ya da solunum zorluklarina neden
olabilir. Uyku hali veya bas dénmesi yapabilir.
Sudaki organizmalar tizerinde uzun déonemli
etkilere sahiptir ve zararlidir. Asitlerle temas ¢cok
toksik gaz ortaya gikarir. Solunum yolunda tahris
edicidir. Isi/kivilcim/agik alev/sicak ylizeylerden
uzak tutun. Sigara icmeyin. Tozu/buguyu/gazi/
dumani/buhari/spreyi solumaktan kaginin.
Koruyucu eldiven/koruyucu giysiler/géz
korumasi/yiiz korumasi kullanin. Solunum
korumasi kullanin. GOZE TEMAS ETMESI
HALINDE: Birkag dakika suyla iyice yikayin.
Eger mevcut ve kolaysa kontak lensleri gikarin.
Durulamaya devam edin. Maruz kalmaniz veya
endiselenmeniz DURUMUNDA: Hemen bir
ZEHIR MERKEZI veya doktoru arayin. Agzinizi
yikayin. Kusmaya CALISMAYIN. Kisiyi temiz
havaya ¢ikarin ve solunum igin rahat bir
pozisyonda tutun. Kontamine giysileri tekrar
kullanmadan énce yikayin. lyi havalandiriimis
bir yerde saklayin. Kabi sikica kapali tutun.
Igerigi/kabi yerel, bélgesel, ulusal ve uluslararasi
dizenlemelere uygun olarak onayl bir tesise atin.

Numunenin ve calisma alaninin olasi kontaminasyonuna kargi koruma saglamak igin

asagidaki 6nlemler dahil olmak Uzere standart laboratuvar givenlik ve temizlik prosedurleri

uygulanmalidir:

 Ornekler bir biyogivenlik kabininde veya kullanicinin korunmasini saglayan benzer temiz

bir ylizeyde islenmelidir. Biyogtivenlik kabini kullaniimiyorsa érnekleri hazirlarken bir 6l
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hava kutusu (6rn. AirClean PCR calisma istasyonu), sigrama siperi (6rn. Bel-Art

Scienceware Sigrama Siperleri) veya yuz siperi kullaniimalidir.

e Patojen testlerini (6rn. kulttir) gergeklestirmek icin kullanilan bir biyogtivenlik kabini, drnek

hazirlama veya kartus yukleme amaciyla kullaniimamalidir.

« Ornekleri islemeden énce, yeni hazirlanmis %10 oraninda gamasir suyu veya benzer bir
dezenfektan gibi uygun bir temizleyici kullanarak galisma alanini iyice temizleyin. Kalinti
birikimini ve numunede potansiyel hasari veya dezenfektanlardan kaynakl etkilesimi

onlemek igin dezenfekte edilmis ylizeyleri suyla silin.
« Ornekler ve kartuslar lizerinde teker teker iglem yapilmalidir.

¢ Toplu halde ambalajlanmis torbalardan malzeme ¢ikarmak igin temiz eldiven kullanin ve
toplu halde ambalajlanmis torbalari kullaniimadigi zamanlarda yeniden kapatin.

« Ornekler arasinda gegis yaparken eldivenleri degistirin ve galisma alanini temizleyin.

o Kullaniimig kartuslari, calisma tamamlandiktan hemen sonra uygun bir biyolojik tehlikeli

materyal kabina atin.
* Test calismalarindan sonra kartuslar Gzerinde agiri islem yapmaktan kaginin.

e Kartusun hasar gérmesini dnleyin (hasarli kartuslarin tagsinmasi hakkinda bilgi i¢in bkz.

24. sayfadaki "Guvenlik bilgileri").

e Toplu halde ambalajlanmis kutulardan malzeme ¢ikarmak icin temiz eldiven kullanin ve

toplu ambalajlari kullaniimadigi zamanlarda kapatin.

QlAstat-Dx Meningitis/Encephalitis Panel ile patojen saptamanin hassas yapisi nedeniyle ve
numune kontaminasyonunu onlemek adina, standart mikrobiyolojik laboratuvar
uygulamalarini  izlemek 6nemlidir.  Klinik laboratuvar personeli, QIlAstat- Dx
Meningitis/Encephalitis Panel ile saptanabilen patojenlerin (6rn. S. pneumoniae, H.
influenzae, HSV-1 vb.) kaynagi olabilir.
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Numune kontaminasyonu, numune alinirken, tasinirken veya test edilirken meydana
gelebilir. Yanhs pozitif sonuclara yol agabilecek kontaminasyon riskini en aza indirmek igin
en iyi uygulama 6rnek kullanimi ve test prosedurlerine uyulmasi Onerilir. Ek 6nlemler
arasinda O6zellikle solunum enfeksiyonu belirti veya semptomlari ya da aktif herpes

yarasi/uguk yasarken yliz maskesi gibi ekstra kisisel koruyucu ekipmanlar yer alabilir.

Kamu Sagligi Raporlamasiyla ilgili dnlemler

Bolgesel ve yerel halk saghgi makamlari, salginlari tanimlamak ve izlemek lizere sonuglarin
dogrulanmasi ve epidemiyolojik arastirmalar igin gerekli dnlemleri belirlemek amaciyla (6rn.
Avrupa Birligi Resmi Gazetesi6.7.2018 L 170/1 uyarinca listede Listeriyoz hastaligi ve
Haemophilus influenzae, Neisseria meningitidis ve Streptococcus pneumoniae kaynakli
invazif hastaliklar bulunur) kendi bdlgelerindeki bildirilebilir hastaliklarin  bildirimi igin
kilavuzlar yayinlamigtir. Laboratuvarlar, pozitif numunelere iligskin klinik materyallerin veya
izolatlarin resmi halk saghg! laboratuvarlarina sunulmasina dair bodlgesel veya vyerel

diizenlemelere uymaktan sorumludur.
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Bertaraf

Yerel ve ulusal dizenlemeler uyarinca tehlikeli atik olarak bertaraf edin. Bu, kullaniimayan
Urtnler icin de gegerlidir. Kartusun hasarl olmasi durumunda litfen 24. sayfadaki "Guivenlik

bilgileri" bélimine bakin.

Guvenlik Veri Sayfasindaki (Safety Data Sheet, SDS) tavsiyelere uyun.
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Reaktif Saklama ve Kullanma

QlAstat-Dx ME Panel Cartridge'leri oda sicakliginda (15-25 °C) kuru ve temiz bir saklama
alaninda saklayin. QlAstat-Dx ME Panel Cartridge'leri veya transfer pipetlerini asil kullanima
kadar ayri ambalajlarindan ¢ikarmayin. Kartus posetten ¢ikarildiktan sonra giines i1sigindan
korunmahdir. Bu kosullarda, QlAstat-Dx ME Panel Cartridge'ler ayri ambalajda basili olan
son kullanma tarihine kadar saklanabilir. Son kullanma tarihi QlAstat-Dx ME Panel Cartridge
barkoduna da eklenmistir ve bir testi calistirmak amaciyla kartus cihaza takildiginda
ME Panel tarafindan okunur.

Tdm bilesenlerin kutusunda ve etiketlerinin Ustlinde yazili olan son kullanma tarihlerine ve
saklama kosullarina dikkat edilmelidir. Suresi dolmus veya hatali saklanmis bilesenleri
kullanmayin.

Kartusun hasarli olmasi durumunda lutfen bkz. 24. sayfadaki "Guvenlik bilgileri".

Kullanimda stabilite

Kartus ambalaji acildiktan sonra, 6érnek 30 dakika icinde QlAstat-Dx ME Panel Cartridge'e
yerlestiriimelidir. Ornek yiiklenen kartuglar 90 dakika iginde QlAstat-Dx Analyzer cihazina
yuklenmelidir.

Spesifikasyonlar diginda saklandiginda, ambalaji hasarli oldugunda veya baska bozulma

veya ariza belirtileri gorildigiinde kullanmayin.
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Numune Saklama ve Kullanma

QlAstat-Dx ME Panel, CSF ile birlikte kullanima ydneliktir. Tim 6rneklere tehlikeli olabilecegi
distinulerek muamele yapilmahdir.

CSF numunesi, lomber ponksiyon yoluyla alinmahdir ve santrifije tabi tutulmamali veya
seyreltimemelidir. CSF numuneleri, 6nerilen prosedirler dogrultusunda alinmali ve
kullanilmalidir. Taze toplanmigs CSF numunelerini kullanin. Hemen test yapmaniz mimkin
degilse CSF igin Onerilen saklama kosullari agagdida listelenmistir:

e Oda sicakhginda (15-25 °C) 24 saate kadar

e Sogutulmus olarak (2-8 °C) 7 gline kadar

Numune toplama

CSF numunesi, lomber ponksiyon yoluyla alinmalidir ve santrifiije tabi tutulmamalidir.
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Protokol

Kalite kontrol

QIAGEN'in ISO Sertifikali Kalite Yonetim Sistemine uygun olarak, her QIlAstat- Dx
Meningitis/Encephalitis (ME) Panel lotu, tutarli Griin kalitesinin temin edilmesi icin dnceden

belirlenmis 6zelliklere gore test edilmigtir.

Harici kontrol bilgileri

Tum harici kalite kontrol gereklilikleri ve testleri, yerel, bolgesel ve federal diizenlemeler veya
akreditasyon organizasyonlarina gére gerceklestiriimeli ve kullanicinin laboratuvar
standardinda kalite kontrol prosedurlerini izlemelidir.

Tek kullanimhk bir test kartusu oldugundan bos kontroller cihaza uygulanamaz. Sirket
tarafindan negatif ve pozitif harici kontrollerin diizenli olarak test edilmesi 6nerilir ancak

kontroller QlAstat-Dx ME Panel ile birlikte saglanmaz.

Prosedir: Beyin-Omurilik Sivisi Ornekleri

Baslamadan dnce 6nemli noktalar

¢ Gerekli olan ancak saglanmayan materyallerin tamaminin mevcut oldugundan emin olun.

* QlAstat-Dx ME Panel Cartridge (kat.no 691612) secimini yapin. QlAstat-Dx ME Panel
kartus tanimlamasi, etikette gri renkli bir gubuk ve beyni gésteren bir simge ile desteklenir
(bkz. 131. sayfadaki "Semboller").
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Reaktifleri isleme

» Kitte saglanan transfer pipetleri tek kullanimliktir. Transfer pipetlerinin diistrilmesi veya
kullanici hatasindan dolay! kontamine olmasi durumunda, minimum 200 pyl hacminde

ticari olarak temin edilebilir herhangi bir bagka pipet kullanin.

QIAstat-Dx ME Panel Cartridge'e érnek yikleme
1. Yenihazirlanmis %10 oraninda gamasir suyuyla (veya uygun bir dezenfektanla) ¢calisma
alanini iyice temizleyin ve ardindan suyla durulayin.

2. Ambalajin yanlarindaki yirtma ¢entiklerini kullanarak, QlAstat-Dx ME Panel Cartridge
ambalajini agin (Sekil 4).

Onemli: Ambalaj acildiktan sonra, 6rnek 30 dakika icinde QIAstat-Dx ME Panel
Cartridge'e yerlestirimelidir. Ornek yiiklenen kartuslar 90 dakika icinde QIAstat- Dx
Analyzer 1.0 veya QlAstat-Dx Analyzer 2.0 cihazina yiklenmelidir.
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Sekil 4. QlAstat-Dx ME Panel Cartridge'i agma.

3. QIAstat-Dx ME Panel Cartridge'i ambalajindan gikarin ve etiket lizerindeki barkod size

donlk olacak sekilde konumlandirin.

4. QlAstat-Dx ME Panel Cartridge'in Ustune 6rnek bilgilerini manuel olarak yazin veya bir
ornek bilgileri etiketi yapistirin. Etiketin dogru konumda oldugundan ve kapagin
aciimasini engellemediginden emin olun (Sekil 5).
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Sekil 5. QlAstat-Dx ME Panel Cartridge lizerindeki 6rnek bilgilerinin yeri.

5. QlAstat-Dx ME Panel Cartridge'in dntindeki ana portun érnek kapagini agin (Sekil 6).

S

G

Sekil 6. Ana portun 6rnek kapagini agma.

6. Test edilecek 6rnegi iceren tlipu agin. Birlikte verilen transfer pipetini kullanarak, pipet
Uzerindeki ikinci dolum gizgisine kadar (200 pl) sivi gekin (Sekil 7).
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Onemli: Pipete hava gekmeyin. Pipete hava cekilirse pipetteki érnek sivisini dikkatle
ornek tlipune geri bosaltin ve siviyi tekrar gekin.

Sekil 7. Verilen transfer pipetine érnek cekme.

7. Birlikte verilen tek kullanimhk transfer pipetini kullanarak, 200 pl 6rnegi QlAstat- Dx
ME Panel Cartridge'in ana portuna dikkatle aktarin (Sekil 8).

gy @]
me= - ©|Y

2 QIAGEN GmbH, QIAGEN Sirasse 1, 40724 Hilden,
gt s

LT

Sekil 8. QlAstat-Dx ME Panel Cartridge'in ana portuna érnek aktarma.
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8. Ana portun kapagini tik sesiyle yerine oturana kadar sikica kapatin (Sekil 9).

Sekil 9. Ana portun kapagini kapatma.
9. QlAstat-Dx ME Panel Cartridge'in 6rnek inceleme penceresini kontrol ederek érnegin
yuklendigini gorsel olarak dogrulayin (Sekil 10).

Onemli: Ornek QlAstat-Dx ME Panel Cartridge igine yerlestirildikten sonra kartus,
90 dakika icinde QlAstat-Dx Analyzer 1.0 veya QlAstat-Dx Analyzer 2.0 cihazina
yuklenmelidir.

QlAstat-Dx Meningitis/Encephalitis (ME) Panel Kullanim Talimatlari | 06/2025 37



oD )

L

Sekil 10. Ornek inceleme penceresi (kirmizi ok).

QlAstat-Dx Analyzer 1.0 veya QlAstat-Dx Analyzer 2.0' baslatma

1.

38

Cihazin 6niinde On/Off (Agma/Kapatma) diigmesine basarak QlAstat-Dx Analyzer 1.0
veya QlAstat-Dx Analyzer 2.0 cihazini agin.

Not: Analitik Modiliin arkasindaki gli¢ anahtari "I" konumuna ayarlanmalidir. QlAstat-Dx

Analyzer 1.0 veya QlAstat-Dx Analyzer 2.0 durum gostergeleri mavi renge doner.

Main (Ana) ekrani gortintilenene ve QlAstat-Dx Analyzer 1.0 veya QlAstat-Dx Analyzer

2.0 durum gostergeleri yesile donerek yanip sdbnmeyi birakana kadar bekleyin.
Oturum agmak igin kullanici adinizi ve parolayi girin.

Not: User Access Control (Kullanici Erisim Denetimi) etkinlestiriimisse Login (Oturum
Ag) ekrani goriintulenir. User Access Control (Kullanici Erisim Denetimi) devre digi
birakilmigsa kullanici adi/parola istenmez ve Main (Ana) ekrani goruntilenir.

QlAstat-Dx Analyzer 1.0 veya QlAstat-Dx Analyzer 2.0 cihazinda Tahlil Tanimlama
Dosyasi yazilimi kurulu degilse testi calistirmadan dnce kurulum talimatlarini izleyin (ek
bilgiler igin bkz. 135. sayfadaki "Ek A: Tahlil Tanimlama Dosyasinin Kurulumu").
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Test galistirma

1. QIAstat-Dx Analyzer 1.0 veya QlAstat-Dx Analyzer 2.0 cihazinin dokunmatik ekraninin
sag Ust kdsesindeki Run Test (Testi Calistir) 6gesine basin.

2. Komut verildiginde, 6rnegi iceren CSF tiipl Uzerindeki 6érnek kimligi barkodunu tarayin
veya QlAstat-Dx Analyzer 1.0 veya QlAstat-Dx Analyzer 2.0 cihazinin entegre 6n barkod
okuyucusunu kullanarak QlAstat- Dx ME Panel Cartridge'in Ust kisminda bulunan
numune bilgileri barkodunu tarayin (bkz. adim 3) (Sekil 11).

Not: Ornek kimligini Sample ID (Ornek Kimligi) alanini segerek, dokunmatik ekranin
sanal klavyesini kullanarak da girebilirsiniz.

Not: Secilen sistem yapilandirmasina bagli olarak, bu noktada hasta kimliginin giriimesi
de gerekebilir.

Not: QlAstat-Dx Analyzer 1.0 veya QlAstat-Dx Analyzer 2.0 talimatlari, dokunmatik
ekranin altindaki Instructions Bar (Talimatlar Cubugu) kisminda gorinttlenir.

Sekil 11. Ornek kimligi barkodu tarama.
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Komut verildiginde, kullanilacak QIAstat-Dx ME Panel Cartridge'in barkodunu tarayin
(Sekil 12). QlAstat-Dx Analyzer 1.0 veya QIlAstat-Dx Analyzer 2.0, kartus barkoduna
dayali olarak, calistirilacak tahlili otomatik olarak tanir.

Not: QlAstat-Dx Analyzer 1.0 veya QlAstat-Dx Analyzer 2.0, son kullanma tarihi gegmis
QlAstat-Dx ME Panel Cartridge'leri, daha 6nce kullaniimis kartuslari veya tnitede kurulu
olmayan tahlillerin kartuslarini kabul etmez. Bu durumlarda bir hata mesaji gorintulenir
ve QlAstat-Dx ME Panel Cartridge reddedilir. Tahlillerin kurulumuna iliskin ayrintili bilgi
icin bkz. QIAstat-Dx Analyzer 1.0 Kullanim Kilavuzu veya QIAstat-Dx Analyzer 2.0
Kullanim Kilavuzu.

Sekil 12. QlAstat-Dx QlAstat-Dx ME Panel Cartridge barkodunu tarama.

Confirm (Onayla) ekraninda, girilen verileri gézden gegirin ve dokunmatik ekranda ilgili
alanlari secerek ve bilgileri dizenleyerek gerekli degisiklikleri yapin.

Goriuntulenen tim veriler dogruysa Confirm (Onayla) 6gesine basin. Gerekirse igerigini
diizenlemek icin ilgili alani segin veya testi iptal etmek igin Cancel (iptal) diigmesine
basin (Sekil 13).
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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

Sekil 13. Veri girisini onaylama.

6. QlAstat-Dx ME Panel Cartridge'in striintli portu ve ana portunun her iki rnek kapaginin
sikica kapatiimis oldugundan emin olun. QlAstat-Dx Analyzer 1.0 veya QlAstat-Dx
Analyzer 2.0 cihazinin Ustlindeki kartus giris portu otomatik olarak agildiginda, barkod
sola doniik ve reaksiyon bdlmeleri asadi dontk olacak sekilde QlAstat-Dx ME Panel
Cartridge'i yerlestirin (Sekil 14).

Not: QlAstat-Dx ME Panel Cartridge'i QlAstat-Dx Analyzer cihazina itmeyin. Kartus giris
portuna dogru sekilde yerlestirdiginizde, QlAstat-Dx Analyzer instrument kartusu Analitik
Module otomatik olarak tagir.

Not: Surinti portu QlAstat-Dx ME Panel tahlili icin kullaniimaz.
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.....
.....

Sekil 14. QlAstat-Dx ME Panel Cartridge'i QlAstat-Dx Analyzer 1.0 veya QlAstat-Dx Analyzer 2.0
cihazina yerlestirme.

QlAstat-Dx Analyzer 1.0 veya QlAstat-Dx Analyzer 2.0, QlAstat-Dx ME Panel Cartridge'i
algiladiginda kartus giris portunun kapagini otomatik olarak kapatir ve test calismasini
baslatir. Operatoriin calismayi baslatmak icin gergeklestirmesi gereken baska bir eylem
yoktur.

Not: QlAstat-Dx Analyzer 1.0 veya QlAstat-Dx Analyzer 2.0, test ayari sirasinda
kullanilan ve taranan QlAstat-Dx ME Panel Cartridge disinda baska bir kartusu kabul
etmez. Taranan kartus disinda baska bir kartus takilirsa hata olusur ve kartus otomatik
olarak ¢ikarilir.

Not: Bu noktaya kadar, dokunmatik ekranin sag alt kdsesindeki Cancel (iptal Et)
Odgesine basilarak test calismasini iptal edebilirsiniz.

Not: Sistem yapilandirmasina bagli olarak, test ¢alismasini baglatmak igin operatdrin
kullanici parolasini yeniden girmesi gerekebilir.

Not: Porta bir QlAstat-Dx ME Panel Cartridge yerlestiriimezse kartus giris portunun
kapag! 30 saniye sonra otomatik olarak kapatilir. Bu durumda, adim 1 ile baslayarak
proseduiru tekrarlayin.
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8. Test calisirken kalan galisma stiresi dokunmatik ekranda goriintilenir.

