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Ugel pouziti

Panel QlAstat-Dx® Meningitis/Encephalitis (ME) Panel je kvalitativni multiplexni diagnosticky
test invitro zaloZzeny na PCR nukleovych kyselin vredlném c&ase, uréeny pro pouziti
s pfistroji QlAstat-Dx Analyzer 1.0 a QlAstat-Dx Analyzer 2.0. Panel QlAstat-Dx ME Panel je
schopen najednou detekovat aidentifikovat vice bakterialnich, virovych a kvasinkovych
nukleovych kyselin ze vzorkl mozkomi$niho moku (Cerebrospinal Fluid, CSF) ziskanych

lumbalni punkci od jedincu s pfiznaky meningitidy a/nebo encefalitidy.

Pomoci panelu QlAstat- Dx ME Panel jsou‘ identifikovany arozliSovany nasledujici
organismy: Escherichia coli K1, Haemophilus influenzae, Listeria monocytogenes, Neisseria
meningitidis (zapouzdfena), Streptococcus agalactiae, Streptococcus pneumoniae,
Mycoplasma pneumoniae, Streptococcus pyogenes, Cytomegalovirus, Herpes simplex virus
1, Herpes simplex virus 2, lidsky herpesvirus 6, Enterovirus, lidsky parechovirus, virus

varicella zoster a Cryptococcus neoformans/gattii*.

Panel QlAstat-Dx ME Panel je uren jako pomucka pfi diagnostice specifickych pavodcu
meningitidy a/nebo encefalitidy a vysledky museji byt pouzity ve spojeni s dal$imi klinickymi,
epidemiologickymi a laboratornimi udaji. Vysledky panelu QlAstat-Dx ME Panel nejsou
uréené k pouziti jako jediny zaklad pro diagnostiku, 1é¢bu ¢&i dal$i rozhodovani o Iécbé
pacienta. Pozitivni vysledky nevyluCuji soub&Znou infekci organismy, které do panelu
QlAstat-Dx ME Panel nejsou zahrnuty. Tento test neni schopen detekovat vSechna agens
zodpoveédnd za infekci CNS. Detekovany plvodce ¢&i puvodci nemuseji byt definitivni
pfi¢inou onemocnéni. Negativni vysledky nevylucuji infekci centralni nervové soustavy
(CNS).

*Cryptococcus neoformans a Cryptococcus gattii nejsou rozliseny.

4 Navod k pouziti panelu QlAstat-Dx Meningitis/Encephalitis (ME) Panel | 06/2025



Panel QlAstat-Dx ME Panel neni urCen ktestovani vzorkl odebranych ze zavedenych

permanentnich zdravotnickych prostfedkd pro CNS.

Panel QlAstat-Dx ME Panel je uréen k pouziti vkombinaci se standardem péce (napf.

kultivaci za u¢elem zachytu organismu, serotypizaci a testovanim citlivosti na antibiotika).

Panel QlAstat- Dx ME Panel je urCen pro ucely diagnostiky invitro kpouziti pouze

laboratornimi odbornymi pracovniky.
UrCeny uzivatel

Panel QlAstat- Dx ME Panel je ur€en pro ucely diagnostiky invitro kpouziti pouze

laboratornimi odbornymi pracovniky.
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Popis a principy

Informace o patogenech

Meningitida a encefalitida jsou potencialné devastujici onemocnéni, ktera mohou byt
spojena s vyznamnou morbiditou a mortalitou.” Meningitida je definovana jako zanét
mozkovych blan, encefalitida je definovana jako zanét mozkového parenchymu
a meningoencefalitida je definovana jako zanét na obou mistech. V8echny tyto stavy mohou
byt zplsobeny bakteriemi, viry nebo plisnémi, pficemz encefalitida je Castéji spojovana
s virovou etiologii.? Klinické projevy jsou obvykle nespecifické, pacienti ¢asto trpi bolestmi
hlavy, zmé&nou mentalniho stavu av pfipadé meningitidy inuchalni rigiditou. V¢&asna
diagndéza je zasadni, protoze pfiznaky se mohou objevit nahle avystupriovat se az
k poSkozeni mozku, ztraté sluchu a/nebo fedi, slepoté nebo dokonce smrti. Vzhledem

puvodce nezbytna pro odpovidajici nastaveni [éCby.

Kazeta QlAstat- Dx ME Panel Cartridge umoznuje detekci 16 bakterialnich, virovych
a plisflovych patogenu, které vyvolavaji znamky a/nebo pfiznaky meningitidy a/nebo
encefalitidy. Testovani vyzaduje maly objem vzorku aminimalni dobu pfimé prace se

systémem. Vysledky jsou k dispozici pfiblizné za 80 minut.

Patogeny, které Ize detekovat a identifikovat pomoci panelu QlAstat-Dx ME Panel, jsou

uvedené v Tabulce 1.
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Tabulka 1. Patogeny detekované panelem QlAstat-Dx ME Panel

Patogen Klasifikace (typ genomu)
Escherichia coli K1 Bakterie (DNA)
Haemophilus influenzae Bakterie (DNA)
Listeria monocytogenes Bakterie (DNA)
Neisseria meningitidis (zapouzdiend) Bakterie (DNA)
Streptococcus agalactiae Bakterie (DNA)
Streptococcus pneumoniae Bakterie (DNA)
Streptococcus pyogenes Bakterie (DNA)
Mycoplasma pneumoniae Bakterie (DNA)
Cytomegalovirus Herpesvirus (DNA)
Herpes simplex virus 1 Herpesvirus (DNA)
Herpes simplex virus 2 Herpesvirus (DNA)
Lidsky herpesvirus 6 Herpesvirus (DNA)
Enterovirus Picornavirus (RNA)
Lidsky parechovirus Picornavirus (RNA)
Virus varicella zoster Herpesvirus (DNA)
Cryptococcus gattii / Cryptococcus neoformans Kvasinky (DNA)

Escherichia coli K1

E. coli, gramnegativni bacily fadu Enterobacterales, patfi mezi nejCastéjSi organismy
vyskytujici se v gastrointestinalnim traktu. VétSina kmenu E. coli je ne$kodna, avsak ty, které
exprimuji kapsularni polysacharid K1, mohou zpUsobit extraintestinalni infekce.>** Kmeny
E. coli s kapsuli K1 pfevladaji (~80 %) mezi izolaty z mozkomi$niho moku u novorozencl
s meningitidou® ajsou zodpovédné za ~40% prfipadl septikémie a~80 % pripadi
meningitidy vtéto populaci, kde jsou spojeny sumrtnosti 10— 15 % a neurologickymi
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nasledky v30-50% pfipadt.b Patogeneze E.coli K1 zahrnuje kolonizaci sliznice
gastrointestinalniho traktu ainvazi do intravaskularniho prostoru.” Po dosaZeni prahové
urovné bakteriémie, E. coli K1 pronika hematoencefalickou bariérou (HEB) anapada
centralni nervovou soustavu (CNS).” Jakmile bakterie vstoupi do CNS, vyvolava uvoliiovani
prozanétlivych a toxickych slou¢enin, coz vede ke zvySené propustnosti hematoencefalické
bariéry (HEB) a pleocytéze, coz ma za nasledek meningitidu.®

Haemophilus influenzae

H. influenzae je gramnegativni kokobacil, ktery Ize rozdélit na zapouzdfené kmeny, jichz
existuje Sest ruznych sérotypu (a az f), znichz kazdy exprimuje jedine¢nou
polysacharidovou kapsuli, ataké na nezapouzdiené nebo netypizovatelné kmeny.°
K pfenosu H. influenzae bézné dochazi prostfednictvim respiracnich kapének.'® V minulosti
byl sérotypb (Hib) H. influenzae hlavni pfiCinou bakterialni meningitidy u déti do 5 let.
V zemich, kde jsou konjugované vakciny proti Hib soucasti narodnich imunizacnich
programt, vSak incidence poklesla o vice nez 90 %.""~" Po zavedeni oc¢kovani proti Hib
zpusobuje nyni vétSinu invazivnich onemocnéni ve vSech vékovych skupinach
netypizovatelny H. influenzae.'® Netypizovatelny H. influenzae muze u déti zpUsobit usni
infekce a bronchitidu, ale muze také vést k invazivnim onemocnénim.' Nejvice patogenni
ulidi je sérotypb, ktery mize vést k pneumonii, bakteriémii, meningitidé, epiglotitidé,
septické artritidé, celulitidé, otitis media, hnisavé perikarditidé a méné ¢asto k endokarditidé

a osteomyelitidé." Infekce ostatnimi sérotypy vedou k podobnym onemocnénim.°

Listeria monocytogenes

L. monocytogenes je fakultativné anaerobni, ty¢inkovitd, grampozitivni bakterie.'
Z 12 identifikovanych sérotypl L. monocytogenes patfi vice nez 98 % izolatl zlidské
listeriozy do Ctyf sérotypl: 1/2a, 1/2b, 1/2c a 4b.'"®'® Kpfenosu dochazi predevsim
prostfednictvim kontaminovanych potravin, coz muze vést krozsahlym epidemickym

ohnisktim'®, zatimco pfenos z ¢lovéka na ¢lovéka muze nastat z matky na dité v déloze nebo
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pfi porodu.'” Invazivni listeriéza postihuje prevazné té€hotné Zeny, osoby s oslabenou
imunitou, starSi osoby akojence a muze vyvolat Zivot ohroZujici onemocnéni, jako je
septikémie a meningitida.'® Ackoli je ro¢ni pocet infekci pomérné nizky, vroce 2010 bylo
celosvétové odhadovano priblizné 23 150 pfipadl, umrtnost infikovanych osob je vysoka,
vroce 2010 bylo celosvétové odhadovano 5463 umrti, coz predstavuje 26,6 % vSech
pfipadd.’®

Mycoplasma pneumoniae

M. pneumoniae je mala bakterie patfici do tfidy Mollicutes, kterd se vyznacuje absenci
peptidoglykanové bunécné stény, coz vede krezistenci vi¢i mnoha antimikrobialnim
terapiim.2> M. pneumoniae predstavuje vyznamnou pricinu infekci dychacich cest
a komunitni pneumonie ve vSech vékovych skupinach. Vzhledem k mirnym pfiznakim se
Casto oznacuje jako ,chodici zapal plic*.?° Vzhledem k tomu, Ze infekce M. pneumoniae jsou
nedostatec¢né diagnostikovany, je odhad poctu pfipadl onemocnéni a umrti souvisejicich
s M. pneumoniae obtizny.?'??> Odhaduje se, ze 25% pfipadi M. pneumoniae zahrnuje
extrarespiracni stavy, pficemz nejzavaznéjsi je postizeni nervového systému (periferniho
i centralniho). Tyto pfipady pfedstavuji Iékafskou pohotovost, protoZe neuropatie souvisejici
s M. pneumoniae v centralni nervové soustavé mohou vést k umrti nebo k pretrvavajicim
neurologickym problémdm svyznamnym dopadem na zdravi aknezanedbatelnym
snizenim kvality Zivota.?®> M. pneumoniae je ale bohuZel obtizné diagnostikovat, protoZze
kultivace je slozita a pomala a sérologické testy jsou ucinné pfi identifikaci pouze v pfipadé,

Ze je k dispozici sérum z akutni i rekonvalescenéni faze.?

Neisseria meningitidis (zapouzdfend)

N. meningitidis, neboli meningokok, je aerobni gramnegativni diplokok a hlavni pUvodce
bakteridlni meningitidy.>* Na zakladé antigenicity polysacharidového pouzdra bylo
identifikovano tfinact séroskupin; séroskupiny A, B, C, W, Y a X jsou pfi€inou vétSiny pfipadl

invazivniho onemocnéni.®® Nejinvazivnéj§i kmeny N. meningitidis jsou obvykle
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zapouzdfené, protoZe pouzdro jim poskytuje odolnost vUci protilatkam hostitele a zabrariuje
fagocytoze.?*? N. meningitidis je asymptomaticky pfenasen v nosohltanové sliznici
u priblizné 10 % zdravych jedincl a pfenos se uskutechuje kapénkovym aerosolem nebo
sekreéni cestou od kolonizovanych osob.? Infekce zpUsobené touto bakterii mohou
postihnout jedince jakéhokoli véku, ale nejvy$si incidence je u kojenct a adolescentt.?®
Umrtnost na meningokokové onemocnéni je 10—15 %, a to i pfi vhodné antibiotické 1&68b&.2"
Se zavedenim vakcinace se vyskyt meningokokovych onemocnéni v nékterych zemich, jako
jsou USA a Nizozemsko, snizil?®3°, ale sporadické i epidemické pfipady N. meningitidis jsou
stale registrovany vzemich, kde dosud nebyla zavedena multivalentni meningokokova
vakcinace.®'

Streptococcus agalactiae

Streptococcus skupiny B (group B strep, GBS) je grampozitivni kok. Bylo identifikovano
deset sérotypl na bazi polysacharidu, pfi¢emz 97 % pfipadu je pfifazeno k péti sérotypim
(la, Ib, 11, 1 a V).3233 GBS muZze zpusobit Zivot ohroZujici infekce u novorozencut a dospélych
jedincu s oslabenou imunitou. U novorozencld se muze onemocnéni s ¢asnym nastupem
(<7 dni) apozdnim nastupem (7—90dni) projevit jako bakteriémie, sepse, pneumonie
a meningitida.® U dospélych se zavazné infekce mohou projevit jako bakteriémie a infekce
mékkych tkani®®3¢, ale GBS je vzacnou pFitinou bakterialni meningitidy, ktera se vyskytuje
hlavné uosob s primarnimi onemocnénimi, jako je imunokompromitovany stav, unik
mozkomi$niho moku a endokarditida.®” Bezpfiznakové nosicstvi GBS v gastrointestinalnim
a genitalnim traktu je bé&zné.** Vzhledem ktomu, Ze tato bakterie je hlavnim faktorem
pfispivajicim k nepfiznivym vysledkiim u matek anovorozencu po celém svété®, WHO

doporuduje intrapartalni podani antibiotik Zenam kolonizovanym GBS béhem téhotenstvi.®
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Streptococcus pneumoniae

S. pneumoniae je grampozitivni, zapouzdfeny diplokok svice nez 90 znamymi sérotypy
identifikovanymi na zakladé antigennich rozdili v polysacharidovém pouzdru.*
S. pneumoniae je bézny nosni komenzal, ktery se vyskytuje upfiblizné 20-40 % déti
a5-10% dospélych, ale je také dulezitou pfi¢inou onemocnéni sliznic ainvazivnich
onemocnéni*®#! ajednou z hlavnich pficin bakterialni meningitidy.“*42 WHO odhaduje, Zze
kazdy rok zemfe na pneumokokova onemocnéni pfiblizné 1 milion déti.*® | kdyZz zavedeni
pneumokokovych  konjugovanych vakcin dramaticky snizilo vyskyt invazivnich
pneumokokovych onemocnéni, véetné meningitidy*44°46, poget pFipadt pneumokokové
meningitidy zpUsobené nevakcinaénimi sérotypy roste, coz mafi celkovy Uc€inek
ocCkovani.*o4748 Znepokojujici je, Ze u nevakcina¢nich sérotypt byl pozorovan vyznamny
narlst prevalence antibiotické rezistence, véetné rezistence na penicilin a erythromycin.*®
V souCasné dobé jsou kdispozici dva typy vakcin proti Streptococcus pneumoniae:
pneumokokova konjugovana vakcina 13 doporu€ovana pro déti <2 apneumokokova
polysacharidova vakcina 23 doporucovana pro dospélé =65 let. Kromé toho se ockovani

doporuduje u vysoce rizikovych skupin obyvatelstva.*

Streptococcus pyogenes

S. pyogenes je grampozitivni bakterie, oznacovana také jako streptokok skupiny A (Group A
Streptococcus, GAS), ktera je spojovana s vaznymi onemocnénimi s vysokou morbiditou
amortalitou.*® Infekce S.pyogenes se mulze prenaset zclovéka na clovéka (slinami/
nosnimi sekrety, kontaktem s kizi) nebo pfimo z prostfedi pfes narusenou bariéru, jako je
poranéni kiize.®® Infekce centralni nervové soustavy S. pyogenes jsou relativné vzacné®',
studie uvadséji vyskyt pfiblizné 1% vSech pfipadd bakteridlni meningitidy zpusobené
S. pyogenes®*®, ale jsou spojeny se zvySenou mortalitou a morbiditou.* V nizozemské
studii provedené v letech 2006 az 2013 zpusobil GAS meningitidu u 26 z 1 322 pacientl
s komunitné ziskanou bakterialni meningitidou. Ztéchto 26 pacientd zemrelo 5 (19 %)
a11 (52 %) z 21 prezivSich pacientl trpélo neurologickymi nasledky.** Podobné brazilska
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studie uvadi nizky vyskyt meningitidy zplsobené GAS u détské populace, ale umrtnost 43 %
v letech 2003 az 2011.% Infekce S. pyogenes muze zplsobit jak lokalizovana, neinvazivni
onemocnéni, jako je faryngitida a impetigo, tak invazivni onemocnéni, jako je nekrotizujici
fasciitida a syndrom toxického $oku.***° Nedostate¢na antibioticka lé¢ba S. pyogenes mlze
vést krozvoji akutni revmatické horecky.®® Prevalence infekce je vy$Si udéti nez
u dospélych, ovéem onemocnéni unovorozencl je méné Casté.®® VsouCasné dobé
neexistuje zadna vakcina proti S. pyogenes, ale jeji vyvoj byl oznacen jako priorita v ramci
iniciativy WHO pro vyzkum vakcin.®”

Cytomegalovirus

CMV, také znamy jako lidsky herpesvirus typu 5, je linearni, dvouvlaknovy, obaleny DNA
virus patfici do podcéeledi beta Herpesviridae.®®% CMV je bé&zny lidsky patogen, ktery infikuje
nejméné 50-80 % dospélych ve véku do 40 let a pfenasi se pfimym kontaktem s infek&nimi
télnimi tekutinami.®® Infekce CMV je u zdravych jedinct obvykle asymptomaticka nebo se
projevuje pfiznaky, jako je horeCka, bolest vkrku, Unava, oteklé uzliny aobcas
mononukledza nebo hepatitida.®® U jedincd s oslabenou imunitou a u novorozencd vsak
muze infekce CMV vést k systémovému onemocnéni s komplikacemi.®® CMV je nejcastéjsi
pFi¢inou vrozené infekce a mlze zpUsobit vyznamnou morbiditu.6>¢" Po primarni infekci se
CMV dostane do stavu latence primarné v myeloidnich burikach, odkud muze byt
reaktivovan rlznymi podnéty, véetné imunosuprese vdlsledku terapii nebo
onemocnéni.®% | kdyz je CMV vzacnou pricinou infekce CNS®2®3 imunokompromitovani
pacienti (napf. pacienti s HIV s nizkym poétem CD4 bunék nebo pfijemci transplantatt) maji
vétsi nachylnost k invazivni CMV infekci, a to jak v disledku primarni infekce, tak i reaktivace
latentniho onemocnéni.®®
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Herpes simplex virus 1/ Herpes simplex virus 2

HSV-1 a HSV-2 jsou linearni, dvouvlaknové, obalené DNA viry patfici do podceledi alfa
Herpesviridae® asdileji pfiblizné 50% sekvenéni homologii.?® HSV-1 a HSV-2 mohou
infikovat stejné tkané a zpusobovat podobna onemocnéni, ale kazdy z nich ma predilekci pro
specificka mista a onemocnéni. HSV-1 je pfevazné, ale ne vyhradné, spojovan s infekcemi
ustni dutiny, zatimco HSV-2 je spojovan hlavné s genitalnimi 1ézemi.®® V roce 2020 mély
odhadem 3,8 miliardy lidi infekci HSV-1 na jakémkoli misté a odhadem 519,5 milionu lidi
bylo postizeno genitalnim HSV-2, coz predstavuje pfiblizné 64,2 % svétové populace mladsi
50 let, respektive 13,3 % osob ve véku 15-49 let.®

U jedincl s oslabenou imunitou mdze infekce HSV vést k zavaznym komplikacim, jako je
encefalitida, meningitida a meningoencefalitida.®®®” Odhaduje se, Ze HSV zpusobuje
11-22 % ptipadu virové encefalitidy®” a je jednou z nejcastéjsich pricin smrtelné encefalitidy
na celém svété. Odhadovany vyskyt encefalitidy zpdsobené HSV je 2,3 pfipadu/milion lidi
roéné a 95 % vsSech pfipadl predstavuje HSV-1.% HSV muze zpusobit infekci bud béhem
primarni infekce, nebo reaktivaci latentniho viru v centralni nervové soustavé.’*% HSV-2
muze také zplsobit opakované epizody meningitidy, nazyvané Mollaretova meningitida.®®
Vzacné se HSV-1 a HSV-2 mohou pfendset z matky na dité béhem porodu a zplUsobovat

novorozenecky herpes.5®

Vzhledem k zavaznosti encefalitidy aneonatalnich infekci zplsobenych HSV pokyny
doporucuji, aby negativni vysledky PCR byly vyhodnoceny ve spojeni s celym klinickym
obrazem, véetné vysledkd dalSich test(, a nemély by byt samy o sobé pouzity k vylouceni
invazivniho herpetického onemocnéni a ukonceni léCby.”%"

Lidsky herpesvirus 6

HHV-6A a HHV-6B jsou linearni dvouvlaknové viry patfici do rodu Roseolovirus podceledi
R-herpesvir(.”>” HHV-6 je v8udypfitomny, pficemz vice nez 95 % populace na celém svété

ziskava do dospélosti séropozitivitu na HHV-6A, HHV-6B nebo na obé varianty.” Infekce
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zpusobené HHV-6B se obvykle vyskytuji v détstvi, typicky pfed dosazenim véku tii let,
aprojevuji se obecné mirnymi pfiznaky, jako je horecka, neklid, prGjem, vyrazka
arlzovka.”?’5" HHV-6A je $patné epidemiologicky charakterizovan, ale obecné se
pfedpokladd, Ze zpusobuje infekce v pozdéjSim véku, pficemzZ zpravy ho spojuji jak
s asymptomatickymi, tak se symptomatickymi infekcemi a s riznou séroprevalenci po celém
svéte.™

Stejné jako vSechny herpesviry, i HHV-6 usvych hostitelll vyvolava celozivotni latentni
infekci. Na rozdil od jinych lidskych herpesvirt se HHV-6 dokaze integrovat do chromozoma
a prenaset se prostfednictvim Mendelovského principu dédi¢nosti, coz vede k virové DNA
vkazdé jaderné burice vtéle. Pfiblizné 1% populace je nositelem chromozomalné
integrovaného HHV-6 (ciHHV-6).””

HHV-6 se muZe reaktivovat, nejcastéji uimunosuprimovanych jedincl, aje spojovan
sonemocnénimi centralni nervové soustavy (napf. encefalitidou), hepatitidou,
pneumonitidou a odmitnutim organu.”®’ Detekce HHV-6 v mozkomi$nim moku v8ak muze
pfedstavovat diagnostickou vyzvu, protoZze byla €asto pozorovana latence, subklinicka
reaktivace nebo chromozomalné integrovany HHV-6.2 Nicméné laboratorni identifikace
HHV-6 uimunokompromitovanych jedincll, pacientd podstupujicich alogenni transplantaci
hematopoetickych kmenovych bunék nebo imunokompetentnich déti s atypickymi projevy
nebo komplikacemi mize pomoci stanovit koneénou diagnézu, pokud jsou diagnostické
vysledky interpretovany v klinickém kontextu pacienta.?' 82

Enterovirus

Enteroviry patfi do rodu pozitivné Fetézcovych, jednovlaknovych RNA viri spojenych s fadou
lidskych onemocnéni.®® Enteroviry se mohou pienaset nosohltanovym sekretem®*
azpusobuji ulidi Sirokou Skalu onemocnéni, véetné onemocnéni dychacich cest,
gastrointestinalniho traktu a centralni nervové soustavy.®4% Pfiznaky jsou obvykle mirné
amohou zahrnovat horecku, rymu, kasel, kychani abolesti svalt.®* Jedinci s oslabenou
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imunitou a déti s astmatem jsou v8ak vystaveni riziku zavaznych pfiznak( enterovirovych
infekci.®8 Odhaduje se, Ze enteroviry zpUsobuji 1-4 % pfipadl virové encefalitidy®® a jsou
nejvyznamnéjsi pric¢inou virové meningitidy ukojencl, pficemz studie naznaduji, ze
enteroviry mohou byt pfi¢inou az 90 % vSech pfipadu, u kterych je identifikovan etiologicky
agens.®” Enterovirus D68 a enterovirus A71 (nékdy oznagovany jako non-polio enterovirus —
enterovirus jiny nez polio) jsou spojovany s tézkymi sekundarnimi neurologickymi nasledky
infekce, vCetné aseptické meningitidy, encefalitidy, akutni chabé paralyzy a akutni chabé
myelitidy.2® V roce 2014 doslo v USA k celostatnimu rozsifeni enteroviru D68, ktery napadal
pfevazné déti a ved| k vice nez 1 300 laboratorné potvrzenym pfipadim zéavaznych infekci.®
Béhem této epidemie byla u pfiblizné 100 pacient diagnostikovana akutni chaba myelitida®®

a u mnohych z t&chto pacientt nedoslo k pInému zotaveni.®

Lidsky parechovirus

Lidsky parechovirus (Human parechovirus, HPeV) je maly neobaleny RNA virus z Celedi
Picornaviridae. Bylo identifikovano devatenact genotypt®®', pficemz sérologické studie
ukazuji, Ze >90 % déti bylo do dvou let véku infikovano alespoii jednim typem HPeV.%
NejrozSifené&jSim typem HPeV je genotyp1, ktery obvykle zpdsobuje mirna
gastrointestinalni a respiraéni onemocnéni®®, zatimco genotyp 3 je obvykle spojen se
do tfi mésicu véku."*® HPeV je jednim zhlavnich identifikovanych etiologickych agens
virové meningitidy u kojencu, a ackoli infekce timto virem vykazuje obecné dobrou miru
preziti, je podle zprav spojovan s potencialnim poskozenim neurologického vyvoje, které
vyzaduje  nasledné  vySetfeni.®  Kpfenosu dochazi fekalné- oralni  cestou
u asymptomatickych i symptomatickych infikovanych jedinct.®' Infekce HPeV jsou u star$ich
déti a dospélych vzacné.*
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Virus varicella zoster

Virus varicella zoster (Varicella zoster virus, VZV), také znamy jako lidsky herpesvirus
typu3, je linearni, dvouvlaknovy, obaleny DNA virus patfici do podceledi alfa
Herpesviridae.®** Primarni infekce vyvolava plané nestovice, béhem nichz VZV vytvari
latentni infekci v gangliovych neuronech.®®®” U zdravych déti je pribéh planych nestovic
obvykle mirny, toto onemocnéni samovolné odezni a zlistava bez komplikaci; charakterizuje
jej horecka, malatnost asvédiva vyrazka, ktera se vyviji zmakularnich lézi do
vezikularnich.®” Kojenci, adolescenti, dospéli, osoby s oslabenou imunitou a téhotné Zeny
mira komplikaci, véetné pneumonie, encefalitidy a progresivni diseminované varicelly.%6-%
Reaktivace a replikace VZV v dusledku zvySujiciho se véku nebo imunosuprese zplsobuje
herpes zoster (HZ; pasovy opar) v tkanich inervovanych postizenymi neurony. HZ se
vyznacuje bolesti ajednostrannou vyrazkou®~ %, pfitemz nejc¢astéjsi komplikaci je
postherpeticka neuralgie. Mezi dalSi komplikace patfi o&ni postiZzeni, bakterialni
superinfekce lézi, ochrnuti hlavovych/perifernich nerv(i a viscerdlni postiZzeni, jako je

meningoencefalitida, pneumonitida, hepatitida a akutni retinalni nekréza.®>-*"

VZV muze zplsobit Sirokou $kalu raznych projevii CNS, véetné encefalitidy, meningitidy,
cerebellitis, myelitidy a Ramsayova-Huntova syndromu.®® Odhaduje se, Ze VZV zpusobuje
4-14 % virovych encefalitid a v rozvinutych zemich je po enterovirech druhou nejcastéjsi
pficinou virové meningitidy.*® VZV je vysoce nakazlivy a pfenasi se respiracnimi kapénkami,
aerosoly nebo pfimym kontaktem.