9. Test calismasi tamamlandiktan sonra, Eject (Cikar) ekrani goéruntulenir (Sekil 15) ve
Modiil durum gubugu test sonucunu asagidaki segeneklerden biri olarak gorintuler:

e TEST COMPLETED (TEST TAMAMLANDI): Test basariyla tamamlandi.
e TEST FAILED (TEST BASARISIZ): Test sirasinda bir hata olustu.
e TEST CANCELED (TEST IPTAL EDILDI): Kullanic! testi iptal etti.

Onemli: Test basarisiz olursa QIAGEN Teknik Servisi ile iletisime gegin.

- - 8 x

labuser Run Test Module 1 07:36 2025-06-18
TEST FAILED
0000
'I Ul labuser ) 0 /
ME / & AN

TEST DATA

Sample D

419970342

Assay Type

ME

sample Type

CSF

Cancel

Module 1 | Test Completed - Remove Cartridge

Sekil 15. Eject (Gikar) ekrani goriintiisii.
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QlAstat-Dx ME Panel Cartridge'i ¢ikarmak igin dokunmatik ekranda Eject (Cikar)

digmesine basin ve kartusu tum ulusal, bolgesel ve yerel saglik ve gulvenlik
diizenlemeleri ve yasalarina uygun sekilde biyolojik tehlikeli atik olarak atin. Kartus giris
portu acildiginda ve kartusu disari c¢ikardiginda QIlAstat- Dx ME Panel Cartridge
cikarilmahdir. Kartus 30 saniye sonra ¢ikarilmamis olursa otomatik olarak QlAstat-Dx
Analyzer 1.0 veya QlAstat-Dx Analyzer 2.0 cihazina geri doner ve kartus giris portunun
kapagi kapanir. Bu durumda, kartus giris portunun kapagini tekrar agmak icin Eject
(Cikar) digmesine basin ve ardindan kartusu ¢ikarin.

Onemli: Kullaniimis QIAstat- Dx ME Panel Cartridge'ler atiimahdir. Yiritiimeye
baslanan ancak sonrasinda operator tarafindan iptal edilen veya hata saptanan testlerin
kartuslarinin tekrar kullaniimasi mimkun degildir.

QlAstat-Dx ME Panel Cartridge gikarildiktan sonra sonuglar Summary (Ozet) ekrani
goruntilenir. Bagka bir test calistirma islemine baslamak icin Run Test (Testi Calistir)
digmesine basin.

Not: QlAstat-Dx Analyzer 1.0 cihazinin kullanimina iliskin ayrintil bilgi icin Q/Astat-Dx
Analyzer 1.0 Kullanim Kilavuzu belgesine bakin. QlAstat-Dx Analyzer 2.0 cihazinin
kullanimina iliskin ayrintili bilgi icin QIAstat- Dx Analyzer 2.0 Kullanim Kilavuzu
belgesine bakin.
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Sonugclarin Yorumlanmasi

Dabhili Kontrol yorumlamasi

QlAstat-Dx ME Panel Cartridge, titre edilmis Schizosaccharomyces pombe'den olusan bir
tam sureg Dahili Kontrol igerir. Bu, kartusta kurutulmus formda bulunan bir mayadir (mantar)
ve drnek yuklendiginde rehidre edilir. Bu Dahili Kontrol materyali, 6rnek homojenizasyonu,
viral ve hicresel yapilarin lizisi (kimyasal ve mekanik parcalama yoluyla), nukleik asit
saflastirma, ters transkripsiyon ve real-time PCR dahil olmak Uzere analiz surecinin tim

adimlarini dogrular.

Dahili Kontrol igin pozitif sinyal, QlAstat-Dx ME Panel Cartridge tarafindan gergeklestirilen

tim igleme adimlarinin basarili oldugunu gosterir.

Dahili Kontrol igin negatif sinyal, saptanan ve tanimlanan hedefler igin pozitif sonuglarin
aksine isaret etmez ancak analizdeki tim negatif sonuglari gegersiz kilar. Bu nedenle, Dahili

Kontrol sinyali negatif ise test tekrar edilmelidir.

Dahili Kontrol sonuglari Tablo 3'e gére yorumlanacaktir.

Tablo 3. Dahili Kontrol sonuglarinin yorumlamasi

Kontrol sonucu Aciklama Eylem

Passed (Basarih) Dahili Kontrol basariyla amplifiye edilmistir Calisma basariyla tamamlanmistir. Tim
sonuglar gegerlidir ve raporlanabilir.
Saptanan patojenler positive (pozitif) olarak,
saptanmayan patojenler ise negative
(negatif) olarak rapor edilir.

Failed (Basarisiz) Dahili Kontrol basarisiz olmustur Pozitif olarak saptanan patojenler rapor
edilir; ancak tim negatif sonuglar (test edilen
ancak saptanmayan patojenler) gecersizdir.
Yeni bir QlAstat-Dx Meningitis/Encephalitis
Panel Cartridge kullanarak testi tekrarlayin.
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Not: Bu bolumdeki QlAstat-Dx Analyzer 1.0 veya QlAstat-Dx Analyzer 2.0 ekrani resimleri
ornek niteligindedir ve QlAstat-DxME Panel icin sadlanan spesifik patojen sonuglarini temsil

etmeyebilir.

QlAstat-Dx Analyzer 1.0 veya QlAstat-Dx Analyzer 2.0 ile sonuglari
goruntuleme

QlAstat-Dx Analyzer 1.0 veya QlAstat-Dx Analyzer 2.0, test sonuglarini otomatik olarak
yorumlar ve kaydeder. QlAstat-Dx ME Panel Cartridge cikarildiktan sonra sonuglar

Summary (Ozet) ekrani otomatik olarak gériintiilenir (Sekil 16).

- - o X
administrator Summary 09:44 2019-12-05
~| Available °

Run Test
TEST DATA QlAstat-Dx® Meningitis/Encephalitis Panel
Sample 1D Detected Controls Passed
491970342 .
e Streptococcus pneumoniae
Assay Type View
ME Equivoca Results
Sample Type None
CSF Tested @
e Streptococcus pneumoniae Options
e Herpes simplex virus 1
- @
B summary L A ficat A E
— Log Out
[ Print Report E Save Report

Sekil 16. QlAstat-Dx Analyzer 1.0 cihazinda soldaki panelde Test Data (Test Verileri) ve ana panelde Test
Summary (Test Ozeti) igerigini gésteren sonuglar Summary (Ozet) ekrani 6rnegi.

Bu ekrandan, daha fazla bilgi iceren diger sekmelere ulasilabilir. Bu sekmeler asagidaki

bolimlerde agiklanmistir:
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¢ Amplification curves (Amplifikasyon egrileri) (49. sayfadaki "Amplifikasyon egrilerini
gérintileme")

¢ Melting curves (Erime egrileri) (bu sekme QlAstat-Dx ME Panel igin devre disidir)
¢ Test Details (Test Detaylari) (52. sayfadaki "Test ayrintilarini goériintileme")

Sekil 17, QlAstat-Dx Analyzer 2.0. cihazi ekranini gosterir.

- - =] ®x
administrator Summary 13:57 2024-02-05
"| Available °
o - Run Test
TEST DATA QlAstat-Dx® Meningitis/Encephalitis Panel
Sample ID
125978 Detected e
Patient ID
) e Enterovirus
Jem View Results
Assay Type Tested
ME e Enterovirus
Sample Type §
CSF © st
LIS Upload Status @ A Options
Expired @s
B summary ficat ve y ¥ Ami Log Out
i i:gﬁ;e [ Print Report [E] save report T, Upload

Sekil 17. QlAstat-Dx Analyzer 2.0 cihazinda soldaki panelde Test Data (Test Verileri) ve ana panelde Test
Summary (Test Ozeti) igerigini gdsteren sonuglar Summary (Ozet) ekrani érnegi.

QlAstat-Dx Analyzer 2.0 cihazi ek bir sekme icerir:

* AMR genes (AMR genleri): Bu sekme QlAstat-Dx ME Panel icin devre disidir.

Not: Bu noktadan itibaren, aciklanan islevlerin ayni oldugu QlAstat-Dx Analyzer 1.0 ve/veya
QlAstat-Dx Analyzer 2.0 cihazindan bahsedilirken 6rnek ekran gérintileri kullanilacaktir.

QlAstat-Dx Meningitis/Encephalitis (ME) Panel Kullanim Talimatlari | 06/2025 47



Ekranin ana boliminde asagidaki listeler bulunur ve burada sonuglari belirtmek igin renk
kodu ve semboller kullanilir:

Ik listede, Detected (Saptandi) basligi altinda, érnekte saptanan ve tanimlanan tim
patojenler yer alir; bunlardan 6nce bir © isareti bulunur ve patojenler kirmizi renkle
gosterilir.

« Ikinci listede, Equivocal (Kuskulu) bashigi kullaniimaz. Kuskulu sonuglar QlAstat- Dx
ME Panel igin gecerli degildir, dolayisiyla Equivocal (Kuskulu) listesi her zaman bos olur.

« Ugiincii listede, Tested (Test Edildi) bagligi altinda, érnekte test edilen tim patojenler yer
alir. Ornekte saptanan ve tanimlanan patojenlerin éniinde © isareti bulunur ve rengi
kirmizidir. Test edilen ancak saptanmayan patojenlerin 6niinde e isareti bulunur ve
renkleri yesildir. Listede gegersiz patojenler de géruntulenir.

Not: Ornekte saptanan ve tanimlanan patojenler, hem Detected (Saptandi) hem de Tested
(Test Edildi) listelerinde gdsterilir.

Test basariyla tamamlanamazsa Failed (Basarisiz) mesaji ve ardindan spesifik Error Code
(Hata Kodu) géruntulenir.

Ekranin sol tarafinda asagidaki Test Data (Test Verileri) gosterilir:

Sample ID (Ornek Kimligi)

Patient ID (Hasta Kimligi) (varsa)

e Assay Type (Tahlil Tipi)

Sample Type (Ornek Tipi)

Operatoriin erisim haklarina bagl olarak, ekranin alt kismindaki sekmelerde tahlil hakkinda

daha fazla veri (6rn. amplifikasyon grafikleri ve test ayrintilari) mevcuttur.
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Tahlil verilerini igeren bir rapor, harici USB depolama aygitina aktarilabilir. USB depolama
aygitini QlAstat-Dx Analyzer 1.0 veya QlAstat-Dx Analyzer 2.0 cihazinin USB portlarindan
birine takin ve ekranin alt gubugundaki Save Report (Raporu Kaydet) 6desine basin. Bu
rapor, test View Result (Sonuglari Gérlintile) Listesinden secilerek daha sonra istendiginde

disa aktarilabilir.

Ayrica rapor, ekranin alt gubugundaki Print Report (Raporu Yazdir) digmesine basilarak

yaziclya gonderilebilir.

Amplifikasyon egrilerini goruntileme

Saptanan patojenlerin test amplifikasyon egrilerini géruntilemek igin 24 Amplification

Curves (Amplifikasyon Egrileri) sekmesine basin (Sekil 18).

- - o x
administrator Amplification Curves 09:30 2024-12-05
1 Available °
Run Test
PATHOGENS CONTROLS B )
Detected 600,000
Listeria monocytogenes
Ct31.3 - EP 652,308 500,000
Neisseria meningitidis o View
Ct30.6 - EP 578,580 é 400,000 Results
Not detected Q
. S 30000
Enterovirus e
Ct—- EP—
Escherichia coli K1 o
Ct—-EP— Options
Haemophilus influenzae 19008
Ct— -
Streptococcus agalactiae 2 o o 0 75 .
Ct— - EP— Lin
CYCLE
Strentococcus bnetimoniae
[B summary |£ Ampilification Curves | A\ Melting Curves [] Test Details Log Out
iﬁ) Support Package E Print Report E Save Report

Sekil 18. Amplification Curves (Amplifikasyon Egrileri) ekrani (PATHOGENS (PATOJENLER) sekmesi).
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Test edilen patojenler ve kontroller hakkindaki bilgiler solda, amplifikasyon egrileri ise ortada
gOsterilir.

Not: QlAstat-Dx Analyzer 1.0 ve QlAstat-Dx Analyzer 2.0 cihazinda User Access Control
(Kullanici Erisim Denetimi) etkinlestirilirse Amplification Curves (Amplifikasyon Egrileri)

ekrani yalnizca erigim haklarina sahip operatorler tarafindan kullanilabilir.

Test edilen patojenlere karsilik gelen grafikleri gériintilemek igin sol taraftaki PATHOGENS
(PATOJENLER) sekmesine basin. Amplifikasyon grafijinde hangi patojenlerin
gérintilenecegini segcmek icin patojen adinin tzerine basin. Tek veya birden fazla patojen
segmek veya hi¢ patojen segmemek mimkiindir. Secilen listedeki her patojene, patojenle
ilgili amplifikasyon egrisine karsilik gelen bir renk atanir. Secilmeyen patojenler gri renkte
gOosterilir.

Her patojen adinin altinda ilgili Ct ve sonlanim noktasi floresans (Endpoint Fluorescence,
EP) degerleri gortntilenir.

Kontrolleri amplifikasyon grafiginde goéruntilemek igin sol taraftaki CONTROLS
(KONTROLLER) sekmesine basin. Kontrol adinin yanindaki daireye basarak segin veya
secimi kaldirin (Sekil 19).

50 QlAstat-Dx Meningitis/Encephalitis (ME) Panel Kullanim Talimatlari | 06/2025



- = [m] X

administrator Amplification Curves 09:32 2024-12-05
1 Available @
Run Test
PATHOGENS CONTROLS [ )
Passed Controls 00,000
IC
° Ct 283 - EP 634,627
Failed Controls - View
None g oo Results
g
S
94
T
Options
0 40 .
CYCLE @
[B) summary |£ Ampiification Curves |A\ Metting Curves [ Test Details Log Out
iﬁ) Support Package E Print Report E Save Report

Sekil 19. Amplification Curves (Amplifikasyon Egrileri) ekrani (CONTROLS (KONTROLLER) sekmesi).

Amplifikasyon grafiginde, secilen patojenler veya kontroller igin veri egrisi gortntilenir. Y
ekseni icin logaritmik veya lineer Olgek arasinda gecis yapmak Uzere grafigin sol alt

kosesindeki Lin (Lineer) veya Log (Logaritmik) digmesine basin.

X eksenive Y ekseni dlgegdi, her eksendeki . mavi segiciler kullanilarak ayarlanabilir. Bir

mavi seciciyi basili tutun ve ardindan eksendeki istenen konuma tasiyin. Varsayilan
degerlere geri ddnmek icin mavi seciciyi eksen orijinine tasiyin.

QlAstat-Dx Meningitis/Encephalitis (ME) Panel Kullanim Talimatlari | 06/2025 51



Test ayrintilarini géruntileme

Sonuglari daha ayrintili sekilde incelemek igin dokunmatik ekranin altindaki Sekme MenUsu

cubugunda B Test Details (Test Ayrintilar) diigmesine basin. Tam raporu gormek igin

asagi kaydirin.

Ekranin ortasinda asagidaki Test Details (Test Bilgileri) gésterilir (Sekil 20):

52

User ID (Kullanici Kimligi)

Cartridge SN (Kartus SN) (seri numarasi)

Cartridge Expiration Date (Kartus Son Kullanma Tarihi)
Module SN (Modul SN)

Test Status (Test Durumu) (Completed (Tamamlandi), Failed (Basarisiz) veya Canceled
by operator (Operator tarafindan iptal edildi))

Error Code (Hata Kodu) (gegerliyse)

Test Start Date and Time (Test Baslangig Tarihi ve Saati)

Test Execution Time (Test Yuritme Siresi)

Assay Name (Tahlil Adr)

Test ID (Test Kimligi)

Test Result (Test Sonucu)
° Positive (Pozitif) (en az bir menenijit/ensefalit patojeni saptanmis/tanimlanmissa)
° Negative (Negatif) (hicbir menenjit/ensefalit patojeni saptanmamigsa)

° Failed (Basarisiz) (bir hata olusmustur veya test kullanici tarafindan iptal edilmistir)
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e Pozitif sinyal durumunda C+ ve sonlanim noktasi floresansi ile birlikte, tahlilde test edilen

analitlerin listesi

¢ Cqve sonlanim noktasi floresansi ile Dahili Kontrol

& - o X
administrator Test Details 09:33 2024-12-05
1 Available °

TEST DATA TEST DETAILS aan' ==t
Sample ID User ID dministrat
1000991110250012500 < administrator
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 . .
. Test Execution Time 79 min 14 sec
Pending Options
Assay Name ME
TestID 202412041520280513
Test Result pos @
[B summary |£ Amplification Curves | A\ Melting Curves [E] Test Details Log Out
jﬁ) Support Package Ig Print Report |§| Save Report Il. Upload

Sekil 20. Sol panelde Test Data (Test Verileri) ve ana panelde Test Details (Test Ayrintilar) gosterilen
ornek ekran.

Onceki testlerin sonuglarina géz atma

Sonug havuzunda saklanan 6nceki test sonuglarini gériintilemek icin Ana Meni cubugunda
@ View Results (Sonuglari Goruntile) digmesine basin (Sekil 21).
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administrator

Test Results

—I Available
° 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
0104053228034858... ME administrator @ 2024-12-04 14:48 @) pos
0104053228034858... ME administrator @ 2024-12-04 13:20 g neg
0104053228034858.. ME administrator @ 2024-12-0413:19 Q neg
542450826 ME administrator @ 2024-12-0413:17 e neg
K < Page 2 of 12 > b |
JU Remove Filter =] Print Report [E] savereport £ search P, upload

Sekil 21. View Results (Sonuglari Gériintiile) ekrani 6rnegi.

Gergeklestirilen her test icin asagidaki bilgiler mevcuttur (Sekil 21):

« Sample ID (Ornek Kimligi)

- o x
09:34 2024-12-05

Run Test

View
Results

o

B
o
=
@

(&

Log Out

e Assay (Tahlil) (test tahlilinin adi, Meningitis/Encephalitis Panel icin "ME" dir)

e Operator ID (Operator Kimligi)

« Mod (Modiil) (testin yiriitildtigi Analitik Modiil)

e Date/Time (Tarih/Saat) (testin tamamlandigi tarih ve saat)

¢ Result (Sonug) (testin sonucu: pozitif [pos], negatif [neg], basarisiz [fail] veya basarili

[suc])

Not: QlAstat-Dx Analyzer 1.0 ve QlAstat-Dx Analyzer 2.0 cihazinda User Access Control

(Kullanici Erigim Denetimi) etkinlestirilirse kullanicinin erisim hakki olmayan veriler yildiz

isaretleriile gizlenir.
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Ornek kimliginin solundaki gri daireye basarak bir veya daha fazla test sonucu secin. Segilen
sonuglarin yaninda bir onay igareti gortndr. Bu onay isaretine basarak test sonuglarinin

secimini kaldirin. Ust satirdaki @ onay isaretine basilarak sonug listesinin tamami

segilebilir (Sekil 22).

™ - o X

administrator Test Results 09:34 2024-12-05

1 Available °
Run Test
° Sample ID Assay Operator ID Mod 111 Date/Time Result
@ 0104053228034858... ME administrator @ 2024-12-0414:51 e pos
@ 0104053228034858.. ME administrator @ 202412:041449 @ pos e
. View
0104053228034858... ME administrator @ 2024-12-0414:48 @) pos Results
0104053228034858... ME administrator @ 2024-12-0413:20 e neg
0104053228034858... ME administrator @ 2024-12-0413:19 @ neg @
542450826 ME administrator @ 202412:041317 @ neg Options
K & Page 2 of 12 > A Log Out
JU Remove Filter [ Print Report [E] savereport £ search 1, Upload

Sekil 22. View Results (Sonuglari Goriintiile) ekraninda Test Results (Test Sonugclari) 6gesini segme
ornegi.

Belirli bir testin sonucunu gérintilemek i¢in test satirinda herhangi bir yere basin.

Listeyi ilgili parametreye gore artan veya azalan dliizende siralamak igin bir situn basligina
(6rn. Sample ID (Ornek Kimligi)) basin. Liste bir defada yalnizca bir siituna gére siralanabilir.

Result (Sonug) sttunu her testin sonucunu gésterir (Tablo 4).
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Tablo 4. View Results (Sonuglari Goriintiile) Ekranindaki test sonuglarinin agiklamalar

Sonug Sonug Aciklama Eylem
Positive e En az bir patojen pozitiftir Patojene 6zgl sonuglar icin
(Pozitif) pos Summary Result (Sonug
Ozeti) Ekranina veya Result
Printout (Sonug Ciktisi)
kismina bakin.
Positive with e En az bir patojen pozitiftir ancak Dahili Patojene 6zgli sonuglar igin
warning (Uyari Ipos* Kontrol basarisizdir Summary Result (Sonug
ile pozitif) Ozeti) Ekranina veya Result
Printout (Sonug Ciktisi)
kismina bakin.
Negative e Analit saptanmamigtir Patojene 6zgul sonuglar icin
(Negatif) neg Summary Result (Sonug
Ozeti) Ekranina veya Result
Printout (Sonug Ciktisi)
kismina bakin.
Failed ef i Bir hata olugmasi, testin kullanici Yeni bir kartus kullanarak testi
(Basarisiz) al tarafindan iptal edilmesi veya higbir tekrarlayin.
patojen saptanmamasi ve dahili Tekrar testinin sonuglarini
kontrollin bagarisiz olmasi nedeniyle test kabul edin. Hata devam
bagarisiz olmustur. ederse bagka talimatlar igin
QIAGEN Teknik Servisleri ile
iletisime gegin.
Successful ° Test pozitif veya negatiftir ancak Sonuglari géruntiileme
(Basarili) Sue kullanicinin test sonuglarini haklarina sahip bir kullanici

goriuntllemek igin erisim hakki yoktur.

profiliyle oturum agin.

Secilen sonuglarin raporlarini PDF formatinda harici bir USB depolama aygitina kaydetmek

icin Save Report (Raporu Kaydet) digmesine basin.
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Rapor tipini segin: List of Tests (Test Listesi) veya Test Reports (Test Raporlari).

Sample ID (Ornek Kimligi), Assay (Tahlil) ve Operator ID (Operatér Kimligi) bilgilerine gore
test sonuglarini aramak igin Search (Ara) digmesine basin. Sanal klavyeyi kullanarak
arama dizesini girin ve aramay! baslatmak icin Enter digmesine basin. Yalnizca arama

metnini igeren kayitlar arama sonuglarinda goruntulenir.
Sonug listesi filtrelenmigse arama yalnizca filtrelenen listeye uygulanir.

ilgili parametre temelinde bir filtreyi uygulamak icin bir siitun basligina basili tutun. Sample
ID (Ornek Kimligi) gibi bazi parametreler igin sanal klavye gériintilenir; bdylece filtre igin

arama dizesi girilebilir.

Assay (Tahlil) gibi diger parametreler igin, havuzda saklanan tahlillerin listesiyle birlikte bir
iletisim kutusu acilir. Yalnizca segilen tahlillerle gergeklestirilen testleri filtrelemek igin bir

veya daha fazla tahlil segin.

D

Bir situn basliginin solundaki sembold, situn filtresinin aktif oldugunu gdsterir.

Alt menu gubugundaki Remove Filter (Filtreyi Kaldir) 6gesine basilarak filtre kaldirlabilir.
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Sonuglari USB surticisitne aktarma

Test sonuglarinin bir kopyasini digsa aktarmak ve PDF formatinda USB sirlcUsiine
kaydetmek icin View Results (Sonuglari Goriintiile) ekranindaki herhangi bir sekmeden
Save Report (Raporu Kaydet) 6gesini secin (Sekil 23 ila Sekil 24). USB portu QlAstat-Dx
Analyzer 1.0 veya QlAstat-Dx Analyzer 2.0'in 6niinde bulunur. PDF dosyasindaki sonuglarin

yorumlanmasi agagida Tablo 5'te gdsterilmigstir.

Tablo 5. PDF raporlarindaki test sonuglarinin yorumlanmasi

Sonug Sembol Aciklama
Patojen Detected e Patojen saptanmistir
sonucu (Saptandi)
Not Detected Sembol Patojen saptanmamistir
(Saptanmadi) yok
Invalid (Gecersiz)  Sembol Dahili Kontrol basarisiz olmustur. Bu hedef igin gecerli sonug yoktur
yok ve 6rnek yeniden test edilmelidir
Test Completed Q Test tamamlanmistir ve Dahili Kontrol ve/veya bir veya daha fazla
Durumu (Tamamlandi) hedef saptanmistir
Failed (Basarisiz) o Test basarisiz olmustur
Dahili Passed (Basaril) Q Dahili Kontrol basarili olmustur
Kontroller
Failed (Basarisiz) 0 Dahili Kontrol basarisiz olmustur
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sssse
GiaZeN

QlAstat-Dx® ME Panel

o000
QIAGEN

www.giagen.com

| TEST REPORT

Patient ID mix2

Sample ID 440300360 Test Time

2024-02-21 15:50

Detected

© ©© 0 0 9©

Human parechovirus
Escherichia coli K1
Haemophilus influenzae
Streptococcus pneumoniae
Streptococcus pyogenes
Cryptococcus neoformans/gattii

User

administrator

Test Status
Internal Controls

Completed
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

Sekil 23. Ornek testi raporu.
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Sekil 24. Tahlil verilerini gosteren 6rnek testi raporu.
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Sonuglari yazdirma

QlAstat-Dx Analyzer 1.0 veya QlAstat-Dx Analyzer 2.0 cihazina bir yazici baglandigindan ve
uygun surtctinun kurulu oldugundan emin olun. PDF test sonuglarinin bir kopyasini yaziciya

gondermek i¢in Print Report (Raporu Yazdir) digmesine basin.

Patojen sonucu yorumlama

Bir Menenjit/Ensefalit organizmasi igin alinan sonug, ilgili PCR tahlili pozitif oldugunda

Positive (Pozitif) olarak yorumlanir.
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Sinirlamalar

* QlAstat-Dx ME Panel'dan alinan sonuglarin tani, tedavi veya diger hasta yonetimi

kararlari igin tek temel olarak kullaniimasi amaclanmamistir.

» Pozitif sonuclar, QlAstat-Dx ME Panel'da bulunmayan organizmalar ile koenfeksiyon
olasiligini elemez. Saptanan ajan veya ajanlar, hastaligin kesin nedeni olmayabilir.

¢ CNS enfeksiyonunun tiim ajanlari bu test tarafindan saptanmaz ve klinik kullanimdaki
duyarhlik, kullanma talimatinda agiklanandan farkli olabilir.

¢ QIAstat-Dx ME Panel, kalici CNS tibbi cihazlarindan alinan numunelerin test edilmesine
yonelik degildir.

¢ QlAstat-Dx ME Panel ile elde edilen negatif bir sonug, sendromun enfeksiydz yapisini
hari¢ tutmaz. Negatif tahlil sonuglari birka¢ faktérden ve bunlarin kombinasyonundan
kaynaklanabilir; 6rnegin ornek isleme hatalari, tahlilin hedef aldigi nikleik asit
sekanslarinda varyasyon, tahlile dahil olmayan organizmalardan kaynaklanan
enfeksiyon, dahil olan organizmalarin tahlil igin tespit sinirinin altinda olan organizma

dizeyleri ve belirli ilaglarin, tedavilerin veya ajanlarin kullanimi.

¢ QlAstat-Dx ME Panel, bu Kullanim Talimatlarinda aciklananlar disindaki 6rneklerin test

edilmesine yodnelik degildir. Test performans 6zellikleri yalnizca CSF ile belirlenmistir.

¢ QlAstat-Dx ME Panel''in bakim standardi ile birlikte kullaniimasi amaglanmistir (6rn.
organizma geri kazanimi igin kiltlr, serotipleme ve antimikrobiyal duyarlilik testi).
QlAstat-Dx ME Panel'dan elde edilen sonuglar, egitimli bir saglik profesyoneli tarafindan

tum ilgili klinik, laboratuvar ve epidemiyolojik bulgular baglaminda yorumlanmahdir.

e QlAstat-Dx ME Panel, yalnizca QlAstat-Dx Analyzer 1.0 veya QlAstat-Dx Analyzer 2.0

cihaziyla birlikte kullanilabilir .

" QlAstat-Dx yazilimi siiriim 1.4 veya 1.5'i calistiran DiagCORE Analyzer cihazlari, QlAstat-Dx Analyzer 1.0'a alternatif
olarak kullanilabilir.
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¢ QlAstat-Dx ME Panel kalitatif bir tahlildir ve saptanan organizmalar icin kantitatif deger

sunmaz.

¢ Organizma canli veya enfeksiy6z olmasa dahi bakteriyel, viral ve fungal nukleik asitler in
vivo mevcut olabilir. Bir hedef markerin saptanmasi, ilgili organizmanin enfeksiyonun
veya klinik semptomlarin kaynak ajani oldugu anlamina gelmez.

e Bakteriyel, viral ve fungal nlkleik asitlerin saptanmasi; uygun Ornek alma, kullanma,
tasima, saklama ve QlAstat-Dx ME Panel Cartridge'e yukleme islemlerine baghdir.
Yukarida belirtilen stiregler icin uygun olmayan islemler, yanlis pozitif veya yanls negatif
sonuglar dahil hatali sonuglara yol acabilir.

e Spesifik organizmalar ve topluca tim organizmalar icin tahlil duyarliligi ve 6zgullugd,
belirli bir tahlilin intrinsik performans parametreleridir ve prevalansa bagl olarak degisiklik
gostermez. Buna karsilik, bir test sonucunun hem negatif hem pozitif 5ngoriict degerleri,
hastalik/organizma prevalansina baglidir. Yiksek prevalansin bir test sonucunun pozitif
Ongortct degerini destekledigini, diusik prevalansin ise bir test sonucunun negatif
Ongorucu degerini destekledigini litfen unutmayin.

e CSF 06rneginin, yaygin kommensal bir cilt florasi organizmasi olan Propionibacterium
acnes ile kazara kontaminasyonu QlAstat-Dx ME Panel'da Mycoplasma pneumoniae
hedefi i¢in beklenmeyen bir sinyal (dislk pozitif) olusturabilir. Standart CSF 6rnek
kullanimi bu potansiyel kontaminasyonu énlemelidir.

¢ Analitik dogrulamada koenfeksiyon galismasi sirasinda elde edilen sonuglar, ayni
ornekte S. pneumoniae mevcut oldugunda HSV1 tespitinde potansiyel bir inhibisyon
oldugunu gostermektedir. Bu etki disik S. pneumoniae konsantrasyonlarinda dahi
g6zlemlendiginden, S. pneumoniae pozitif drneklerde HSV1 bakimindan negatif sonuclar
dikkatle yorumlanmalidir. Bunun tam tersi etki (ayn1 érnekte HSV1 mevcut oldugunda S.
pneumoniae inhibisyonu), test edilen en ylksek HSV1 konsantrasyonunda
(1,00E+05 TCIDgo/ml) gdzlemlenmemisgtir.
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QlAstat-Dx ME Panel ile patojen saptamanin hassas yapisi nedeniyle ve numune
kontaminasyonunu énlemek adina, standart mikrobiyolojik laboratuvar uygulamalarini
izlemek 6nemlidir. Klinik laboratuvar personeli, QlAstat-Dx ME Panel ile saptanabilen

patojenlerin (6rn. S. pneumoniae, H. influenzae, vb.) kaynagi olabilir.

Numune kontaminasyonu, numune alinirken, tasinirken veya test edilirken meydana
gelebilir. Yanhs pozitif sonuglara yol acabilecek kontaminasyon riskini en aza indirmek
icin en iyi uygulama 6rnek kullanimi ve test prosedurlerine uyulmasi onerilir. Ek 6nlemler
arasinda o6zellikle solunum enfeksiyonu belirti veya semptomlari yasarken ytiz maskesi
gibi ekstra kisisel koruyucu ekipmanlar yer alabilir.

Sadece K1 kapsller antijenine sahip E. coli suslari saptanir. Diger tim E. coli

suslari/serotipleri saptanmaz.

Sadece kapslUlli N. meningitidis suslari saptanir. Kapstlsiiz N. meningitidis saptanmaz.
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Performans Ozellikleri

Analitik performans

Asagida gosterilen analitik performans QlAstat-Dx Analyzer 1.0 kullanilarak sergilenmistir.
QlAstat-Dx Analyzer 2.0, QlAstat-Dx Analyzer 1.0 ile ayni Analitik Moddld kullanir; bu

nedenle, performans QlAstat-Dx Analyzer 2.0 cihazi ile etkilenmez.

Tespit siniri

Tespit Sinin (Limit of Detection, LoD), test edilen orneklerin 2%95'inin pozitif sonug
olusturdugu en diisiik konsantrasyon olarak tanimlanir.

Her bir QlAstat-Dx ME Panel patojeninin LoD'si, ticari tedarikgilerden (ZeptoMetrix® ve
ATCC®) edinilen stoklardan hazirlanan analitik 6rneklerin dilisyonlari analiz edilerek
degerlendirilmistir.

Toplam 40 patojen susu igin LoD konsantrasyonu belirlenmistir. QlAstat-Dx ME Panel'in
LoD'si, QlAstat-Dx ME Panel ile saptanmasi mimkiin olan ayri patojenleri temsil eden
secilmis suslari kullanarak, her analit icin tayin edilmistir. TUm érnek dilisyonlari yapay CSF
kullanilarak hazirlanmistir. Belirlenen LoD konsantrasyonunu dogrulamak icin, tim
tekrarlarin gerekli tespit orani 2%95 olarak alinmigtir. Negatif klinik CSF kullanilarak

hazirlanan érneklerde esdegerligi degerlendirmek amaciyla ek testler yapiimistir.

Her patojenin LoD tayini igin en az 4 farkli kartus lotu ve en az 3 farkli QlAstat-Dx Analyzer
kullaniimistir.

Her bir QlAstat-Dx ME Panel hedefine ait ayri LoD degerleri Tablo 6'da gosterilmektedir.
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Tablo 6. Tespit Sinir sonuglar

LoD konsan- Saptama

Patojen Sus Tedarikgi trasyonu* Birim orani

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

HSV1 Macintyre ZeptoMetrix 3,38E+02 TCID5 30/30
/ml

HSV2 G ATCC 2,81E+01 TCID5 30/30
/ml

HSV2 HSV-2. (Sus: MS) ZeptoMetrix 1,26E+01 TCID5 29/30
/ml

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

0O18ac:K1:H7
Escherichia coli K1 NCTC 9001. Serovar ATCC 7,86E+02 CFU/ml 30/30
01:K1:H7

Haemophilus Tip b (kap.) ATCC 3,16E+02 CFU/ml 32/32

influenzae

Haemophilus Tip e [sus AMC 36-A-7] ATCC 2,54E+03 CFU/ml 30/30

influenzae

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

monocytogenes

Listeria Tip4b. Sus Li 2 ATCC 2,10E+04** CFU/ml 20/20

monocytogenes

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

meningitidis

(kapsulld)

Neisseria Serotip Y. M-112[BO-6] ATCC 1,33E+01 CFU/ml 30/30

meningitidis

(kapsulla)

Streptococcus Z019 ZeptoMetrix 1,75E+03 CFU/ml 31/31

agalactiae
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Tablo 6. Tespit Sinin sonuglar (devami)

LoD konsan- Saptama

Patojen Sus Tedarikgi trasyonu* Birim orani

Streptococcus G19grupB ATCC 3,38E+03 CFU/ml 29/30

agalactiae

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

pneumoniae

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

pneumoniae

Streptococcus Z472; Serotip M1 ZeptoMetrix 1,80E+03 CFU/ml 30/30

pyogenes

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

pyogenes

Mycoplasma P11428 ATCC 9,48E+01 CFU/ml 31/31

pneumoniae

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

pnheumoniae

Sitomegaloviriis AD-169 ZeptoMetrix 2,45E+00 TCIDgqg 30/30
/ml

Sitomegalovirls Davis ATCC 1,00E+01 TCID5O 30/30
/ml

Enterovirlis A Koksakiviriis A16 ZeptoMetrix 3,79E+00 TCID5 31/31
/ml

Enteroviriis A AB, tiir A. Sus Gdula ATCC 1,60E+02 TCID5 31/31
/ml

Enterovirlis B Koksakiviriis B5 ZeptoMetrix 8,91E+01 TCID5 30/30
/ml

Enterovirlis B Koksakiviriis A9, tir B ZeptoMetrix 4,36E+01 TCID5 28/29
/ml

Enterovirlis C Koksakivirlis A17,tirC. ATCC 1,58E+01 TCID5 30/30

Sus G-12 /ml
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Tablo 6. Tespit Sinin sonuglar (devami)

LoD konsan- Saptama
Patojen Sus Tedarikgi trasyonu* Birim orani
Enterovirlis C Koksakiviriis A24. Sus ATCC 4,99E+00 TCID5 30/30
DN-19 /ml
Enteroviriis D EV 70, tir D, sus ATCC 4,99E+01 TCID5 30/31
J670/71 /ml
Enterovirlis D Enterovirlis D68. Sus ATCC 5,06E+02 TCID5 30/30
US/MO/14-18947 /ml
HHV-6 HHV-6A. (Sus: GS) ZeptoMetrix 3,13E+04 cp/ml 32/32
Lizat
HHV-6 HHV-6B. (Sus: Z29) ZeptoMetrix 7,29E+04 cp/ml 30/30
HPeV Serotip 1. Sus Harris ZeptoMetrix 1,07E+03 TCID5 31/31
/ml
HPeV Serotip 3 ZeptoMetrix 3,38E+01 TCID5 30/30
/ml
vzv Ellen ZeptoMetrix 1,71E+03 cp/ml 30/30
vzv Oka ATCC 5,00E-02 TCID5 31/31
/ml
Cryptococcus Serotip D sus WM629, ATCC 2,21E+03 CFU/ml 31/31
neoformans tip VNIV
Cryptococcus C. neoformans H99 ATCC 1,64E+02 CFU/ml 31/31
neoformans
Cryptococcus gattii Serotip B sus R272,tip  ATCC 1,32E+04 CFU/ml 30/30
VGIlb
Cryptococcus gattii ABMR38 [CBS 11545] ATCC 2,60E+03 CFU/ml 29/29

* En yiksek LoD raporlanmistir.

** En ylksek LoD yapay CSF iginde elde edilmistir.
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Dahil olma (analitik reaktivite)

Dahil Olma (analitik reaktivite) Calismasi, ilgili Tespit Sinirina yakin veya uzerinde bir
konsantrasyonda ayni organizmalarin farkli suslarinin varliginda saptama sisteminin
reaktivitesini dogrulamak icin QlAstat-Dx ME Panel Tespit Siniri (Limit of Detection, LoD)
Calismasinda test edilen patojen susu listesini genisletmistir.

Her analitin farkli zamansal ve cografi ¢esitliligine iliskin organizma alt turlerini, suslarini ve
serotiplerini temsil eden QIAstat- Dx ME Panel''n (Dahil Olma Suslar) her hedef
organizmasinin cesitli klinik olarak ilgili suslari calismaya dahil edilmistir. Analitik Reaktivite
(Dahil OIma) iki adimda gerceklestiriimistir:

* Invitro testler: QlAstat-Dx ME Panel'a dahil olan her hedefin analitik érnekleri, tahlilin
reaktivitesini degerlendirmek i¢gin test edilmistir. Farkli organizmalar icin ilgili suslari, alt
tipleri, serotipleri ve genotipleri temsil eden 187 drnekten olusan bir érnek koleksiyonu
(6rn. dinya genelinden ve farkli takvim yillarinda izole edilmis bir dizi farkl
menenjit/ensefalit susu) calismaya dahil edilmistir (Tablo 7). Calismanin bir parcasi
olarak test edilen tim dahil olma suslari, panel tarafindan saptanmistir.

 Insiliko analiz: Bir primer setinin olasi capraz reaksiyonunu veya beklenmedik
saptanmasini belirlemek Gzere kamuya agik sekans veritabanlarina kiyasla panele dahil
olan tum primer-prob oligontkleotid sekanslarinin tahlil reaktivite tahminlerini yapmak icin
in siliko analiz gergeklestirilmistir. Ayrica, ayni organizmalarin farkli suslarinin tahmini
dahil olmasini dogrulamak amaciyla, invitro test icin kullanilamayan suslar in siliko
analize dahil edilmistir (Tablo 8). in siliko analizde, panel (izeri organizma ile tanimlanan
tum ilgili alt tipler dahil olmak tzere, tim mevcut QlAstat-Dx ME Panel hedefi suslari igin
dahil olma dogrulanmistir (negatif bir etkiye neden olan kritik model yok).

In vitro ve in siliko analize bagl olarak, QlAstat-Dx ME Panel primerleri ve problari, her bir
patojen icin klinik olarak yaygin ve ilgili suslar igin kapsayicidir. Calismanin bir parcasi olarak
test edilen tim dahil olma suslari, panel tarafindan saptanmistir. Dahil olma, tim mevcut

QlAstat-Dx Meningitis/Encephalitis (ME) Panel Kullanim Talimatlari | 06/2025 69



QlAstat-Dx ME Panel hedefi suslari igin in siliko analiz ile dogrulanmistir (negatif bir etkiye

neden olan kritik model yok).