Cryptococcus neoformans/gattii

Cryptococcus neoformans a Cryptococcus gattii jsou plisné vyskytujici se v zivotnim
prostfedi ajsou dvéma etiologickymi agens kryptokokézy.'® Infekce je zpUsobena
vdechnutim vysuSenych kvasinkovych bunék pfrenasenych vzduchem nebo pfipadné
pohlavné produkovanych bazidiospor.'©'-1% C. neoformans ma globalni rozsiteni a obvykle
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se nachazi v ptidé, na rozkladajicim se dfevé, v dutinach stroml nebo v pta¢im guanu. 0102
U imunokompetentnich jedinct jsou infekce minimalné symptomatické a rychle odezni.'"1%4
U imunokompromitovanych jedinci se C.neoformans muze Sifit zplic, prekonat
hematoencefalickou bariéru a vyvolat kryptokokovou meningoencefalitidu.”®' Mezi pfiznaky
kryptokokové meningitidy patfi bolest hlavy, horecka, bolest krku, nevolnost, zvraceni,
fotofobie a zmatenost nebo zmény chovani.’® C. neoformans je nejcastéjsi oportunisticky
plisfiovy patogen napadajici centralni nervovou soustavu, ktery byl pozorovan u pacientl
pozitivnich na HIV, a kryptokokovd meningitida je povazovana za indikator onemocnéni
v pokrocilém stadiu AIDS."% U pacientu Zijicich s HIV se ro¢né vyskytne odhadem 220 000
pfipadd kryptokokové meningitidy, ktera ma za nasledek 181000 Umrti, ato pfedevsim
v subsaharské Africe.'

C. gattii Zije vpudé ana nékterych stromech, predevSim v tropickych a subtropickych
oblastech po celém svété, ale byl nalezen také v pevninské Britské Kolumbii, na ostrové
Vancouver, v severozapadni pacifické ¢asti USA (Oregon a Washington) a v Kalifornii.'® Ve
studiich provedenych v Australii, Papui- Nové Guineji, Britské Kolumbii, Kanadé ana
severozapadnim pobfezi USA se umrtnost pacientl s infekci C. gattii pohybuje od 13 % do
33%.% Infekce C.gatti mohou postihnout jak imunokompromitované, tak
imunokompetentni hostitele, pfi€emz v riznych regionech svéta byly identifikovany rdzné

souvisejici rizikové faktory.'o”
Shrnuti a vysvétleni

Popis kazety QlAstat-Dx ME Panel Cartridge

Kazeta QlAstat-Dx ME Panel Cartridge je jednorazovy plastovy prostredek, ktery umoznuje
provadét plné automatizované molekularni analyzy pro detekci aidentifikaci nukleovych
kyselin zvice puvodcl, ato pfimo ze alikvotd mozkomiSniho moku. Mezi hlavni funkce
kazety QlAstat- Dx ME Panel Cartridge patfi kompatibilita stekutym typem vzorku,

hermetické uzavieni pfedem vloZenych reagencii nutnych k testovani a provoz skute¢né bez
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dohledu. VeSkeré kroky pfipravy vzorkl a provadéni jejich testovani a analyzy probihaji

v kazeté.

Kazeta QlAstat-Dx ME Panel Cartridge jiz obsahuje veSkeré reagencie potfebné pro upiné
zpracovani testu, aje tudiz sobé&stacna. UZivatel nemusi pfijit do kontaktu s inidly a/nebo
s nimi manipulovat. Béhem testu jsou reagencie v kazeté zpracovavany v analytickém
modulu pfistroje QlAstat-Dx Analyzer 1.0 nebo QlAstat-Dx Analyzer2.0 v pneumaticky
fizeném systému mikrohadicek, nepfichazi tudiz do pfimého kontaktu s regulatory. Pfistroje
QlAstat-Dx Analyzer 1.0 a QlAstat-Dx Analyzer 2.0 obsahuji vzduchové filtry pro vstupujici
i vystupujici vzduch, coz dale zvysuje bezpecnost prostredi. Po testovani zUstava kazeta po

celou dobu hermeticky uzaviena, coz vyznamné zvySuje bezpecnost likvidace.

V kazeté probéhne nékolik krokll v automatické sekvenci, k pfenosu vzorku a tekutin pres
prenosovou komoru do pozadovanych mist se pouziva pneumaticky tlak.

Po zavedeni kazety QlAstat-Dx ME Panel Cartridge s alikvotem do pfistroje QlAstat-Dx
Analyzer 1.0 nebo QIAstat- Dx Analyzer2.0 prob&hnou nasledujici kroky analyzy
automaticky:

* Resuspenze interni kontroly

¢ Lyza bunék mechanickymi a chemickymi zplsoby

¢ Purifikace nukleovych kyselin na bazi membran

e Michani purifikované nukleové kyseliny s lyofilizovanymi inidly hlavni smési

¢ Prenos definovanych alikvotnich podilt eluatu / hlavni smési do riznych reakénich komor

¢ Provedeni multiplexniho testovani real-time RT-PCR v kazdé reakéni komore

Poznamka: V kazdé reakéni komore se pfimo detekuje zvySeni fluorescence svédgcici pro
detekci cilového analytu.
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Obrazek 1. Usporadani kazety QlAstat-Dx Panel Cartridge a jejich prvka.

Poznamka: Port pro stéry se pro analyzu pomoci panelu QlAstat-Dx ME Panel nepouziva.

Princip postupu

Popis procesu

Diagnostické testy s panelem QlAstat-Dx ME Panel se provadéji v pfistroji QlAstat- Dx
Analyzer 1.0 nebo QIlAstat-Dx Analyzer 2.0. VSechny kroky pfipravy aanalyzy alikvotu
provadi pfistroj QlAstat- Dx Analyzer 1.0 nebo QlAstat- Dx Analyzer2.0. automaticky.
Alikvoty se odebiraji a vkladaji do kazety QlAstat-Dx ME Panel Cartridge ru¢né.

Pro pfenos vzorku do hlavniho portu se pouziva pfenosova pipeta (Obrazek 2).
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Obrazek 2. Aplikace alikvotu do hlavniho portu.

Odbér vzork( a vkladani kazet

Odbér alikvotl a jejich nasledné vkladani do kazety QlAstat-Dx ME Panel Cartridge musi

zajistit personal vyskoleny v bezpe&né manipulaci s biologickymi alikvoty a vzorky.
Zahrnuje to nasledujici kroky, které musi zajistit uzivatel:

1. Odeberte alikvot mozkomisniho moku (Cerebral Spinal Fluid, CSF).

2. Informace o alikvotu zapiSte ruéné nebo nalepte Stitek alikvotu na horni Cast kazety
QlAstat-Dx ME Panel Cartridge.

3. Vlozte ru¢né alikvot CSF do kazety QlAstat-Dx ME Panel Cartridge.

200 pl alikvotu se pomoci jedné z pfilozenych pfenosovych pipet pfenese do hlavniho
portu kazety QlAstat-Dx ME Panel Cartridge. V pfipadé, Ze jiz bylo pouzito vSech Sest
pipet dodavanych se sadou, pouzijte jiné sterilni odmérné pipety.
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Poznamka: PFi vkladani vzorku CSF provede uzivatel vizualni kontrolu pomoci okénka
pro kontrolu vzorku (viz obrazek nize) a ujisti se, Ze je tekuty vzorek vliozen (Obrazek 3).

Obrazek 3. Okénko pro kontrolu alikvotu (€ervena Sipka).

4. Naskenujte Carovy kod alikvotu a QR kod kazety QlAstat-Dx ME Panel Cartridge
v pFistroji QlAstat-Dx Analyzer 1.0 nebo QlAstat-Dx Analyzer 2.0.

Diulezité: Neskenujte €arovy kod z obalu kazety.

5. Kazeta QlAstat-Dx ME Panel Cartridge se zavede do pfistroje QlAstat-Dx Analyzer 1.0
nebo QlAstat-Dx Analyzer 2.0.

6. Na pfistroji QlAstat-Dx Analyzer 1.0 nebo QlAstat-Dx Analyzer 2.0 se spusti test.
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PFiprava vzorku, amplifikace a detekce nukleovych kyselin

Extrakci, amplifikaci a detekci nukleovych kyselin v alikvotu provede pristroj QlAstat- Dx
Analyzer 1.0 nebo QlAstat-Dx Analyzer 2.0. automaticky.

1. Alikvot se homogenizuje a buriky se lyzuji v lytické komore kazety QlAstat-Dx ME Panel

Cartridge, ktera obsahuje rotor otacejici se s vysokymi otackami.

2. Nukleové kyseliny se purifikaci oddéli od lyzovaného alikvotu navazanim na kfemennou
membranu v purifikacni komofe kazety QlAstat-Dx ME Panel Cartridge v pfitomnosti

chaotropnich soli a alkoholu.

3. Purifikované nukleové kyseliny se eluci oddéli od membrany v purifikaéni komofe
a smichaji s lyofilizovanymi chemickymi reagenciemi pro PCR v suché chemické komore
kazety QlAstat-Dx ME Panel Cartridge.

4. Smés alikvotu areagencii pro PCR se pfesune do PCR komor kazety QlAstat-Dx
ME Panel Cartridge, které obsahuiji lyofilizované primery a sondy specifické pro analyzu.

5. Pristroj QlAstat-Dx Analyzer 1.0 nebo QlAstat-Dx Analyzer 2.0 vytvofi optimalni teplotni
profily k zajisténi efektivni multiplexni RT-PCR v realném case aprovede méfeni
fluorescence v realném Case za ucelem vytvoreni amplifikacnich kfivek.

6. Software pfistroje QlAstat-Dx Analyzer 1.0 nebo QlAstat-Dx Analyzer 2.0 interpretuje
vysledné udaje a kontroly zpracovani a poskytne zpravu o testu.
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Dodavané materialy

Obsah sady

QlAstat-Dx Meningitis/Encephalitis (ME) Panel

Katalogové ¢. 691612
Pocet testu 6
Kazeta QlAstat-Dx ME Panel Cartridge* 6
Prenosové pipetyt 6

* 6 individualné balenych kazet obsahujicich veskeré reagencie potfebné pro pfipravu alikvotu a multiplexni RT-PCR

v redlném case plus interni kontrolu.

1 6 individualné balenych pfenosovych pipet k aplikaci tekutého vzorku do kazety QlAstat-Dx ME Panel Cartridge.

Soucasti sady

Hlavni komponenty soupravy jsou vysvétleny nize:

Tabulka 2. Uéinné prisady

Reagencie Uéinna prisada Koncentrace (% hm./hm.)
Kazeta QlAstat-Dx ME Panel Interni kontrola 40 000-60 000 KTJ/kazeta
Cartridge

Proteinaza K

Reverse Transcriptase
(Reverzni transkriptaza)

dNTPs
DNA polymeraza
Primery specifické pro dany cil

Detekéni sonda znagena fluoroforem
specifickym pro dany cil
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20-100 U/kazeta

1-5mM
10-100 U/kazeta
100-1 000 uM

100-1000 uM
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Potfebné materialy, které nejsou soucasti
dodavky

Platforma a software

Dulezité: Pfed pouzitim zajistéte, aby byly pfistroje zkontrolovany a nakalibrovany podle

doporuceni vyrobce.

Panel QlAstat-Dx ME Panel je ur€en pro pouziti s pfistrojem QlAstat-Dx Analyzer 1.0 nebo
QlAstat-Dx Analyzer 2.0. Pfed zahajenim testu se ujistéte, ze jsou k dispozici nasledujici

polozky:

e Pristroj QlAstat-Dx Analyzer 1.0 (alespori jeden provozni modul ajeden analyticky
modul) se softwarem verze 1.4 nebo 1.5 NEBO pFistroj QlAstat-Dx Analyzer 2.0 (alespofi
jeden provozni modul PRO a jeden analyticky modul) se softwarem verze 1.6 nebo vyssi

e Uzivatelska prirucka k pristroji QIAstat- Dx Analyzer 1.0 (pro pouziti se softwarem
verze 1.4 nebo 1.5) NEBO uzZivatelska pfirucka k pfistroji QlIAstat-Dx Analyzer 2.0 (pro

pouziti se softwarem verze 1.6 nebo vyssi)

e Software s nejnovéjsim definiénim souborem analyzy QlAstat-Dx pro panel QlAstat-Dx

ME Panel nainstalovany v provoznim modulu nebo provoznim modulu PRO

Poznamka: Aplika¢ni software verze 1.6 nebo vy$3i nelze instalovat na pfistroj QlAstat-Dx

Analyzer 1.0.

* Jako alternativu k pristrojtim QlAstat-Dx Analyzer 1.0 je moZné pouzit pfistroje DiagCORE® Analyzer se softwarem
QlAstat-Dx verze 1.4 nebo 1.5.
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Varovani a bezpec€nostni opatreni

Vezméte prosim na védomi, Ze podle mistnich pfedpist od vas muze byt vyZadovano

nahlaseni zavaznych udalosti, ke kterym doslo v souvislosti se zafizenim, ato vyrobci

a regulagnimu organu, pod néjz uzivatel a/nebo pacient spada.

Panel QlAstat-Dx ME Panel je ur€en pro diagnostické pouziti in vitro.

Panel QlAstat-Dx ME Panel je ur€en k pouZiti laboratornimi odbornymi pracovniky, ktefi
absolvovali $koleni v pouzivani pfistroje QIlAstat-Dx Analyzer 1.0 nebo QIlAstat- Dx
Analyzer 2.0.

Informace o bezpecnosti

PFi praci s chemikaliemi noste vzdy vhodny laboratorni odév, jednorazové rukavice
(BL). Bezpecnosti listy jsou kdispozici také online v praktickém a kompaktnim PDF
formatu na strankach www.qiagen.com/safety, kde muzete najit, precist a vytisknout
bezpecnostni listy vSech sad a soucasti sad QIAGEN.

Dodrzujte standardni laboratorni postupy pro udrZovani pracovni oblasti Cisté
a nekontaminované. Doporu€eni jsou uvedena v publikacich, napf. Biosafety in
Microbiological and Biomedical Laboratories (Biologicka bezpe¢nost v mikrobiologickych
a biochemickych laboratofich), vydanych Evropskym centrem pro kontrolu a prevenci
onemocnéni (www.ecdc.europa.eu/en/about- us/networks/disease- andlaboratory-
networks/erlinet-biosafety).

Vzorky aalikvoty jsou potencialné infekéni. Dodrzujte bezpeénostni postupy vasi
instituce pro manipulaci s biologickymi vzorky a alikvoty. Alikvoty aodpad z analyzy
zlikvidujte v souladu s mistnimi bezpecnostnimi pfedpisy.
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PFi manipulaci s biologickymi vzorky vzdy pouzivejte vhodné osobni ochranné pomucky
adodrzujte bezpecCnostni postupy vas$i instituce. Se v8emi vzorky, kazetami

a pfenosovymi pipetami pracujte, jako kdyby byly infekéni.

Se v8emi vzorky, kazetami a pfenosovymi pipetami pracujte, jako kdyby byly infekéni.
Vzdy dodrzujte bezpec€nostni opatfeni uvadéna vrelevantnich doporucenich jako
Protection of Laboratory Workers from Occupationally Acquired Infections, Approved
Guidelines (M29) institutu Clinical and Laboratory Standards Institute® (CLSI) nebo jiné
pfislusné dokumenty poskytnuté mistnimi urady.

Kazeta QlAstat-Dx ME Panel Cartridge je uzavieny jednorazovy prostfedek obsahujici
veskeré reagencie potfebné pro pfipravu alikvotu a multiplexni RT-PCR v realném ¢ase
v pFistroji QlAstat- Dx Analyzer 1.0 a QlAstat- Dx Analyzer2.0. Nepouzivejte kazetu
QlAstat-Dx ME Panel Cartridge, ktera je po datu exspirace, zda se byt poSkozena nebo

z ni unika tekutina.

Alikvoty, pouzité nebo poskozené kazety apfenosové pipety je nutné zlikvidovat
v souladu se vSemi narodnimi, statnimi a mistnimi pfedpisy a zakony pro ochranu zdravi

a bezpecnost prace.

Informace pro pfipad nouze

CHEMTREC

Mimo USA a Kanadu +1 703-527-3887

Bezpec&nostni opatreni

Na komponenty panelu QlAstat-Dx ME Panel se vztahuji nasledujici standardni veéty

0 nebezpec€nosti a pokyny pro bezpecné zachazeni.

26
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Obsahuje: etanol, guanidin hydrochlorid,
guanidin thiokyanat, isopropanol, proteinazu K,
t-oktylfenoxypolyetoxyetanol. Nebezpeci! Vysoce
hotlava kapalina a pary. Skodlivy pfi poZiti nebo
pfi vdechnuti. MiZe byt Skodlivy pfi kontaktu

s kUzi. Zpusobuje vazné popaleniny kize

a poskozeni o&i. PFi vdechnuti mGze vyvolat
priznaky alergie nebo astmatu, pfipadné dechové
obtize. Mze zpUsobit ospalost nebo zavraté.
Skodlivy pro vodni organismy s dlouhodobymi
ucinky. Pfi kontaktu s kyselinami uvolfiuje velmi
toxicky plyn. Zpusobuje poleptani dychacich cest.
Chrarite pfed teplem/jiskrami / otevienym
plamenem / horkymi povrchy. Zakaz koufeni.
Vyvarujte se vdechovani prachu/dymu/plynu/
milhy/vypar(/aerosoll. Pouzivejte ochranné
rukavice / ochranny odév / ochranné bryle /
obli¢ejovy §tit. Pouzivejte ochranny respirator.
PRI ZASAZENI OCI: Opatrné proplachujte
nékolik minut vodou. Vyjméte kontaktni ¢ocky,
jsou-li nasazeny a pokud je Ize vyjmout snadno.
Pokracuijte ve vyplachovani. POKUD dojde

k zasazZeni nebo diivodné obave, Ze doslo

k zasazeni: Ihned kontaktujte TOXIKOLOGICKE
CENTRUM nebo Iékare. Vyplachnéte Usta.
NEVYVOLAVEJTE zvraceni. Pfeneste osobu na
Cerstvy vzduch a ponechte ji v poloze usnadfiujici
dychani. Kontaminovany odév pfed opétovnym
pouzitim vyperte. Skladujte na dobfe vétraném
misté. Nadobu uchovavejte tésné uzavienou.
Obsah/nadobu zlikvidujte ve schvaleném zafizeni
v souladu s mistnimi, regionalnimi, narodnimi

a mezinarodnimi pfedpisy.

®
&
b
&

Laboratorni bezpe€nostni opatieni

Na ochranu pfed moznou kontaminaci vzorku a pracovniho prostoru by se mély pouzivat

standardni laboratorni bezpecnostni a Cistici postupy, v€etné nasledujicich opatfeni:
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Vzorky by mély byt zpracovavany v biologicky bezpe¢né skfini nebo na podobném Cistém
povrchu zajistujicim ochranu uzivatele. Pokud se biologicky bezpecna skfif nepouziva,
mél by se pfi pfipravé vzorkll pouzivat box bez cirkulace vzduchu (dead air box, napf.
pracovni stanice AirClean PCR), §tit proti stfikajicim kapalindm (napf. Bel- Art

Scienceware Splash Shields) nebo obli¢ejovy Stit.

Biologicky bezpeéna skfin, ktera se pouZiva k provadéni testovani patogent (napf.
kultivace), by se neméla pouzivat k pfipravé alikvott nebo vkladani kazet.

Pfed zpracovanim vzorkd dukladné vycistéte pracovni prostor vhodnym cisticim
prostfedkem, napfiklad Cerstvé pfipravenym 10 % chlornanem sodnym nebo podobnym
dezinfekénim prostfedkem. Abyste zabranili nahromadéni zbytkl amoznému
znehodnoceni vzorku nebo interferencim zptsobenym dezinfekénimi prostfedky, otfete

dezinfikované povrchy vodou.
Se vzorky i kazetami by se mélo manipulovat po jednom.

Kvyjimani materiald z velkoobjemovych obalovych pytli pouzivejte Cisté rukavice

a aktualné nepouzivané velkoobjemové obalové pytle znovu uzaviete.

Mezi jednotlivymi vzorky si vyménte rukavice a vycistéte pracovni prostor.

Pouzité kazety vyhodte do vhodné nadoby na biologicky odpad ihned po ukon&eni bé&hu.
Vyvarujte se nadmérné manipulace s kazetami po zpracovani testu.

Zabrarnte poskozeni kazety (pokyny k manipulaci s poSkozenymi kazetami naleznete
v Casti ,Informace o bezpec&nosti“ na strané 25).

K vyjimani materiald z velkoobjemovych obalu pouzivejte Cisté rukavice a nepouzivané

velkoobjemové obaly znovu uzaviete.

Vzhledem k citlivosti detekce patogent pomoci panelu QlAstat-Dx Meningitis/Encephalitis

Panel avzajmu prevence kontaminace vzorku je kliCové dodrzovat standardni

mikrobiologickou laboratorni praxi. Zdrojem patogenu (napf. S. pneumoniae, H. influenza,
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HSV-1 atd.), které jsou detekovatelné pomoci panelu QlAstat-Dx Meningitis/Encephalitis

Panel, mohou byt pracovnici klinickych laboratofi.

Ke kontaminaci vzorku by mohlo dojit pfi jeho odbéru, pfepravé nebo testovani. Doporucuje
se dodrzovat osvéd&ené postupy manipulace se vzorky a testovani, aby se minimalizovalo
riziko kontaminace, ktera by mohla vést k faleSné pozitivnim vysledkim. DalSi bezpe¢nostni
opatfeni mohou zahrnovat dodate¢né osobni ochranné prostfedky (OOP), jako je obliCejova

maska, zejména pfi vyskytu pfiznaku respiracni infekce nebo aktivniho herpesu/oparu.

Bezpecnostni opatfeni tykajici se hlaseni v oblasti vefejného zdravi

Statni a mistni organy ochrany vefejného zdravi zvefejnily ve svych jurisdikcich pokyny pro
hlaSeni nemoci podiéhajicich hlaSeni (nap¥. v navaznosti na Uredni véstnik Evropské unie
ze dne 6.7.2018 L170/1, seznam zahrnuje listeri6zu ataké invazivni onemocnéni
zpusobené organismy Haemophilus influenzae, Neisseria meningitidis a Streptococcus
pneumoniae), aby se urcila nezbytna opatfeni pro ovéreni vysledkl za ucelem identifikace
asledovani ohnisek apro epidemiologicka Setfeni. Laboratofe jsou odpovédné za
dodrzovani pfislusnych statnich nebo mistnich predpisli pro zasilani klinického materialu

nebo izolatl z pozitivnich vzorkd do statnich laboratofi vefejného zdravi.
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Likvidace

Nebezpecny odpad likvidujte v souladu s mistnimi a vnitrostatnimi predpisy. To plati i pro
nepouzité produkty. V pfipadé poSkozené kazety se prosim fidte pokyny uvedenymi v ¢asti

LInformace o bezpec€nosti na strané 25.