Tablo 7. QlAstat-Dx ME Panel Tahlili ile test edilen tiim patojenler i¢in dahil olma in vitro test sonuglari.

Koyu yazilmig susglar LoD galigmalarinda test edilmistir.

Katalog LoD
Patojen Sug/alt tip Tedarikgi Kimligi Kati
Escherichia coli K1 Susg C5 [Bort]; O18ac:K1:H7 ATCC 700973 1x
Escherichia coli K1 NCTC 9001. Serovar O1:K1:H7 ATCC 11775 1x
Escherichia coli K1 Sc15 02:K1:H6 ATCC 11101 1x
Escherichia coli K1 0-16, F1119-41. Serotip O15:K1:H- BEI Resources NR-17674 0,3x
Escherichia coli K1 0-2, U9-41 BEI Resources NR-17666 1x
Escherichia coli K1 Sus Bi 7509/41; O7:K1:H- NCTC 9007 1x
Escherichia coli K1 Sus H61; 045:K1:H10 NCTC 9045 0,3x
Escherichia coli K1 0.1285; O18:H7:K1 ZeptoMetrix 0804140 1x
Escherichia coli K1 NCDC F 11119-41 ATCC 23511 3x
Escherichia coli K1 O7:K1:H- CCUG 28 3x
Haemophilus Tip e [sus AMC 36-A-7] ATCC 8142 1x
influenzae
Haemophilus Tip b (kap.) ATCC 10211 1x
influenzae
Haemophilus influenzae L-378 ATCC 49766 0,1x
Haemophilus influenzae  Tiplenemez [sus Rd [KW20] ATCC 51907 0,3x
Haemophilus influenzae  Tiplenemez [sus 180-a] ATCC 11116 1x
Haemophilus influenzae  Tip a [sus AMC 36-A-3] ATCC 9006 0,1x
Haemophilus influenzae  Tip d [sus AMC 36-A-6] ATCC 9008 0,3x
Haemophilus influenzae  Tip f [sus GA-1264] ATCC 700223 1x
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Tablo 7. QlAstat-Dx ME Panel Tahlili ile test edilen tiim patojenler icin dahil olma in vitro test sonuglari.

Koyu yazilmis suslar LoD ¢aligmalarinda test edilmistir. (devami)

Katalog LoD
Patojen Sug/alt tip Tedarikgi Kimligi Kati
Haemophilus influenzae  Tip ¢ [sus C 9007] ATCC 49699 0,1x
Haemophilus influenzae ~ Rab Susu ATCC 31512 0,3x
Listeria Tip 4b. Sus Li 2 ATCC 19115 1x
monocytogenes
Listeria Tip %2b ZeptoMetrix 0801534 1x
monocytogenes
Listeria monocytogenes  Tip 4b ZeptoMetrix 0804339 1x
Listeria monocytogenes  FSL J2-064 BEI Resources NR-13237 1x
Listeria monocytogenes  Gibson ATCC 7644 1x
Listeria monocytogenes  1071/53. Serotip 4b ATCC 13932 3x
Listeria monocytogenes  Tip 1/2a. Sus 2011L-2676 ATCC BAA-2659 0,3x
Listeria monocytogenes  Serotip 4a ZeptoMetrix 0801508 1x
Listeria monocytogenes  Serotip 1/2a ATCC 19111 0,3x
Listeria monocytogenes  Li23. Serotip 4a ATCC 19114 1x
Neisseria meningitidis  Serotip Y. M-112 [BO-6] ATCC 35561 1x
(kapsillii)
Neisseria meningitidis  Serotip B. M2092 ATCC 13090 1x
(kapsullii)
Neisseria meningitidis 79 Eur. Serogrup B ATCC 23255 0,3x
(kapsulld)
Neisseria meningitidis Serogrup C, M1628 ATCC 13102 0,3x
(kapsdlla)
Neisseria meningitidis varyant ctrA genine sahip sekans IDT gBlock 0,1x
(kapsulla)
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Tablo 7. QlAstat-Dx ME Panel Tahlili ile test edilen tiim patojenler icin dahil olma in vitro test sonuglari.
Koyu yazilmis suslar LoD ¢aligmalarinda test edilmistir. (devami)

Katalog LoD
Patojen Sug/alt tip Tedarikgi Kimligi Kati
Neisseria meningitidis Serotip B. M997 [S-3250-L] ATCC 13092 0,1x
(kapstlla)
Neisseria meningitidis Serotip D. M158 [37A] ATCC 13113 1x
(kapsulla)
Neisseria meningitidis W135 ATCC 43744 0,1x
(kapstlla)
Neisseria meningitidis Serogrup A, M1027 [NCTC10025] ATCC 13077 3x
(kapsulli)
Neisseria meningitidis MC58 ATCC BAA-335 0,3x
(kapsdlla)
Streptococcus G19 grup B ATCC 13813 1x
agalactiae
Streptococcus 2019 ZeptoMetrix 0801545 1x
agalactiae
Streptococcus agalactiae  MNZ929 BEI Resources NR-43898 0,3x
Streptococcus agalactiae 2023 ZeptoMetrix 0801556 0,3x
Streptococcus agalactiae  M-732. Serotip Il| ATCC 31475 0,1x
Streptococcus agalactiae 2603 V/R. Serotip V ATCC BAA-611 0,1x
Streptococcus agalactiae  Serotip Ill. Tipleme susu D136C(3) [3 ATCC 12403 0,3x

Cole 106, CIP 82.45]

Streptococcus agalactiae 3139 [CNCTC 1/82] Serotip IV ATCC 49446 0,3x
Streptococcus agalactiae  Tipleme susu H36B - tip Ib ATCC 12401 0,1x
Streptococcus agalactiae D136C(3). Lancefield grubu B | Type IlI CCUG 29782 0,3x
Streptococcus agalactiae  CDC SS700 [A909; 5541], tip 1c ATCC 27591 0,1x
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Tablo 7. QlAstat-Dx ME Panel Tahlili ile test edilen tiim patojenler icin dahil olma in vitro test sonuglari.

Koyu yazilmis suslar LoD ¢aligmalarinda test edilmistir. (devami)

Katalog LoD
Patojen Sug/alt tip Tedarikgi Kimligi Kati
Streptococcus 19F ZeptoMetrix 0801439 1x
pneumoniae
Streptococcus Serotip 1. NCTC 7465 ATCC 33400 1x
pneumoniae
Streptococcus DCC1476 [Sweden 15A-25] ATCC BAA-661 0,3x
pneumoniae
Streptococcus pneu- Diplococcus pneumoniae; Tip 3. Sus ATCC 6303 1x
moniae [CIP 104225]
Streptococcus pneu- Serotip 19A. Hungary 19A-6 [HUN663] ATCC 700673 1x
moniae
Streptococcus pneu- Serotip 11A. Tip 43 ATCC 10343 0,3x
moniae
Streptococcus pneu- Z319; Serotip 12F ZeptoMetrix 0804016 0,3x
moniae
Streptococcus pneu- Serotip 14. VH14 ATCC 700672 1x
moniae
Streptococcus pneu- Serotip 5. SPN1439-106 [Colombia 5-19] ATCC BAA-341 1x
moniae
Streptococcus pneu- Serotip 5. SPN1439-106 [Colombia 5-19] ATCC BAA-341 1x
moniae
Streptococcus Z472; Serotip M1 ZeptoMetrix 0804351 1x
pyogenes
Streptococcus Bruno [CIP 104226] ATCC 19615 1x
pyogenes
Streptococcus pyogenes  C203 -Tip 3 ATCC 12384 0,3x
Streptococcus pyogenes  Grup a, tip 14 ATCC 12972 1x
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Tablo 7. QlAstat-Dx ME Panel Tahlili ile test edilen tiim patojenler icin dahil olma in vitro test sonuglari.
Koyu yazilmis suslar LoD ¢aligmalarinda test edilmistir. (devami)

Katalog LoD
Patojen Sug/alt tip Tedarikgi Kimligi Kati
Streptococcus pyogenes  Grup a, tip 23 ATCC 8133 0,3x
Streptococcus pyogenes  Z018; Serotip M58 ZeptoMetrix 0801512 10x
Streptococcus pyogenes  Lancefield grubu A/C203 S ATCC 14289 0,1x
Streptococcus pyogenes  Grup a, tip 12. Tipleme susu T12 [F. ATCC 12353 1x

Griffith SF 42]

Streptococcus pyogenes  NCTC 8709 (Tip 6 parlak) ATCC 12203 0,1x
Streptococcus pyogenes  Serotip M1. MGAS 5005 ATCC BAA-947 100x
Mycoplasma M129 ZeptoMetrix 0801579 1x
pneumoniae
Mycoplasma Pl 1428 ATCC 29085 1x
pneumoniae
Mycoplasma Eaton Ajani FH susu [NCTC 10119] ATCC 15531 0,1x
pneumoniae
Mycoplasma pneu- UTMB-10P ATCC 49894 0,3x
moniae
Mycoplasma pneu- MAC ATCC 15492 0,1x
moniae
Enteroviriis AG, tiir A. Sus Gdula ATCC VR-1801 1x
Enteroviriis Koksakiviriis A16 ZeptoMetrix 0810107CF 1x
Enteroviriis A10. M.K. (Kowalik) ATCC VR-168 0,1x
Enterovirls A2 FIl [Fleetwood] ATCC VR-1550 0,3x
Enteroviriis A12-Texas 12 ATCC VR-170 1x
Enterovirlis Tar A, BrCr ATCC VR-1775 0,1x
Enteroviris Tir A, Serotip EV-A71 (2003 izolat) ZeptoMetrix 0810236CF 1x

74 QlAstat-Dx Meningitis/Encephalitis (ME) Panel Kullanim Talimatlari | 06/2025



Tablo 7. QlAstat-Dx ME Panel Tahlili ile test edilen tiim patojenler icin dahil olma in vitro test sonuglari.

Koyu yazilmis suslar LoD ¢aligmalarinda test edilmistir. (devami)

Katalog LoD
Patojen Sug/alt tip Tedarikgi Kimligi Kati
Enterovirlis Tainan/4643/1998 BEI Resources NR-471 0,1x
Enterovirlis Enterovirlis 71. Sus H ATCC VR-1432 0,3x
Enteroviriis A7 - 275/58 ATCC VR-673 0,3x
Enteroviriis Koksakivirus A9, tiir B ZeptoMetrix 0810017CF 1x
Enteroviriis Koksakiviriis B5 ZeptoMetrix 0810019CF 1x
Enterovirls Tlr B, Ekovirlis 6 ZeptoMetrix 0810076CF 0,3x
Enterovirlis Tur B, Serotip CV-B1, Sus Conn-5 ATCC VR-28 1x
Enterovirlis Tur B, Ekovirlis 9 ZeptoMetrix 0810077CF 0,3x
Enterovirlis Tir B, Koksakivirlis B3 ZeptoMetrix 0810074CF 3x
Enteroviris Ekovirlis 18. Sus H07218 472 NCTC 0901047v 3x
Enterovirlis Koksakiviriis B4 ZeptoMetrix 0810075CF 1x
Enterovirlis Tur B, Serotip E-11 ATCC VR-41 3x
Enteroviriis Tir B, Serotip CV-B2. Sus Ohio-1 ATCC VR-29 1x
Enteroviriis Koksakiviriis A17, tiir C. Sus G-12 ATCC VR-1023 1x
Enteroviriis Tiir C, Koksakiviriis A24. Sus DN-19 ATCC VR-583 1x
Enterovirls Tur C, Koksakiviriis A21. Sus Kuykendall ATCC VR-850 0,3x

[V-024-001-012]

Enterovirlis Tur C, A11-Belgium-1 ATCC VR-169 0,1x
Enteroviriis Tir C, A13 - Flores ATCC VR-1488 10x
Enterovirlis Tir C, A22 - Chulman ATCC VR-182 0,1x
Enteroviris TurC, A18-G-13 ATCC VR-176 0,3x
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Tablo 7. QlAstat-Dx ME Panel Tahlili ile test edilen tiim patojenler icin dahil olma in vitro test sonuglari.
Koyu yazilmis suslar LoD ¢aligmalarinda test edilmistir. (devami)

Katalog LoD
Patojen Sug/alt tip Tedarikgi Kimligi Kati
Enteroviriis Tir C, CV-A21. Sus H06452 472 NCTC 0812075v 0,3x
Enteroviriis Tir C, CV-A21. Sus H06418 508 NCTC 0812074v 0,3x
Enterovirlis Tur C, A20 IH35 IDT gBlock 1x
Enteroviriis Tiir D, Enteroviriis D68. Sus ATCC VR-1823 1x
US/MO/14-18947
Enteroviriis EV 70, tiir D, sus J670/71 ATCC VR-836 1x
Enteroviriis Tir D, Enterovirlis D68. USA/2018- BEI Resources NR-51998 1x
23089
Enteroviriis Tir D, D68. Sus F02-3607 Corn ATCC VR-1197 0,3x
Enterovirls Tiir D, Tip 68. 2007 izolat ZeptoMetrix 0810237CF 1x
Enterovirlis Tur D, Enterovirlis D68. Sus US/KY/14- ATCC VR-1825 0,3x
18953
Enterovirlis Tur D, Enterovirlis D68. Sus Fermon ATCC VR-1826 1x
Enterovirlis Tir D, Tip 68 Ana Grup (09/2014 Izolat2)  ZeptoMetrix 0810302CF 1x
Enteroviriis Tir D, Enteroviris D68. US/MO/14- BEI Resources NR-49130 0,3x
18949
Enterovirlis Tir D, Enterovirlis D68. Sus US/IL/14- ATCC VR-1824 1x
18952
Cryptococcus gattii Serotip B sus R272, tip VGIIb ATCC MYA-4094 1x
Cryptococcus gattii A6MR38 [CBS 11545] ATCC MYA-4877 1x
Cryptococcus gattii A1M R265 ATCC MYA-4138 0,1x
Cryptococcus gattii R265 BEI Resources NR-50184 0,1x
Cryptococcus gattii Alg166 BEI Resources NR-50195 0,01x
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Tablo 7. QlAstat-Dx ME Panel Tahlili ile test edilen tiim patojenler icin dahil olma in vitro test sonuglari.

Koyu yazilmis suslar LoD ¢aligmalarinda test edilmistir. (devami)

Katalog LoD

Patojen Sus/alt tip Tedarikgi Kimligi Kati
Cryptococcus gattii Alg254 BEI Resources NR-50198 0,01x
Cryptococcus gattii Serotip C sus WM779, tip VGIV ATCC MYA-4563 0,3x
Cryptococcus gattii 110 [CBS 883] ATCC 14248 0,01x
Cryptococcus gattii Serotip B sus WM161, tip VGIII ATCC MYA-4562 0,1x
Cryptococcus gattii Serotip B sus WM179, tip VGI ATCC MYA-4560 0,01x
Cryptococcus Serotip D sug WM629, tip VNIV ATCC MYA-4567 1x
neoformans

Cryptococcus C. neoformans H99 ATCC 208821 1x
neoformans

Cryptococcus var. Grubii. Sus D ATCC 13690 3x
neoformans

Cryptococcus neo- NIH9hi90 BEI Resources NR-50335 0,3x
formans

Cryptococcus neo- Var grubiiYL99a BEI Resources NR-48776 0,1x
formans

Cryptococcus neo- Serotip AD sus WM628, tip VNIII ATCC MYA-4566 0,1x
formans

Cryptococcus neo- Serotip A ZeptoMetrix 0801803 0,1x
formans

Cryptococcus neo- NIH306 BEI Resources NR-50332 0,1x
formans

Cryptococcus neo- Tipleme susu, CBS 132 ATCC 32045 0,3x
formans

Cryptococcus neo- Serotip A sus WM 148, tip VNI ATCC MYA-4564 0,1x
formans
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Tablo 7. QlAstat-Dx ME Panel Tahlili ile test edilen tiim patojenler icin dahil olma in vitro test sonuglari.
Koyu yazilmis suslar LoD ¢aligmalarinda test edilmistir. (devami)

Katalog LoD
Patojen Sug/alt tip Tedarikgi Kimligi Kati
Herpes simplex viriisii  Macintyre ZeptoMetrix 0810005CF 1x
1
Herpes simplex viriisii  HF ATCC VR-260 1x
1
Herpes simplex viriisi 1 ATCC-2011-1 ATCC VR-1778 0,3x
Herpes simplex virlisi 1 KOS ATCC VR-1493 1x
Herpes simplex virlisi 1 izolat 20 ZeptoMetrix 0810201CF 0,3x
Herpes simplex virlisi 1 B ATCC VR-733 1x
Herpes simplex virisii 1~ ATCC-2011-9 ATCC VR-1789 0,1x
Herpes simplex virlisu 1 P6 NCTC 1806147v 3x
Herpes simplex virlisu 1 17+ NCTC 0104151v 1x
Herpes simplex virtisi 1 P5A NCTC 1806145v 1x
Herpes simplex viriisii ~ HSV-2. (Sug: MS) ZeptoMetrix 0810006CF 1x
2
Herpes simplex viriisii G ATCC VR-734 1x
2
Herpes simplex virlisu 2 izolat 11 ZeptoMetrix 0810212CF 0,1x
Herpes simplex virisi2 ~ ATCC-2011-2 ATCC VR-1779 0,1x
Herpes simplex virlisu 2 izolat 15 ZeptoMetrix 0810216CF 3x
Herpes simplex virisi 2 ~ HG52 NCTC 0104152v 0,1x
Herpes simplex virlisi 2 132349 ACV-res NCTC 0406273v 1x
Herpes simplex viriisti2  Izolat 20 ZeptoMetrix 0810221CF 0,3x
Herpes simplex virlisi 2 131596 NCTC 0406272v 0,3x
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Tablo 7. QlAstat-Dx ME Panel Tahlili ile test edilen tiim patojenler icin dahil olma in vitro test sonuglari.

Koyu yazilmis suslar LoD ¢aligmalarinda test edilmistir. (devami)

Katalog LoD
Patojen Sug/alt tip Tedarikgi Kimligi Kati
Herpes simplex virlisti2  izolat 1 ZeptoMetrix 0810006CFN 0,3x
Sitomegaloviriis Davis ATCC VR-807 1x
Sitomegaloviriis AD-169 ZeptoMetrix 0810003CF 1x
Sitomegaloviris Towne ATCC VR-977 0,1x
Sitomegalovirlis ATCC-2011-8 ATCC VR-1788 0,3x
Sitomegalovirlis ATCC-2011-3 ATCC VR-1780 0,1x
Sitomegalovirlis Toledo NCTC 0302162v 0,3x
Sitomegalovirlis Merlin ATCC VR-1590 0,1x
insan herpes viriisii 6 HHV-6B. (Sus: Z29) ZeptoMetrix 0810072CF 1x
insan herpes viriisii 6 HHV-6A. (Sus: GS) Lizat ZeptoMetrix 0810529CF 1x
insan herpes viriisii 6 6a. Sus U1102 NCTC 0003121v 0,3x
insan herpes viriisii 6 6B - sus SF ATCC VR-1480 0,3x
insan herpes viriisii 6 6B - sug HST NCTC 0006111v 1x
insan herpes viriisii 6 insan B-lenfotropik viriis susu GS ATCC VR-2225 0,3x
insan parekoviriisii Serotip 1. Sus Harris ZeptoMetrix 0810145CF 1x
insan parekoviriisii Serotip 3 ZeptoMetrix 0810147CF 1x
insan parekoviriisii Serotip 5 ZeptoMetrix 0810149CF 0,1x
insan parekoviriisii Serotip 6 ZeptoMetrix 0810150CF 1x
insan parekoviriisii Tip 3. Sus US/MO-KC/2014/001 ATCC VR-1887 0,3x
insan parekoviriisii Parekovirlis A3. Sus US/MO- ATCC VR-1886 1x

KC/2012/006
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Tablo 7. QlAstat-Dx ME Panel Tahlili ile test edilen tiim patojenler icin dahil olma in vitro test sonuglari.
Koyu yazilmis suslar LoD ¢aligmalarinda test edilmistir. (devami)

Katalog LoD
Patojen Sug/alt tip Tedarikgi Kimligi Kati
insan parekoviriisii Serotip 2. Sus Williamson ZeptoMetrix 0810146CF 1x
insan parekoviriisii Serotip 4 ZeptoMetrix 0810148CF 0,1x
Varicella zoster viriisii ~ Ellen ZeptoMetrix 0810171CF 1x
Varicella zoster viriisii  Oka ATCC VR-1832 1x
Varicella zoster viruist Webster ATCC VR-916 10x
Varicella zoster virlisu izolat A ZeptoMetrix 0810172CF 10x
Varicella zoster virlsi izolat B ZeptoMetrix 0810173CF 1x
Varicella zoster virlist Sus 1700 ZeptoMetrix 0810169CF 10x
Varicella zoster virls( Sus 275 ZeptoMetrix 0810168CF 1x
Varicella zoster virls Sus 82 ZeptoMetrix 0810167CF 1x
Varicella zoster virlisu Sus 9939 ZeptoMetrix 0810170CF 1x
Varicella zoster virls( izolat D ZeptoMetrix 0810175CF 1x

Tablo 8. Dahil olma in siliko test sonuglari

Patojen

Saptanan klinik olarak ilgili suslar/alt tipler

S. pneumoniae
HSV1

M. pneumoniae
N. meningitidis

C. neoformans/gattii

S. agalactiae

CMV

80

Biyolojik alt siniflandirma yok - veritabanlarinda bulunan tim genom sekanslari saptandi
Biyolojik alt siniflandirma yok - veritabanlarinda bulunan tim genom sekanslari saptandi
Biyolojik alt siniflandirma yok - veritabanlarinda bulunan tim genom sekanslari saptandi
Kapsilli serotipler (A, B, C, D, E, H, I, K, L, NG, W, W135, X, Y, Z, 29E)

Serotip A (C. neoformans var neoformans), serotip D (C. neoformans var grubii), serotip B ve
C (C. gattii; tum VGI, VGII, VGIII, VGIV molekiiler tipleri dahil)

Biyolojik alt siniflandirma yok - veritabanlarinda bulunan tim genom sekanslari saptandi

Biyolojik alt siniflandirma yok - veritabanlarinda bulunan tim genom sekanslari saptandi
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Tablo 8. Dahil olma in siliko test sonuglari (devami)

Patojen Saptanan klinik olarak ilgili suglar/alt tipler

HPeV Ekovirlis 22 (HPeV 1) ve ekovirlis 23 (HPeV 2) dahil olmak izere mevcut 5-UTR sekansi ile
(1,2,3,4,5,6,7, 8,14, 16, 17, 18 ve 19) tiim Insan parekoviriisii A suslari. HPeV A suslari
9,10, 11,12, 13 ve 15 i¢in poliprotein sekanslari bulunmasina ragmen higbir 5'-UTR sekansi
bulunmamistir

L. monocytogenes Serotip 1/2a, 1/2b, 1/2c, 3a, 3b, 3c, 4a, 4b, 4c, 4d, 4e, 7
HHV-6 HHV-6a ve HHV-6b

H. influenzae Var. H. aegyptius dahil tum kapstllu serotipler (a, b, c, d, e, f) ve tim kapsulsiiz suslar
(tiplenemez, NTHi)

HSV2 Biyolojik alt siniflandirma yok - veritabanlarinda bulunan tim genom sekanslari saptandi

HEV Koksakivirlis A (CV-A1 ila CV-A24), koksakiviris B (CV-B1 ila CV-B6), Ekoviriis (E-1 ila E-
33), Enterovirlis A (EV-A71, EV-A76, EV-A89 ila EV-A92, EV-A119, EV-A120), Enterovirlis
B (EV-B69, EV-B73ila EV-B75, EV-B79, EV-B80 ila EV-B88, EV-B93, EV-B97, EV-B98, EV-
B100, EV-B101, EV-B106, EV-B107, EV-B111), Enteroviriis C (EV-C96, EV-C99, EV-C102,
EV-C104, EV-C105, EV-C109, EV-C116 ila EV-C118), Enteroviriis D (EV-D68, EV-D70, EV-
D94), Poliovirls (PV-1ila PV-3)

S. pyogenes Biyolojik alt siniflandirma yok - veritabanlarinda bulunan tim genom sekanslari saptandi
E. coliK1 K1 suslari
VzV Biyolojik alt siniflandirma yok - veritabanlarinda bulunan tim genom sekanslari saptandi

Munhasirlik (analitik 6zgullik)

Analitik 6zglllik calismasi, QlAstat-Dx ME Panel'in potansiyel ¢apraz reaktivitesini ve
minhasirhdini  degerlendirmek lzere invitro test ve insiliko analiz yoluyla
gerceklestiriimistir. Panel Uzeri organizmalar, panel ici capraz reaktivite potansiyelini
degerlendirmek icin test edilmis ve Panel disi organizmalar, panel icerigi kapsaminda
olmayan organizmalarla c¢apraz reaktiviteyi degerlendirmek icin test edilmistir (panel
munhasirhigi). Panel Gizeri organizmalar, klinik agidan ilgili olduklari (merkezi sinir sisteminde
kolonizedir veya menenijit ve/veya ensefalit semptomlarina neden olur), yaygin cilt florasi
veya laboratuvar kontaminantlari olduklari, genetik olarak Panel Uzeri analitlere benzedikleri
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ya da popilasyonun g¢odunun enfekte olabilecedi mikroorganizmalar olduklari igin
segilmistir.

in siliko test sonuglari

QlAstat-Dx ME Panel'a dahil olan tim primer/prob tasarimlari icin gerceklestirilen in siliko
analizin sonucu, Panel digi hedeflerle 6 potansiyel gapraz reaksiyona isaret etmistir (Tablo
9'da listelenmistir)

Tablo 9. in siliko analizden elde edilen potansiyel gapraz reaksiyonlar

Panel digi organizma Panel iizeri sinyal
Streptococcus pseudopneumoniae* Streptococcus pneumoniae
Listeria innocua™ Listeria monocytogenes
Haemophilus haemolyticus Haemophilus influenzae

Cryptococcus amylolentus
Cryptococcus depauperatus* Cryptococcus neoformans/gattii
Cryptococcus wingfieldii

*in siliko capraz reaktivite riski, in vitro testlerle dogrulan-
mamistir.
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in vitro test sonuglari

QlAstat- Dx ME Panel'in, klinik 6rnekte bulunabilecek ancak panel igerigi kapsaminda
olmayan patojenler bakimindan analitik 6zgullik performansini géstermek Uzere, secilen
potansiyel gapraz reaktif patojenler test edilmistir (Panel disi test). Ayrica, QlAstat-Dx
ME Panel'in pargasi olan patojenlerle 6zgullik ve ¢capraz reaktivite yoklugu, yiksek titrelerde
degerlendirilmistir (Panel Uzeri test).

Ornekler (20 Panel (zeri ve 109 Panel disi sus) , viral hedefler igin 10° TCIDgg/ml, fungal
hedefler igin 10° CFU/ml ve bakteriyel hedefler igin 10° CFU/ml konsantrasyonda veya
organizma stoku temel alinarak mumkun olan en yuksek konsantrasyonda potansiyel ¢gapraz

reaktif organizmalarin yapay CSF matriksine eklenmesiyle hazirlanmistir.

Munhasirlik bakimindan test edilen tiim suslar Tablo 10a ve Tablo 10b'de agiklanmistir.

Tablo 10a. Test edilen Panel lizeri analitik 6zgiilliik (miinhasirlik) patojenlerinin listesi

Tip Patojen Sus Kaynak

Bakteriler Escherichia coli K1 Sus C5 [Bort]; O18ac:K1:H7 ATCC 700973
Haemophilus influenzae Tip e [sus AMC 36-A-7] ATCC 8142
Listeria monocytogenes Tip4b. Sus Li 2 ATCC 19115
Mycoplasma pneumoniae M129 ZeptoMetrix 0801579
Neisseria meningitidis Serotip Y. M-112 [BO-6] ATCC 35561
Streptococcus pneumoniae  19F ZeptoMetrix 0801439
Streptococcus agalactiae Z019 Zeptometrix 0801545
Streptococcus pyogenes Z472; Serotip M1 Zeptometrix 0804351
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Tablo 10a. Test edilen Panel lizeri analitik 6zgiilliik (miinhasirlik) patojenlerinin listesi (devami)

Tip Patojen Sus Kaynak
Virls Sitomegalovirls Davis ATCC VR-807
Enterovirlis A AB, tiir A. Sus Gdula ATCC VR-1801
Enterovirlis B Koksakivirtis BS ZeptoMetrix
0810019CF
Enterovirlis C Koksakiviriis A17, tir C. Sus G-12 ATCC VR-1023
Enteroviriis D Enteroviriis D68. Sus US/MO/14- ATCC VR-1823
18947
Herpes simplex virtist 1 Macintyre ZeptoMetrix
0810005CF
Herpes simplex virlisi 2 HSV-2. (Sus: MS) ZeptoMetrix
0810006CF
insan herpes viriisii 6 HHV-6B. (Sus: Z29) ZeptoMetrix
0810072CF
insan parekoviriisii Serotip 3 ZeptoMetrix
0810147CF
Varicella zoster virtisu Ellen ZeptoMetrix
0810171CF
Mantarlar Cryptococcus neoformans ~ WM629 [CBS 10079] ATCC MYA-4567
(Mayalar)
Cryptococcus gattii Serotip B sus R272, tip VGlIb ATCC MYA-4094

Tablo 10b. Test edilen Panel digi analitik 6zgiilliik (miinhasirlik) patojenlerinin listesi

Tip Patojen Sus Kaynak
Bakteriler Bacillus cereus 2091 ZeptoMetrix
0801823
Citrobacter freundii [ATCC 13316, NCTC 9750] ATCC 8090
Corynebacterium striatum CDC F6683 ATCC 43751
Corynebacterium urealyticus 3 [Garcia susu] ATCC 43044
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Tablo 10b. Test edilen Panel digi analitik 6zgiilliik (miinhasirlik) patojenlerinin listesi (devami)

Tip Patojen Sus Kaynak
Cronobacter (Enterobacter) CDC 4562-70 ATCC 29544
sakazakii
Enterobacter aerogenes 2052 ZeptoMetrix

0801518
Enterobacter cloacae CDC 442-68 ATCC 13047
Escherichia coli (K1 disI) 2003-3055 ATCC BAA-
2212
Escherichia fergusonii 2302 ZeptoMetrix
0804113
Escherichia hermannii CDC 980-72 ZeptoMetrix
0804068
Escherichia vulneris CDC 875-72 ATCC 33821
Haemophilus ducreyi** DCC1476 [Sweden 15A-25] ATCC BAA-661
Haemophilus haemolyticus NCTC 10659 ATCC 33390
Haemophilus parahaemolyticus 536 [NCTC 8479] ATCC 10014
Haemophilus parainfluenzae NCTC 7857 ATCC 33392
Klebsiella pneumoniae NCTC 9633 [NCDC 298-53, NCDC 410-68] ATCC 13883
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
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Tablo 10b. Test edilen Panel digi analitik 6zgiilliik (miinhasirlik) patojenlerinin listesi (devami)

Tip Patojen Sus Kaynak
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, PCI ATCC 15442
812]
Salmonella bongori CIP 82.33 ATCC 43975
Salmonella enterica CDC K-1891 [ATCC 25928] ATCC 13076
Serratia marcescens PCIl 1107 ATCC 14756
Shigella boydii CDC C-123 ATCC 12033
Shigella flexneri 2046 ZeptoMetrix
0801757
Shigella sonnei AMC 43-GG9 ATCC 9290
Staphylococcus aureus FDA 209 ATCC CRM-
6538
Staphylococcus capitis PRA 360 677 ATCC 35661
Staphylococcus epidermidis FDA sus PCI 1200 ATCC 12228
Staphylococcus haemolyticus SM 131 ATCC 29970
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Tablo 10b. Test edilen Panel digi analitik 6zgiilliik (miinhasirlik) patojenlerinin listesi (devami)

Tip Patojen Sus Kaynak
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 Z167 ZeptoMetrix
0804015
Streptococcus dysgalactiae Gruplandirma susu C74 ATCC 12388
Streptococcus intermedius Z126 ZeptoMetrix
0801895
Streptococcus oralis 2307 ZeptoMetrix
0804293
Streptococcus mitis (tigurinus) Klinik izolat ZeptoMetrix
0801695
Streptococcus mutans LRA 28 02 81 ATCC 35668
Virlis Adenovirlis A12 Huie ATCC VR-863
Adenovirlis C2 Adenoid 6 (NIAID 202-001-014) ATCC VR-846
Adenovirlis D20 AA ATCC VR-1090
Adenovirlis E4 RI-67 ATCC VR-1572
Adenovirls F41 Tak ZeptoMetrix
0810085CF
BK polyoma virlisu Uygulanamaz ATCC VR-837
Koronaviriis 229E 229E ATCC VR-740

Koronavirlis NL63

NL63 (Amsterdam I)
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Tablo 10b. Test edilen Panel digi analitik 6zgiilliik (miinhasirlik) patojenlerinin listesi (devami)

Tip Patojen

Sus

Kaynak

Koronaviriis OC43

Dengue virusi (Tip 2)*

Epstein-Barr Virlisu

Hepatit B virlisii (HBV)*

Hepatit C virisi (HCV)*

insan herpes viriisii 7

Insan herpes virlisii 8

*

insan immiinyetmezlik Viriisi

Insan Rinoviriisii A1b
insan Rinoviriisii A16
Insan Rinoviriisii B3
insan Rinoviriisii B83
influenza A HIN1
influenza A H1N1-2009
influenza A H3N2
influenza B

JC polyoma virusi

0C43

New Guinea C

B95-8

Uygulanamaz

Uygulanamaz

SB

Uygulanamaz

Kantitatif Sentetik insan immiinyetmezlik
virisl 1 (Human Immunodeficiency Virus 1,

HIV-1) RNA'sI
2060
11757

FEB

Baylor 7 [V-190-001-021]

A/Florida/3/2006

A/California/08/2009 (H1N1pdm)
A/Port Chalmers/1/73

B/Virginia/ATCC4/2009

MAD-4

ATCC VR-1558

ZeptoMetrix
0810089CFHI

ZeptoMetrix
0810008CF

ZeptoMetrix
0810031C

ZeptoMetrix
0810032C

ZeptoMetrix
0810071CF

ZeptoMetrix
0810104CF

ATCC VR-
3245SD

ATCC VR-1559
ATCC VR-283
ATCC VR-483
ATCC VR-1193
ATCC VR-1893
ATCC VR-1895
ATCC VR-810
ATCC VR-1784

ATCC VR-1583
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Tablo 10b. Test edilen Panel digi analitik 6zgiilliik (miinhasirlik) patojenlerinin listesi (devami)

Tip Patojen Sus Kaynak
Kizamik Virtisu Edmonston ATCC VR-24
Kabakulak Virusu Jones ATCC VR-1438
Bati Nil Virtsu* 1986 ATCC VR-
3274SD
Parainfluenza virlsi 2 Greer ATCC VR-92
Parainfluenza virisu 4 Uygulanamaz ZeptoMetrix
0810060CF
Parvoviriis B19 B19 ZeptoMetrix
0810064C
Respiratuvar Sinsityal Viris A2 ATCC VR-1540
Rotavirls RRV (Rhesus RotavirUsti) ZeptoMetrix
0810530CF
Rubella Virtsu Uygulanamaz ZeptoMetrix
0810048CF
St. Louis Ensefalit Virtisiu* Parton ZeptoMetrix
0810080CFHI
Mantarlar Candida albicans CBS 562 ATCC 18804
(Mayalar)
Candida dubliniensis 2145 ZeptoMetrix
0801915
Candida glabrata CBS 138 ATCC 2001
Candida krusei Uygulanamaz ATCC 14243
Candida lusitaniae Z010 ZeptoMetrix
0801603
Candida metapsilosis MCO429 ATCC 96143
Candida orthopsilosis MCO471 ATCC 96140
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Tablo 10b. Test edilen Panel digi analitik 6zgiilliik (miinhasirlik) patojenlerinin listesi (devami)

Tip Patojen Sus Kaynak
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 = TAES85 [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 Collection Belga
Tsuchiyaea wingfieldii CBS 7118
Filobasidium capsuligenum ML-186 ATCC 22179
Saccharomyces cerevisiae NRRL Y-567 ATCC 9763

Mantarlar Aspergillus fumigatus 2014 ZeptoMetrix

0801716

Cryptococcus depauperatus = K[ARSEF 2058, CBS 7842] ATCC 64866

Aspergillus depauperatus =
Filobasidiella depauperata

Parazit Naegleria fowleri* Naegleria fowleri genomik DNA's| ATCC 30174D

Toxoplasma gondii Haplogrup 2 ATCC 50611

* Patojenin tehlike grubu 1l olarak siniflandiriimasi nedeniyle Kantitatif Sentetik DNA veya inaktif materyal kul-
laniimistir.

** Stok kisitlamalari nedeniyle miimkin olan en yiksek konsantrasyon.
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Tdm Panel Gzeri patojenler spesifik saptamayla sonuglanmis ve test edilen tim Panel disi
patojenler negatif bir sonu¢c gostermistir ve asagidaki tabloda (Tablo 11) gdsterilen
patojenler haric olmak Uzere QlAstat-Dx ME Panel'da herhangi bir capraz reaktivite
gézlemlenmemistir. Panelle ¢apraz reaktivite sergileyen patojenler ve ¢apraz reaktivitenin

saptandigi en disik konsantrasyon Tablo 11'de listelenmisgtir.

Tablo 11. QlAstat-Dx ME Panel ile capraz reaktivite gosteren érnekler

QlAstat-Dx ME Panel IFU'da iddia edilen ¢apraz reaktif
Hedefi Potansiyel ¢apraz reaktif organizma konsantrasyon
Mycoplasma pneumoniae  Propionibacterium acnes 21,00E+04 cfu/ml

Mycoplasma genitalium 2=1,00E+06 ccu/ml
Haemophilus influenzae ~ Haemophilus haemolyticus 21,00E+03 cfu/ml
Cryptococcus Cryptococcus wingfieldii = Tsuchiyaea 21,00E+01 cfu/ml
neoformans/gattii wingfieldii

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

Cryptococcus amylolentus 21,00E+01 cfu/ml

Koenfeksiyonlar

Yapay CSF'ye dusiik ve ylksek konsantrasyonlarda eklenen iki farkli hedefin bir karigimini
iceren birlesik ornekler test edilmistir. Test edilen hedeflerin kombinasyonlari ve bakteri,
virlis ve maya patojenlerinin segimi klinik ilgi derecesine dayal olmustur. Ornek basina (¢
tekrar test edilmistir.