Dodrzujte doporuc¢eni uvedena v bezpec¢nostnim listu (BL).
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Skladovani reagencii a manipulace s nimi

Kazety QlAstat-Dx ME Panel Cartridge uchovavejte v suchém, Cistém ulozném prostoru pfi
pokojové teploté (15—25°C). Nevytahujte kazety QlAstat-Dx ME Panel Cartridge ani
pfenosové pipety z jejich individualnich baleni, dokud je nebudete chtit pouzit. Kazetu je
treba po vyjmuti z obalu chranit pfed pusobenim slunec¢niho zareni. Za téchto podminek Ize
kazety QlAstat-Dx ME Panel Cartridge skladovat az do data exspirace vytisténého na
individualnich balenich. Datum exspirace je také soucasti ¢arového kédu kazety QlAstat-Dx
ME Panel Cartridge a po vloZeni kazety do pfistroje pfi zpracovani testu jej nacte ipanel
ME Panel.

Je tfeba vénovat odpovidajici pozornost datim exspirace apodminkam skladovani
vytisténym na obalu a Stitcich vSech soucasti. Nepouzivejte soucasti s proSlou dobou
spotfeby ani nespravné skladované soucasti.

V pfipadé poskozeni kazety se prosim Fidte pokyny uvedenymi v ¢asti ,Informace
0 bezpecnosti“ na strané 25.

Stabilita pfi pouzivani

Po otevieni baleni kazety je nutné alikvot zavést do kazety QlAstat-Dx ME Panel Cartridge
do 30 minut. Kazety s alikvoty by mély byt vloZeny do pfistroje QlAstat-Dx Analyzer do
90 minut.

Pufr nepouzivejte, pokud je skladovan mimo specifikace, pokud byl obal poskozen nebo

pokud jsou viditelné jiné znamky znehodnoceni ¢i nespravné funkce.
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Uchovavani vzorku a manipulace s nim

Panel QlAstat-Dx ME Panel je ur€en pro pouziti s CSF. Se vSemi alikvoty se musi zachazet
jako s potencialné nebezpecnym materialem.

Vzorek mozkomisSniho moku by mél byt odebran lumbalni punkci anemél by byt
centrifugovan ani zfedén. Vzorky CSF je nutné odebirat a manipulovat s nimi podle
doporu¢enych postupl. Pouzijte Cerstvé odebrané vzorky CSF. Pokud neni okamzité

testovani mozné, doporu¢ené podminky skladovani CSF jsou uvedeny nize:

» Pokojova teplota (15-25 °C) az 24 hodin

eV chladni¢ce (2-8 °C) az 7 dni

Odbér vzorku

Vzorek mozkomiSniho moku by mél byt odebran lumbaini punkci anemél by byt
centrifugovan.
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Protokol

Kontrola kvality

V souladu se systémem managementu jakosti spolecnosti QIAGEN, certifikovanym podle
norem ISO, byla kazda Sarze panelu QlAstat-Dx Meningitis/Encephalitis (ME) Panel

testovana podle pfedem stanovenych kritérii, aby byla zaru€ena jednotna kvalita produktu.

Informace o externi kontrole

VSechny pozadavky na externi kontrolu kvality atestovani by mély byt zpracovavany
v souladu s mistnimi, statnimi a federalnimi pfedpisy nebo pokyny akreditacnich organizaci
a mély by se fidit standardnimi postupy kontroly kvality laboratofe uzivatele.

Slepé kontroly nejsou pro tento prostfedek pouzitelné, protoZze se jedna o jednorazovou
testovaci kazetu. Spole€nost doporuCuje pravidelné testovani negativnich a pozitivnich

externich kontrol, ale tyto kontroly nejsou souc¢asti dodavky panelu QlAstat-Dx ME Panel.

Postup: Alikvoty mozkomisniho moku
Dulezité body pfed zahajenim

* Ujistéte se, Ze jsou kdispozici vSechny poZadované materidly, které nejsou soucasti
dodavky.

e Vyberte kazetu QlAstat-Dx ME Panel Cartridge (kat. ¢.691612). Identifikace kazety
QlAstat- Dx ME Panel Cartridge je usnadnéna Sedym pruhem na Stitku aikonou

znazorfujici mozek (viz ¢ast ,Symboly* na strané 135).
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Manipulace s reagenciemi

* Pfenosové pipety dodavané v soupravé jsou na jedno pouZziti. V pfipadé, Ze pfenosové
pipety spadnou nebo jsou kontaminovany v dusledku chyby uZivatele, pouzijte jakoukoli
jinou komer&né dostupnou pipetu s minimalnim objemem 200 pl.

VloZeni alikvotu do kazety QlAstat-Dx ME Panel Cartridge
1. Pracovni prostor dukladné vycistéte Cerstvé pfipravenym 10% chlornanem sodnym
(nebo vhodnym dezinfekénim prostiedkem) a nasledné oplachnéte vodou.

2. Otevrete baleni kazety QlAstat-Dx ME Panel Cartridge pomoci zafezu na bocich baleni
(Obrazek 4).

Diulezité: Po otevieni baleni je nutné alikvot zavést do kazety QlAstat-Dx ME Panel
Cartridge do 30 minut. Kazety salikvotem je nutné vlozit do pfistroje QIlAstat- Dx
Analyzer 1.0 nebo QlAstat-Dx Analyzer 2.0 do 90 minut.
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Obrazek 4. Otevieni kazety QlAstat-Dx ME Panel Cartridge.

3. Vyjméte kazetu QlAstat-Dx ME Panel Cartridge z obalu a umistéte ji tak, aby ¢arovy kod
na Stitku byl oto€eny smérem k vam.

4. Ruc¢né zapiSte informace o alikvotu nebo na horni ¢ast kazety QlAstat-Dx ME Panel
Cartridge nalepte Stitek s informacemi o alikvotu. Ujistéte se, Ze je Stitek ve spravné
poloze a neblokuje otvirani vicka (Obrazek 5).
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Obrazek 5. Umisténi informaci o alikvotu na horni strané kazety QlAstat-Dx ME Panel Cartridge.

5. Otevrete vicko na alikvoty v hlavnim portu na pfedni strané kazety QlAstat-Dx ME Panel
Cartridge (Obrazek 6).

Obrazek 6. Otevieni vicka na alikvoty v hlavnim portu.

6. Otevrete zkumavku s alikvotem, ktery chcete testovat. Natahnéte tekutinu az po druhou
plnici rysku na dodané pfenosové pipeté (tj. 200 pl) (Obrazek 7).
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Dulezité: Do pipety nenatédhnéte vzduch. Pokud do pipety natdhnete vzduch, opatrné
vytlacte tekutinu vzorku v pipeté zpét do zkumavky se vzorkem a aspiraci zopakuijte.

Obrazek 7. Nasati alikvotu do dodané prenosové pipety.

7. Opatrné preneste 200 ul alikvotu do hlavniho portu kazety QlAstat-Dx ME Panel

Cartridge za pouziti dodavané jednorazové prenosové pipety (Obrazek 8).
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Obrazek 8. Prenos alikvotu do hlavniho portu kazety QlAstat-Dx ME Panel Cartridge.

Navod k pouziti panelu QlAstat-Dx Meningitis/Encephalitis (ME) Panel | 06/2025 37



8. Pevné zavrete vicko v hlavnim portu — mélo by se ozvat cvaknuti (Obrazek 9).

9.
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Obrazek 9. Zavieni vicka v hlavnim portu.

Vizualné oveéite vlozeni alikvotu kontrolou okénka pro kontrolu alikvotu na kazeté
QlAstat-Dx ME Panel Cartridge (Obrazek 10).

Diulezité: Po vloZeni alikvotu do kazety QlAstat-Dx ME Panel Cartridge je nutné kazetu
vlozit do pfistroje QlAstat-Dx Analyzer 1.0 nebo QlAstat-Dx Analyzer 2.0 do 90 minut.
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Obrazek 10. Okénko pro kontrolu alikvotu (¢ervena Sipka).

Spusténi pfistroje QlAstat-Dx Analyzer 1.0 nebo QlAstat-Dx Analyzer 2.0

1. Zapnéte napadjeni pfistroje QIlAstat-Dx Analyzer 1.0 nebo QIlAstat-Dx Analyzer 2.0
stisknutim tlacitka On/Off (Zapnuto/vypnuto) na pfedni strané pfistroje.

Poznamka: Vypinac na zadni strané analytického modulu musi byt nastaven do polohy
.. Stavoveé kontrolky pfistroje QlAstat-Dx Analyzer 1.0 nebo QlAstat-Dx Analyzer 2.0 se
rozsviti modre.

2. Pockejte, nez se otevie obrazovka Main (Hlavni) a stavové kontrolky pfistroje QlAstat-

Dx Analyzer 1.0 nebo QlAstat-Dx Analyzer 2.0 se rozsviti zelené a pfestanou blikat.
3. Zadejte uzivatelské jméno a heslo a pfihlaste se.

Poznamka: Obrazovka Login (PfihlaSeni) se otevre, pokud je aktivovana funkce User
Access Control (Rizeni uZivatelského pfistupu). Pokud je funkce User Access
Control (Rizeni uZivatelského pfistupu) deaktivovana, nebude systém vyzadovat
uzivatelské jméno ani heslo a otevre se obrazovka Main (Hlavni).
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4.

Pokud v pristroji QIAstat- Dx Analyzer 1.0 nebo QIlAstat- Dx Analyzer2.0 neni
nainstalovan software s definicnim souborem analyzy, pfed zpracovanim testu,
postupujte podle pokynu pro instalaci (vice informaci naleznete v ,PFiloze A: Instalace
defini¢niho souboru analyzy“ na strané 139).

Zpracovani testu

1.

40

Stisknéte tlaCitko Run Test (Spustit test) v pravém hornim rohu dotykové obrazovky
pristroje QlAstat-Dx Analyzer 1.0 nebo QlAstat-Dx Analyzer 2.0.

Po vyzvé naskenujte ¢arovy kod s ID vzorku na zkumavce Cary-Blair obsahujici alikvot
nebo pomoci pfedni ¢&teCky cCarovych koédl integrované v pfistroji QIAstat- Dx
Analyzer 1.0 nebo QlAstat-Dx Analyzer 2.0 (Obrazek 11) naskenujte ¢arovy kéd s udaji
o vzorku, ktery se nachazi na horni strané kazety QlAstat-Dx ME Panel Cartridge (viz
krok 3).

Poznamka: Také milZete zadat ID vzorku pomoci virtualni klavesnice dotykové
obrazovky vybérem pole Sample ID (ID vzorku).

Poznamka: V zavislosti na vybrané konfiguraci systému mudze byt nyni nutné zadat ID
pacienta.

Poznamka: Pokyny z pfistroje QlAstat-Dx Analyzer 1.0 nebo QlAstat-Dx Analyzer 2.0

se zobrazi na Instructions Bar (LiSta pokynu) ve spodni ¢asti dotykové obrazovky.
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Obrazek 11. Skenovani ¢arového kodu s ID vzorku.

3. Po vyzvé naskenujte ¢arovy kod na kazeté QlAstat-Dx ME Panel Cartridge, kterou
chcete pouzit (Obrazek 12). Pristroj QlAstat- Dx Analyzer 1.0 nebo QIlAstat- Dx
Analyzer 2.0 automaticky rozezna dle ¢arového kodu kazety analyzu, ktera se ma
zpracovat.

Poznamka: Pristroj QlAstat-Dx Analyzer 1.0 ¢i QlAstat-Dx Analyzer 2.0 nepfijme kazety
QlAstat-Dx ME Panel Cartridge po datu exspirace, jiz pouzité kazety ani kazety pro
analyzy, které nejsou v pfistroji nainstalované. V téchto pfipadech se zobrazi chybova
zprava a kazeta QlAstat-Dx ME Panel Cartridge bude odmitnuta. Dal$i podrobnosti
oinstalaci analyz naleznete v uZivatelské prirucce k pfistroji QIAstat-Dx Analyzer 1.0
nebo v uzivatelské prirucce k pfistroji QIAstat-Dx Analyzer 2.0.
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Obrazek 12. Skenovani ¢arového kédu kazety QlAstat-Dx ME Panel Cartridge.

Na obrazovce Confirm (Potvrdit) zkontrolujte zadané udaje a vyb&rem relevantnich poli

na dotykové obrazovce a Upravou informaci provedte potfebné zmény.

Pokud jsou vSechny zobrazené udaje spravné, stisknéte tlacitko Confirm (Potvrdit).
V pfipadé potfeby vyberte odpovidajici pole aupravte jeho obsah nebo zruste test
tlacitkem Cancel (Zrusit) (Obrazek 13).
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labuser Run Test Module 1 07:36 20250618
“ Ul labuser
ME
TEST DATA

sample ID

419970342 v

Assay Type
ME v

Sample Type

CSF v

Cancel

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

Obrazek 13. Potvrzeni zadani udaju.

6. Ujistéte se, Ze jsou vicka pro alikvoty na portu pro stéry ina hlavnim portu kazety
QlAstat-Dx ME Panel Cartridge pevné uzaviena. Kdyz se automaticky otevfe vstupni
port pro kazety vhorni Casti pristroje QIlAstat-Dx Analyzer 1.0 nebo QlAstat- Dx
Analyzer 2.0, vlozZte kazetu QlAstat-Dx ME Panel Cartridge s ¢arovym kédem oto€enym
doleva a reakénimi komorami smérem dolt (Obrazek 14).

Poznamka: Kazetu QlAstat-Dx ME Panel Cartridge do pfistroje QlAstat-Dx Analyzer
netlacte. Vlozte ji spravné do vstupniho portu pro kazety a pfistroj QlAstat-Dx Analyzer

kazetu automaticky pfesune do analytického modulu.

Poznamka: Port pro stéry se pro analyzu pomoci panelu QlAstat- Dx ME Panel

nepouziva.
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Obrazek 14. VloZeni kazety QlAstat-Dx ME Panel Cartridge do pfistroje QlAstat-Dx Analyzer 1.0 nebo
QlAstat-Dx Analyzer 2.0.

Kdyz pfistroj QlAstat-Dx Analyzer 1.0 nebo QlAstat-Dx Analyzer 2.0 detekuje kazetu
QlAstat-Dx ME Panel Cartridge, automaticky zavie vi¢ko vstupniho portu pro kazety
a zahdji zpracovani testu. Ze strany obsluhy jiz k zahajeni zpracovani nejsou nutné
Z&dné dalSi kroky.

Poznamka: Pristroj QlAstat-Dx Analyzer 1.0 nebo QlAstat-Dx Analyzer 2.0 nepfijme
jinou kazetu QlAstat-Dx ME Panel Cartridge nez kazetu pouzitou a naskenovanou
béhem nastaveni testu. Pokud vlozite jinou nez naskenovanou kazetu, systém nahlasi
chybu a kazetu automaticky vysune.

Poznamka: Az do tohoto bodu mizete zpracovani testu zrusSit stisknutim tlacitka
Cancel (Zrusit) ve spodnim pravém rohu dotykové obrazovky.

Poznamka: V zavislosti na konfiguraci systému muze byt obsluha pozadana o opétovné
zadani uzivatelského hesla pfed spusténim zpracovani.

Poznamka: Pokud do portu nevlozite Zadnou kazetu QlAstat-Dx ME Panel Cartridge,
vi¢ko vstupniho portu pro kazety se automaticky zavie po 30 sekundach. V takovém
pFipadé zopakujte postup pocinaje krokem 1.
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8. Béhem provadéni testu je na dotykové obrazovce zobrazena zbyvajici doba zpracovani.

9. Po dokon&eni zpracovani testu se otevie obrazovka Eject (Vysunout) (Obrazek 15)

a lista stavu modulu zobrazi vysledky testu jako jednu z nasledujicich moznosti:
e TEST COMPLETED (Test dokoncéen): Test byl Uspésné dokoncen.
e TEST FAILED (Test neuspésny): Béhem testu doslo k chybé.
e TEST CANCELED (Test zrusen): UzZivatel zrusil test.

Dulezité: Pokud test selZe, kontaktujte technickou podporu spole¢nosti QIAGEN.

- - 8 x
labuser Run Test Module 1 07:36 20250618

TEST FAILED
00:00

" Ul labuser
ME

TEST DATA

Sample D

419970342

Assay Type
ME

sample Type

CSF

Cancel

Module 1 | Test Completed - Remove Cartridge

Obrazek 15. Zobrazeni obrazovky Eject (Vysunout).

10. Stisknutim tlacitka Eject (Vysunout) na dotykové obrazovce vyjméte kazetu
QlAstat- Dx ME Panel Cartridge a zlikvidujte ji jako nebezpecny biologicky odpad

vsouladu se vSemi narodnimi, statnimi a mistnimi zdravotnickymi a bezpecnostnimi

predpisy a zakony. Kdyz se vstupni port pro kazety otevie a vysune kazetu QlAstat-Dx
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ME Panel Cartridge, je nutné ji vytahnout. Nebude-li kazeta do 30 sekund vyjmuta,
automaticky se zasune zpét do pristroje QlAstat-Dx Analyzer 1.0 nebo QlAstat- Dx
Analyzer 2.0 avic¢ko vstupniho portu pro kazety se zavfe. V takovém pfipadé muzete
stisknutim tlacitka Eject (Vysunout) opét otevfit vicko vstupniho portu pro kazety

a kazetu vytahnout.

Dulezité: Pouzité kazety QlAstat-Dx ME Panel Cartridge je nutné zlikvidovat. Kazety
nelze pouzivat opakované utestl, které jiz byly spusténé, ale nasledné zrusené

obsluhou, nebo které skoncily chybou.

Po vysunuti kazety QlAstat-Dx ME Panel Cartridge se zobrazi obrazovka Results
Summary (Souhrn vysledkd). Chcete-li spustit zpracovani dal§iho testu, stisknéte
tlaCitko Run Test (Spustit test).

Poznamka: DalSi informace tykajici se pouziti pfistroje QlAstat-Dx Analyzer 1.0 si
precCtéte v dokumentu UzZivatelska prirucka k pfistroji QIAstat-Dx Analyzer 1.0. DalSi
informace tykajici se pouziti pfistroje QlAstat-Dx Analyzer 2.0 si pfectéte v dokumentu
Uzivatelska pfirucka k pristroji QIAstat-Dx Analyzer 2.0.
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Interpretace vysledku

Interpretace interni kontroly

Kazeta QlAstat-Dx ME Panel Cartridge obsahuje interni kontrolu celého zpracovani, jiz je
titrovana kvasinka Schizosaccharomyces pombe (plisef), ktera je vkazeté obsazena
v suSené formé a po vlozeni alikvotu se rehydratuje. Tento material interni kontroly verifikuje
vSechny kroky procesu analyzy, v€etné homogenizace vzorku, lyzy virovych a bunéénych
struktur (chemickym a mechanickym narusenim), purifikace nukleovych kyselin, reverzni

transkripce a PCR v realném Case.

Pozitivni signal interni kontroly znaci, Ze vSechny kroky provedené kazetou QIlAstat-Dx

ME Panel Cartridge byly uspésné.

Negativni signdl interni kontroly nevyluCuje pfipadné pozitivni vysledky detekovanych
a identifikovanych cil(, ale veSkeré negativni vysledky analyzy je nutné povazovat za

neplatné. Z toho davodu je v pfipadé negativity signalu interni kontroly nutné test zopakovat.

Vysledky internich kontrol se interpretuji podle Tabulky 3.
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Tabulka 3. Interpretace vysledku internich kontrol

Vysledek kontroly Vysvétleni

Cinnost

Passed (Usp&sné) Amplifikace interni kontroly probéhla
Uspésné

Failed (Selhal) Interni kontrola selhala

Zpracovani bylo uspésné dokonceno.
VsSechny vysledky jsou validované a Ize je
uvést do zpravy. Detekované patogeny jsou
hlasené jako positive (pozitivni)

a nedetekované patogeny jako negative
(negativni).

Detekovany patogen(y) (pozitivni) je
nahlasen (jsou nahlaseny), ale veSkeré
negativni vysledky (testované, ale
nedetekované patogeny) jsou neplatné.
Zopakujte testovani za pouziti nové kazety

QlAstat-Dx Meningitis/Encephalitis Panel
Cartridge.

Poznamka: Snimky obrazovky pristroje QIlAstat- Dx Analyzer 1.0 nebo QlAstat- Dx

Analyzer 2.0 uvedené vtéto Casti jsou minény jako pfiklad anemuseji pfedstavovat

konkrétni vysledky patogent poskytované pro panel QlAstat-Dx ME Panel.

Zobrazeni vysledkd pomoci pfistroje QlAstat-Dx Analyzer 1.0 nebo

QlAstat-Dx Analyzer 2.0

Pristroj QlAstat-Dx Analyzer 1.0 nebo QlAstat-Dx Analyzer 2.0 automaticky interpretuje

auklada vysledky testovani. Po vysunuti kazety QlAstat-Dx ME Panel Cartridge se

automaticky otevie obrazovka Results Summary (Souhrn vysledku) (Obrazek 16).
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administrator Summary 09:44 2019-12-05
~| Available °

Run Test
TEST DATA QlAstat-Dx® Meningitis/Encephalitis Panel
Sample D Detected Controls  Passed
491970342 .
e Streptococcus pneumoniae
Assay Type View
ME A Results
Sample Type
CSF @
e Streptococcus pneumoniae Options
e Herpes simplex virus 1
- @
B summary | Amplificat |\ Melt B Test Det:
— Log Out
[ Print Report E Save Report

Obrazek 16. Priklad obrazovky Results Summary (Souhrn vysledki) s tdaji Test Data (Udaje o testu)
v levém panelu a Test Summary (Souhrn testu) v hlavnim panelu na pfistroji QlAstat-Dx Analyzer 1.0.

Na této obrazovce jsou k dispozici dalSi zalozky s dal§imi informacemi. Tyto karty zalozky

vysvétleny v nasledujicich ¢astech:

¢ Amplification curves (Amplifikacni kfivky) (,Prohlizeni amplifikacnich kfivek” na strané
52)
¢ Melting curves (KFivky tani) (tato zalozka je pro panel QlAstat-Dx ME Panel neaktivni)

* Test Details (Podrobnosti testu) (,Zobrazeni podrobnosti testu“ na strané 55)

Obrazek 17 znazorfiuje obrazovku pfistroje QlAstat-Dx Analyzer 2.0.
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administrator summary 13:57 2024-02-05
fl Available °
L - Run Test
TEST DATA QlAstat-Dx® Meningitis/Encephalitis Panel
Sample ID Controls Passec
125978 Detected e
Patient ID
. e Enterovirus
jcm View Results
Assay Type Tested
ME e Enterovirus
Sample Type
CSF e ' @
LIS Upload Status @ Neisseria meningitidis Options
Expired @ Streptococcus agalactiae
B summary ] Ve LA W v £ A - : Log Out
N4 ﬁ:gm [ Print Report [E] savereport 1, upload

Obrazek 17. Priklad obrazovky Results Summary (Souhrn vysledku) s tdaji Test Data (Udaje o testu)
v levém panelu a Test Summary (Souhrn testu) v hlavnim panelu na pristroji QlAstat-Dx Analyzer 2.0.

Pristroj QlAstat-Dx Analyzer 2.0 obsahuje jesté jednu zalozku:

¢ AMR genes (Geny AMR): Tato zalozka je pro panel QlAstat-Dx ME Panel neaktivni.

Poznamka: Od tohoto okamziku se budou ukazkové snimky obrazovky tykat pfistroje
QlAstat-Dx Analyzer 1.0 a/nebo QlAstat-Dx Analyzer 2.0, kde budou vysvétlované funkce
stejné.

Hlavni €ast obrazovky obsahuje nasledujici seznamy aoznacuje vysledky barevnym
kodovanim a symboly:

e Prvni seznam pod zahlavim Detected (Detekované) zahrnuje vSechny patogeny

detekované a identifikované ve vzorku; pfedchazi jim znak © a jsou zbarvené Cervené.
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¢ Druhy seznam pod zahlavim Equivocal (Nejednoznacéné) se nepouziva. Nejednoznacné
vysledky nejsou pro panel QlAstat-Dx ME Panel pouzitelné, proto bude seznam
Equivocal (Nejednoznacné) vzdy prazdny.

* Treti seznam pod zahlavim Tested (Testované) obsahuje vSechny patogeny testované
ve vzorku. Pfed patogeny detekovanymi a identifikovanymi ve vzorku je uveden znak ©
ajsou zbarvené Cervené. Pfed testovanymi patogeny, které ve vzorku detekované
nebyly, je uveden znak e ajsou zbarvené zelené. V tomto seznamu se rovnéz zobrazi
neplatné patogeny.

Poznamka: Patogeny detekované aidentifikované v alikvotu jsou uvedené vseznamu

Detected (Detekované) i v seznamu Tested (Testované).

Pokud test neprobéhl Uspésné, objevi se zprava Failed (Selhal) nasledovana specifickym
kédem chyby.

Na levé stran& obrazovky se nachazi nasledujici tidaje v oddilu Test Data (Udaje o testu):

Sample ID (ID vzorku)

Patient ID (ID pacienta) (je-li dostupné)

Assay Type (Typ analyzy)

Sample Type (Typ vzorku)

K dispozici jsou dal$i udaje o analyze v zavislosti na pfistupovych pravech obsluhy.
Dostanete se k nim pomoci zélozek ve spodni &asti obrazovky (napf. amplifikacni grafy

a podrobnosti o testu).

Zpravu sudaji oanalyze lze exportovat na externi pamétové zafizeni USB. Vlozte
pamétové zafizeni USB do jednoho z portl USB pristroje QlAstat-Dx Analyzer 1.0 nebo
QlAstat-Dx Analyzer 2.0 a stisknéte tlacitko Save Report (UloZit zpravu) na spodni listé
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obrazovky. Tuto zpravu lIze kdykoli pozdéji exportovat vybérem testu ze seznamu View

Result (Zobrazit vysledek).

Zpravu lze odeslat do tiskarny stisknutim tlac¢itka Print Report (Vytisknout zpravu) na

spodni listé obrazovky.

Prohlizeni amplifikaCnich kfivek

Amplifikaéni kfivky patogent zjiSténych testem naleznete na zalozce Iz Amplification

Curves (Amplifika¢ni kfivky) (Obrazek 18).

- —= a X

administrator Amplification Curves 09:30 2024-12-05

1 Available °
B : Run Test
PATHOGENS CONTROLS )
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 300000
Enterovirus e
Ct— - EP— e
Escherichia coli K1 e
Ct— - EP — Options
Haemophilus influenzae 1008
Ct— - EP—
Streptococcus agalactiae B 0 5 5 .
CYCLE
Strentococcus nneumoniae
[B summary |S Amplification Curves |A Mett [E]l Test Details Log Out
K'F Support Package E Print Report E Save Report

Obrazek 18. Obrazovka Amplification Curves (Amplifikac¢ni kfivky) (zadlozka PATHOGENS (Patogeny)).

Podrobnosti o testovanych patogenech akontrolach jsou uvedeny nalevo, amplifikaéni

kfivky uprostred.
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Poznamka: Pokud je v pfistroji QlAstat-Dx Analyzer 1.0 nebo QlAstat-Dx Analyzer 2.0
povolena funkce User Access Control (Rizeni uZivatelského pfistupu), obrazovka
Amplification Curves (Amplifikacni kfivky) bude dostupna jen pracovnikim obsluhy

s pfistupovymi pravy.

Klepnutim na zalozku PATHOGENS (Patogeny) na levé strané si zobrazite grafy
odpovidajici testovanym patogenim. Klepnutim na mozZnost pathogen name (nazev
patogenu) zvolite patogeny, které budou zobrazeny v amplifikacnim grafu. Mlzete zvolit
jeden patogen, vice patogen(i nebo zadné patogeny. Kazdy patogen zvoleny v seznamu
bude mit pfifazenou barvu odpovidajici amplifikacni kfivce spojené s danym patogenem.

Nezvolené patogeny budou zobrazeny Sedou barvou.

Odpovidajici Ct a koncové fluorescenéni (Endpoint Fluorescence, EP) hodnoty jsou

uvedené pod nazvy jednotlivych patogenu.

Po klepnuti na zalozku CONTROLS (Kontroly) na levé strané si zobrazite amplifikaéni graf
kontrol. Stisknutim krouzku vedle nazvu kontroly ji mGZete vybrat anebo jeji vybér zrusit
(Obrazek 19).
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administrator Amplification Curves 09:32 2024-12-05
1 Available @

Run Test
PATHOGENS CONTROLS [ )

PassedControls | 600000

IC
° Ct28.3 - EP 634,627

Failed Controls - View
None § T Results
£
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

Obrazek 19. Obrazovka Amplification Curves (Amplifikaéni kfivky) (zadlozka CONTROLS (Kontroly)).

Amplifikacni graf zobrazuje kfivku Udaju pro zvolené patogeny nebo kontroly. Mezi
logaritmickou a linearni stupnici osy Y muZzete pfepinat tlacitky Lin (Linearni) nebo Log

(Logaritmicka) ve spodnim levém rohu grafu.

Stupnici osy X aosy Y lze upravit . modrymi ohrani¢ovacimi prvky na obou osach.

Stisknéte a podrzte modry ohrani€ovaci prvek a pfesunte jej na pozadované misto na ose.
PFesunutim modrého ohrani¢ovaciho prvku do pocatku osy se vratite k vychozim hodnotam.
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Zobrazeni podrobnosti testu

Tlagitkem Bl Test Details (Podrobnosti testu) na lité nabidky zalozek ve spodni Casti

dotykové obrazovky oteviete podrobnéjsi vysledky. Abyste vidéli celou zpravu, musite se
posouvat na obrazovce smérem dolU.

Nasledujici udaje oznacené Test Details (Podrobnosti testu) budou zobrazeny uprostfed
obrazovky (Obrazek 20):

e UserID (ID uzivatele)

e Cartridge SN (Sériové Cislo kazety)

e Cartridge Expiration Date (Datum doporucené spotfeby kazety)

e Module SN (Sériové €islo modulu)

e Test Status (Completed, Failed, Canceled by operator) (Stav testu (dokonceny,
neuspésny, zruSeny obsluhou))

e Error Code (K&d chyby) (je-li relevantni)

* Test Start Date and Time (Datum a €as zahajeni testu)
+ Test Execution Time (Cas provedeni testu)

¢ Assay Name (Nazev analyzy)

e TestID (ID testu)

e Test Result (Vysledek testu)

° Positive (Pozitivni) (je- li  zjiStén/identifikovan alespori jeden patogen
meningitidy/encefalitidy)

° Negative (Negativni) (neni-li zjistén zadny patogen meningitidy/encefalitidy)

° Failed (Neuspésny) (doSlo k chybé& nebo byl test zruSen uzivatelem)
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e Seznam analytd zpracovanych v analyze, shodnotou C; a koncovou fluorescenci

v piipadé pozitivniho signalu

 Interni kontrola, s hodnotou Ct a koncovou fluorescenci

administrator

F

1

Test Details

—= a X
09:33 2024-12-05

Available
TEST DATA TEST DETAILS ol
Sample ID UseFID 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

Obrazek 20. Priklad obrazovky s éasti Test Data (Udaje o testu) v levém panelu a éasti Test Details
(Podrobnosti testu) v hlavnim panelu.

Prochazeni vysledku prfedchozich testu

Vysledky z pfedchozich testd uloZzené v archivu testd zobrazite tlaitkem © view Results

(Zobrazit vysledky) na listé hlavni nabidky (Obrazek 21).
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administrator Test Results 09:34 2024-12:05
—I Available Q
Run Test
° Sample ID Assay Operator ID Mod i, Date/Time Result
0104053228034858... ME administrator @ 2024-12-0414:51 e pos
0104053228034858... ME administrator @ 2024-12-04 14:49 e pos e
View
0104053228034858... ME administrator @ 2024-12-04 14:48 @) pos Rosuits
0104053228034858... ME administrator @ 2024-12-04 13:20 g neg
0104053228034858.. ME administrator @ 2024-12-0413:19 Q neg
542450826 ME administrator @ 202412041317 @ neg Options.
K < Page 2 of 12 > b | Log Out
JU Remove Filter =] Print Report [E] savereport £ search P, upload

Obrazek 21. Priklad obrazovky View Results (Zobrazit vysledky).

Ke kazdému provedenému testu jsou k dispozici nasledujici informace (obrazek 21):

e Sample ID (ID vzorku)

¢ Assay (Analyza) (nazev analyzy, ktery je u panelu meningitidy/encefalitidy ,ME")
e Operator ID (ID obsluhy)

* Mod (Analyticky modul, na kterém byl test proveden)

 Date/Time (Datum/Cas) (datum a &as dokondeni testu)

¢ Result (Vysledek) testu (pozitivni [pos], negativni [neg], nedspésny [fail] nebo Uspé&sny

[suc])

Poznamka: Kdyz je v pfistroji QlAstat-Dx Analyzer 1.0 a QlAstat-Dx Analyzer 2.0 povolena
funkce User Access Control (Rizeni uzivatelského pfistupu), idaje, ke kterym uZivatel nema

pFistup, budou skryté hvézdiCkami.
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Zvolte jeden nebo vice vysledku testu stisknutim Sedého krouzku nalevo od ID vzorku. Vedle

zvolenych vysledkl se zobrazi znak zaSkrtnuti. Vybér vysledkl testu molzZete zrusit
stisknutim tohoto znaku zaskrtnuti. Cely seznam vysledk( Ize vybrat stisknutim @ znaku

zaskrtnuti v hornim fadku (Obrazek 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

Obrazek 22. Priklad vybéru udaju Test Results (Vysledky testu) na obrazovce View Results (Zobrazit
vysledky).

Klepnutim kdekoli v fadku testu zobrazite vysledek daného testu.

Klepnutim na hlavi¢ku sloupce (napf. Sample ID(ID vzorku)) sefadite seznam vzestupné
nebo sestupné dle daného parametru. Seznam Ize vzdy sefadit pouze dle jednoho sloupce.

Sloupec Result (Vysledek) uvadi vysledek jednotlivych test (Tabulka 4).
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Tabulka 4. Popisy vysledku testii na obrazovce View Results (Zobrazeni vysledku)

Vysledek testu Vysledek Popis Cinnost
Pozitivni e Minimalné jeden patogen je Konkrétni vysledky patogenu
pos pozitivni. naleznete na obrazovce Summary
Result (Souhrnné vysledky) nebo
Result Printout (Vytisk vysledka).
Positive with Minimalné jeden patogen je Konkrétni vysledky patogenu

warning (Pozitivni
s varovanim)

Negativni

Failed (Selhal)

Successful
(Uspé&sny)

e!pos*

e neg

efaiI

°Suc

pozitivni, ale interni kontrola
selhala.

Nebyly detekovany zadné
analyty.

Test selhal, protoze bud doslo

k chybé, nebo byl test zrusen
uzivatelem, pfipadné nebyly
zjistény zadné patogeny a interni
kontrola selhala.

Test je pozitivni nebo negativni,
ale uzivatel nema pfistupova

prava k prohlizeni vysledku testt.

naleznete na obrazovce Summary
Result (Souhrnné vysledky) nebo
Result Printout (Vytisk vysledku).

Konkrétni vysledky patogenu
naleznete na obrazovce Summary
Result (Souhrnné vysledky) nebo
Result Printout (Vytisk vysledka).

Zopakujte test s novou kazetou.
PFijméte vysledky opakovaného
testovani. Pokud chyba pretrvava,
kontaktujte technickou podporu
spole¢nosti QIAGEN a vyzadeijte si
dalsi pokyny.

Prihlaste se z uzivatelského profilu,
jenz disponuje pravy pro
zobrazovani vysledku.

TlaCitkem Save Report (Ulozit zpravu) ulozite zpravu (zpravy) pro zvoleny vysledek

(zvolené vysledky) ve formatu PDF na externi tlozné zafizeni USB.

Zvolte typ zpravy: List of Tests (Seznam test() nebo Test Reports (Zpravy o testech).
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Stisknutim tlacitka Search (Hledat) vyhledejte vysledky testl dle parametrd Sample ID (ID
vzorku), Assay (Analyza) a Operator ID (ID obsluhy). Zadejte hledany fetézec pomoci
virtualni klavesnice a stisknutim klavesy Enter (Enter) spustte hledani. Vysledky hledani
budou obsahovat pouze zaznamy obsahujici hledany text.

Pokud byl seznam vysledk( odfiltrovan, hledani se bude vztahovat pouze k filtrovanému

seznamu.

Stisknutim a podrzenim hlavicky sloupce pouzijete filtr zalozeny na daném parametru.
U nékterych parametrd, napf. Sample ID (ID vzorku), se zobrazi virtualni klavesnice, aby
bylo mozné zadat hledany fetézec pro filtr.

U jinych parametrd, napf. Assay (Analyza), se otevfe dialogové okno se seznamem analyz
uloZzenych v archivu. Vybérem jedné nebo vice analyz vyfiltrujte pouze testy provedené se
zvolenymi analyzami.

Symbol T nalevo od zahlavi sloupce oznacuje, ze je filtr sloupce aktivni.

Filtr Ize odstranit vyb&rem moznosti Remove Filter (Odstranit filtr) na listé€ dilCi nabidky.
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Export vysledkl na jednotku USB

Z jakékoli zalozky obrazovky View Results (Zobrazit vysledky) zvolte polozku Save Report
(Ulozit zpravu), kde budete moci exportovat a uloZit kopii vysledku testu ve formatu PDF na
jednotku USB (Obrazek 23 az Obrazek 24). Port USB se nachazi v pfedni ¢asti pfistroje
QlAstat-Dx Analyzer 1.0 a QlAstat-Dx Analyzer 2.0. Interpretace vysledk( v souboru PDF je

uvedena nize v Tabulce 5.

Tabulka 5. Interpretace vysledku testil ve zpravach PDF.

Vysledek testu Symbol Popis

Vysledek Detected e Zjistény patogen
patogent (Detekované)
Not Detected Zadny Patogen nezjistén
(Nezjisténo) symbol
Invalid (Neplatng) Zadny Interni kontrola selhala; pro tento cil neni platny vysledek
symbol a vzorek by mél byt znovu testovan
Test Status Completed 0 Test byl dokonc¢en a byla zjisténa interni kontrola a/nebo jeden
(Stav testu) (Dokonéeno) ¢i vice cill

Failed (Selhal) Test selhal

(Uspésné)

Failed (Selhal) Interni kontrola selhala

Interni kontroly ~ Passed 0 Interni kontrola Uspésna
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ssass 3444
ax QIAGEN

QlAstat-Dx® ME Panel BT

| TEST REPORT

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

Obrazek 23. Zprava z testu alikvotu.
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Obrazek 24. Zprava z testu alikvotu s udaji o analyze.
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Tisk vysledk

Ujistéte se, Ze je k pfistroji QlAstat-Dx Analyzer 1.0 nebo QlAstat-Dx Analyzer 2.0 pfipojena
tiskarna a Ze je nainstalovan spravny ovladag. Stisknutim tlacitka Print Report (Vytisknout
zpravu) odeslete PDF kopii vysledku testu do tiskarny.

Interpretace vysledkl patogena

Vysledek pro organismus meningitidy/encefalitidy je interpretovan jako pozitivni, pokud je
pfislusna analyza PCR pozitivni.
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Omezeni

* Vysledky panelu QlAstat-Dx ME Panel nejsou urené k pouziti jako jediny zaklad pro

diagnostiku, Ié¢bu &i dalSi rozhodovani o 1é¢bé pacienta.

e Pozitivni vysledky nevylu€uji soub&znou infekci organismy, které do panelu QlAstat-Dx
ME Panel nejsou zahrnuty. Detekovany plvodce €i puvodci nemuseji byt definitivni

pfi¢inou onemocnéni.

e Tento test neni schopen detekovat vSechna agens zodpovédna za infekce CNS a citlivost

se pfi klinickém pouziti mize liSit od poloZzek uvadénych v pfibalové informaci.

e Panel QlAstat-Dx ME Panel neni uren k testovani vzorkd odebranych ze zavedenych

permanentnich zdravotnickych prostfedkl pro CNS.

* Negativni vysledek panelu QlAstat- Dx ME Panel nevyluCuje infekéni charakter
syndromu. Negativni vysledky analyz mohou byt zpusobeny nékolika faktory a jejich
kombinacemi, v€etné chyb pfi manipulaci se vzorky, variacemi sekvenci nukleovych
kyselin, na které se analyza zaméfuje, infekci organismy, které nejsou soucasti analyzy,
hladiny organismu zafazenych do analyzy pod limitem detekce analyzy a pouZiti ur¢itych

Iéku, terapii ¢i agens.

* Panel QlAstat-Dx ME Panel neni urcen k testovani jinych alikvotd nez alikvot( popsanych
v tomto navodu k pouziti. Charakteristiky funkénich vlastnosti testu byly stanoveny pouze
pro vzorky CSF.

* Panel QlAstat-Dx ME Panel je urCen k pouziti v kombinaci se standardem péce (napf.
kultivaci za u¢elem zachytu organismu, serotypizaci a testovanim citlivosti na antibiotika).
Vysledky panelu QlAstat- Dx ME Panel musi interpretovat vySkoleny zdravotnik

v kontextu veSkerych relevantnich klinickych, laboratornich a epidemiologickych nalez(.
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Panel QlAstat-Dx ME Panel je mozné pouzivat jen s pfistrojem QlAstat-Dx Analyzer 1.0
nebo QIAstat-Dx Analyzer 2.0

Panel QlAstat-Dx ME Panel je kvalitativni analyza, ktera neposkytuje kvantitativni

hodnoty pro detekované organismy.

Bakterialni, virové afungalni nukleové kyseliny mohou pretrvavat invivo, ikdyz
organismy jiZ nejsou zivotaschopné ¢i infekéni. Detekce cilového markeru neznamena,
Ze odpovidajici mikroorganismus je kauzalni pfi¢inou infekce nebo klinickych pfiznakd.

Detekce bakterialnich, virovych afungalnich nukleovych kyselin zavisi na spravném
odbéru vzorku, manipulaci s nim, jeho pfepravé, uchovavani i viozeni do kazety QlAstat-
Dx ME Panel Cartridge. Nespravné provedeni kterychkoli vy$e uvedenych procest mize
vést k nespravnym vysledkim, vcéetné faleSné pozitivnich nebo fale$né negativnich

vysledku.

Citlivost a specificita analyzy pro specifické organismy apro vSechny organismy
v kombinaci jsou vlastni funkéni parametry dané analyzy aneliSi se v zavislosti na
prevalenci. Na rozdil od toho vSak negativni i pozitivni prediktivni hodnoty vysledku testu
zavisi na prevalenci onemocnéni/organismu. Nezapominejte, Ze vysSi prevalence
zvySuje pozitivni prediktivni hodnotu vysledku testu, kdezto niz8i prevalence negativni

prediktivni hodnotu vysledku testu.

Nahodna kontaminace alikvotu CSF bakteriemi Propionibacterium acnes — bé&znym
komenzalnim organismem kozni flory — muze v panelu QlAstat-Dx ME Panel vyvolat
neocekavany signal (nizkéa pozitivita) pro cilovy organismus Mycoplasma pneumoniae.
Standardni manipulace se vzorky CSF by méla této potencialni kontaminaci zabranit.

* Jako alternativu k pristroji QlAstat-Dx Analyzer 1.0 je moZné pouzit pfistroje DiagCORE Analyzer se softwarem
QlAstat-Dx verze 1.4 nebo 1.5.
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¢ Vysledky ziskané béhem studie soubéznych infekci pfi analytickém ovérovani ukazuji
potencialni inhibici detekce HSV1, pokud je ve stejném alikvotu pfitomna bakterie
S. pneumoniae. VVzhledem k tomu, Ze tento Uc€inek byl pozorovan i u nizkych koncentraci
bakterie S. pneumoniae, mély by byt negativni vysledky pro HSV1 u alikvot( pozitivnich
na S. pneumoniae interpretovany s opatrnosti. Opacny Ucinek (inhibice S. pneumoniae
pfi pfitomnosti HSV1 ve stejném alikvotu) nebyl pozorovan ani pfi nejvyssi testované
koncentraci HSV1 (1,00E+05 TCIDgg/ml).

e Vzhledem k citlivosti detekce patogent pomoci panelu QlAstat-Dx ME Panel a v zajmu
prevence kontaminace vzorku je klicové dodrzovat standardni mikrobiologickou
laboratorni praxi. Zdrojem patogent (napft. S. pneumoniae, H. influenzae atd.), které jsou
detekovatelné pomoci panelu QlAstat-Dx ME Panel, mohou byt pracovnici klinickych
laboratofi.

e Ke kontaminaci vzorku by mohlo dojit pfi jeho odbéru, prepravé nebo testovani.
Doporuc€uje se dodrzovat osvéd€ené postupy manipulace se vzorky a testovani, aby se
minimalizovalo riziko kontaminace, ktera by mohla vést k fale$né pozitivnim vysledkdm.
DalSi bezpecnostni opatfeni mohou zahrnovat dodatecné osobni ochranné prostiedky
(OOP), jako je oblicejova maska, zejména pfi vyskytu znamek &i pfiznakd respiraéni
infekce.

* Detekovany budou pouze kmeny E. coli, které obsahuji kapsularni antigen K1. V8echny
ostatni kmeny/sérotypy E. coli detekovany nebudou.

e Detekovany budou pouze =zapouzdiené kmeny N.meningitidis. Nezapouzdiené
N. meningitidi detekovany nebudou.
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Charakteristika funkcnich vliastnosti

Analyticka ucinnost

NiZe uvedena analyticka ucinnost byla prokazana pomoci pfistroje QlAstat-Dx Analyzer 1.0.
Pristroj QlAstat-Dx Analyzer 2.0 pouziva stejny analyticky modul jako pristroj QlAstat-Dx
Analyzer 1.0, proto u¢innost neni pouZzitim pfistroje QlAstat-Dx Analyzer 2.0 ovlivnéna.

Limit detekce

testovanych alikvott poskytne pozitivni vysledek.

Hodnota LoD pro kazdy patogen panelu QlAstat-Dx ME Panel byla hodnocena analyzou
sériovych fedéni analytickych alikvotu pfipravenych ze zasobnich roztokd, ziskanych od
komercnich dodavatell (ZeptoMetrix® a ATCC®).

Koncentrace LoD byla stanovena pro celkem 40 kmen( patogen(l. Hodnota LoD panelu
QlAstat- Dx ME Panel byla stanovena pro kazdy analyt za pouziti zvolenych kmenl
predstavujicich jednotlivé patogeny, které Ize detekovat pomoci panelu QIAstat- Dx
ME Panel. VSechna fedéni alikvotd byla pfipravena za pouziti umélého CSF. Pro potvrzeni
stanovené koncentrace LoD byla poZadovana mira detekce vSech replikatd =95 %. Pro
posouzeni ekvivalence bylo provedeno dal$i testovani alikvotd pfipravenych s pouzitim
negativniho klinického CSF.

Ke stanoveni hodnoty LoD pro kazdy patogen byly pouzity nejméné 4 rizné Sarze kazet

anejméné 3 rdzné pfistroje QlAstat-Dx Analyzer.

Jednotlivé hodnoty LoD pro kazdy cilovy organismus panelu QlAstat-Dx ME Panel jsou

uvedeny v Tabulce 6.
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Tabulka 6. Vysledky pro limit detekce

Koncentrace
Patogen Kmen Dodavatel LoD* Jednotky Detekovatelnost
HSV1 HF ATCC 2,81E+02 TCIDg/ml 30/30
HSV1 Macintyre ZeptoMetrix 3,38E+02 TCIDg/ml 30/30
HSV2 G ATCC 2,81E+01 TCIDgp/ml 30/30
HSV2 HSV-2. (Kmen: MS) ZeptoMetrix 1,26E+01 TCIDgp/ml  29/30
Escherichia coliK1 Kmen C5 [Bort]; ATCC 3,48E+02 KTJ/ml 30/30
O18ac:K1:H7
Escherichia coliK1 NCTC 9001. Sérovar ATCC 7,86E+02 KTJ/ml 30/30
O1:K1:H7
Haemophilus Typ B (zapouzdfeny) ATCC 3,16E+02 KTJ/ml 32/32
influenzae
Haemophilus Typ E [kmen AMC 36- ATCC 2,54E+03 KTJ/ml 30/30
influenzae A-7]
Listeria Typ 1/2b ZeptoMetrix 1,86E+03 KTJ/ml 30/30
monocytogenes
Listeria Typ 4b. Kmen Li 2 ATCC 2,10E+04** KTJ/ml 20/20
monocytogenes
Neisseria Sérotyp B. M2092 ATCC 8,28E-02 KTJ/ml 31/32
meningitidis
(zapouzdrenad)
Neisseria Sérotyp Y. M-112 ATCC 1,33E+01 KTJ/ml 30/30
meningitidis [BO-6]
(zapouzdfena)
Streptococcus Z019 ZeptoMetrix 1,75E+03 KTJ/ml 31/31
agalactiae
Streptococcus G19 skupina B ATCC 3,38E+03 KTJ/ml 29/30
agalactiae
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Tabulka 6. Vysledky pro limit detekce (pokracovani)

Koncentrace
Patogen Kmen Dodavatel LoD* Jednotky Detekovatelnost
Streptococcus 19F ZeptoMetrix 7,14E+02 KTJ/ml 29/30
pneumoniae
Streptococcus Sérotyp 1. NCTC ATCC 6,22E-01 KTJ/ml 29/29
pneumoniae 7465
Streptococcus Z472; sérotyp M1 ZeptoMetrix 1,80E+03 KTJ/ml 30/30
pyogenes
Streptococcus Bruno [CIP 104226] ATCC 9,10E+01 KTJ/ml 31/31
pyogenes
Mycoplasma Pl 1428 ATCC 9,48E+01 KTJ/ml 31/31
pneumoniae
Mycoplasma M129 ZeptoMetrix 9,99E+01 CCU/ml 30/30
pneumoniae
Cytomegalovirus AD-169 ZeptoMetrix 2,45E+00 TCIDgg/ml 30/30
Cytomegalovirus Davis ATCC 1,00E+01 TCIDgg/ml 30/30
Enterovirus A Coxsackievirus A16 ZeptoMetrix 3,79E+00 TCIDgg/ml 31/31
Enterovirus A A6, druh A. Kmen ATCC 1,60E+02 TCIDgg/ml 31/31
Gdula
Enterovirus B Coxsackievirus B5 ZeptoMetrix 8,91E+01 TCID50/mI 30/30
Enterovirus B Coxsackievirus A9, ZeptoMetrix 4,36E+01 TCIDgp/ml  28/29
druh B
Enterovirus C Coxsackievirus A17, ATCC 1,58E+01 TCIDg/ml - 30/30
druh C. Kmen G-12
Enterovirus C Coxsackievirus A24. ATCC 4,99E+00 TCIDg/ml 30/30
Kmen DN-19
Enterovirus D EV 70, druh D, kmen ATCC 4,99E+01 TCIDgg/ml 30/31
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Tabulka 6. Vysledky pro limit detekce (pokracovani)

Koncentrace
Patogen Kmen Dodavatel LoD* Jednotky Detekovatelnost
Enterovirus D Enterovirus D68. ATCC 5,06E+02 TCIDg/ml 30/30
Kmen US/MO/14-
18947
HHV-6 HHV-6A. (Kmen: GS)  ZeptoMetrix 3,13E+04 cp/ml 32/32
Lyzat
HHV-6 HHV-6B. (Kmen: Z29) ZeptoMetrix 7,29E+04 cp/ml 30/30
HPeV Sérotyp 1. Kmen ZeptoMetrix 1,07E+03 TCIDgg/ml 31/31
Harris
HPeV Sérotyp 3 ZeptoMetrix 3,38E+01 TCIDgg/ml - 30/30
Vzv Ellen ZeptoMetrix 1,71E+03 cp/ml 30/30
vzv Oka ATCC 5,00E-02 TCIDgg/ml 31/31
Cryptococcus Sérotyp D, kmen ATCC 2,21E+03 KTJ/ml 31/31
neoformans WM629, typ VNIV
Cryptococcus C. neoformans H99 ATCC 1,64E+02 KTJ/ml 31/31
neoformans
Cryptococcus gattii  Sérotyp B, kmen ATCC 1,32E+04 KTJ/ml 30/30
R272, typ VGIIb
Cryptococcus gatti  ABMR38 [CBS 11545] ATCC 2,60E+03 KTJ/ml 29/29

*Je hlaSena nejvyssi hodnota LoD.