Koenfeksiyon testleri, bir érnekte es zamanli olarak farkli konsantrasyonlarda en az iki
QlAstat- Dx ME Panel patojeni mevcut oldugunda, tim hedeflerin tahlil tarafindan
saptanabildigini gostermistir. Yiksek Pozitif Analitin Dislk Pozitif Analiti inhibe etmedigi
nihai koenfeksiyon karigimlarinin bir 6zeti Tablo 12'de gdsterilmektedir.
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Tablo 12. Yiiksek Pozitif Analit konsantrasyonunun Diisiik Pozitif Analiti inhibe etmedigi, test edilen

koenfeksiyon karigimlari

Diisiik Pozitif Analit

Yiiksek Pozitif Analit

Patojen Konsantrasyon Patojen Konsantrasyon
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 TCIDg5n/ml
HSV1 2,67E+02 TCIDg5q/ml Mycoplasma pneumoniae 1,00E+03 cfu/ml
Haemophilus influenzae 9,48E+02 cfu/ml HSV2 1,00E+02 TCID50/mI

HSV2

HHV-6

Listeria monocytogenes
HSV1

Streptococcus pneumoniae
Streptococcus pneumoniae
Sitomegalovirlis
Haemophilus influenzae
Streptococcus pneumoniae
Listeria monocytogenes
Streptococcus pneumoniae
Cryptococcus neoformans

Streptococcus pneumoniae

Neisseria meningitidis

92

3,78E+01 TCID5/ml
9,39E+04 TCIDgq/ml
5,58E+03 cfu/ml
2,67E+02 TCID5/ml
6,78E+02 cfu/ml
6,78E+02 cfu/ml
3,00E+01 TCIDg5q/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

QlAstat-Dx Meningitis/Encephalitis (ME) Panel Kullanim Talimatlari | 06/2025

Haemophilus influenzae
Listeria monocytogenes
HHV-6

Streptococcus pneumoniae
HSV1

Sitomegalovirlis
Streptococcus pneumoniae
Streptococcus pneumoniae
Haemophilus influenzae
Streptococcus pneumoniae
Listeria monocytogenes
Streptococcus pneumoniae

Cryptococcus neoformans

Haemophilus influenzae

1,00E+06 cfu/ml
1,00E+06 cfu/ml
1,00E+05 TCID5/ml
1,00E+02 cfu/ml
1,00E+05 TCIDgq/ml
1,00E+04 TCIDgq/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



Tablo 12. Yiiksek Pozitif Analit konsantrasyonunun Diisiik Pozitif Analiti inhibe etmedigi, test edilen
koenfeksiyon karigimlari (devami)

Diisiik Pozitif Analit

Yiiksek Pozitif Analit

Patojen Konsantrasyon Patojen Konsantrasyon
Haemophilus influenzae 9,48E+02 cfu/ml Neisseria meningitidis 1,00E+06 cfu/ml
vzv 1,62E+02 cp/ml Neisseria meningitidis 1,00E+06 cfu/ml

Neisseria meningitidis
Enteroviriis
Streptococcus pyogenes
HPeV

Sitomegalovirls

HPeV

Enteroviriis

HHV-6

HSV1

Streptococcus agalactiae

HSV2

3,99E+01 cfu/ml

4,80E+02 TCID5q/ml
1,71E+03 cfu/ml

1,01E+02 TCIDgq/ml
3,00E+01 TCID5q/ml
1,01E+02 TCIDgq/ml
4,80E+02 TCIDgq/ml
9,39E+04 TCIDg5/ml
2,67E+02 TCID5/ml
5,25E+03 cfu/ml

3,78E+01 TCIDgg/ml

vzv

Streptococcus pyogenes
Enterovirls
Sitomegalovirls

HPeV

Enterovirlis

HPeV

HSV1

HHV-6

HSV2

Streptococcus agalactiae

1,00E+06 cp/ml

1,00E+06 cfu/ml
1,00E+05 TCID5q/ml
1,00E+02 TCIDgg/ml
1,00E+05 TCID5q/ml
1,00E+05 TCIDgg/ml
1,00E+05 TCID5q/ml
1,00E+05 TCIDgg/ml
1,00E+05 TCID5q/ml
1,00E+05 TCIDgg/ml

1,00E+06 cfu/ml

Yeniden Uretilebilirlik

Yeniden uretilebilirlik dederlendirmesi icin, sistemin hassasiyeti Uzerinde etkili olabilecek,
merkezler, glnler, cihazlar, operatorler ve kartus lotlari gibi farkli is akisi degiskenlerine
sahip ug farkli calisma merkezinde hem negatif hem de pozitif 6rnekler test edilerek ¢ok
merkezli bir program uygulanmistir. Negatif érnekler, yapay CSF'den olugsmustur. Pozitif
birlesik érnekler, tespit sinirinda (1x LoD) ve 3x LoD'de, QlAstat-Dx ME Panel tarafindan
hedeflenen tim organizma tiplerini (RNA virist, DNA virusu, gram (+) bakteriler, gram (-)
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bakteriler ve maya) kapsayan temsili bir patojen paneli eklenmis yapay CSF'den olugsmustur.
Her merkezde testler, karisim basina 5 ardisik olmayan guin boyunca karisim basina giinde
6 tekrar olacak sekilde (hedef, konsantrasyon ve merkez basina toplam 90 tekrar elde
edilmigtir), merkez basina en az 9 farkh QlAstat-Dx Analyzer ve her test gininde en az 3

operator ile gergeklestirilmistir.

Yeniden Uretilebilirlik testi, rutin ve amaglanan kullanimi baglaminda QlAstat-Dx ME Panel'in

performansini etkileyebilecek kritik degiskenleri degerlendirmek igin tasarlanmistir.

Tablo 13'te, tim hedefler i¢cin tespit oraninin sirasiyla %100 ve 2%98 oldugu gézlemlenen 3x
LoD ve 1x LoD konsantrasyonlari icin sonuglar 6zetlenmistir. Tim negatif drnekler %100
oraninda negatif sonug vermistir.

Tablo 13. 1x LoD ve 3x LoD'de gergek pozitif Yeniden Uretilebilirlik Sonuglarinin Orani

iki Tarafli %95 Giiven

Gruplandirma Degiskenleri Oran Limiti

Hedef Konsantrasyon Merkez Kesir Yiizde Alt Ust

Cryptococcus 1xLoD 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
Tlmi 90/90 %100,00 %95,98 %100,00

3xLoD 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
Timu 90/90 %100,00 %95,98 %100,00
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Tablo 13. 1x LoD ve 3x LoD'de gergek pozitif Yeniden Uretilebilirlik Sonuglarinin Orani (devami)

iki Tarafli %95 Giiven

Gruplandirma Degigkenleri Oran Limiti
Hedef Konsantrasyon Merkez Kesir Yiizde Alt Ust
Enteroviriis 1xLoD 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
Timu 90/90 %100,00 %95,98 %100,00
3xLoD 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
Timu 90/90 %100,00 %95,98 %100,00
Escherichia coli K1 1xLoD 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
Timu 90/90 %100,00 %95,98 %100,00
3xLoD 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
Tlm 90/90 %100,00 %95,98 %100,00
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Tablo 13. 1x LoD ve 3x LoD'de gergek pozitif Yeniden Uretilebilirlik Sonuglarinin Orani (devami)

iki Tarafli %95 Giiven

Gruplandirma Degigkenleri Oran Limiti
Hedef Konsantrasyon Merkez Kesir Yiizde Alt Ust
Herpes simplex virlist 2 1xLoD 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
Timu 90/90 %100,00 %95,98 %100,00
3xLoD 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
TUmi 90/90 %100,00 %95,98 %100,00
Listeria monocytogenes 1xLoD 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
Tlmi 89/90 %98,89 %93,96 %99,97
3xLoD 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
Timu 90/90 %100,00 %95,98 %100,00
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Tablo 13. 1x LoD ve 3x LoD'de gergek pozitif Yeniden Uretilebilirlik Sonuglarinin Orani (devami)

iki Tarafli %95 Giiven

Gruplandirma Degigkenleri Oran Limiti
Hedef Konsantrasyon Merkez Kesir Yiizde Alt Ust
Mycoplasma pneumoniae 1xLoD 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
Timu 89/90 %98,89 %93,96 %99,97
3xLoD 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
TUmi 90/90 %100,00 %95,98 %100,00
Streptococcus agalactiae 1xLoD 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
Tlmi 90/90 %100,00 %95,98 %100,00
3xLoD 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
Timu 90/90 %100,00 %95,98 %100,00

Tekrarlanabilirlik

Tekrarlanabilirlik ¢calismasi icin, tek merkezli bir program izlenerek ayni érnek paneli test
edilmistir. Tekrarlanabilirlik testleri, bir QlAstat-Dx ME Panel Cartridge'in benzer (laboratuvar

ici) kosullar altindaki hassasiyetini degerlendirmek Uzere tasarlanmistir. Tekrarlanabilirlik
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calismasi, Merkez 1 kullanilarak Yeniden Uretilebilirlik testleri icin kullanilan érneklerle

degerlendirilmigtir.

Tablo 14'te, tim hedefler i¢in tespit oraninin sirasiyla >%98 ve 2%93 oldugu gézlemlenen 3x

LoD ve 1x LoD konsantrasyonlari i¢in sonuglar 6zetlenmistir. Tim negatif érnekler %100

oraninda negatif sonug vermistir.

Tablo 14. 1x LoD ve 3x LoD'de gercek pozitif Tekrarlanabilirlik Sonuglarinin Orani

Gruplandirma Degigkenleri Oran iki Tarafli %95 Giiven Limiti
Hedef Konsantrasyon Kesir Yiizde Alt Ust
Cryptococcus neoformans/gattii 1xLoD 60/60 %100,00 %94,04 %100,00
3xLoD 60/60 %100,00 %94,04 %100,00
Enterovirlis 1xLoD 57/60 %95,00 %386,08 %298,96
3xLoD 60/60 %100,00 %94,04 %100,00
Escherichia coli K1 1xLoD 56/60 %93,33 %83,80 %98,15
3xLoD 60/60 %100,00 %94,04 %100,00
Herpes simplex virlist 2 1xLoD 57/60 %95,00 %86,08 %98,96
3xLoD 59/60 %98,33 %91,06 %99,96
Listeria monocytogenes 1xLoD 57/60 %95,00 %86,08 %98,96
3xLoD 59/60 %98,33 %91,06 %99,96
Mycoplasma pneumoniae 1xLoD 57/60 %95,00 %86,08 %98,96
3xLoD 59/60 %98,33 %91,06 %99,96
Streptococcus agalactiae 1xLoD 60/60 %100,00 %94,04 %100,00
3xLoD 60/60 %100,00 %94,04 %100,00

98
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Tasinma

QlAstat-Dx Analyzer 1.0 cihazinda QlAstat-Dx ME Panel kullanilirken, ardisik ¢alismalar
arasindaki potansiyel capraz kontaminasyon olasihgini degerlendirmek igin bir tasinma
calismasi yurGtilmuUstir. Degisken ylksek pozitif (10%* 10® organizma/ml) ve negatif
degerlere sahip patojenik CSF érnekleri, iki QlAstat-Dx Analyzer 1.0 cihazinda caligiimistir.
QlAstat-Dx ME Panel'da 6rnekler arasinda higbir tasinma gézlemlenmemistir. Bu da, sistem
tasariminin ve o6nerilen 6rnek kullanimi ve test uygulamalarinin, érnekler arasinda taginma
veya capraz kontaminasyondan 6turd beklenmeyen sonuglar alinmasini 6énlemede etkili
oldugunu ortaya koymaktadir.

Olumsuz etkileyen maddeler (analitik 6zgullik)

Potansiyel olarak olumsuz etkileyen maddelerin, QlAstat-Dx ME Panel organizmalarinin
saptanabilirligi Uzerindeki etkisi degerlendiriimistir. Calismada test edilen maddeler
arasinda, CSF numunelerinde siklikla bulunan ve/veya numune alimi sirasinda CSF

numunelerine karisan endojen ve eksojen maddeler yer almistir.

Tdm QlAstat-Dx ME Panel hedef organizmalari, yapay CSF matriksinde 3x LoD'de test
edilmis ve testler t¢ kopya halinde gerceklestiriimistir. Potansiyel olarak olumsuz etkileyen
maddeler, CSF 06rneginde bulunabilen madde konsantrasyonunun Ustinde olmasi

ongorilen bir seviyede érneklere eklenmistir.

Potansiyel olarak olumsuz etkileyen tim endojen ve eksojen maddeler degerlendirilmis ve
klinik 6rneklerde potansiyel olarak bulunan konsantrasyonlarda, panel hedef tahlillerinden
higbirini olumsuz etkilemedigi dogrulanmistir. Bu, olumsuz etkilesimin gézlemlendigi ve
dolayisiyla olumsuz etkilesime neden olan maddenin en disik konsantrasyonunun
belirlendigi Camasir Suyu ve gDNA igin gecerli degildir.

Olumsuz etkileyen madde testlerinin sonuglari Tablo 15'te verilmistir.
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Tablo 15. Olumsuz etkileyen maddelerin test sonugclarinin 6zeti

Test edilen madde Test edilen konsantrasyon Sonug
Endojen maddeler

insan Kani 10 % (h/h) Etkilesim Yok
gDNA 20 ug/mli Etkilegim

2,0 pg/mli Etkilesim Yok
D(+)Glukoz 10 mg/ml Etkilesim Yok
L-laktat (Na) 2,2 mg/ml Etkilesim Yok
immiinoglobulin G (insan) 20 mg/ml Etkilesim Yok
Alblimin (insan) 30 mg/ml Etkilesim Yok
Periferik kan mononukleer hiicreleri 10.000 hicre/pl Etkilesim Yok

Eksojen maddeler

Klorheksidin 0,4 % (a/h) Etkilesim Yok
Etanol 7 % (h/h) Etkilesim Yok
Camasir suyu 1 % (h/h) Etkilesim

0,1 % (h/h) Etkilesim

0,01 % (h/h) Etkilesim Yok
Asiklovir 69 pg/mil Etkilesim Yok
Amfoterisin B 5,1 ug/ml Etkilesim Yok
Ampisilin 210 ug/mli Etkilesim Yok
Seftriakzon 840 ug/mli Etkilesim Yok
Sefotaksim 645 pg/mli Etkilesim Yok
Gansiklovir 25 pg/ml Etkilesim Yok
Gentamisin 30 pg/ml Etkilesim Yok
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Tablo 15. Olumsuz etkileyen maddelerin test sonuglarinin 6zeti (devami)

Test edilen madde Test edilen konsantrasyon Sonug

Endojen maddeler

Meropenem 339 ug/mli Etkilesim Yok
Vankomisin 180 pg/mli Etkilesim Yok
Vorikonazol 11 pg/ml Etkilesim Yok
Oseltamivir 0,399 pg/ml Etkilesim Yok

Hedef disi mikroorganizmalar

Epstein-Barr virlist 1,00E+05 cp/ml Etkilesim Yok
influenza A H1IN1-2009 1,00E+05 CEIDgq/ml Etkilesim Yok
Cutibacterium acnes 1,00E+06 CFU/ml Etkilesim Yok
Staphylococcus epidermidis 1,00E+06 CFU/ml Etkilesim Yok
Escherichia coli (K1 disi) 1,00E+06 CFU/ml Etkilesim Yok
Staphylococcus aureus 1,00E+06 CFU/mlI Etkilesim Yok
Kizamik viriist 1,00E+05 TCIDgg/ml Etkilesim Yok

Not: Olumsuz etkileyen maddelerin hazirlanmasinda kullanilan her turli solvent veya

tampon da olasi olumsuz etkilesim bakimindan test edilmis ve etkilesim bulunmamisgtir.

Klinik performans

Asagida gosterilen klinik performans QlAstat-Dx Analyzer 1.0 kullanilarak sergilenmistir.
QlAstat-Dx Analyzer 2.0, QlAstat-Dx Analyzer 1.0 ile ayni Analitik Moddlleri kullanir; bu
nedenle, performans QlAstat-Dx Analyzer 2.0 cihazi ile etkilenmez.

QlAstat- Dx ME Panel'in performans o6zellikleri, menenjit ve/veya ensefalit belirti ve
semptomlari gésteren hastalardan lomber ponksiyon yoluyla alinan taze ve dondurulmus

beyin- omurilik sivisi (Cerebrospinal Fluid, CSF) kalinti numunesinin test edildigi ¢ok
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merkezli, gozleme dayali, prospektif ve retrospektif bir klinik performans calismasiyla
degerlendirilmistir. Calisma cografi agidan farkl 13 ¢calisma merkezinde gergeklestiriimistir:
on (10) ABD merkezi ve (g (3) Avrupa merkezi.

Mart 2022 ile Mart 2023 tarihleri arasinda klinik ¢aligmaya toplam 1737 prospektif kalinti
CSF numunesi dahil edilmistir. Bunlardan 205'i geri ¢ekilmistir. Numunelerin geri
¢ekilmesinin en yaygin nedeni uygun olmamalaridir. Ayrica bazi prospektif érnekler eksik
veriler nedeniyle uyumluluk analizine dahil edilememistir. Son veri seti, 553'U (%36,2) testten
once dondurulmus ve 973'U (%63,8) taze olarak test edilmis 1526 prospektif numuneden
olusmustur (Tablo 16).

Tablo 16. QlAstat-Dx ME Panel klinik degerlendirmesi icin prospektif 6rneklere yonelik demografik 6zet

N %
Ornek Grubu Degisken Alt Grup
Prospektif Taze Yas Grubu <1yas 136 14,0
1-17 yas 87 8,9
18-44 yas 284 29,2
45-64 yas 267 27,4
65-84 yas 187 19,2
285 yas 11 1,1
Bilinmiyor 1 0,1
Cinsiyet Kadin 498 51,2
Erkek 475 48,8

102 QlAstat-Dx Meningitis/Encephalitis (ME) Panel Kullanim Talimatlari | 06/2025



Tablo 16. QlAstat-Dx ME Panel klinik degerlendirmesi icin prospektif 6rneklere yonelik demografik 6zet
(devami)

N %
Prospektif Dondurulmus Yas Grubu <1yas 27 4,9
1-17 yas 41 7.4
18-44 yas 133 241
45-64 yas 175 31,6
65-84 yas 156 28,2
285 yas 20 3,6
Bilinmiyor 1 0,2
Cinsiyet Kadin 271 49,0
Erkek 281 50,8
Mevcut degil 1 0,2

Kalinti CSF numuneleri QlAstat-Dx ME Panel ve iki tip karsilastirma yéntemi (secilen
hedefler icin FDA onayli/CE isaretli bir molekuler karsilastirici ve iki dogrulanmis son nokta
PCR'si, ardindan iki yonlu sekanslama (Bidirectional Sequencing, BDS) ile test edilmigtir.
Tum hedefler, secili hedefler igin iki dogrulanmis son nokta PCR'si, ardindan iki yonlu
sekanslamaya karsi karsilastirilan Streptococcus pneumoniae, Streptococcus pyogenes ve
Mycoplasma pneumoniae haric olmak Uzere FDA onayl/CE isaretli molekdler ile
karsilastiriimistir (Tablo 17). Bakim testi standardi tim merkezlerde farklilhk géstermis ancak
bakteri kultirt, PCR, FDA onayl/CE isaretli molekiiler yontemler ve Kriptokok antijen
taramasi ve kultir igermistir. Klinik duyarlilik ve 6zgullik degerlendirmesi saglamak
amaciyla standart bakim kultdr sonuglari toplanmis ve uyumsuz sonug bulunan durumlarda
incelenmistir. Secili hedefler icin laboratuvarda gelistirilen tek PCR tahlilleri, ardindan iki

yonlu sekanslama kullanilarak uyumsuzluk testi de yapilmigtir.

Tdm numuneler FDA onayl/CE isaretli molekdiler karsilastiriciya gére test edilmis, ancak

secili hedefler icin dogrulanmis iki son nokta PCR'si, ardindan iki yonli sekanslamanin her
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bir setine gore test edilen numune sayisi, CSF hacim kisitlamalari nedeniyle daha dislk
olmustur. Prospektif olarak toplanan toplam 1524 numune FDA onayli bir molekiler
karsilastiriciya gore degerlendirilmigtir. Prospektif olarak toplanan toplam 1372 numune,
Mycoplasma pneumoniae igin dogrulanmig son nokta x 2 PCR'ye, ardindan BDS'ye gére
degerlendirilmistir. Prospektif olarak toplanan toplam 1373 numune, Streptococcus
pneumoniae i¢in dogrulanmig son nokta x 2 PCR'ye, ardindan BDS'ye gore
degerlendirilmistir. Prospektif olarak toplanan toplam 1291 numune, Streptococcus
pyogenes igin dogrulanmis son nokta x 2 PCR'ye, ardindan BDS'ye gore degerlendirilmistir.

Tablo 17. QlAstat-Dx ME Panel'in Klinik Degerlendirmesi i¢in Kargilastirma Yontemleri

Hedefler Karsilagtirma yontemi

Escherichia coli K1 FDA onayli/CE isaretli molekdler test
Haemophilus influenzae

Listeria monocytogenes

Neisseria meningitidis (kapsullii)

Streptococcus agalactiae

Streptococcus pneumoniae Dogrulanmis son nokta x2 PCR, ardindan BDS
Streptococcus pyogenes

Mycoplasma pneumoniae

insan herpes viriisii 6 FDA onayli/CE isaretli molekiiler test
Enteroviriis

insan parekoviriisii

Cryptococcus gattii/Cryptococcus neoformans (Ayirt Edilmemis)

Sitomegalovirlis

Herpes simplex virtisi 1

Herpes simplex virlisi 2

Varicella zoster virls(
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QlAstat-Dx ME Panel'daki cesitli analitler disik prevalansa sahip olmus ve prospektif
¢alisma sirasinda klinik performansi yeterli sekilde gdsterebilecek kadar buylk sayilarda
gortlmemistir. Prospektif klinik galismanin sonuglarini desteklemek amaciyla dondurulmus
arsivlenmis pozitif retrospektif numuneler degerlendiriimistir. Test icin secilen numuneler
daha once klinik laboratuvar bakim standardi yontemi kullanilarak QlAstat-Dx ME Panel
hedeflerinden biri icin pozitif test sonucu vermistir. Arsivlenen numune testi, kérlemeyi
saglamak amaciyla klinik merkezlerdeki prospektif numune testi ile karistinimigtir.
Calismaya toplam 195 retrospektif arsivienmis numune dahil edilmistir. Elli bes (55)
arsivlenmis numune analizden hari¢ tutulmustur. QlAstat- Dx ME Panel performans
degerlendirmesini desteklemek igin analizde toplam 140 degerlendirilebilir arsivienmis
numune kullaniimistir ve Tablo 18'de, arsivienmis numunelere ait demografik bilgilerin bir
Ozetini saglanmistir.

Tablo 18. QlAstat-Dx ME Panel Klinik Degerlendirmesi i¢in Degerlendirilebilir Argivienmis Numunelerin
Demografik Ozeti

Ornek Grubu Degigken Alt Grup N %
Arsivlenmis Yas Grubu <1yas 13 9,3
1-17 yas 14 10,0
18-44 yas 34 24,3
45-64 yas 32 22,9
65-84 yas 39 27,9
285 yas 8 5,7
Cinsiyet Kadin 78 55,7
Erkek 62 443

Klinik calismada toplam 1666 numune (1526 prospektif olarak toplanmis ve 140 6nceden
secilmis, arsivlenmis numune) degerlendirilmistir.
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Birlesik prospektif ve retrospektif klinik galismalar igin duyarhlik veya pozitif uyumluluk orani
(Positive Percentage Agreement, PPA) ve 6zgllik veya negatif uyumluluk orani (Negative

Percent Agreement, NPA) hesaplanmistir.

Klinik duyarhlk veya pozitif uyumluluk orani (Positive Percent Agreement, PPA) %100 x (TP
/ (TP + FN)) olarak hesaplanmistir. Gergek pozitif (True Positive, TP), QlAstat-Dx ME Panel
ve karsilastirma yonteminin spesifik patojen icin pozitif sonug verdigini géstermektedir.
Yanhs negatif (False Negative, FN), QIlAstat- Dx sonucu negatif iken karsilastirma
sonucunun spesifik patojen igin pozitif oldugunu gdéstermektedir. Ozgullik veya Negatif
Uyumluluk Orani (Negative Percent agreement, NPA) %100 x (TN / (TN + FP)) olarak
hesaplanmistir. Gercek negatif (True Negative, TN), QlAstat-Dx Panel ve kargilastirma
yonteminin spesifik patojen i¢in negatif sonug verdigini gdstermektedir. Yanls pozitif (False
Negative, FP), QlAstat-Dx Panel sonucu spesifik patojen igin pozitif iken kargilastirma

sonucunun negatif oldugunu géstermektedir. iki tarafli %95 giiven araliklari hesaplanmistir.

Klinik numuneler (prospektif ve arsivlenmis) icin karsilastirma yéntemlerine karsi QlAstat-Dx
ME Panel pozitif uyumluluk orani ve negatif uyumluluk orani, Tablo 19 icinde analite gére

sunulmustur.

Tablo 19. QlAstat-Dx ME Panel klinik numune performansi

Pozitif Uyumluluk Orani Negatif Uyumluluk Orani
Patojen TP/ITP+FN % %95 Cl TN/TN+FP % %95 ClI
Toplam
Toplam 222/260 %85,4 %80,6-%89,2 25712/25736  %99,9 %99,9-%99,9
Bakteriler
Escherichia coliK1 ~ 4/6 %66,7 %30,0-%90,3 1658/1658 %100,0  %99,8-%100,0
Haemophilus 10/11 %90,9 %62,3-%98,4 1650/1653 %99,8 %99,5-%99,9

influenzae
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Tablo 19. QlAstat-Dx ME Panel klinik numune performansi (devami)

Pozitif Uyumluluk Orani

Negatif Uyumluluk Orani

Patojen TPITP+FN % %95 CI TN/TN+FP % %95 CI

Listeria 4/5 %80,0 %37,6-%96,4 1659/1659 %100,0  %99,8-%100,0

monocytogenes

Mycoplasma 0/0 Uygulanamaz = Uygulanamaz 1482/1482 %100,0  %99,7-%100,0

pneumoniae

Neisseria 4/4 %100,0 %51,0-%100,0 1659/1660 %99,9 %99,7-%100,0

meningitidis

(kapsulld)

Streptococcus 12112 %100,0 %75,8-%100,0 1652/1652 %100,0  %99,8-%100,0

agalactiae

Streptococcus 12112 %100,0 %75,8-%100,0  1463/1469 %99,6 %99,1-%99,8

pneumoniae

Streptococcus 0/0 Uygulanamaz  Uygulanamaz 1401/1401 %100,0  %99,7-%100,0

pyogenes

Toplam Bakteri 46/50 %92,0 %81,2-%96,8 12624/12634  %99,9 %99,9-%100,0
Viriis

Sitomegaloviriis 3/5 %60,0 %23,1-%88,2 1656/1659 %99,8 %99,5-%99,9

(Cytomegalovirus,

CMV)

Enteroviriis 31/33 %93,9 %80,4-%98,3 1630/1631 %99,9 %99,7-%100,0

(Enterovirus, EV)

Herpes simplex 10/12 %83,3 %55,2-%95,3 1652/1652 %100,0  %99,8-%100,0

virlisti 1 (Herpes

Simplex Virus 1,

HSV-1)

Herpes simplex 29/36 %80,6 %65,0-%90,2 1627/1628 %99,9 %99,7-%100,0

virlisi 2 (Herpes
Simplex Virus 2,
HSV-2)
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Tablo 19. QlAstat-Dx ME Panel klinik numune performansi (devami)

Pozitif Uyumluluk Orani Negatif Uyumluluk Orani
Patojen TP/TP+FN % %95 CI TN/TN+FP % %95 CI
insan Parekoviriisii  4/8 %50,0 %21,5-%78,5 1655/1656 %99,9 %99,7-%100,0
(Human
Parechovirus,
HPeV)
insan herpes 25/30 %83,3 %66,4-%92,7 1628/1634 %99,6 %99,2-%99,8
virlisti 6 (Human
herpesvirus 6,
HHV-6)
Varicella zoster 62/71 %87,3 %77,6-%93,2 1593/1593 %100,0  %99,8-%100,0
virtisi (Varicella
Zoster Virus, VZV)
Toplam Viriis 164/195 %84,1 %78,3-%88,6 11441/11453  %99,9 %99,8-%99,9

Mantarlar ve Mayalar

Cryptococcus 12/15 %80,0 %54,8-%93,0 1647/1649 %99,9 %99,6-%100,0
gattii/Cryptococcus

neoformans (ayirt

edilmemis)

Toplam Mantar ve 12/15 %80,0 %54,8-%93,0 1647/1649 %99,9 %99,6-%100,0
Maya

Cozimlenme testi, ornekler icin yeterli hacim kaldigi takdirde QlAstat-Dx ME Panel
ile karsilastirma  yontemi  sonuglari arasinda uyumsuzluk bulunan &rneklerde
gercgeklestiriimistir. Cézimlenme yontemi, standart bakim test sonuglariyla karsilastirma
veya segcilen hedefler icin laboratuvarda gelistirilen tek PCR tahlilleri, ardindan iki yonla
sekanslama kullanmadir.

Uyumsuzlugun ¢ozimlenmesi sonrasi karsilastiriciya karsi QlAstat-Dx ME Panel pozitif
uyumluluk orani ve negatif uyumluluk orani, Tablo 20 icinde analite gére sunulmustur.
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Tablo 20. Uyumsuzlugun ¢dziimlenmesi sonrasi QlAstat-Dx ME Panel klinik numune performansi

Pozitif Uyumluluk Orani

Negatif Uyumluluk Orani

Patojen TPITP+FN % %95 CI TN/TN+FP % %95 CI
Bakteriler
Escherichia coliK1  4/4 %100,0 %51,0-%100,0 1660/1660 %100,0  %99,8-%100,0
Haemophilus 10/10 %100,0 %72,2-%100,0 1651/1654 %99,8 %99,5-%99,9
influenzae
Listeria 4/5 %80,0 %37,6-%96,4  1659/1659 %100,0  %99,8-%100,0
monocytogenes
Mycoplasma 0/0 Uygulanamaz Uygulanamaz =~ 1482/1482 %100,0  %99,7-%100,0
pneumoniae
Neisseria 4/4 %100,0 %51,0-%100,0  1659/1660 %99,9 %99,7-%100,0
meningitidis
(kapsulla)
Streptococcus 12/12 %100,0 %75,8-%100,0 1652/1652 %100,0  %99,8-%100,0
agalactiae
Streptococcus 12/12 %100,0 %75,8-%100,0 1463/1469 %99,6 %99,1-%99,8
pneumoniae
Streptococcus 0/0 Uygulanamaz Uygulanamaz ~ 1401/1401 %100,0  %99,7-%100,0
pyogenes
Viriis
Sitomegaloviriis 3/3 %100,0 %43,9-%100,0 1658/1661 %99,8 %99,5-%99,9
(Cytomegalovirus,
CMV)
Enteroviriis 31/31 %100,0 %89,0-%100,0  1632/1633 %99,9 %99,7-%100,0
(Enterovirus, EV)
Herpes simplex 10/10 %100,0 %72,2-%100,0 1654/1654 %100,0  %99,8-%100,0

virtisi 1 (Herpes
Simplex Virus 1,
HSV-1)
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Tablo 20. Uyumsuzlugun ¢éziimlenmesi sonrasi QlAstat-Dx ME Panel klinik numune performansi (devami)

Pozitif Uyumluluk Orani Negatif Uyumluluk Orani

Patojen TPITP+FN % %95 CI TN/TN+FP % %95 Cl

Herpes simplex 29/31 %93,5 %79,3-%98,2 1632/1633 %99,9 %99,7-%100,0
virtisi 2 (Herpes

Simplex Virus 2,

HSV-2)

insan parekovirlisii  4/6 %66,7 %30,0-%90,3 1657/1658 %99,9 %99,7-%100,0
(Human

Parechovirus,

HPeV)

insan herpes 26/28 %92,9 %77,4-%98,0  1631/1636 %99,7 %99,3-%99,9
virlisti 6 (Human

herpesvirus 6,

HHV-6)

Varicella zoster 62/66 %93,9 %85,4-%97,6 1598/1598 %100,0  %99,8-%100,0
virtsl
Mantarlar ve Mayalar

Cryptococcus 12/12 %100,0 %75,8-%100,0 1650/1652 %99,9 %99,6-%100,0
gattii/Cryptococcus

neoformans

(ayirt edilmemis)

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

Kultdre karsi belirlenen klinik duyarlilik ve 6zgullik

Duyarlilik ve 6zgtillik performans 6lgusi yalnizca klinik prospektif ve arsivienmis numuneler
icin bakim standardinda altin standart CSF kultlir sonuglarinin mevcut oldugu bakteri ve
mantar analitleri icin hesaplanmistir. Bu veriler, Tablo 21'de Ozetlenen ek performans
hesaplamalarinda kullaniimigtir.
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Tablo 21. Tiim klinik 6rnekler icin tanisal duyarlilik ve 6zgiilliik agisindan Bakteriyel veya Fungal Kiiltiir

karsilagtirmasi.

Duyarhilik Ozgiilliik
(kulture kiyasla) (kiiltiire kiyasla)
Patojen TP/TP+FN % %95 CI TN/TN+FP % %95 CI
Bakteriler

Escherichia coli
K12

Haemophilus
influenzae®

Listeria
monocytogenes®

Mycoplasma
pneumonia®

Neisseria
meningitidis
(kapsulla)

Streptococcus
agalactiae®

Streptococcus
pneumoniae’

Streptococcus
pyogenes?

2/3 %66,7

4/4 %100,0

3/4 %75,0

0/0 Uygulanamaz
2/2 %100,0

2/2 %100,0

3/3 %100,0

0/0 Uygulanamaz

Mantarlar ve Mayalar

%20,8-%93,9

%51,0-%100,0

%30,1-%95,4

Uygulanamaz

%34,2-%100,0

%34,2-%100,0

%43,9-%100,0

Uygulanamaz

1125/1126 %99,9

1122/1125 %99,7

1125/1125 %100,0

1129/1129  %100,0

1124/1127 %99,7

1126/1127 %99,9

1118/1126 %99,3

1128/1129 %99,9
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%99,5-%100,0

%98,6-%99,6

%99,5-%100,0
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Tablo 21. Tiim klinik 6rnekler icin tanisal duyarlilik ve 6zgiilliik agisindan Bakteriyel veya Fungal Kiiltiir
karsilagtirmasi. (devami)

Duyarhilik Ozgiilliik

(kulture kiyasla) (kiiltiire kiyasla)
Patojen TPITP+FN % %95 CI TN/TN+FP % %95 CI
Cryptococcus 3/3 %100,0 %43,9-%100,0  155/157 %98,7 %95,5-%99,6
gattii/
Cryptococcus
neoformans

(ayirt edilmemis)"

a Ayrica bir yanlis negatif Escherichia coli K1 6rnegdi FDA onayli/CE isaretli bir molekdler tahlille test edilmis ve neg-
atif bir sonug vermistir. Ornegi dogrulanmis PCR/BDS ile daha fazla test etmek igin geriye hacim kalmamistir. Bir yan-
lis pozitif sonug Escherichia coli K1 érneg@i FDA onayli/CE isaretli bir molekdiler tahlille pozitif olarak raporlanmistir.

b Ug yanlhis pozitif Haemophilus influenzae sonucu olmustur, iki drnekte FDA onay!li/CE isaretli molekiiler tahlil ve
PCR/BDS ile negatif sonug vermistir. Bir drnekte FDA onayli/CE isaretli molekuler tahlille pozitif bir sonug vermistir.

¢ Bir yanlis negatif Listeria monocytogenes, SoC LDT tahlili ile test edildiginde pozitif sonug vermis, ancak dogrulan-
mis PCR/BDS tahlili ile negatif sonug vermistir.

4 Kultire kiyasla 3 yanlis pozitif Neisseria meningitidis [kapsulli] drnek olmustur, bir tanesi SoC LDT, FDA onayli/CE
isaretli bir molekuiler yontem ve dogrulanmig PCR/BDS tahlili ile negatif sonug vermistir. Bir tanesi FDA onayli/CE
isaretli bir molekuler yontem ve Soc LDT ile pozitif sonug vermistir, ancak dogrulanmig PCR/BDS tahlilini tamam-
lamak igin hacim kalmamistir. Kalan 6rnek bakteri kiilttiriinde pozitif test sonucu vermistir, ancak yalnizca gram neg-
atif diplokok olarak tanimlanmistir, FDA onayli/CE isaretli bir molekiler yéntem bu patojen igin pozitif sonug
bildirmistir, ancak dogrulanmis PCR/BDS tahlil tamamlamak igin hacim kalmamistir.

¢ Bakteriyel kiiltlire kiyasla bir yanlis pozitif 6rnek olmustur, bu FDA onayli/CE isaretli bir molekdler yéntemle pozitif
sonug verdiginden PCR/BDS testi yapiimamistir.

" Bakteriyel kiltiire kiyasla sekiz yanlis pozitif sonug elde edilmistir. iki 6rnek icin karsilastirma PCR/BDS sonucu
mevcut degildir. Bes 6rnegin dogrulanmis PCR/BDS karsilastirma yontemi kullanilarak test edilmesi negatif sonug
vermistir ve bir 6rnek, dogrulanmig PCR/BDS karsilastirma yontemi kullanilarak pozitif olmustur.

9 Bakteriyel kiltlre kiyasla bir yanlis pozitif sonug olmustur, 6rnek dogrulanmis PCR/BDS karsilastirma tahlili ile test
edilmis ancak kesin olmayan bir sonug vermistir.

" [ki yanhs pozitif 6rnek olmustur, fungal kiiltiir negatif olan bir érnek ayrica FDA onayli/CE isaretli bir molekdiler tah-
lille test edilmis ve pozitif sonug vermistir. Bu 6rnek igin toplama sirasinda Kriptokok Antijeni testi yapilmamigtir.
ikinci yanhs pozitif srnek, FDA onayli/CE isaretli bir molekdiler tahlille test edildiginde negatif sonug vermis ve SoC
Kriptokok Antijeni testinde de negatif gtkmistir.
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Koenfeksiyon 6zeti

Gecerli bir QlAstat-Dx sonucuna sahip geri cekilmeyen 1667 numune arasinda 245
numunede (%14,7) en az bir analit igin pozitif sonug bildirilirken kalan 1422 numune (%85,3)
negatif sonu¢ vermistir. Toplam 6 pozitif numunede ¢oklu saptama goéralmustur. Her ¢oklu
saptama iki organizmayi icermis ve bunlar Tablo 22'de 6zetlenmistir.

Tablo 22. QlAstat-Dx ME Panel ile Belirlenen Koenfeksiyon kombinasyonlari

QlAstat-Dx ME Sonucu Numune Sayisi

Herpes simplex viriisii 2 (Herpes Simplex Virus 2, HSV-2) + insan herpes viriisii 6 2
(Human Herpesvirus 6, HHV-6)

insan herpes viriisti 6 (Human Herpesvirus 6, HHV-6) + Cryptococcus gattii/ 1
Cryptococcus neoformans (ayirt edilmemis)

Streptococcus agalactiae + insan herpes viriisii 6 (Human Herpesvirus 6, HHV-6) 1
Streptococcus pneumoniae + insan herpes viriisii 6 (Human Herpesvirus 6, HHV-6) 1
Streptococcus pneumoniae + Varicella zoster virlisl 1

QlAstat-Dx ME Panel Testleri Basari Orani

Toplamda 977 prospektif taze numunenin 26'si (%2,7), 555 prospektif dondurulmus
numunenin 7'si (%1,3) ve 176 arsivlenmis numunenin 3'0 (%1,7) ilk testlerde basarisiz
olmustur. 5'i (3 prospektif taze ve 2 prospektif dondurulmus) hari¢ tim numuneler tekrar test
edilmis ve tekrar test edildikten sonra basarili olmustur; prospektif taze érnekler igin %99,7,
prospektif dondurulmus ornekler igin %99,6 ve arsivienmis érnekler igin %100,0'lik nihai

basari orani elde edilmistir.

Klinik performansi olusturulmus 6rnek testleri

Hem prospektif hem de arsivienmis toplama ¢alismalarindan elde edilen pozitif numuneler
yeterli olmadigi icin paneldeki tim hedefler igin klinik performansi olusturulmus numune testi

gerekmistir. Her patojenin genetik cesitliligini temsil eden, miktari belirlenmis bes farkli susun
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eklenmesiyle klinik performansi olusturulmus numuneler hazirlanmistir. Her patojen igin LoD
konsantrasyonu 2x (en az %50) olarak Uretilmis ve 5x LoD, negatif CSF'nin taranan bireysel
benzersiz orneklerine eklenmistir. Klinik performansi olusturulmus numuneler, negatif
numunelerle birlikte kor bir sekilde test edilmistir. Sonuglar Tablo 23 iginde 6zetlenmistir.

Tablo 23. QlAstat-Dx ME Panel klinik performansi olusturulmus 6érnek 6zeti

Pozitif
Konsantrasyon Sonug Pozitif Sonu¢  Alt %95 Ust %95
Patojen Diizeyi Sikhgi Orani (%) Giiven Limiti Giiven Limiti
Escherichia coli K1 2xLoD 48/48 %100,0 %92,6 %100,0
5xLoD 37137 %100,0 %90,6 %100,0
Toplam 85/85 %100,0 %95,7 %100,0
Haemophilus influenzae 2xLoD 57/57 %100,0 %93,7 %100,0
5xLoD 36/36 %100,0 %90,4 %100,0
Toplam 93/93 %100,0 %96,0 %100,0
Listeria monocytogenes 2xLoD 47/49 %95,9 %86,3 %98,9
5xLoD 38/38 %100,0 %90,8 %100,0
Toplam 85/87 %97,7 %92,0 %99,4
Mycoplasma pneumoniae ~ 2xLoD 46/46 %100,0 %92,3 %100,0
5xLoD 39/40 %97,5 %87,1 %99,6
Toplam 85/86 %98,8 %93,7 %99,8
Neisseria meningitidis 2xLoD 46/48 %95,8 %86,0 %98,8
(kapsulla)
5xLoD 39/40 %97,5 %87,1 %99,6
Toplam 85/88 %96,6 %90,5 %98,8
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Tablo 23. QlAstat-Dx ME Panel klinik performansi olusturulmus 6rnek 6zeti (devami)

Pozitif

Konsantrasyon Sonug Pozitif Sonug  Alt %95 Ust %95
Patojen Diizeyi Sikhigi Orani (%) Giiven Limiti Giiven Limiti
Streptococcus agalactiae ~ 2xLoD 49/49 %100,0 %92,7 %100,0

5xLoD 39/39 %100,0 %91,0 %100,0

Toplam 88/88 %100,0 %95,8 %100,0
Streptococcus 2xLoD 55/57 %96,5 %88,1 %99,0
pneumoniae

5xLoD 39/39 %100,0 %91,0 %100,0

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

5xLoD 40/40 %100,0 %91,2 %100,0

Toplam 87/89 %97,8 %92,2 %99,4
Sitomegaloviriis 2xLoD 46/50 %92,0 %81,2 %96,8
(Cytomegalovirus, CMV)

5xLoD 39/39 %100,0 %91,0 %100,0

Toplam 85/89 %95,5 %89,0 %98,2
Enterovirls (Enterovirus, 2xLoD 48/49 %98,0 %89,3 %99,6
EV)

5xLoD 39/39 %100,0 %91,0 %100,0

Toplam 87/88 %98,9 %93,8 %99,8
Herpes simplex virlisi 1 2xLoD 50/52 %96,2 %387,0 %98,9
(Herpes Simplex Virus 1,
HSV-1) 5xLoD 45/47 %95,7 %85,8 %98,8

Toplam 95/99 %96,0 %90,1 %98,4
insan Parekovirtisii 2xLoD 46/48 %95,8 %86,0 %98,8
(Human Parechovirus,
HPeV) 5xLoD 39/39 %100,0 %91,0 %100,0

Toplam 85/87 %97,7 %92,0 %99,4
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Tablo 23. QlAstat-Dx ME Panel klinik performansi olusturulmus 6rnek 6zeti (devami)

Pozitif
Konsantrasyon Sonug Pozitif Sonug  Alt %95 Ust %95
Patojen Diizeyi Sikhigi Orani (%) Giiven Limiti Giiven Limiti
Cryptococcus gattii/ 2xLoD 41/41 %100,0 %91,4 %100,0
Cryptococcus neoformans
(ayirt edilmemis) 5xLoD 38/38 %100,0 %90,8 %100,0
Toplam 79/79 %100,0 %95,4 %100,0

Hazirlanan tim klinik performansi olusturulmus 6rnekler (2x LoD ve 5x LoD) igin test edilen

tim analitlerde pozitif sonug orani 2%95 olmustur.