** Nejvyssi hodnota LoD byla ziskana v umélém CSF.

Inkluzivita (analyticka reaktivita)

Studie inkluzivity (analyticka reaktivita) rozsifila seznam kmenl patogena testovanych
béhem studie stanoveni limitu detekce (Limit of Detection, LoD) pro panel QlAstat-Dx
ME Panel, aby se potvrdila reaktivita detekéniho systému v pfitomnosti rdznych kment
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stejnych organismu v koncentraci blizké pfisluSnému limitu detekce anebo v koncentraci
vySSi.

Do studie byly zahrnuty rdzné klinicky relevantni kmeny kazdého cilového organismu panelu
QlAstat-Dx ME Panel (kmeny inkluzivity), které reprezentuji podtypy, kmeny a sérotypy
organismu sriznou ¢asovou a geografickou diverzitou jednotlivych analytd. Analyticka
reaktivita (inkluzivita) byla provedena ve dvou krocich:

e Testovani in vitro: Analytické alikvoty vSech cilovych organismu zahrnutych do panelu
QlAstat-Dx ME Panel byly testovany za ucelem posouzeni reaktivity analyzy. Do studie
byla zahrnuta skupina 187 alikvotl reprezentativnich pro pfislusné kmeny, subtypy,
sérotypy agenotypy ruznych organisml (napf. Ffada rGznych  kmend
meningitidy/encefalitidy izolovanych zcelého svéta avriznych kalendafnich letech)
(Tabulka 7). Panel detekoval vSechny kmeny inkluzivity testované v ramci studie.

e Analyza in silico: Analyza in silico byla provedena za ucelem stanoveni predikci pro
reaktivitu analyzy v8ech sekvenci oligonukleotidii primer—sonda, zahrnutych do panelu,
a to na zakladé verejné dostupnych databazi sekvenci, a aby se zjistila pfipadna zkfizena
reakce nebo neocekavana detekce nékteré sady primert. Kromé toho byly kmeny, které
nebyly k dispozici pro testovani in vitro, zahrnuty do analyzy in silico, aby se potvrdila
predpokladana inkluzivita riznych kmenu stejnych organismi (Tabulka 8). Analyza
in silico potvrdila inkluzivitu (zadné kritické vzorce s negativnim dopadem) pro vSechny
existujici kmeny cilovych organismi na panelu QlAstat-Dx ME Panel, véetné vSech

relevantnich subtypl definovanych organismem na panelu.

Na zakladé analyzy in vitro ain silico jsou primery asondy panelu QlAstat-Dx ME Panel
komplexni pro klinicky rozSifené arelevantni kmeny kazdého patogenu. Panel detekoval
vSechny kmeny inkluzivity testované vramci studie. Inkluzivita byla potvrzena analyzou
in silico (zadné kritické vzorce zpUsobujici negativni dopad) u vSech existujicich kmenu
cilovych organismu na panelu QlAstat-Dx ME Panel.
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Tabulka 7. Vysledky testu in vitro pro inkluzivitu vSech patogent testovanych pomoci analyzy s panelem
QlAstat-Dx ME Panel. Tuéné zvyraznéné kmeny byly testovany ve studiich LoD.

Nasobky
Patogen Kmen/subtyp Dodavatel Katalogové ID LoD
Escherichia coli K1 Kmen C5 [Bort]; O18ac:K1:H7 ATCC 700973 1%
Escherichia coli K1 NCTC 9001. Sérovar O1:K1:H7 ATCC 11775 1%
Escherichia coli K1 Sc15 02:K1:H6 ATCC 11101 1x
Escherichia coli K1 0-16, F1119-41. Sérotyp O15:K1:H- BEI Resources NR-17674 0,3x%
Escherichia coli K1 0-2, U9-41 BEI Resources NR-17666 1%
Escherichia coli K1 Kmen Bi 7509/41; O7:K1:H- NCTC 9007 1%
Escherichia coli K1 Kmen H61; O45:K1:H10 NCTC 9045 0,3x%
Escherichia coli K1 0,1285; 018:H7:K1 ZeptoMetrix 0804140 1%
Escherichia coli K1 NCDC F 11119-41 ATCC 23511 3x
Escherichia coli K1 O7:K1:H- CCUG 28 3x
Haemophilus Typ e [kmen AMC 36-A-7] ATCC 8142 1%
influenzae
Haemophilus Typ b (zapouzdreny) ATCC 10211 1%
influenzae
Haemophilus influenzae L-378 ATCC 49766 0,1x
Haemophilus influenzae  Netypizovatelné [kmen Rd KW20] ATCC 51907 0,3x
Haemophilus influenzae  Netypizovatelné [kmen 180-a] ATCC 11116 1%
Haemophilus influenzae ~ Typ a [kmen AMC 36-A-3] ATCC 9006 0,1x
Haemophilus influenzae  Typ d [kmen AMC 36-A-6] ATCC 9008 0,3x
Haemophilus influenzae  Typ f [kmen GA-1264] ATCC 700223 1%
Haemophilus influenzae  Typ c [kmen C 9007] ATCC 49699 0,1x
Haemophilus influenzae  Kmen Rab ATCC 31512 0,3x
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Tabulka 7. Vysledky testu in vitro pro inkluzivitu vSech patogent testovanych pomoci analyzy s panelem

QlAstat-Dx ME Panel. Tuéné zvyraznéné kmeny byly testovany ve studiich LoD. (pokra¢ovani)

Nasobky

Patogen Kmen/subtyp Dodavatel Katalogové ID LoD
Listeria Typ 4b. Kmen Li 2 ATCC 19115 1%
monocytogenes

Listeria Typ b ZeptoMetrix 0801534 1%
monocytogenes

Listeria monocytogenes  Typ 4b ZeptoMetrix 0804339 1%
Listeria monocytogenes  FSL J2-064 BEI Resources NR-13237 1%
Listeria monocytogenes  Gibson ATCC 7644 1%
Listeria monocytogenes  1071/53. Sérotyp 4b ATCC 13932 3x
Listeria monocytogenes  Typ 1/2a. Kmen 2011L-2676 ATCC BAA-2659 0,3x
Listeria monocytogenes  Sérotyp 4a ZeptoMetrix 0801508 1%
Listeria monocytogenes  Sérotyp 1/2a ATCC 19111 0,3x
Listeria monocytogenes  Li23. Sérotyp 4a ATCC 19114 1x
Neisseria meningitidis Sérotyp Y. M-112 [BO-6] ATCC 35561 1%
(zapouzdriena)

Neisseria meningitidis Sérotyp B. M2092 ATCC 13090 1%
(zapouzdiena)

Neisseria meningitidis 79 Eur. Séroskupina B ATCC 23255 0,3x
(zapouzdfena)

Neisseria meningitidis Séroskupina C, M1628 ATCC 13102 0,3x
(zapouzdfena)

Neisseria meningitidis sekvence s variantou genu ctrA IDT gBlock 0,1x
(zapouzdrenad)

Neisseria meningitidis Sérotyp B. M997 [S-3250-L] ATCC 13092 0,1x
(zapouzdrena)
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Tabulka 7. Vysledky testu in vitro pro inkluzivitu vSech patogent testovanych pomoci analyzy s panelem

QlAstat-Dx ME Panel. Tuéné zvyraznéné kmeny byly testovany ve studiich LoD. (pokra¢ovani)

Nasobky
Patogen Kmen/subtyp Dodavatel Katalogové ID LoD
Neisseria meningitidis Sérotyp D. M158 [37A] ATCC 13113 1%
(zapouzdrenad)
Neisseria meningitidis W135 ATCC 43744 0,1x%
(zapouzdfena)
Neisseria meningitidis Séroskupina A, M1027 [NCTC10025] ATCC 13077 3x
(zapouzdrenad)
Neisseria meningitidis MC58 ATCC BAA-335 0,3x%
(zapouzdfena)
Streptococcus G19 skupina B ATCC 13813 1%
agalactiae
Streptococcus Z019 ZeptoMetrix 0801545 1%
agalactiae
Streptococcus MNZ929 BEI Resources NR-43898 0,3x
agalactiae
Streptococcus agalac- 2023 ZeptoMetrix 0801556 0,3x
tiae
Streptococcus agalac- M-732. Sérotyp Il ATCC 31475 0,1x
tiae
Streptococcus agalac- 2603 V/R. Sérotyp V ATCC BAA-611 0,1x
tiae
Streptococcus agalac- Sérotyp lll. Typizaéni kmen D136C(3) ATCC 12403 0,3x
tiae [3 Cole 106, CIP 82,45]
Streptococcus agalac- 3139 [CNCTC 1/82] Sérotyp IV ATCC 49446 0,3x
tiae
Streptococcus agalac- Typizaéni kmen H36B —typ Ib ATCC 12401 0,1x
tiae
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Tabulka 7. Vysledky testu in vitro pro inkluzivitu vSech patogent testovanych pomoci analyzy s panelem

QlAstat-Dx ME Panel. Tuéné zvyraznéné kmeny byly testovany ve studiich LoD. (pokra¢ovani)

Nasobky
Patogen Kmen/subtyp Dodavatel Katalogové ID LoD
Streptococcus agalac- D136C(3). Lancefield's group B | CCUG 29782 0,3x
tiae typ Il
Streptococcus agalac- CDC SS700 [A909; 5541], typ 1c ATCC 27591 0,1x
tiae
Streptococcus 19F ZeptoMetrix 0801439 1%
pneumoniae
Streptococcus Sérotyp 1. NCTC 7465 ATCC 33400 1x
pneumoniae
Streptococcus DCC1476 [Sweden 15A-25] ATCC BAA-661 0,3x
pneumoniae
Streptococcus pneu- Diplococcus pneumoniae; typ 3. ATCC 6303 1%
moniae Kmen [CIP 104225]
Streptococcus pneu- Sérotyp 19A. Hungary 19A-6 ATCC 700673 1x
moniae [HUNG663]
Streptococcus pneu- Sérotyp 11A. Typ 43 ATCC 10343 0,3x
moniae
Streptococcus pneu- Z319; sérotyp 12F ZeptoMetrix 0804016 0,3x
moniae
Streptococcus pneu- Sérotyp 14. VH14 ATCC 700672 1%
moniae
Streptococcus pneu- Sérotyp 5. SPN1439-106 [Colombia ATCC BAA-341 1x
moniae 5-19]
Streptococcus pneu- Sérotyp 5. SPN1439-106 [Colombia ATCC BAA-341 1%
moniae 5-19]
Streptococcus Z472; sérotyp M1 ZeptoMetrix 0804351 1%
pyogenes
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Tabulka 7. Vysledky testu in vitro pro inkluzivitu vSech patogent testovanych pomoci analyzy s panelem
QlAstat-Dx ME Panel. Tuéné zvyraznéné kmeny byly testovany ve studiich LoD. (pokra¢ovani)

Nasobky
Patogen Kmen/subtyp Dodavatel Katalogové ID LoD
Streptococcus Bruno [CIP 104226] ATCC 19615 1%
pyogenes
Streptococcus C203-typ3 ATCC 12384 0,3x
pyogenes
Streptococcus pyo- Skupina a, typ 14 ATCC 12972 1%
genes
Streptococcus pyo- Skupina a, typ 23 ATCC 8133 0,3x
genes
Streptococcus pyo- Z018; Sérotyp M58 ZeptoMetrix 0801512 10%
genes
Streptococcus pyo- Lancefield’s group A/ C203 S ATCC 14289 0,1x
genes
Streptococcus pyo- Skupina a, typ 12. Typiza¢ni kmen ATCC 12353 1%
genes T12 [F. Griffith SF 42]
Streptococcus pyo- NCTC 8709 (typ 6 leskly) ATCC 12203 0,1x
genes
Streptococcus pyo- Sérotyp M1. MGAS 5005 ATCC BAA-947 100x%
genes
Mycoplasma M129 ZeptoMetrix 0801579 1%
pneumoniae
Mycoplasma Pl 1428 ATCC 29085 1%
pneumoniae
Mycoplasma FH kmen Eaton Agent[NCTC 10119]  ATCC 15531 0,1x
pneumoniae
Mycoplasma pneu- UTMB-10P ATCC 49894 0,3x
moniae
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Tabulka 7. Vysledky testu in vitro pro inkluzivitu vSech patogent testovanych pomoci analyzy s panelem
QlAstat-Dx ME Panel. Tuéné zvyraznéné kmeny byly testovany ve studiich LoD. (pokra¢ovani)

Nasobky

Patogen Kmen/subtyp Dodavatel Katalogové ID LoD
Mycoplasma pneu- MAC ATCC 15492 0,1x
moniae

Enterovirus A6, druh A. Kmen Gdula ATCC VR-1801 1%
Enterovirus Coxsackievirus A16 ZeptoMetrix 0810107CF 1x
Enterovirus A10. M.K. (Kowalik) ATCC VR-168 0,1%
Enterovirus A2 F| [Fleetwood] ATCC VR-1550 0,3x
Enterovirus A12-Texas 12 ATCC VR-170 1x
Enterovirus Druh A, BrCr ATCC VR-1775 0,1x
Enterovirus Druh A, sérotyp EV-A71 (izolatzroku  ZeptoMetrix 0810236CF 1x

2003)

Enterovirus Tainan/4643/1998 BEI Resources NR-471 0,1x%
Enterovirus Enterovirus 71. Kmen H ATCC VR-1432 0,3x%
Enterovirus A7 —275/58 ATCC VR-673 0,3x%
Enterovirus Coxsackievirus A9, druh B ZeptoMetrix 0810017CF 1%
Enterovirus Coxsackievirus B5 ZeptoMetrix 0810019CF 1x
Enterovirus Druh B, echovirus 6 ZeptoMetrix 0810076CF 0,3x
Enterovirus Druh B, sérotyp CV-B1, kmen Conn-5 ATCC VR-28 1x
Enterovirus Druh B, echovirus 9 ZeptoMetrix 0810077CF 0,3x
Enterovirus Druh B, Coxsackievirus B3 ZeptoMetrix 0810074CF 3x
Enterovirus Echovirus 18. Kmen H07218 472 NCTC 0901047v 3x
Enterovirus Coxsackievirus B4 ZeptoMetrix 0810075CF 1x
Enterovirus Druh B, sérotyp E-11 ATCC VR-41 3x
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Tabulka 7. Vysledky testu in vitro pro inkluzivitu vSech patogent testovanych pomoci analyzy s panelem
QlAstat-Dx ME Panel. Tuéné zvyraznéné kmeny byly testovany ve studiich LoD. (pokra¢ovani)

Nasobky

Patogen Kmen/subtyp Dodavatel Katalogové ID LoD

Enterovirus Druh B, sérotyp CV-B2. Kmen Ohio-1  ATCC VR-29 1x

Enterovirus Coxsackievirus A17, druh C. Kmen ATCC VR-1023 1%
G-12

Enterovirus Druh C, Coxsackievirus A24. Kmen ATCC VR-583 1%
DN-19

Enterovirus Druh C, Coxsackievirus A21. Kmen ATCC VR-850 0,3x
Kuykendall [V-024-001-012]

Enterovirus Druh C, A11-Belgium-1 ATCC VR-169 0,1x%

Enterovirus Druh C, A13 —Flores ATCC VR-1488 10x%

Enterovirus Druh C, A22 — Chulman ATCC VR-182 0,1x%

Enterovirus Druh C, A18 -G-13 ATCC VR-176 0,3x

Enterovirus Druh C, CV-A21. Kmen H06452 472 NCTC 0812075v 0,3x

Enterovirus Druh C, CV-A21. Kmen H06418 508 NCTC 0812074v 0,3x

Enterovirus Druh C, A20 IH35 IDT gBlock 1%

Enterovirus Druh D, Enterovirus D68. Kmen ATCC VR-1823 1%
US/MO/14-18947

Enterovirus EV 70, druh D, kmen J670/71 ATCC VR-836 1%

Enterovirus Druh D, Enterovirus D68. USA/2018- BEI Resources NR-51998 1%
23089

Enterovirus Druh D, D68. Kmen F02-3607 Corn ATCC VR-1197 0,3x

Enterovirus Druh D, typ 68. I1zolat 2007 ZeptoMetrix 0810237CF 1x

Enterovirus Druh D, Enterovirus D68. Kmen ATCC VR-1825 0,3x
US/KY/14-18953
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Tabulka 7. Vysledky testu in vitro pro inkluzivitu vSech patogent testovanych pomoci analyzy s panelem
QlAstat-Dx ME Panel. Tuéné zvyraznéné kmeny byly testovany ve studiich LoD. (pokra¢ovani)

Nasobky
Patogen Kmen/subtyp Dodavatel Katalogové ID LoD
Enterovirus Druh D, Enterovirus D68. Kmen ATCC VR-1826 1%
Fermon
Enterovirus Druh D, typ 68 Hlavni skupina ZeptoMetrix 0810302CF 1%
(09/2014 izolat 2)
Enterovirus Druh D, Enterovirus D68. US/MO/14-  BEI Resources NR-49130 0,3x
18949
Enterovirus Druh D, Enterovirus D68. Kmen ATCC VR-1824 1%
US/IL/14-18952
Cryptococcus gattii Sérotyp B, kmen R272, typ VGIlb ATCC MYA-4094 1%
Cryptococcus gattii A6MR38 [CBS 11545] ATCC MYA-4877 1%
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
Cryptococcus gattii Alg254 BEI Resources NR-50198 0,01x
Cryptococcus gattii Sérotyp C kmen WM779, typ VGIV ATCC MYA-4563 0,3x
Cryptococcus gattii 110 [CBS 883] ATCC 14248 0,01x
Cryptococcus gattii Sérotyp B kmen WM161, typ VGIII ATCC MYA-4562 0,1x
Cryptococcus gattii Sérotyp B kmen WM179, typ VGI ATCC MYA-4560 0,01x
Cryptococcus Sérotyp D, kmen WM629, typ VNIV ATCC MYA-4567 1%
neoformans
Cryptococcus C. neoformans H99 ATCC 208821 1%
neoformans
Cryptococcus var. Grubii. Kmen D ATCC 13690 3x
neoformans
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Tabulka 7. Vysledky testu in vitro pro inkluzivitu vSech patogent testovanych pomoci analyzy s panelem
QlAstat-Dx ME Panel. Tuéné zvyraznéné kmeny byly testovany ve studiich LoD. (pokra¢ovani)

Nasobky
Patogen Kmen/subtyp Dodavatel Katalogové ID LoD
Cryptococcus neo- NIH9hi90 BEI Resources NR-50335 0,3x
formans
Cryptococcus neo- Var grubiiYL99a BEI Resources NR-48776 0,1x
formans
Cryptococcus neo- Sérotyp AD kmen WM628, typ VNIII ATCC MYA-4566 0,1x
formans
Cryptococcus neo- Sérotyp A ZeptoMetrix 0801803 0,1x
formans
Cryptococcus neo- NIH306 BEI Resources NR-50332 0,1x
formans
Cryptococcus neo- Kmen, CBS 132 ATCC 32045 0,3x
formans
Cryptococcus neo- Sérotyp A kmen WM148, typ VNI ATCC MYA-4564 0,1x
formans
Herpes simplex virus  Macintyre ZeptoMetrix 0810005CF 1%
1
Herpes simplex virus  HF ATCC VR-260 1x
1
Herpes simplex virus 1 ATCC-2011-1 ATCC VR-1778 0,3x
Herpes simplex virus 1 KOS ATCC VR-1493 1%
Herpes simplex virus 1 Izolat 20 ZeptoMetrix 0810201CF 0,3x
Herpes simplex virus 1 [F ATCC VR-733 1%
Herpes simplex virus 1 ATCC-2011-9 ATCC VR-1789 0,1x
Herpes simplex virus 1 P6 NCTC 1806147v 3x
Herpes simplex virus 1 17+ NCTC 0104151v 1x
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Tabulka 7. Vysledky testu in vitro pro inkluzivitu vSech patogent testovanych pomoci analyzy s panelem

QlAstat-Dx ME Panel. Tuéné zvyraznéné kmeny byly testovany ve studiich LoD. (pokra¢ovani)

Nasobky

Patogen Kmen/subtyp Dodavatel Katalogové ID LoD
Herpes simplex virus 1 P5A NCTC 1806145v 1x
Herpes simplex virus  HSV-2. (Kmen: MS) ZeptoMetrix 0810006CF 1%
2

Herpes simplex virus G ATCC VR-734 1x

2

Herpes simplex virus 2 Izolat 11 ZeptoMetrix 0810212CF 0,1x
Herpes simplex virus 2 ATCC-2011-2 ATCC VR-1779 0,1x
Herpes simplex virus 2 Izolat 15 ZeptoMetrix 0810216CF 3x
Herpes simplex virus 2 HG52 NCTC 0104152v 0,1x
Herpes simplex virus 2 132349 ACV-res NCTC 0406273v 1%
Herpes simplex virus 2 Izolat 20 ZeptoMetrix 0810221CF 0,3x%
Herpes simplex virus 2 131596 NCTC 0406272v 0,3x
Herpes simplex virus 2 1zolat 1 ZeptoMetrix 0810006CFN 0,3x
Cytomegalovirus Davis ATCC VR-807 1%
Cytomegalovirus AD-169 ZeptoMetrix 0810003CF 1%
Cytomegalovirus Towne ATCC VR-977 0,1x
Cytomegalovirus ATCC-2011-8 ATCC VR-1788 0,3x
Cytomegalovirus ATCC-2011-3 ATCC VR-1780 0,1x
Cytomegalovirus Toledo NCTC 0302162v 0,3x
Cytomegalovirus Merlin ATCC VR-1590 0,1x
Lidsky herpesvirus 6 HHV-6B. (Kmen: Z29) ZeptoMetrix 0810072CF 1%
Lidsky herpesvirus 6 HHV-6A. (Kmen: GS) Lyzat ZeptoMetrix 0810529CF 1%
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Tabulka 7. Vysledky testu in vitro pro inkluzivitu vSech patogent testovanych pomoci analyzy s panelem

QlAstat-Dx ME Panel. Tuéné zvyraznéné kmeny byly testovany ve studiich LoD. (pokra¢ovani)

Nasobky
Patogen Kmen/subtyp Dodavatel Katalogové ID LoD
Lidsky herpesvirus 6 6a. Kmen U1102 NCTC 0003121v 0,3x
Lidsky herpesvirus 6 6B — kmen SF ATCC VR-1480 0,3x
Lidsky herpesvirus 6 6B — kmen HST NCTC 0006111v 1%
Lidsky herpesvirus 6 Lidsky B-lymfotropni virus kmen GS ATCC VR-2225 0,3x
Lidsky parechovirus Sérotyp 1. Kmen Harris ZeptoMetrix 0810145CF 1%
Lidsky parechovirus Sérotyp 3 ZeptoMetrix 0810147CF 1x
Lidsky parechovirus Sérotyp 5 ZeptoMetrix 0810149CF 0,1x
Lidsky parechovirus Sérotyp 6 ZeptoMetrix 0810150CF 1%
Lidsky parechovirus Typ 3. Kmen US/MO-KC/2014/001 ATCC VR-1887 0,3x
Lidsky parechovirus Parechovirus A3. Kmen US/MO- ATCC VR-1886 1x
KC/2012/006

Lidsky parechovirus Sérotyp 2. Kmen Williamson ZeptoMetrix 0810146CF 1x
Lidsky parechovirus Sérotyp 4 ZeptoMetrix 0810148CF 0,1x
Virus varicella zoster  Ellen ZeptoMetrix 0810171CF 1%
Virus varicella zoster ~ Oka ATCC VR-1832 1%
Virus varicella zoster Webster ATCC VR-916 10x%
Virus varicella zoster Izolat A ZeptoMetrix 0810172CF 10%
Virus varicella zoster 1zolat B ZeptoMetrix 0810173CF 1x
Virus varicella zoster Kmen 1700 ZeptoMetrix 0810169CF 10x%
Virus varicella zoster Kmen 275 ZeptoMetrix 0810168CF 1x
Virus varicella zoster Kmen 82 ZeptoMetrix 0810167CF 1%
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Tabulka 7. Vysledky testu in vitro pro inkluzivitu vSech patogent testovanych pomoci analyzy s panelem
QlAstat-Dx ME Panel. Tuéné zvyraznéné kmeny byly testovany ve studiich LoD. (pokra¢ovani)

Nasobky
Patogen Kmen/subtyp Dodavatel Katalogové ID LoD
Virus varicella zoster Kmen 9939 ZeptoMetrix 0810170CF 1x
Virus varicella zoster Izolat D ZeptoMetrix 0810175CF 1%

Tabulka 8. Vysledky testovani inkluzivity in silico

Patogen

Zjisténé klinicky relevantni kmeny/podtypy

S. pneumoniae

HSV1

M. pneumoniae

N. meningitidis

C. neoformans/gattii

S. agalactiae

CMvV

HPeV

L. monocytogenes
HHV-6

H. influenzae
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Z&dna biologicka subklasifikace — detekovany véechny genomové sekvence dostupné
v databazich

Zadna biologicka subklasifikace — detekovany véechny genomové sekvence dostupné
v databazich

Zadna biologicka subklasifikace — detekovany véechny genomové sekvence dostupné
v databazich

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

Sérotyp A (C. neoformans var neoformans), sérotyp D (C. neoformans var grubii), sérotypy B
a C (C. gattii vetné v8ech molekularnich typa VGI, VGII, VGIII, VGIV)

Zadna biologicka subklasifikace — detekovany véechny genomové sekvence dostupné
v databazich

Zadna biologicka subklasifikace — detekovany véechny genomové sekvence dostupné
v databazich

V8echny kmeny lidského parechoviru A s dostupnou sekvenci 5-UTR (1, 2, 3,4, 5,6, 7, 8,
14,16, 17, 18 a 19), v¢éetné echoviru 22 (HPeV 1) a echoviru 23 (HPeV 2). A¢koli byly

k dispozici sekvence poliproteinu pro kmeny HPeV A9, 10, 11, 12, 13 a 15, nebyly

k dispozici zadné sekvence 5-UTR.