Tidm numune tiplerinde QlAstat-DxME Panel performansi

Birlesik uyumsuzluk ¢oziimlenmesi ve Kklinik performansi olusturulmus orneklerin testi
sonrasinda prospektif ve retrospektif gcalismalarda klinik numuneler test edilirken elde edilen

tim hedef patojenlere iligkin sonuglar Tablo 24'te 6zetlenmistir.

Tablo 24. Tiim numune tiplerinde analit basina QlAstat-Dx ME Panel Performansi

Pozitif Uyumluluk Orani Negatif Uyumluluk Orani
Patojen TPITP+FN % %95 CI TN/TN+FP % %95 CI
Toplam Panel 1356/1388  %97,7 %96,8-%98,4 42947/42997  %99,9 %99,8-%99,9

Bakteriler

Escherichia coli K1 89/89 %100,0 %95,9-%100,0  2720/2724 %99,9 %99,6-%99,9
Haemophilus 103/103 %100,0 %96,4-%100,0  2703/2710 %99,7 %99,5-%99,9
influenzae
Listeria 89/92 %96,7 %90,8-%98,9 2722/2722 %100,0 %99,9-%100,0
monocytogenes
Mycoplasma 85/86 %98,8 %93,7-%99,8 2545/2545 %100,0  %99,8-%100,0
pneumoniae

116 QlAstat-Dx Meningitis/Encephalitis (ME) Panel Kullanim Talimatlari | 06/2025



Tablo 24. Tiim numune tiplerinde analit bagsina QlAstat-Dx ME Panel Performansi (devami)

Pozitif Uyumluluk Orani Negatif Uyumluluk Orani
Patojen TPITP+FN % %95 CI TN/TN+FP % %95 ClI
Neisseria 89/92 %96,7 %90,8-%98,9 2720/2721 %100,0 %99,8-%100,0
meningitidis
(kapsulld)
Streptococcus 100/100 %100,0 %96,3-%100,0  2710/2714 %99,9 %99,6-%99,9
agalactiae
Streptococcus 106/108 %98,1 %93,5-%99,5 2516/2522 %99,8 %99,5-%99,9
pneumoniae
Streptococcus 87/89 %97,8 %92,2-%99,4 2461/2461 %100,0 %99,8-%100,0
pyogenes
Toplam Bakteri 748/759 %98,6 %97,4-%99,2 21097/21119  %99,9 %99,8-%99,9

Viriis

Sitomegaloviriis 88/92 %95,7 %89,3-%98,3 2718/2721 %99,9 %99,7-%100,0
(Cytomegalovirus,
CMV)
Enteroviriis 118/119 %99,2 %95,4-%99,9 2690/2695 %99,8 %99,6-%99,9
(Enterovirus, EV)
Herpes simplex 105/109 %96,3 %90,9-%98,6 2703/2705 %99,9 %99,7-%100,0
virlist 1 (Herpes
Simplex Virus 1,
HSV-1)
Herpes simplex 29/31 %93,5 %79,3-%98,2 2780/2782 %99,9 %99,7-%100,0
virlisli 2 (Herpes
Simplex Virus 2,
HSV-2)
insan Parekoviriisii ~ 89/93 %95,7 %89,5-%98,3 2719/2720 %100,0 %99,8-%100,0
(Human

Parechovirus, HPeV)
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Tablo 24. Tiim numune tiplerinde analit bagsina QlAstat-Dx ME Panel Performansi (devami)

Pozitif Uyumluluk Orani Negatif Uyumluluk Orani
Patojen TPITP+FN % %95 CI TN/TN+FP % %95 ClI
insan herpes 26/28 %92,9 %77,4-%98,0 2773/2785 %99,6 %99,2-%99,8
virtisi 6 (Human
Herpesvirus 6,
HHV-6)
Varicella zoster 62/66 %93,9 %85,4-%97 ,6 2746/2747 %100,0 %99,8-%100,0
virlist (Varicella
Zoster Virus, VZV)
Toplam Viriis 517/538 %96,1 %94,1-%97 4 19129/19155  %99,9 %99,8-%99,9

Mantarlar ve Mayalar

Cryptococcus gattii/ ~ 91/91 %100,0 %95,9-%100,0  2721/2723 %99,9 %99,7-%100,0
Cryotococcus

neoformans

(ayirt edilmemis)

Toplam Mantar ve 91/91 %100,0 %95,9-%100,0  2721/2723 %99,9 %99,7-%100,0
Maya

Sirasiyla %93,5, %92,9 ve %93,9 olan Herpes simplex virtisii 2 (Herpes Simplex Virus 2,
HSV-2), insan herpes viriisii 6 (Human Herpesvirus 6, HHV-6) ve Varicella zoster viriisiinin
PPA'si haric olmak Uzere prospektif, retrospektif, arsivienmis ve klinik performansi
olusturulmus numuneler arasinda performans degerlendirilirken hedefe 6zgli PPA tim
QlAstat-Dx ME Panel analitleri icin 2%95 olmustur. NPA tum QIlAstat-Dx ME Panel analitleri
icin 2%98,5 olmustur.

Sonug

QlAstat-Dx ME Panel, spesifik menenijit ve/veya ensefalit ajanlarinin tanisinda yardimci
olarak gugclu klinik performans 6zellikleri sergilemistir. Sonuglar diger klinik, epidemiyolojik ve

laboratuvar verileriyle birlikte kullaniimalidir.
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Glivenlik ve Performans Ozeti

Guvenlik ve performans 6zeti bélimu su adresteki Eudamed web sitesinden indirilebilir:

www.ec.europa.eu/tools/eudamed/#/screen/searchdevice
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Sorun Giderme Kilavuzu

Kartusun hasarli olmasi durumunda litfen 24. sayfadaki "Gulvenlik bilgileri" blimine bakin.
Teknik yardim ve daha fazla bilgi igin Iitfen www.giagen.com/Support adresindeki Teknik
Destek Merkezimize gidin (iletisim bilgileri icin www.giagen.com adresini ziyaret edin).
QlAstat-Dx Analyzer ile ilgili olusabilecek sorunlar igin litfen ayrica www.giagen.com

adresinde bulunan ilgili Kullanim Kilavuzlarina bakin.
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Semboller

Asagidaki semboller, kullanim talimatlarinda veya ambalaj ve etiket Gizerinde gorulir:

Sembol Sembol tanimi

<N> reaksiyon igin yeterli reaktif icerir

<

pz4
v

Son kullanma tarihi

N

V in vitro tani amagl tibbi cihaz

@
—
> — o

Z

Katalog numarasi
LO Lot numarasi

MAT Materyal numarasi (yani bilesen etiketlemesi)

Kiresel Ticari Uriin Numarasi

Benzersiz Cihaz Tanimlayici

UDI
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CONT
Bilesen

O
o
=
=
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Sembol

Sembol tanimi
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132

Numara

R, Kullanim Talimatlari revizyonudur ve n, revizyon numarasidir

Sicaklik sinirlamasi

Uretici

Kullanim talimatlarina bagvurun

Isiga maruz birakmayin

Tekrar kullanmayin

Dikkat

Seri numarasi
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Sembol Sembol tanimi

Ambalaj hasarliysa kullanmayin

Yanici, yangin riski

Asindirici, kimyasal yanik riski

Saglik Tehlikesi, hassaslastirma riski, karsinojenisite

Zarar goérme riski

Avrupa Birligi yetkili temsilcisi

QlAstat-Dx ME Panel Cartridge'de bulunan beyin simgesi

o ede@
8§
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|letisim Bilgileri

Teknik destek ve daha fazla bilgi icin lUtfen www.giagen.com/Support adresindeki Teknik
Destek Merkezi'ne bakin, 1-800-362-7737 numarasini arayin ya da QIAGEN Teknik Servis
Boélimlerinden birine veya yerel dagitimcilara basvurun (arka kapada bakin veya

www.giagen.com adresini ziyaret edin).
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Ekler

Ek A: Tahlil Tanimlama Dosyasinin Kurulumu

QlAstat-Dx ME Panel Tahlil Tanimlama Dosyasi, QlAstat-Dx Analyzer 1.0 veya QlAstat-Dx
Analyzer 2.0 cihazina, QIAstat- Dx ME Panel Cartridge'ler ile test yapmadan once

kurulmalidir.

Not: QlAstat-Dx ME Panel tahlilinin yeni bir strimu piyasaya surilduginde, test yapiimadan

once yeni QlAstat-Dx ME Panel Tahlil Tanimlama Dosyasi kurulmalidir.

Not: Tahlil Tanimlama Dosyalari www.qiagen.com adresinde mevcuttur. Tahlil Tanimlama
Dosyasi (.asy dosya tipi), QlAstat-Dx Analyzer 1.0 veya QlAstat-Dx Analyzer 2.0 cihazina
kurulumdan 6nce bir USB Sirlclsine kaydedilmelidir. Bu USB Sirtcusu, FAT32 dosya

sistemiyle bicimlendirilmelidir.

Tahlilleri QlAstat-Dx Analyzer 1.0 veya QlAstat-Dx Analyzer 2.0'a aktarmak igin asagidaki

adimlari izleyin:

1. Tahlil Tanimlama Dosyasini iceren USB depolama aygitini QlAstat-Dx Analyzer 1.0
veya QlAstat-Dx Analyzer 2.0 cihazinin USB portlarindan birine takin.

2. Options > Assay Management (Segenekler > Tahlil Yénetimi) digmelerine basin.

Assay Management (Tahlil Yénetimi) ekrani, ekranin icerik alaninda gériintilenir
(Sekil 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

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 > gos Out
[& import E] save @ ocancel

Sekil 25. Assay Management (Tahlil Yonetimi) ekrani.

3. Ekranin sol altindaki Import (ice Aktar) gesine basin.
4. lge aktarilacak uygun tahlil dosyasini segin.
Dosyanin yuklenmesini onaylamak icin bir iletisim kutusu gortntulenir.

5. QlAstat-Dx ME Panel'in 6nceki bir strimu kuruluysa mevcut strimi yenisiyle gegersiz
kilmaniz icin bir iletisim kutusu goéruntilenir. Gegersiz kilmak igin Yes (Evet) digmesine

basin.

6. Tahlili etkinlestirmek icin Assay Active (Tahlil Aktif) 6gesini etkinlestirin. (Sekil 26).
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™ - 8 x

technician Assay MGMT 07:53 20250618

1 avaabie ()
AVAILABLE ASSAYS ME Run Test
ME > Assay Active (\/

Assay ID

04053228046097 e

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 > Lo ut
[& import B save ® ocancel

Sekil 26. Tahlili etkinlestirme.

7. Aktif tahlili bir kullaniciya atamak icin asagidaki adimlari uygulayin:

a. Options >User Management (Secenekler > Kullanici Yoénetimi) digmelerine

basin.

b. Tabhlili yiratmesine izin verilecek kullaniciyi segin.

c. User Options (Kullanici Segenekleri) listesinden Assign Assays (Tahlilleri Ata)
6gesini segin.

d. Tahlili etkinlestirin ve Save (Kaydet) 6gesine basin.
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= o X

administrator User MGMT 09:41 2024-12-05
1 Available °
Run Test
USER USER OPTIONS ASSAYS
administrator > ME
labuser Lasoratory supervisor > e
Password y
technician service recrnioia ? View
cosesese Results
User Active ()
Assign user profile o
Options
Assign Assays >
Assay Statistics b
Log Out
&o Add User E Save ® Cancel

Sekil 27. Etkin tahlili atama
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Ek B: Sozluk

Amplifikasyon egrisi: Coklu real-time RT-PCR amplifikasyon verilerinin grafik temsili.

Analitik Modiil (Analytical Module, AM): QlAstat-Dx Meningitis/Encephalitis (ME) Panel
Cartridge'lerde test gergeklestiriimesinden sorumlu olan ana QlAstat-Dx Analyzer 1.0 veya
Analyzer 2.0 donanim moduli. Calisma Moduli tarafindan kontrol edilir. Bir Calisma Modulu
veya GCalisma Modili PRO'ya birkag adet Analitik Modul baglanabilir.

QlAstat-Dx Analyzer 1.0: QlAstat-Dx Analyzer 1.0, bir Calisma Moduli ve bir Analitik
Moddulden olusur. Calisma Moddld, Analitik Modile baglanti saglayan ve QlAstat- Dx
Analyzer 1.0 ile kullanici etkilesimi saglayan 6geler igerir. Analitik Modul, érnek testi ve
analize yonelik donanim ve yazilimi igerir.

QlAstat-Dx Analyzer 2.0: QlAstat-Dx Analyzer 2.0, bir Calisma Moduli PRO ve bir Analitik
Moddulden olugur. Calisma Modulu PRO, Analitik Module baglanti saglayan ve QlAstat-Dx
Analyzer 2.0 ile kullanici etkilesimi saglayan 6geler igerir. Analitik Modul, érnek testi ve
analize yonelik donanim ve yazilimi igerir.

QlAstat-Dx ME Panel Cartridge: Menenjit/ensefalit patojenlerinin saptanmasina yonelik
tam otomatik molekiler tahlillerin eksiksiz uygulanmasi igin gerekli olan tim &énceden

yuklenmis reaktifleri iceren, bagimsiz, tek kullanimlik plastik arag.
IFU: Kullanim Talimatlari (Instructions For Use).
Ana port: QlAstat-Dx ME Panel Cartridge'de tasima besiyeri sivi rnekleri igin giris.

Niikleik asitler: 5 karbonlu seker, fosfat grubu ve azotlu baz olmak Uzere Ug¢ bilesen iceren
monomerler olan nikleotidlerden olusan kiclik biyomolekuller veya biyopolimerler.
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Calisma Modiilii (Operational Module, OM): 1-4 Analitik Modile (Analytical Modules, AM)
kullanici arabirimi saglayan 6zel QlAstat-Dx Analyzer 1.0 donanimi.

Calisma Modiili PRO (Operational Module PRO, OM PRO): 1-4 Analitik Modile
(Analytical Modules, AM) kullanici arabirimi saglayan 6zel QlAstat- Dx Analyzer 2.0
donanimi.

PCR: Polimeraz Zincir Reaksiyonu (Polymerase Chain Reaction).

RT: Ters Transkripsiyon (Reverse Transcription).

Kullanici: QlAstat- Dx Analyzer 1.0/QlAstat- Dx Analyzer 2.0/QlAstat- Dx ME Panel
Cartridge'i amaglanan sekilde galistiran kisi.
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Ek: Garantilerin Reddi

QlAstat-Dx ME Panel Cartridge IGIN QIAGEN SATIS HUKUM VE KOSULLARINDA
SUNULANLAR HARICINDE, QIAGEN; SATILABILIRLIK, BELIRLI BiR AMACA
UYGUNLUK VEYA PATENT, TELIF HAKKI VEYA DUNYANIN HERHANGI BIR
YERINDEKI DIGER FIKRI MULKIYET HAKLARININ IHLALINE ILISKIN SORUMLULUK
VEYA GARANTILER DAHIL OLMAK UZERE, QIAstat- Dx ME Panel Cartridge
KULLANIMINA ILISKIN HICBIR SORUMLULUK KABUL ETMEZ VE AGIK VEYA ZIMNI
TUM GARANTILERI REDDEDER.
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Siparis Bilgisi

Uriin

igindekiler

Kat. no.

QlAstat-Dx Meningitis/Encephalitis (ME) Panel

ilgili Uriinler

QlAstat-Dx Analyzer 1.0

QlAstat-Dx Analyzer 2.0

6 testicin: 6 adet ayri ambalajlanmig
QlAstat-Dx Meningitis/Encephalitis (ME)
Panel Cartridge ve 6 adet ayri
ambalajlanmig transfer pipeti.

1 QlAstat-Dx Analytical Module,

1 QlAstat-Dx Operational Module ve
molekiiler tani amagli QlAstat-Dx tahlil
kartuslarini galistirmak icin ilgili donanim
ve yazihm.

1 QlAstat-Dx Analytical Module,

1 QlAstat-Dx Operational Module PRO ve
molekdler tani amach QlAstat-Dx tahlil
kartuslarini galistirmak icin ilgili donanim
ve yazilm.

691612

9002824

9002828

Glncel lisanslama bilgileri ve Urline 6zgu ret beyanlar igin ilgili QIAGEN kiti Kullanim

Talimatlarina bakin. QIAGEN kiti Kullanim Talimatlari www.giagen.com adresinde

bulunabilir veya QIAGEN Teknik Servislerinden veya yerel distribUtériintizden istenebilir.
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Belge Revizyon Gegmisi

Revizyon Aciklama

R1, Haziran 2025 ilk stirim.
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QlAstat-Dx® Meningitis/Encephalitis Panel igin Sinirli Lisans Sézlesmesi

Bu Grtintin kullanimi herhangi bir alicinin veya riin kullanicisinin asagidaki kosullari kabul ettigi anlamina gelir:

1. Uriin yalnizca Uriinle birlikte ve bu Kullanim Talimatlarinda verilen protokollere uygun olarak kullanilabilir ve
yalnizca panelin iginde bulunan bilesenlerle kullanim igindir. QIAGEN, bu panel ile birlikte verilen bilesenlerin
urlinle birlikte verilen protokollerde, bu Kullanim Talimatlarinda ve www.qgiagen.com adresinden ulagilabilen ek
protokollerde belirtilenlerin disinda bu panelin iginde yer almayan herhangi bir bilesenle kullanimi veya
birlestirilmesi icin kendi fikri mulkiyet haklarinin herhangi biri altinda lisans hakki vermez. Bu ek protokollerden
bazilari, QIAGEN kullanicilar tarafindan QIAGEN kullanicilari igin saglanmistir. Bu protokoller QIAGEN
tarafindan kapsamli sekilde test edilmemis veya optimize edilmemistir. QIAGEN bunlar igin garanti vermez ve
bunlarin Gglinct taraflarin haklarini ihlal etmedigini beyan etmez.

2. Aclkca belirtilen lisanslar disinda, QIAGEN bu panel ve/veya kullanimlarinin tglinct taraflarin haklarini ihlal
etmeyecegini garanti etmez.

3. Bu panel ve bilesenleri bir kez kullanim igin lisanslidir ve tekrar kullanilamaz, yenilenemez veya tekrar satilamaz.
4. QIAGEN agik olarak belirtilenler diginda agik veya zimni herhangi bir bagka lisansi 6zellikle reddeder.

5. Panelin alicisi veya kullanicisi yukarida yasaklanan eylemlere neden olabilecek veya bu eylemleri
kolaylastirabilecek herhangi bir girisimde bulunmayacagini ve baska birisine izin vermeyecegini kabul eder.
QIAGEN herhangi bir Mahkemede bu Sinirli Lisans S6zlesmesi yasaklamalarini uygulayabilir ve bu sinirl lisans
sOzlesmesinin veya panel ve/veya bilesenleriyle ilgili fikri milkiyet haklarinin herhangi birinin uygulanmasina yol
acan tim durumlarda avukat Gcreti dahil tim sorusturma ve mahkeme masraflarini geri alabilir.

Glincellenmis lisans sartlari igin bkz. www.qiagen.com.

Ticari Markalar: QIAGEN®, Sample to Insight®, QlAstat-Dx®, DiagCORE® (QIAGEN Group). Bu belgede gegen
tescilli adlar, ticari markalar vb. acikca bu sekilde belirtimemis olsa bile yasalarca korunmaktadir.

06/2025 HB-3697-001 © 2025 QIAGEN, tiim haklari sakhdir.
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