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

V8echny zapouzdiené sérotypy (a, b, ¢, d, e, f) a nezapouzdfené kmeny (netypizovatelné,
NTHi) v€etné var. H. aegyptius
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Tabulka 8. Vysledky testovani inkluzivity in silico (pokracovani)

Patogen Zjisténé klinicky relevantni kmeny/podtypy

HSV2 Z4dna biologicka subklasifikace — detekovany véechny genomové sekvence dostupné
v databazich

HEV Coxsackievirus A (CV-A1 az CV-A24), coxsackievirus B (CV-B1 az CV-B6), Echovirus (E-1
az E-33), Enterovirus A (EV-A71, EV-A76, EV-A89 az EV-A92, EV-A119, EV-A120),
Enterovirus B (EV-B69, EV-B73 az EV-B75, EV-B79, EV-B80 az EV-B88, EV-B93, EV-B97,
EV-B98, EV-B100, EV-B101, EV-B106, EV-B107, EV-B111), Enterovirus C (EV-C96, EV-
C99, EV-C102, EV-C104, EV-C105, EV-C109, EV-C116 az EV-C118), Enterovirus D (EV-
D68, EV-D70, EV-D94), Poliovirus (PV-1 az PV-3)

S. pyogenes Zadna biologicka subklasifikace — detekovany véechny genomové sekvence dostupné
v databazich

E. coliK1 Kmeny K1

VzV Z4dna biologicka subklasifikace — detekovany véechny genomové sekvence dostupné
v databazich

Exkluzivita (analyticka specificita)

Studie analytické specificity byla provedena pomoci testovani in vitro a analyzy in silico
s cilem posoudit kfizovou reaktivitu a exkluzivitu panelu QlAstat-Dx ME Panel. Organismy
na panelu byly testovany za u€elem posouzeni potencialni kfiZzové reaktivity v ramci panelu
aorganismy mimo panel byly testovany za ucelem posouzeni zkfizené reaktivity
s organismy, které nejsou zahrnuty v obsahu panelu (exkluzivita panelu). Organismy mimo
panel byly vybrany, protoze jsou klinicky relevantni (kolonizuji centralni nervovou soustavu
nebo zpUsobuji pfiznaky meningitidy a/nebo encefalitidy), jsou béZnou kozni flérou nebo
laboratornimi kontaminanty, jsou geneticky podobné analytim vpanelu nebo jsou

mikroorganismy, kterymi mize byt infikovana velka ¢ast populace.

Vysledky testovani in silico

Vysledek analyzy in silico provedené pro v8echny navrhy primer(/sond obsazené v panelu

QlAstat-Dx ME Panel ukazal na 6 potencialnich zkfizenych reakci s cilovymi organismy
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mimo panel (uvedeny v Tabulce 9).

Tabulka 9. Potencialni zkfizené reakce z analyzy in silico

Organismy mimo panel Signal na panelu
Streptococcus pseudopneumoniae* Streptococcus pneumoniae
Listeria innocua* Listeria monocytogenes
Haemophilus haemolyticus Haemophilus influenzae

Cryptococcus amylolentus
Cryptococcus depauperatus* Cryptococcus neoformans/gattii
Cryptococcus wingfieldii

* Riziko zkFizené reakce in silico nebylo potvrzeno
testovanim in vitro.

Vysledky testovani in vitro

K prokazani analytické specificity panelu QlAstat-Dx ME Panel pro patogeny, které mohou
byt pfitomny v klinickém alikvotu, ale nejsou zahrnuty v obsahu panelu, byl testovan vybér
potencialnich zkfizené reagujicich patogenu (testovani mimo panel). Kromé toho byla pfi
vysokych titrech vyhodnocena specifita a nepfitomnost zkfizené reaktivity s patogeny, které

jsou soucasti panelu QlAstat-Dx ME Panel (testovani na panelu).

Alikvoty (20 kmenlG na panelu a 109 kmend mimo panel) byly pfipraveny doplnénim
potencidlnich zkfizené reagujicich organismt do umélé matrice CSF v koncentraci 10°
TCIDsg/ml pro virové cile, 10° KTJ/ml pro fungalni cile a 10® KTJ/ml pro bakterialni cile,

pfipadné v nejvys8i mozné koncentraci podle zasobniho roztoku organismu.

VS8echny kmeny testované na exkluzivitu jsou podrobné popsany v Tabulce 10a
a Tabulce 10b.
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Tabulka 10a. Seznam patogent testovanych na panelu s analytickou specificitou (exkluzivitou)

Typ Patogen Kmen Zdroj

Bakterie Escherichia coli K1 Kmen C5 [Bort]; O18ac:K1:H7 ATCC 700973
Haemophilus influenzae Typ e [kmen AMC 36-A-7] ATCC 8142
Listeria monocytogenes Typ 4b. Kmen Li 2 ATCC 19115
Mycoplasma pneumoniae M129 ZeptoMetrix 0801579
Neisseria meningitidis Sérotyp Y. M-112 [BO-6] ATCC 35561
Streptococcus pneumoniae  19F ZeptoMetrix 0801439
Streptococcus agalactiae Z019 Zeptometrix 0801545
Streptococcus pyogenes ZA4T72; sérotyp M1 Zeptometrix 0804351

Virus Cytomegalovirus Davis ATCC VR-807

Enterovirus A

Enterovirus B

Enterovirus C

Enterovirus D

Herpes simplex virus 1

Herpes simplex virus 2

Lidsky herpesvirus 6

Lidsky parechovirus

Virus varicella zoster

A6, druh A. Kmen Gdula

Coxsackievirus B5
Coxsackievirus A17, druh C. Kmen
G-12

Enterovirus D68. Kmen US/MO/14-

18947

Macintyre

HSV-2. (Kmen: MS)

HHV-6B. (Kmen: Z29)

Sérotyp 3

Ellen
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ATCC VR-1801

ZeptoMetrix
0810019CF

ATCC VR-1023

ATCC VR-1823

ZeptoMetrix

0810005CF

ZeptoMetrix
0810006CF

ZeptoMetrix
0810072CF

ZeptoMetrix
0810147CF

ZeptoMetrix
0810171CF
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Tabulka 10a. Seznam patogent testovanych na panelu s analytickou specificitou (exkluzivitou)
(pokracovani)

Typ Patogen Kmen Zdroj
Houby/plisné Cryptococcus neoformans ~ WM629 [CBS 10079] ATCC MYA-4567
(kvasinky)

Cryptococcus gattii Sérotyp B kmen R272, typ VGIIb ATCC MYA-4094

Tabulka 10b. Seznam testovanych patogent s analytickou specificitou (exkluzivitou) mimo panel

Typ Patogen Kmen Zdroj
Bakterie Bacillus cereus 2091 ZeptoMetrix
0801823
Citrobacter freundii [ATCC 13316, NCTC 9750] ATCC 8090
Corynebacterium striatum CDC F6683 ATCC 43751
Corynebacterium urealyticus 3 [kmen Garcia] ATCC 43044
Cronobacter (Enterobacter) CDC 4562-70 ATCC 29544
Sakazakii
Enterobacter aerogenes 2052 ZeptoMetrix
0801518
Enterobacter cloacae CDC 442-68 ATCC 13047
Escherichia coli (jina nez K1) 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
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Tabulka 10b. Seznam testovanych patogenu s analytickou specificitou (exkluzivitou) mimo panel

(pokracovani)

Typ Patogen Kmen Zdroj
Haemophilus parainfluenzae NCTC 7857 ATCC 33392
Klebsiella pneumoniae NCTC 9633 [NCDC 298-53, NCDC 410- ATCC 13883

68]
Listeria innocua SLCC 3379 ATCC 33090
Listeria ivanovii Li 1979 ATCC 19119
Morganella morganii AM-15 ATCC 25830
Streptococcus salivarius C699 ATCC 13419
Streptococcus sanguinis DSS-10 ATCC 10556
Streptococcus pseudopneumoniae  CDC-SS-1757 ATCC BAA-960
Mycoplasma genitalium M30 ATCC 49895
Neisseria lactamica NCDC A7515 ATCC 23970
Neisseria mucosa AmMS 138 ATCC 49233
Neisseria sicca AMC 14-D-1 ATCC 9913
Neisseria gonorrhoeae 2017 ZeptoMetrix

0801482

Pantoea agglomerans = Beijerinck ATCC 27155
Enterobacter agglomerans
Proprionibacterium acnes NCTC 737 ATCC 6919
Proteus mirabilis LRA 08 01 73 [API SA, DSM 6674] ATCC 7002
Pseudomonas aeruginosa PRD-10 [CIP 103467, NCIB 10421, PCI  ATCC 15442

812]
Salmonella bongori CIP 82,33 ATCC 43975
Salmonella enterica CDC K-1891 [ATCC 25928] ATCC 13076
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Tabulka 10b. Seznam testovanych patogenu s analytickou specificitou (exkluzivitou) mimo panel

(pokracovani)

Typ Patogen Kmen Zdroj
Serratia marcescens PCI 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 kmen PCI 1200 ATCC 12228
Staphylococcus haemolyticus SM 131 ATCC 29970
Staphylococcus hominis Z031 ZeptoMetrix
0801727
Staphylococcus lugdunensis LRA 260.05.79 ATCC 49576
Staphylococcus saprophyticus NCTC 7292 ATCC 15305
Streptococcus anginosus NCTC 10713 ATCC 33397
Streptococcus bovis z2167 ZeptoMetrix
0804015
Streptococcus dysgalactiae Kmen seskupeni C74 ATCC 12388
Streptococcus intermedius 2126 ZeptoMetrix
0801895
Streptococcus oralis 2307 ZeptoMetrix
0804293
Streptococcus mitis (tigurinus) Klinicky izolat ZeptoMetrix
0801695
Streptococcus mutans LRA 28 02 81 ATCC 35668
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Tabulka 10b. Seznam testovanych patogenu s analytickou specificitou (exkluzivitou) mimo panel

(pokracovani)

Typ Patogen Kmen Zdroj

Virus Adenovirus A12 Huie ATCC VR-863
Adenovirus C2 Adenoid 6 (NIAID 202-001-014) ATCC VR-846
Adenovirus D20 AA ATCC VR-1090
Adenovirus E4 RI-67 ATCC VR-1572
Adenovirus F41 Tak ZeptoMetrix

0810085CF

BK polyoma virus N/A ATCC VR-837
Koronavirus 229E 229E ATCC VR-740

Koronavirus NL63

Koronavirus OC43

Virus dengue (typ 2)*

Virus Espteina-Barrové

Virus hepatitidy B (HBV)*

Virus hepatitidy C (HCV)*

Lidsky herpes virus 7

Lidsky herpes virus 8

Virus lidské imunodeficience*®

NL63 (Amsterdam I)

0C43

New Guinea C

B95-8

N/A

N/A

SB

N/A

Kvantitativni synteticka RNA viru lidské
imunodeficience 1 (HIV-1)
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BEI Resources
NR-470

ATCC VR-1558

ZeptoMetrix
0810089CFHI

ZeptoMetrix
0810008CF

ZeptoMetrix
0810031C

ZeptoMetrix
0810032C

ZeptoMetrix
0810071CF

ZeptoMetrix
0810104CF

ATCC VR-
3245SD
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Tabulka 10b. Seznam testovanych patogenu s analytickou specificitou (exkluzivitou) mimo panel

(pokracovani)

Typ Patogen Kmen Zdroj
Lidsky rhinovirus A1b 2060 ATCC VR-1559
Lidsky rhinovirus A16 11757 ATCC VR-283
Lidsky rhinovirus B3 FEB ATCC VR-483
Lidsky rhinovirus B83 Baylor 7 [V-190-001-021] ATCC VR-1193
Virus chfipky A subtyp H1N1 A/Florida/3/2006 ATCC VR-1893
Virus chiipky A H1N1-2009 A/California/08/2009 (H1N1pdm) ATCC VR-1895
Virus chfipky A subtyp H3N2 A/Port Chalmers/1/73 ATCC VR-810
Virus chfipky B B/Virginia/ATCC4/2009 ATCC VR-1784
JC polyoma virus MAD-4 ATCC VR-1583
Virus spalnic¢ek Edmonston ATCC VR-24
Virus parotitidy Jones ATCC VR-1438
Virus zapadonilské horecky* 1986 ATCC VR-
3274SD
Virus parainfluenza 2 Greer ATCC VR-92
Virus parainfluenza 4 N/A ZeptoMetrix
0810060CF
Parvovirus B19 B19 ZeptoMetrix
0810064C
Respira¢ni syncytialni virus A2 ATCC VR-1540
Rotavirus RRYV (Rhesus Rotavirus) ZeptoMetrix
0810530CF
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Tabulka 10b. Seznam testovanych patogenu s analytickou specificitou (exkluzivitou) mimo panel

(pokracovani)

Typ Patogen Kmen Zdroj
Virus zardének N/A ZeptoMetrix
0810048CF
Virus encefalitidy St. Louis* Parton ZeptoMetrix
0810080CFHI
Houby/plisné Candida albicans CBS 562 ATCC 18804
(kvasinky)
Candida dubliniensis 2145 ZeptoMetrix
0801915
Candida glabrata CBS 138 ATCC 2001
Candida krusei N/A ATCC 14243
Candida lusitaniae Z010 ZeptoMetrix
0801603
Candida metapsilosis MCO429 ATCC 96143
Candida orthopsilosis MCO471 ATCC 96140
Candida viswanathii PK 233 [NCYC 997, pK233] ATCC 20336
Candida parapsilosis CBS 604 ATCC 22019
Candida tropicalis Vitek #8935 ATCC 750
Cryptococcus albidus AmMS 228 ATCC 66030
Cryptococcus amylolentus NRRY Y-7784 ATCC 56469
Cryptococcus laurentii CBS 139 ATCC 18803
Cryptococcus uniguttulatus AmMS 234 ATCC 66033
Cryptococcus adeliensis = TAE85 [CBS8351] ATCC 201412

Cryptococcus adeliae = Naganishia

adeliensis
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Tabulka 10b. Seznam testovanych patogenu s analytickou specificitou (exkluzivitou) mimo panel

(pokracovani)

Typ

Patogen Kmen

Zdroj

Houby/plisné

Parazit

Cryptococcus flavescens =
Papiliotrema flavescens™*

Cryptococcus laurentii var. flavescens
(Saito) Lodder et Kregervan Rij

Cryptococcus wingfieldii = OTU 26
Tsuchiyaea wingfieldii

Filobasidium capsuligenum ML-186
Saccharomyces cerevisiae NRRL Y-567
Aspergillus fumigatus 2014

Cryptococcus depauperatus =
Aspergillus depauperatus =
Filobasidiella depauperata

KTARSEF 2058, CBS 7842]

Naegleria fowleri* Genomova DNA z Naegleria fowleri

Toxoplasma gondii Haploskupina 2

ATCC 10668
Collection Belga
CBS 7118
ATCC 22179
ATCC 9763

ZeptoMetrix
0801716

ATCC 64866

ATCC 30174D

ATCC 50611

* Kvantitativni syntetickd DNA nebo inaktivovany material pouZity z diivodu klasifikace patogenu ve skupiné

nebezpecnosti lll.

** Nejvy$si mozna koncentrace z divodu omezeni zasobniho roztoku.

VSechny patogeny obsazené v panelu byly specificky detekovany avsechny testované

patogeny mimo panel vykazaly negativni vysledek a v panelu QlAstat-Dx ME Panel nebyla

pozorovana zadna zkfizena reaktivita, svyjimkou patogent uvedenych v tabulce nize

které byla zkFizena reaktivita zjisténa, jsou uvedeny v Tabulce 11.
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Tabulka 11. Alikvoty vykazujici zkfizenou reaktivitu s panelem QlAstat-Dx ME Panel

Cilovy organismus na panelu Potencialni zkfizené reagujici Uvadéna koncentrace pro zkfizenou
QlAstat-Dx ME Panel organismus reaktivitu v navodu k pouziti
Mycoplasma pneumoniae Propionibacterium acnes 2> 1,00E+04 KTJ/ml

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

Tsuchiyaea wingfieldii

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

Cryptococcus amylolentus > 1,00E+01 KTJ/ml

Koinfekce

Byly testovany kombinované alikvoty obsahujici smés dvou raznych cilG, které byly
v nizkych a vysokych koncentracich pfidany do umélého vzorku mozkomisSniho moku. Vybér
bakterialnich, virovych akvasinkovych patogent akombinaci testovanych cilovych
organismu byl zalozen na klinické relevanci. Kazdy alikvot byl testovan ve trech replikatech.

Testovani soubéznych infekci prokazalo, Ze pokud jsou vjednom alikvotu soucasné
pfitomny nejméné dva patogeny panelu QIAstat-Dx ME Panel o riznych koncentracich, Ize
touto analyzou detekovat vSechny cilové organismy. Prehled koneénych koinfekénich
smési, unichz vysoce pozitivni analyt neinhibuje nizko pozitivni analyt, je uveden v
Tabulce 12.
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Tabulka 12. Testované koinfekéni smési, kde koncentrace vysoce pozitivniho analytu neinhibuje nizko

pozitivni analyt

Nizko pozitivni analyt

Vysoce pozitivni analyt

Patogen

Koncentrace

Patogen

Koncentrace

Escherichia coli K1
Haemophilus influenzae
Mycoplasma pneumoniae
HSV1

Haemophilus influenzae
HSV2

HHV-6

Listeria monocytogenes
HSV1

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

Streptococcus pneumoniae

Neisseria meningitidis

96

3,30E+02 KTJ/ml
9,48E+02 KTJ/ml
2,84E+02 KTJ/ml
2,67E+02 TCIDgg/ml
9,48E+02 KTJ/ml
3,78E+01 TCID5/ml
9,39E+04 TCID5q/ml
5,58E+03 KTJ/ml
2,67E+02 TCIDgg/ml
6,78E+02 KTJ/ml
6,78E+02 KTJ/ml
3,00E+01 TCIDgg/ml
9,48E+02 KTJ/ml
6,78E+02 KTJ/ml
5,58E+03 KTJ/ml
6,78E+02 KTJ/ml
6,63E+03 KTJ/ml

6,78E+02 KTJ/ml

3,99E+01 KTJ/ml
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Haemophilus influenzae
Escherichia coli K1

HSV1

Mycoplasma pneumoniae
HSV2

Haemophilus influenzae
Listeria monocytogenes
HHV-6

Streptococcus pneumoniae
HSV1

Cytomegalovirus
Streptococcus pneumoniae
Streptococcus pneumoniae
Haemophilus influenzae
Streptococcus pneumoniae
Listeria monocytogenes
Streptococcus pneumoniae

Cryptococcus neoformans

Haemophilus influenzae

1,00E+06 KTJ/ml
1,00E+06 KTJ/ml
1,00E+04 TCIDgq/ml
1,00E+03 KTJ/ml
1,00E+02 TCID5g/ml
1,00E+06 KTJ/ml
1,00E+06 KTJ/ml
1,00E+05 TCID5q/ml
1,00E+02 KTJ/ml
1,00E+05 TCID5q/ml
1,00E+04 TCIDgq/ml
1,00E+06 KTJ/ml
1,00E+06 KTJ/ml
1,00E+06 KTJ/ml
1,00E+06 KTJ/ml
1,00E+06 KTJ/ml
1,00E+06 KTJ/ml

1,00E+05 KTJ/ml

1,00E+06 KTJ/ml



Tabulka 12. Testované koinfekéni smési, kde koncentrace vysoce pozitivniho analytu neinhibuje nizko

pozitivni analyt (pokracovani)

Nizko pozitivni analyt

Vysoce pozitivni analyt

Patogen Koncentrace Patogen Koncentrace
Haemophilus influenzae 9,48E+02 KTJ/ml Neisseria meningitidis 1,00E+06 KTJ/ml
vzv 1,62E+02 kopii/ml Neisseria meningitidis 1,00E+06 KTJ/ml

Neisseria meningitidis
Enterovirus
Streptococcus pyogenes
HPeV

Cytomegalovirus

HPeV

Enterovirus

HHV-6

HSV1

Streptococcus agalactiae

HSV2

3,99E+01 KTJ/ml

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

1,01E+02 TCIDgg/m
3,00E+01 TCIDg/ml
1,01E+02 TCIDgg/m
4,80E+02 TCIDgq/ml
9,39E+04 TCIDgg/ml
2,67E+02 TCIDgq/ml
5,25E+03 KTJ/ml

3,78E+01 TCIDgg/ml

vzv

Streptococcus pyogenes
Enterovirus
Cytomegalovirus

HPeV

Enterovirus

HPeV

HSV1

HHV-6

HSV2

Streptococcus agalactiae

1,00E+06 kopii/ml

1,00E+06 KTJ/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 KTJ/ml

Reprodukovatelnost

Pro posouzeni reprodukovatelnosti bylo pouzito schéma vice pracovist, kdy byly testovany
negativni i pozitivni alikvoty na tfech rdznych studijnich pracovistich s rdznymi proménnymi
pracovniho postupu, jako jsou pracovisté, dny, pfistroje, operatofi a Sarze kazet, které by
mohly mit vliv na pfesnost systému. Negativni vzorky obsahovaly umély CSF. Pozitivni
kombinované alikvoty se skladaly zumélého CSF s reprezentativhim panelem patogenu
zahrnujicim v8echny typy organism(, na které se zaméfuje panel QlAstat-Dx ME Panel (tj.
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RNA virus, DNA virus, grampozitivni bakterie, gramnegativni bakterie a kvasinky), ato pfi
koncentraci na limitu detekce (1x LoD) a pfi koncentraci 3x LoD. Pro kazdé pracovisté bylo
testovani provadéno po dobu 5 po sobé nenasledujicich dnli pro kazdou smés s 6 replikaty
za den pro kazdou smés (celkem 90 replikat pro jeden cil, koncentraci a pracovisté),
minimalné 9 riznymi pristroji QlAstat-Dx Analyzer na pracovi$té a nejméné 3 pracovniky
obsluhy v kazdy den testovani.

Testovani reprodukovatelnosti bylo navrzeno tak, aby vyhodnotilo kritické proménné, které
mohou ovlivnit u&innost panelu QlAstat- Dx ME Panel vkontextu jeho bézného

a zamysleného pouziti.

Tabulka 13 shrnuje vysledky pro koncentrace 3x LoD a 1x LoD, kde bylo pozorovano, ze
mira detekce pro vSechny cilové organismy byla 100 %, respektive =98 %. VSechny
negativni alikvoty ve 100 % pfipadu vratily negativni vysledek.

Tabulka 13. Podil skuteéné pozitivnich vysledkl reprodukovatelnosti pii koncentraci 1x LoD a 3x LoD

Oboustranna 95 % mez

Seskupeni proménnych Podil spolehlivosti

Cil Koncentrace Pracovisté Frakce Procento Spodni Horni

Cryptococcus 1x LoD 1 30/30 100,00 % 88,43 % 100,00 %

neoformans/gattii
2 30/30 100,00 % 88,43 % 100,00 %
3 30/30 100,00 % 88,43 % 100,00 %
Ve 90/90 100,00 % 95,98 % 100,00 %

3x LoD 1 30/30 100,00 % 88,43 % 100,00 %

2 30/30 100,00 % 88,43 % 100,00 %
3 30/30 100,00 % 88,43 % 100,00 %
Ve 90/90 100,00 % 95,98 % 100,00 %
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Tabulka 13. Podil skuteéné pozitivnich vysledkl reprodukovatelnosti pfi koncentraci 1x LoD a 3x LoD

(pokracovani)

Oboustranna 95 % mez

Seskupeni proménnych Podil spolehlivosti
Cil Koncentrace Pracovisté Frakce Procento Spodni Horni
Enterovirus 1x LoD 1 30/30 100,00 % 88,43 % 100,00 %
2 30/30 100,00 % 88,43 % 100,00 %
3 30/30 100,00 % 88,43 % 100,00 %
Vse 90/90 100,00 % 95,98 % 100,00 %
3x LoD 1 30/30 100,00 % 88,43 % 100,00 %
2 30/30 100,00 % 88,43 % 100,00 %
3 30/30 100,00 % 88,43 % 100,00 %
Vse 90/90 100,00 % 95,98 % 100,00 %
Escherichia coli K1 1x LoD 1 30/30 100,00 % 88,43 % 100,00 %
2 30/30 100,00 % 88,43 % 100,00 %
3 30/30 100,00 % 88,43 % 100,00 %
Vse 90/90 100,00 % 95,98 % 100,00 %
3% LoD 1 30/30 100,00 % 88,43 % 100,00 %
2 30/30 100,00 % 88,43 % 100,00 %
3 30/30 100,00 % 88,43 % 100,00 %
Vse 90/90 100,00 % 95,98 % 100,00 %
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Tabulka 13. Podil skuteéné pozitivnich vysledkl reprodukovatelnosti pfi koncentraci 1x LoD a 3x LoD
(pokracovani)

Oboustranna 95 % mez

Seskupeni proménnych Podil spolehlivosti
Cil Koncentrace Pracovisté Frakce Procento Spodni Horni
Herpes simplex virus2 ~ 1x LoD 1 30/30 100,00 % 88,43 % 100,00 %
2 30/30 100,00 % 88,43 % 100,00 %
3 30/30 100,00 % 88,43 % 100,00 %
Vse 90/90 100,00 % 95,98 % 100,00 %
3x LoD 1 30/30 100,00 % 88,43 % 100,00 %
2 30/30 100,00 % 88,43 % 100,00 %
3 30/30 100,00 % 88,43 % 100,00 %
Vse 90/90 100,00 % 95,98 % 100,00 %
Listeria 1x LoD 1 29/30 96,67 % 82,78 % 99,92 %
monocytogenes
2 30/30 100,00 % 88,43 % 100,00 %
3 30/30 100,00 % 88,43 % 100,00 %
Vse 89/90 98,89 % 93,96 % 99,97 %
3% LoD 1 30/30 100,00 % 88,43 % 100,00 %
2 30/30 100,00 % 88,43 % 100,00 %
3 30/30 100,00 % 88,43 % 100,00 %
Vse 90/90 100,00 % 95,98 % 100,00 %
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Tabulka 13. Podil skuteéné pozitivnich vysledkl reprodukovatelnosti pfi koncentraci 1x LoD a 3x LoD
(pokracovani)

Oboustranna 95 % mez

Seskupeni proménnych Podil spolehlivosti

Cil Koncentrace Pracovisté Frakce Procento Spodni Horni

Mycoplasma 1x LoD 1 29/30 96,67 % 82,78 % 99,92 %

pneumoniae
2 30/30 100,00 % 88,43 % 100,00 %
3 30/30 100,00 % 88,43 % 100,00 %
Vse 89/90 98,89 % 93,96 % 99,97 %

3x LoD 1 30/30 100,00 % 88,43 % 100,00 %

2 30/30 100,00 % 88,43 % 100,00 %
3 30/30 100,00 % 88,43 % 100,00 %
Vse 90/90 100,00 % 95,98 % 100,00 %

Streptococcus 1x LoD 1 30/30 100,00 % 88,43 % 100,00 %

agalactiae
2 30/30 100,00 % 88,43 % 100,00 %
3 30/30 100,00 % 88,43 % 100,00 %
Vse 90/90 100,00 % 95,98 % 100,00 %

3% LoD 1 30/30 100,00 % 88,43 % 100,00 %

2 30/30 100,00 % 88,43 % 100,00 %
3 30/30 100,00 % 88,43 % 100,00 %
Vse 90/90 100,00 % 95,98 % 100,00 %

Opakovatelnost

Pro studii opakovatelnosti byl testovan stejny panel vzorkd podle schématu sjednim
pracovistém. Testovani opakovatelnosti bylo navrzeno tak, aby vyhodnotilo preciznost

kazety QlAstat-Dx ME Panel Cartridge za podobnych (vnitrolaboratornich) podminek. Studie
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opakovatelnosti byla hodnocena

reprodukovatelnosti na pracovisti 1.

se

stejnymi

vzorky pouzitymi pro testovani

Tabulka 14 shrnuje vysledky pro koncentrace 3x LoD a 1x LoD, kde bylo pozorovano, ze

mira detekce pro vSechny cilové organismy byla >98 %, respektive 293 %. V8echny

negativni alikvoty ve 100 % pFipadu vratily negativni vysledek.

Tabulka 14. Podil skuteéné pozitivnich vysledki opakovatelnosti pfi koncentraci 1x LoD a 3x LoD

Oboustranna 95 % mez

Seskupeni proménnych Podil spolehlivosti
Cil Koncentrace Frakce Procento Spodni Horni
Cryptococcus 1% LoD 60/60 100,00 % 94,04 % 100,00 %
neoformans/gattii
3% LoD 60/60 100,00 % 94,04 % 100,00 %
Enterovirus 1x LoD 57/60 95,00 % 86,08 % 98,96 %
3% LoD 60/60 100,00 % 94,04 % 100,00 %
Escherichia coli K1 1x LoD 56 /60 93,33 % 83,80 % 98,15 %
3% LoD 60/60 100,00 % 94,04 % 100,00 %
Herpes simplex virus 2 1x LoD 57/60 95,00 % 86,08 % 98,96 %
3x LoD 59/60 98,33 % 91,06 % 99,96 %
Listeria monocytogenes 1% LoD 57/60 95,00 % 86,08 % 98,96 %
3x LoD 59/60 98,33 % 91,06 % 99,96 %
Mycoplasma pneumoniae 1% LoD 57 /60 95,00 % 86,08 % 98,96 %
3% LoD 59/60 98,33 % 91,06 % 99,96 %
Streptococcus agalactiae 1% LoD 60/60 100,00 % 94,04 % 100,00 %
3% LoD 60/60 100,00 % 94,04 % 100,00 %

102

Navod k pouziti panelu QlAstat-Dx Meningitis/Encephalitis (ME) Panel | 06/2025



Prenos

Byla provedena studie pfenosu s cilem vyhodnotit potencialni kiizovou kontaminaci mezi po
sobé nasledujicimi zpracovanimi pfi pouziti panelu QlAstat-Dx ME Panel v pfistroji QlAstat-
Dx Analyzer 1.0. Patogenni alikvoty mozkomisniho moku se stfidavé vysoce pozitivnimi
(10%-108 organism0/ml) a negativnimi alikvoty byly provedeny na dvou pfistrojich QlAstat-Dx
Analyzer 1.0. V panelu QlAstat-Dx ME Panel nebyl pozorovan zadny pfenos mezi alikvoty,
coz dokazuje, ze provedeni systému adoporuCené postupy manipulace s alikvoty
a testovani Gc¢inné zabranuji neocekavanym vysledkim v dusledku pfenosu nebo kfizové

kontaminace mezi alikvoty.

Interferujici latky (analyticka specificita)

Byl hodnocen vliv potencialné interferujicich latek na detekovatelnost organismi panelu
QlAstat-Dx ME Panel. Mezi latky testované ve studii patfily endogenni i exogenni latky, které
se bézné nachazeji ve vzorcich CSF nebo které mohou byt do vzorku CSF zaneseny pfi jeho
odbéru.

VSechny cilové organismy panelu QlAstat-Dx ME Panel byly testovany pfi koncentraci
3x LoD v umélé matrici CSF a testovani bylo provedeno ve tfech opakovanich. Potencialni
interferujici latky byly do vzork( pfidany v predpokladané koncentraci vys$si, nez je

koncentrace latky, ktera se pravdépodobné nachazi ve vzorku CSF.

VSechny potencialné interferujici endogenni aexogenni latky byly vyhodnoceny a bylo
potvrzeno, Ze neinterferuji s Zzadnou z cilovych analyz panelu v koncentracich, které se
mohou vyskytovat v klinickych vzorcich. To plati s vyjimkou chlornanu a gDNA, u nichz byla

interferenci.

Vysledky testovani interferujicich latek uvadi Tabulka 15.
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Tabulka 15. Shrnuti vysledku testovani interferujicich latek

Testovana latka

Testovana koncentrace

Vysledek

Endogenni latky

Lidska krev

gDNA

D(+) glukéza

L-laktat (Na)
Imunoglobulin G (lidsky)
Albumin (lidsky)

Mononuklearni buriky periferni krve

Chlorhexidin
Etanol

Bélidlo

Acyklovir
Amfotericin B
Ampicilin
Ceftriaxon
Cefotaxim
Ganciclovir

Gentamicin

104

10
20
2,0
10
2,2
20
30
10 000
Exogenni latky

0,4

0,1
0,01
69
5,1
210
840
645
25

30
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% (obj./obj.)
pg/ml
pg/ml
mg/ml
mg/ml
mg/ml
mg/ml

buriky/ul

% (hmotn./obj.)
% (obj./obj.)
% (obj./obj.)
% (obj./obj.)
% (obj./obj.)
pg/mi

pg/ml

pg/ml

pg/ml

pg/ml

pg/ml

pg/ml

Bez interference

Interference

Bez interference

Bez interference

Bez interference

Bez interference

Bez interference

Bez interference

Bez interference

Bez interference

Interference

Interference

Bez interference

Bez interference

Bez interference

Bez interference

Bez interference

Bez interference

Bez interference

Bez interference



Tabulka 15. Shrnuti vysledk testovani interferujicich latek (pokracovani)

Testovana latka Testovana koncentrace Vysledek

Endogenni latky

Meropenem 339 pg/ml Bez interference
Vankomycin 180 pg/ml Bez interference
Vorikonazol 11 pg/ml Bez interference
Oseltamivir 0,399 pg/ml Bez interference

Necilové mikroorganismy

Virus Espteina-Barrové 1,00E+05 cp/ml Bez interference
Influenza A H1N1-2009 1,00E+05 CEIDgq/ml Bez interference
Cutibacterium acnes 1,00E+06 KTJ/ml Bez interference
Staphylococcus epidermidis 1,00E+06 KTJ/ml Bez interference
Escherichia coli (jina nez K1) 1,00E+06 KTJ/ml Bez interference
Staphylococcus aureus 1,00E+06 KTJ/ml Bez interference
Virus spalni¢ek 1,00E+05 TCIDgg/ml Bez interference

Poznamka: VSechna rozpoustédla nebo pufry pouZité pfi pfipravé interferujicich latek byly
rovnéz testovany na moznou interferenci — Zzadna nebyla zjisténa.

Klinicka ucinnost

Nize uvedena klinicka uc¢innost byla prokazana pomoci pfistroje QlAstat-Dx Analyzer 1.0.
Pristroj QlAstat-Dx Analyzer 2.0 pouziva stejné analytické moduly jako pFistroj QlAstat-Dx
Analyzer 1.0, proto u¢innost neni pouzitim pfistroje QlAstat-Dx Analyzer 2.0 ovlivnéna.

Charakteristika funkénich vlastnosti panelu QlAstat- Dx ME Panel byla hodnocena
multicentrickou, observacni, prospektivni a retrospektivni studii klinické ucinnosti, ktera

testovala Cerstvé a zmrazené vzorky zbytkGi mozkomisniho moku (cerebrospinal fluid, CSF)
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ziskané lumbalni punkci od pacientd se znamkami apfiznaky meningitidy a/nebo
encefalitidy. Studie byla provedena ve 13 geograficky rozmanitych pracovistich studie: deset

(10) pracovist v USA a tfi (3) pracovisté v Evropé.

Mezi bfeznem 2022 abfeznem 2023 bylo do klinické studie zafazeno celkem
1 737 prospektivnich vzorkd rezidualniho mozkomisniho moku. 205 z nich bylo stazeno.
Nejc¢ast&jSim dlvodem pro stazeni vzorku byla jeho nezpUsobilost. Nékteré prospektivni
alikvoty navic nemohly byt zahrnuty do analyzy shody z dlivodu chybéjicich dat. Kone¢ny
soubor dat se skladal z 1526 prospektivnich vzorkd, znichz 553 (36,2 %) bylo pred

testovanim zmrazeno a 973 (63,8 %) bylo testovano Cerstvych (Tabulka 16).

Tabulka 16. Demografické shrnuti prospektivnich alikvota pro klinické hodnoceni panelu QlAstat-Dx
ME Panel

N %
Skupina alikvotu Proménna Podskupina
Prospektivni Cerstvé Vékova skupina <1rok 136 14,0
1-17 let 87 8,9
18-44 let 284 29,2
45-64 let 267 27,4
65-84 let 187 19,2
=85 let 11 1,1
Neznamé 1 0,1
Pohlavi Zenské 498 51,2
MuZské 475 48,8
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Tabulka 16. Demografické shrnuti prospektivnich alikvotd pro klinické hodnoceni panelu QlAstat-Dx
ME Panel (pokracovani)

N %
Prospektivni zmrazené Vékova skupina <1rok 27 4,9
1-17 let 41 7.4
18-44 let 133 241
45-64 let 175 31,6
65-84 let 156 28,2
285 let 20 3,6
Neznamé 1 0,2
Pohlavi Zenské 271 49,0
Muzské 281 50,8
Neni k dispozici 1 0,2

Vzorky rezidualniho mozkomi$niho moku byly testovany pomoci panelu QlAstat- Dx
ME Panel advéma typy srovnavacich metod (molekularni komparator s certifikaci
FDA / oznaCenim CE a dvé validované metody s end-point (tj. konvencni) PCR a naslednym
obousmérnym sekvenovanim (bidirectional sequencing, BDS) pro vybrané cile). VSechny
cile byly porovnany s molekularni metodou s certifikaci FDA /ozna¢enim CE, s vyjimkou
bakterii Streptococcus pneumoniae, Streptococcus pyogenes a Mycoplasma pneumoniae,
které byly porovnany se dvéma validovanymi metodami send-point PCR, po niz
nasledovalo obousmérné sekvenovani pro vybrané cile (Tabulka 17). Standardni testovani
se vjednotlivych centrech liSilo, ale zahrnovalo bakterialni kultivaci, PCR, molekularni
metody s certifikaci FDA/oznacenim CE ascreening a kultivaci antigenu Cryptococcus.
S cilem umoznit posouzeni klinické citlivosti a specificity byly shromazdény vysledky
standardni kultivace abyly zkoumany v pfipadech neshodnych vysledkd. Testovani
neshodnych vysledkl bylo provedeno také za pouziti laboratorné vyvinutych jednoduchych
analyz s vyuzitim PCR, po nichz nasledovalo obousmérné sekvenovani vybranych cilu.
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V8echny vzorky byly testovany ve srovnani s molekularnim komparatorem schvalenym
FDA/ oznacenym CE, avSak pocet vzork( testovanych ve srovnani s kazdou sadou dvou
validovanych metod s end-point PCR nasledovanych obousmérnym sekvenovanim pro
vybrané cile byl nizsi z ddvodu omezeného objemu mozkomis$niho moku. Celkem 1524
prospektivné odebranych vzorkli bylo vyhodnoceno oproti molekularnimu komparatoru
s certifikaci FDA. Celkem 1 372 prospektivné odebranych vzorkd bylo vyhodnoceno oproti
validované endpoint PCR x 2 pro Mycoplasma pneumoniae s naslednym BDS. Celkem
1 373 prospektivné odebranych vzorkd bylo vyhodnoceno oproti validované endpoint PCR
x 2 pro Streptococcus pneumoniae snaslednym BDS. Celkem 1291 prospektivhé
odebranych vzorkd bylo vyhodnoceno oproti validované endpoint PCR x2 pro

Streptococcus pyogenes s naslednym BDS.

Tabulka 17. Srovnavaci metody pro klinické hodnoceni panelu QlAstat-Dx ME Panel

Cile Srovnavaci metoda

Escherichia coli K1 Molekularni test s certifikaci FDA / ozna¢enim CE
Haemophilus influenzae

Listeria monocytogenes

Neisseria meningitidis (zapouzdiend)

Streptococcus agalactiae

Streptococcus pneumoniae Validovana endpoint PCR x 2 s naslednym BDS
Streptococcus pyogenes

Mycoplasma pneumoniae
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Tabulka 17. Srovnavaci metody pro klinické hodnoceni panelu QlAstat-Dx ME Panel (pokracovani)

Cile Srovnavaci metoda

Lidsky herpesvirus 6 Molekularni test s certifikaci FDA / ozna¢enim CE
Enterovirus

Lidsky parechovirus

Cryptococcus gattii / Cryptococcus neoformans (nerozliseno)

Cytomegalovirus

Herpes simplex virus 1

Herpes simplex virus 2

Virus varicella zoster

Nékolik analytd na panelu QlAstat- Dx ME Panel meélo nizkou prevalenci abéhem
prospektivni studie se nevyskytovaly v dostate€ném mnozstvi, aby bylo mozné adekvatné
prokazat klinickou ucinnost. K dopInéni vysledkud prospektivni klinické studie bylo provedeno
vyhodnoceni zmrazenych archivovanych pozitivnich retrospektivnich vzorkd. Vzorky
vybrané pro testovani byly pfedtim testovany pozitivné na jeden z cili panelu QlAstat-Dx
ME Panel pomoci standardni metody klinické laboratofe. Testovani archivovanych vzorkd
bylo smichano s testovanim prospektivnich vzorkl na klinickych pracovistich, aby byla
zajiSténa slepa studie. Do studie bylo zafazeno celkem 195 retrospektivnich archivovanych
vzorkl. Z analyzy bylo vylou¢eno padesat pét (55) archivovanych vzorkl. K analyze bylo
pouzito celkem 140 vyhodnotitelnych archivovanych vzorkd na podporu hodnoceni G¢innosti
panelu QlAstat- Dx ME Panel. Tabulka 18 obsahuje souhrn demografickych udaja

o archivovanych vzorcich.
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Tabulka 18. Demograficky piehled vyhodnotitelnych archivovanych vzorkt pro klinické hodnoceni panelu
QlAstat-Dx ME Panel

Skupina alikvotu Proménna Podskupina N %
Archivovano Vékova skupina <1 rok 13 9,3
1-17 let 14 10,0
18-44 let 34 24,3
45-64 let 32 22,9
65-84 let 39 27,9
=85 let 8 57
Pohlavi Zenské 78 55,7
MuzZské 62 443

Celkem bylo v klinické studii hodnoceno 1666 vzorkd (1526 prospektivné odebranych

a 140 pfedem vybranych archivovanych vzorku).

Citlivost neboli mira pozitivni shody (positive percentage agreement, PPA) a specificita
neboli mira negativni shody (negative percentage agreement, NPA) byly vypocteny pro

prospektivni a retrospektivni klinické studie dohromady.

Klinicka citlivost neboli pozitivni procentualni shoda (positive percentage agreement, PPA)
byla vypoctena jako 100 % x (TP / (TP + FEN)). Skute¢né pozitivni (true positive, TP)
znamena, ze jak panel QlAstat-Dx ME Panel, tak srovnavaci metoda poskytuji pozitivni
vysledek pro specificky patogen. FaleSné negativni (FN) znamena, zZe vysledek testu
QlAstat-Dx je negativni, zatimco vysledek srovnavaciho testu je pro dany patogen pozitivni.
Specificita neboli mira negativni shody (negative percent agreement, NPA) byla vypoctena
jako 100 % x (TN /(TN + FP)). Skute¢né negativni (true negative, TN) znamena, ze jak panel
QlAstat-Dx Panel, tak srovnavaci metoda poskytuji negativni vysledky pro specificky

patogen. Fale$né pozitivni (FP) znamena, Ze vysledek panelu QlAstat-Dx Panel je pozitivni
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pro specificky patogen, ale vysledek srovnavaci metody je negativni. Byly vypocitany
oboustranné 95% intervaly spolehlivosti.

Mira pozitivni shody a mira negativni shody panelu QlAstat-Dx ME Panel se srovnavacimi
metodami pro klinické vzorky (prospektivni a archivované) jsou uvedeny podle analytu
v Tabulce 19.

Tabulka 19. QlAstat-Dx ME Panel — klinicka u¢innost pro vzorky

Mira pozitivni shody Mira negativni shody
TP/ TN/
Patogen (TP + FN) % 95% ClI (TN + FP) % 95% ClI
Celkem

Celkem 222 /260 85,4 % 80,6 % — 25712/ 99,9 % 99,9 % —

89,2 % 25736 99,9 %

Bakterie

Escherichia coli K1 4/6 66,7 % 30,0 % — 1658/ 100,0 % 99,8 % —
90,3 % 1658 100,0 %
Haemophilus influenzae 10/ 11 90,9 % 62,3 % — 1650/ 99,8 % 99,5 % —

98,4 % 1653 99,9 %
Listeria monocytogenes 4/5 80,0 % 37,6 % — 1659/ 100,0 % 99,8 % —
96,4 % 1659 100,0 %
Mycoplasma pneumoniae 0/0 N/A N/A 1482/ 100,0 % 99,7 % —
1482 100,0 %
Neisseria meningitidis 4/4 100,0 % 51,0 % — 1659/ 99,9 % 99,7 % —
(zapouzdrenad) 100,0 % 1660 100,0 %
Streptococcus agalactiae 12/12 100,0 % 75,8 % — 1652/ 100,0 % 99,8 % —
100,0 % 1652 100,0 %
Streptococcus pneumoniae 12/12 100,0 % 75,8 % — 1463/ 99,6 % 99,1 % —

100,0 % 1469 99,8 %
Streptococcus pyogenes 0/0 N/A N/A 1401/ 100,0 % 99,7 % —
1401 100,0 %
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Tabulka 19. QlAstat-Dx ME Panel — klinicka u¢innost pro vzorky (pokrac¢ovani)

Mira pozitivni shody Mira negativni shody
TP/ TN/
Patogen (TP + FN) % 95% ClI (TN + FP) % 95% ClI
Bakterie celkem 46 /50 92,0 % 81,2%— 12624/ 99,9 % 99,9 % —
96,8 % 12634 100,0 %
Virus
Cytomegalovirus (CMV) 3/5 60,0 % 23,1 % — 1656/ 99,8 % 99,5 % —
88,2 % 1659 99,9 %
Enterovirus (EV) 31/33 93,9 % 80,4 % — 1630/ 99,9 % 99,7 % —
98,3 % 1631 100,0 %
Herpes simplex virus 1 (HSV-1)  10/12 83,3 % 55,2 % — 1652/ 100,0 % 99,8 % —
95,3 % 1652 100,0 %
Herpes simplex virus 2 (HSV-2)  29/36 80,6 % 65,0 % — 1627/ 99,9 % 99,7 % —
90,2 % 1628 100,0 %
Lidsky parechovirus (HPeV) 4/8 50,0 % 21,5% - 1655/ 99,9 % 99,7 % —
78,5 % 1656 100,0 %
Lidsky herpesvirus 6 (HHV-6) 25/30 83,3 % 66,4 % — 1628/ 99,6 % 99,2 % —
92,7 % 1634 99,8 %
Virus varicella zoster (VZV) 62/71 87,3 % 77,6 %— 1593/ 100,0 % 99,8 % —
93,2 % 1593 100,0 %
Viry celkem 164/195 84,1 % 78,3 % — 11441/ 99,9 % 99,8 % —
88,6 % 11453 99,9 %

Plisné a kvasinky

Cryptococcus gattii / 12715 80,0 % 54,8 % — 1647/ 99,9 % 99,6 % —
Cryptococcus neoformans 93,0 % 1649 100,0 %
(nerozliseno)

Plisné a kvasinky celkem 12715 80,0 % 54,8 % — 1647/ 99,9 % 99,6 % —
93,0 % 1649 100,0 %

Testovani rozliSeni bylo provedeno na alikvotech, u kterych doSlo k neshodé mezi vysledky

zpanelu QlAstat-Dx ME Panel avysledky ze srovnavaci metody, pokud byl k dispozici
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dostate¢ny objem alikvoti. Metodou pro rozliSeni bylo porovnani s vysledky standardnich
testd péCe nebo pouziti laboratorné vyvinutych analyz s jednoduchou PCR a naslednym

obousmeérnym sekvenovanim vybranych cil(.

Mira pozitivni shody a mira negativni shody panelu QlAstat-Dx ME Panel s komparatorem

po vyfesSeni nesrovnalosti je uvedena podle analytli v Tabulce 20.

Tabulka 20. QlAstat-Dx ME Panel — klinicka u¢innost pro vzorky po vyieSeni neshod

Mira pozitivni shody Mira negativni shody
TP/ TN/
Patogen (TP + FN) % 95% ClI (TN + FP) % 95% ClI
Bakterie

Escherichia coli K1 4/4 100,0 % 51,0 % — 1660/ 100,0 % 99,8 % —
100,0 % 1660 100,0 %
Haemophilus influenzae 10/10 100,0 % 72,2 % — 1651/ 99,8 % 99,5 % —

100,0 % 1654 99,9 %
Listeria monocytogenes 4/5 80,0 % 37,6 % — 1659/ 100,0 % 99,8 % —
96,4 % 1659 100,0 %
Mycoplasma pneumoniae 0/0 N/A N/A 1482/ 100,0 % 99,7 % —
1482 100,0 %
Neisseria meningitidis 4/4 100,0 % 51,0 % — 1659/ 99,9 % 99,7 % —
(zapouzdfena) 100,0 % 1660 100,0 %
Streptococcus agalactiae 12/12 100,0 % 75,8 % — 1652/ 100,0 % 99,8 % —
100,0 % 1652 100,0 %
Streptococcus pneumoniae 12/12 100,0 % 75,8 % — 1463/ 99,6 % 99,1 % —

100,0 % 1469 99,8 %
Streptococcus pyogenes 0/0 N/A N/A 1401/ 100,0 % 99,7 % —
1401 100,0 %

Virus

Cytomegalovirus (CMV) 3/3 100,0 % 43,9 % — 1658/ 99,8 % 99,5 % —

100,0 % 1661 99,9 %
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Tabulka 20. QlAstat-Dx ME Panel — klinicka u¢innost pro vzorky po vyieSeni neshod (pokrac¢ovani)

Mira pozitivni shody

Mira negativni shody

TP/ TN/
Patogen (TP + FN) % 95% ClI (TN + FP) % 95% ClI
Enterovirus (EV) 31/31 100,0 % 89,0 % — 1632/ 99,9 % 99,7 % —
100,0 % 1633 100,0 %
Herpes simplex virus 1 10/10 100,0 % 72,2 % - 1654/ 100,0 % 99,8 % —
(HSV-1) 100,0 % 1654 100,0 %
Herpes simplex virus 2 29/31 93,5 % 79,3 % — 1632/ 99,9 % 99,7 % —
(HSV-2) 98,2 % 1633 100,0 %
Lidsky parechovirus (HPeV) 4/6 66,7 % 30,0 % — 1657/ 99,9 % 99,7 % —
90,3 % 1658 100,0 %
Lidsky herpesvirus 6 (HHV-6) 26/28 92,9 % 77,4 % — 1631/ 99,7 % 99,3 % —
98,0 % 1636 99,9 %
Virus varicella zoster 62 /66 93,9 % 85,4 % — 1598/ 100,0 % 99,8 % —
97,6 % 1598 100,0 %
Plisné a kvasinky
Cryptococcus gattii / 12/12 100,0 % 75,8 % — 1650/ 99,9 % 99,6 % —
Cryptococcus neoformans 100,0 % 1652 100,0 %
(nerozliseno)
Celkem 223/234 95,3 % 91,8 % — 25739/ 99,9 % 99,9 % —
97,4 % 25762 99,9 %

Klinicka citlivost a specificita stanovena v porovnani s kultivaci

Mira citlivosti a specificity byla vypocitana pouze pro analyty z fad bakterii a hub/plisni, pro
které byly k dispozici vysledky kultivace mozkomiSniho moku jako zlaty standard v ramci
standardni péce u klinickych prospektivnich a archivovanych vzorkd. Tato data byla pouzita

v dalSich vypoctech ucinnosti uvedenych v Tabulce 21.
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Tabulka 21. Porovnani bakterialnich nebo fungalnich kultivaci z hlediska diagnostické citlivosti

a specificity u vSech klinickych alikvotu.

Citlivost
(ve srovnani s kultivaci)

Specificnost
(ve srovnani s kultivaci)

TP/ TN/
Patogen (TP + FN) % 95% ClI (TN + FP) % 95% ClI
Bakterie
Escherichia coli K12 2/3 66,7 % 20,8 % — 1125/ 99,9 % 99,5 % —
93,9 % 1126 100,0 %
Haemophilus influenzae® 4/4 100,0 % 51,0 % — 1122/ 99,7 % 99,2 % —
100,0 % 1125 99,9 %
Listeria monocytogenes® 3/4 75,0 % 30,1 % — 1125/ 100,0 % 99,7 % —
95,4 % 1125 100,0 %
Mycoplasma pneumonia® 0/0 N/A N/A 1129/ 100,0 % 99,7 % —
1129 100,0 %
Neisseria meningitidis 2/2 100,0 % 34,2 % — 1124/ 99,7 % 99,2 % —
(zapouzdiena)? 100,0 % 1127 99,9 %
Streptococcus agalactiae® 2/2 100,0 % 34,2 % — 1126/ 99,9 % 99,5 % —
100,0 % 1127 100,0 %
Streptococcus pneumoniae’ 3Y8] 100,0 % 43,9 % — 1118/ 99,3 % 98,6 % —
100,0 % 1126 99,6 %
Streptococcus pyogenes® 0/0 N/A N/A 1128/ 99,9 % 99,5 % —
1129 100,0 %
Plisné a kvasinky
Cryptococcus gattii/ 3/3 100,0 % 43,9 % — 155/157 98,7 % 95,5 % —
Cryptococcus neoformans 100,0 % 99,6 %
(nerozligeno)"
Navod k pouziti panelu QlAstat-Dx Meningitis/Encephalitis (ME) Panel | 06/2025 115



Tabulka 21. Porovnani bakterialnich nebo fungalnich kultivaci z hlediska diagnostické citlivosti a
specificity u vSech klinickych alikvotu. (pokracovani)

@ Jeden fale$né negativni alikvot Escherichia coli K1 byl také testovan molekularni analyzou s certifikaci FDA /
oznagenim CE a rovnéz poskytl negativni vysledek. Nezbyval Zadny objem pro dalsi testovani alikvotu validovanou
metodou s PCR/BDS. Jeden fale$né pozitivni alikvot Escherichia coli K1 byl na zakladé molekularni analyzy

s certifikaci FDA / oznacenim CE hlaSen jako pozitivni.

b Byly zaznamenany tfi fale$né pozitivni vysledky pro Haemophilus influenzae, dva alikvoty vykazaly negativni
vysledky pfi molekularni analyze s certifikaci FDA / ozna¢enim CE a metodé s PCR/BDS. Jeden alikvot vykazal
pozitivni vysledek pfi molekularni analyze s certifikaci FDA / oznacenim CE.

¢ Jeden fale$né negativni alikvot Listeria monocytogenes vykazal pfi testovani pomoci SoC LDT analyzy pozitivni
vysledek, ale pfi validované analyze s PCR/BDS vykazal negativni vysledek.

9Ve srovnani s kultivaci byly zaznamenany 3 fale$né pozitivni vysledky u alikvottl Neisseria meningitidis
[zapouzdfend], jeden alikvot vykazoval negativni vysledek pfi pouziti SoC LDT, molekularni metody s certifikaci
FDA / oznacenim CE a validované analyzy s PCR/BDS. Jeden alikvot vykazoval pozitivni vysledek pfi pouziti
molekularni metody s certifikaci FDA / oznagenim CE a metody Soc LDT, avSak k provedeni validované analyzy

s PCR/BDS nezbyl dostate¢ny objem. Zbyvajici testovany alikvot byl pozitivni na bakterialni kultivaci, ale byl
identifikovan pouze jako gramnegativni diplokoky. Molekularni metoda s certifikaci FDA / oznacenim CE vykazala
pozitivni vysledek pro tento patogen, avSak k provedeni validované analyzy s PCR/BDS nezbyl dostate¢ny objem.

¢ PFi porovnani s bakterialni kultivaci byl vykazan jeden falesné pozitivni alikvot. Tento alikvot byl molekularni
metodou s certifikaci FDA / ozna¢enim CE pozitivni, proto testovani PCR/BDS nebylo provedeno.

TP¥i porovnani s bakterialni kultivaci bylo vykazano osm fale$né pozitivnich vysledku. U dvou alikvotl nebyl

k dispozici Zadny vysledek srovnavaci metody s PCR/BDS. Testovani péti alikvotli pomoci validované srovnavaci
metody s PCR/BDS poskytlo negativni vysledky a jeden alikvot byl pfi pouziti validované srovnavaci metody

s PCR/BDS pozitivni.

9 Pfi porovnani s bakterialni kultivaci byl vykazan jeden faleSné pozitivni vysledek. Alikvot byl testovan validovanou
srovnavaci analyzou s PCR/BDS, ale vysledek byl nepriikazny.

" Byly vykazany dva fale$né pozitivni alikvoty, jeden alikvot, ktery byl negativni pfi mykotické kultivaci, byl také
testovan molekularni analyzou s certifikaci FDA / ozna¢enim CE a vykazal pozitivni vysledek. V dobé odbéru nebyl
u tohoto alikvotu proveden test na kryptokokovy antigen. Druhy fale$né pozitivni alikvot vykazal negativni vysledek
pfi testovani molekularni analyzou s certifikaci FDA / oznacenim CE a byl také negativni v testu SoC Cryptococcal
Antigen.
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Souhrn soubé&zZnych infekci

Z 1667 neodebranych vzorkd splatnym vysledkem QIlAstat-Dx vykazalo 245 vzorku
(14,7 %) pozitivni vysledky pro alespon jeden analyt, zatimco zbyvajicich 1422 (85,3 %)
bylo negativnich. Celkem 6 pozitivnich vzorkd vykazovalo vicenasobnou detekci. Kazda
z vicenasobnych detekci obsahovala dva organismy a jejich shrnuti je uvedeno v tabulce 22.

Tabulka 22. Kombinace soubéznych infekci stanovenych panelem QlAstat-Dx ME Panel

Vysledek QlAstat-Dx ME Pocet vzorkui
Herpes simplex virus 2 (HSV-2) + lidsky herpesvirus 6 (HHV-6) 2
Lidsky herpesvirus 6 (HHV-6) + Cryptococcus gattii / Cryptococcus neoformans (nerozliSeno) 1
Streptococcus agalactiae + lidsky herpesvirus 6 (HHV-6) 1
Streptococcus pneumoniae + lidsky herpesvirus 6 (HHV-6) 1
Streptococcus pneumoniae + virus varicella zoster 1

Mira Uspésnosti testtl s panelem QlAstat-Dx ME Panel

Celkem 26 z 977 (2,7 %) prospektivnich Cerstvych vzorkl, 7 z555 (1,3 %) prospektivnich
zmrazenych vzorkll a3 ze 176 (1,7 %) archivovanych vzorkd neproslo pocate¢nimi testy.
V8echny vzorky kromé 5 (3 prospektivni Cerstvé a 2 prospektivni zmrazené) byly znovu
testovany a po opakovaném testu byly Uspésné, coz vedlo ke kone¢né Uspésnosti 99,7 %
u prospektivnich ¢erstvych vzorkl, 99,6 % u prospektivnich zmrazenych vzork( a 100,0 %
u archivovanych vzorku.

Testovani uméle pfipravenych alikvotu

Pro vSechny cilové organismy na panelu bylo vyzadovano testovani uméle pfipravenych
vzork(, protoZze z prospektivnich ani archivovanych sbirek nebylo ziskano dostate¢né
mnozstvi pozitivnich vzorkd. Uméle pfipravené vzorky byly pfipraveny obohacenim péti

riznych kvantifikovanych kmenu reprezentativnich pro genetickou diverzitu kazdého
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patogenu. Pro kazdy patogen byla pfipravena koncentrace LoD ve 2nasobku (minimalné
50 %) a 5nasobku LoD, ktera byla pfidana do provérenych jednotlivych jedine¢nych alikvotl
negativniho mozkomisniho moku. Uméle pfipravené vzorky byly testovany spolecné
s negativnimi vzorky zaslepenym zplsobem. Vysledky jsou shrnuty v Tabulce 24.

Tabulka 23. QlAstat-Dx ME Panel — souhrn tG¢innosti u uméle pripravenych alikvotu

) Cetnost Podil (%)

Uroven pozitivnich pozitivnich Dolni 95% limit Horni 95% limit
Patogen koncentrace vysledku vysledku spolehlivosti spolehlivosti
Escherichia coli K1 2x LoD 48/48 100,0 % 92,6 % 100,0 %

5% LoD 37/37 100,0 % 90,6 % 100,0 %

Celkem 85/85 100,0 % 95,7 % 100,0 %
Haemophilus influenzae 2x LoD 57157 100,0 % 93,7 % 100,0 %

5% LoD 36/36 100,0 % 90,4 % 100,0 %

Celkem 93/93 100,0 % 96,0 % 100,0 %
Listeria monocytogenes 2x LoD 47 /49 95,9 % 86,3 % 98,9 %

5% LoD 38/38 100,0 % 90,8 % 100,0 %

Celkem 85/87 97,7 % 92,0 % 99,4 %
Mycoplasma pneumoniae 2% LoD 46 /46 100,0 % 92,3 % 100,0 %

5% LoD 39/40 97,5 % 87,1% 99,6 %

Celkem 85/86 98,8 % 93,7 % 99,8 %
Neisseria meningitidis 2x LoD 46/48 95,8 % 86,0 % 98,8 %
(zapouzdfena)

5% LoD 39/40 97,5 % 87,1% 99,6 %

Celkem 85/88 96,6 % 90,5 % 98,8 %
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Tabulka 23. QlAstat-Dx ME Panel — souhrn taéinnosti u uméle pfipravenych alikvotu (pokracovani)

Cetnost Podil (%)

Uroveii pozitivnich pozitivnich Dolni 95% limit Horni 95% limit
Patogen koncentrace vysledki vysledku spolehlivosti spolehlivosti
Streptococcus agalactiae 2% LoD 49/49 100,0 % 92,7 % 100,0 %

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

Celkem 88/88 100,0 % 95,8 % 100,0 %
Streptococcus 2x LoD 55/57 96,5 % 88,1% 99,0 %
pneumoniae

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

Celkem 94/96 97,9 % 92,7 % 99,4 %
Streptococcus pyogenes 2% LoD 47149 95,9 % 86,3 % 98,9 %

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

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

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

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

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

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

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

Celkem 95/99 96,0 % 90,1 % 98,4 %
Lidsky parechovirus 2% LoD 46/48 95,8 % 86,0 % 98,8 %
(HPeV)

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

Celkem 85/87 97,7 % 92,0 % 99,4 %
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Tabulka 23. QlAstat-Dx ME Panel — souhrn taéinnosti u uméle pfipravenych alikvotu (pokracovani)

Cetnost Podil (%)
Uroveii pozitivnich pozitivnich Dolni 95% limit Horni 95% limit
Patogen koncentrace vysledki vysledku spolehlivosti spolehlivosti
Cryptococcus gattii/ 2x LoD 41/41 100,0 % 91,4 % 100,0 %
Cryptococcus
neoformans (nerozlieno) 5% LoD 38/38 100,0 % 90,8 % 100,0 %
Celkem 79179 100,0 % 95,4 % 100,0 %

Podil pozitivnich vysledkl byl 295 % uvSech uméle pFipravenych alikvotl s koncentraci
2x LoD i 5% LoD u vSech testovanych analytd.

Funké&ni charakteristiky panelu QlAstat-Dx ME Panel u vSech typl vzorki

Vysledky pro vSechny cilové patogeny ziskané bé&hem testovani klinickych vzorkd
v prospektivnich a retrospektivnich studiich po vyfeSeni neshod a v kombinaci s testovanim
umele pripravenych alikvott jsou shrnuty v Tabulce 25.

Tabulka 24. Funkéni charakteristiky panelu QlAstat-Dx ME pro kazdy analyt u vSech typti vzorku

Mira pozitivni shody Mira negativni shody
TP/ TN/
Patogen (TP + FN) % 95% ClI (TN + FP) % 95% ClI
Panel celkové 1356/ 97,7 % 96,8 % — 42947/ 99,9 % 99,8 % —
1388 98,4 % 42997 99,9 %
Bakterie
Escherichia coli K1 89/89 100,0 % 95,9 % — 2720/ 99,9 % 99,6 % —
100,0 % 2724 99,9 %
Haemophilus influenzae 103/103 100,0 % 96,4 % — 2703/ 99,7 % 99,5 % —
100,0 % 2710 99,9 %
Listeria monocytogenes 89/92 96,7 % 90,8 % — 2722/ 100,0 % 99,9 % —
98,9 % 2722 100,0 %
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Tabulka 24. Funkéni charakteristiky panelu QlAstat-Dx ME pro kazdy analyt u vSech typti vzorku

(pokracovani)

Mira pozitivni shody

Mira negativni shody

TP/ N/
Patogen (TP + FN) % 95% ClI (TN + FP) % 95% CI
Mycoplasma pneumoniae 85/86 98,8 % 93,7 % — 2545/ 100,0 % 99,8 % —
99,8 % 2545 100,0 %
Neisseria meningitidis 89/92 96,7 % 90,8 % — 2720/ 100,0 % 99,8 % —
(zapouzdfena) 98,9 % 2721 100,0 %
Streptococcus agalactiae 100/ 100 100,0 % 96,3 % — 2710/ 99,9 % 99,6 % —
100,0 % 2714 99,9 %
Streptococcus pneumoniae 106/108 98,1 % 93,5 % — 2516/ 99,8 % 99,5 % —
99,5 % 2522 99,9 %
Streptococcus pyogenes 87/89 97,8 % 92,2 % — 2461/ 100,0 % 99,8 % —
99,4 % 2461 100,0 %
Bakterie celkem 7481759 98,6 % 97,4 % — 21097/ 99,9 % 99,8 % —
99,2 % 21119 99,9 %
Virus
Cytomegalovirus (CMV) 88/92 95,7 % 89,3 % — 2718/ 99,9 % 99,7 % —
98,3 % 2721 100,0 %
Enterovirus (EV) 118/119 99,2 % 95,4 % — 2690/ 99,8 % 99,6 % —
99,9 % 2695 99,9 %
Herpes simplex virus 1 (HSV-1)  105/109 96,3 % 90,9 % — 2703/ 99,9 % 99,7 % —
98,6 % 2705 100,0 %
Herpes simplex virus 2 (HSV-2)  29/31 93,5 % 79,3 % — 2780/ 99,9 % 99,7 % —
98,2 % 2782 100,0 %
Lidsky parechovirus (HPeV) 89/93 95,7 % 89,5 % — 2719/ 100,0 % 99,8 % —
98,3 % 2720 100,0 %
Lidsky herpesvirus 6 (HHV-6) 26/28 92,9 % 77,4 %— 2773/ 99,6 % 99,2 % —
98,0 % 2785 99,8 %
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Tabulka 24. Funkéni charakteristiky panelu QlAstat-Dx ME pro kazdy analyt u vSech typti vzorku
(pokracovani)

Mira pozitivni shody Mira negativni shody
TP/ N/
Patogen (TP + FN) % 95% ClI (TN + FP) % 95% CI
Virus varicella zoster (VZV) 62/66 93,9 % 85,4 % — 2746/ 100,0 % 99,8 % —
97,6 % 2747 100,0 %
Viry celkem 517 /538 96,1 % 94,1 % — 19129/ 99,9 % 99,8 % —
97,4 % 19155 99,9 %

Plisné a kvasinky

Cryptococcus gattii/ 91/91 100,0 % 95,9 % — 2721/ 99,9 % 99,7 % —
Cryptococcus neoformans 100,0 % 2723 100,0 %
(nerozliseno)

Plisné a kvasinky celkem 91/91 100,0 % 95,9 % — 2721/ 99,9 % 99,7 % —
100,0 % 2723 100,0 %

Cilova specificka mira pozitivni shody byla =95 % pro vSechny analyty panelu QlAstat-Dx
ME Panel pfi hodnoceni funkénich charakteristik u prospektivnich, retrospektivnich
archivovanych a uméle pfipravenych vzorkd, s vyjimkou miry pozitivni shody u viru Herpes
simplex virus 2 (HSV-2), lidského herpesviru 6 (Human herpesvirus 6, HHV-6) aviru
Varicella zoster, u nichz byla tato mira 93,5 %, 92,9 % a 93,9 % (v uvedeném pofadi). NPA

byla = 98,5 % pro vSechny analyty panelu QlAstat-Dx ME Panel.

Zaver

Panel QlAstat-Dx ME Panel prokazal solidni klinické charakteristiky funkénich vlastnosti,
takZze slouzi jako pomucka pfi diagnostice specifickych puvodct meningitidy a/nebo
encefalitidy. Vysledky museji byt pouzity ve spojeni s dalSimi klinickymi, epidemiologickymi

a laboratornimi udaiji.
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Souhrn udaju o bezpecénosti a funkcni
zpusobilosti

Souhrn Udaju o bezpecnosti a funkéni zplsobilosti si mizete stdhnout z webovych stranek

Eudamed na nasledujicim umisténi:

www.ec.europa.eu/tools/eudamed/#/screen/searchdevice
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Reseni potizi

V pfipadé poSkozené kazety se prosim fidte pokyny uvedenymi v ¢&asti ,Informace
o bezpecnosti“ na strané 25. Technickou pomoc avice informaci vam poskytne nase
Centrum technické podpory na webovych strankach www.qiagen.com/Support (kontaktni
Udaje naleznete na webovych strankach www.giagen.com). V pfipadé problém0, které
mohou nastat s pfistrojem QIlAstat-Dx Analyzer, nahlédnéte do pfisluSnych uzivatelskych

pfirucek, které jsou také k dispozici na webové strance www.qgiagen.com.
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Symboly
V navodu k pouziti anebo na obalu a znaceni jsou uvedeny nasledujici symboly:

Symbol Definice symbolu

Obsahuje dostatek ¢inidel pro <N> reakci

<

pz4
v

Pouzijte do

N

V Zdravotnicky prostfedek pro diagnostiku in vitro

@
—
> — o

=z

Katalogové ¢&islo

Cislo $arze

LO

Cislo materialu (. oznageni dilu)

MAT

Globalni ¢islo obchodni polozky (Global Trade Item Number)

Jedine¢ny identifikator zafizeni

UDI
Obsahuj
CONT sanue
Komponenta

O
o
=
=

Navod k pouziti panelu QlAstat-Dx Meningitis/Encephalitis (ME) Panel | 06/2025

135



Definice symbolu

(%]
<
E 3
T
e

)

n

N I

/,
o
\

>

N

> ©

SN
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Cislo

R oznacuje revizi navodu k pouziti a n je Cislo revize

Teplotni omezeni

Vyrobce

Prostuduijte si navod k pouziti

Chrarite pred svétlem

Nepouzivejte opakované

Upozornéni

Sériové Cislo
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Symbol Definice symbolu

Nepouzivejte, pokud je baleni poSkozeno

Hoflavina, nebezpedi pozaru

Ziravina, riziko chemického popaleni

Nebezpedi pro zdravi, riziko senzibilizace, karcinogenita

Riziko Gjmy

Zplnomocnény zastupce pro Evropské spolecenstvi

HoeOe@

Ikona mozku znazornéna na kazeté QlAstat-Dx ME Panel

&
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Kontaktni udaje

Pro technickou podporu a vice informaci navstivte centrum centrum technické podpory na
internetové adrese www.giagen.com/Support, volejte na telefonni Cislo 1-800-362-7737,
pfipadné kontaktujte jedno zoddéleni technickych sluzeb spolecnosti QIAGEN anebo
nase mistni distributory (viz zadni strana obalu nebo navstivie webové stranky

www.qgiagen.com).
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Prilohy
PFiloha A: Instalace defini¢niho souboru analyzy

Definiéni soubor analyzy panelu QlAstat-Dx ME Panel musi byt nainstalovan v pfistroji
QlAstat-Dx Analyzer 1.0 nebo QlAstat-Dx Analyzer 2.0 pfed testovanim pomoci kazet
QlAstat-Dx ME Panel Cartridge.

Poznamka: Po kazdém vydani nové verze analyzy QlAstat-Dx ME Panel je nutné pred

testovanim nainstalovat novy definiéni soubor analyzy pro panel QlAstat-Dx ME Panel.

Poznamka: Defini¢ni soubory analyz jsou kdispozici na strankach www.giagen.com.
Defini€ni soubor analyzy (typ souboru .asy) je tfeba pfed instalaci do pfistroje QlAstat-Dx
Analyzer 1.0 nebo QlAstat-Dx Analyzer 2.0 ulozit na jednotku USB. Tato jednotka USB musi

byt formatovana v systému FAT32.

PFi importu analyz do pfistroje QlAstat-Dx Analyzer 1.0 nebo QIlAstat-Dx Analyzer 2.0

postupujte podle nasledujicich krok:

1. Vlozte pamétové zafizeni USB obsahujici defini¢ni soubor analyzy do jednoho z portt
USB na pfistroji QlAstat-Dx Analyzer 1.0 nebo QlAstat-Dx Analyzer 2.0.

2. Stisknéte nabidku Options > Assay Management (Moznosti > Sprava analyz).

V oblasti sobsahem se otevie obrazovka Assay Management (Sprava analyz)
(Obrazek 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

°
5
)

Opti
Type of Samples

List of Analytes

List of Controls

Vi iviviv|v| v

Assay Statistics Log Out

[& import E] save @ ocancel

Obrazek 25. Obrazovka Assay Management (Sprava analyz).

3. Stisknéte tlacitko Import (Import) ve spodni levé ¢asti obrazovky.
4. Vyberte pfisludny soubor analyzy, ktery chcete importovat.
Otevre se dialogové okno s zadosti o potvrzeni naéteni souboru.

5. Pokud byla nainstalovana predchozi verze panelu QlAstat-Dx ME Panel, zobrazi se
dialogové okno pro nahrazeni aktualni verze verzi novou. Nahrazeni potvrdite tlaCitkem
Yes (Ano).

6. Zapnéte moznost Assay Active (Analyza aktivni) pro aktivaci analyzy. (Obrazek 26).
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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

Obrazek 26. Aktivace analyzy.

7. Chcete-li pfifadit aktivni analyzu uzivateli, provedte nasledujici kroky:
a. Stisknéte nabidku Options > User Management (MozZnosti > Sprava uzivatel().
b. Vyberte uzivatele, ktery bude moci analyzu provadét.

c. Vseznamu User Options (Moznosti uzivatelll) vyberte moznost Assign Assays

(Priradit analyzy).

d. Povolte analyzu a stisknéte tlacitko Save (Ulozit).
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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

Obrazek 27. Pfifazeni aktivni analyzy
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Pfiloha B: Glosar

Amplifikacni kfivka: Grafické znazornéni amplifikacnich Gdajd multiplexni PCR v redlném
Case (RT-PCR).

Analyticky modul (Analytical Module, AM): Hlavni hardwarovy modul pfistroje QlAstat-
Dx Analyzer 1.0 nebo Analyzer 2.0 odpovédny za provadéni testd na kazetach QlAstat-Dx
Meningitis/Encephalitis (ME) Panel Cartridge. Ridi jej provozni modul. Kjednomu
provoznimu modulu nebo provoznimu modulu PRO Ize pfipojit nékolik analytickych modul.

QlAstat-Dx Analyzer 1.0: Analyzator QlAstat-Dx Analyzer 1.0 sestava zprovozniho
a analytického modulu. Provozni modul zahrnuje prvky zajistujici pfipojeni k analytickému
modulu aumozhuje interakci uzivatele s pristrojem QIAstat-Dx Analyzer 1.0. Analyticky
modul obsahuje hardware a software pro testovani a analyzu alikvot(.

QlAstat-Dx Analyzer 2.0: Pfistroj QlAstat-Dx Analyzer 2.0 sestava z provozniho modulu
PRO aanalytického modulu. Provozni modul PRO zahrnuje prvky zajiStujici pFipojeni
k analytickému modulu a umozriuje interakci uzivatele s pfistrojem QlAstat-Dx Analyzer 2.0.

Analyticky modul obsahuje hardware a software pro testovani a analyzu alikvota.

Kazeta QlAstat-Dx ME Panel Cartridge: Samostatny spotfebni plastovy prostfedek se
vSemi Cinidly vloZenymi pfedem, ktera jsou potfebnd pro uUplné provedeni piné
automatizovanych molekularnich analyz za ucelem detekce plvodct meningitidy/

encefalitidy.
IFU (Instructions For Use): Instructions for use — navod k pouziti.

Hlavni port: Vkazeté QIlAstat-Dx ME Panel Cartridge je to vstup pro tekuté alikvoty

v pfepravnim médiu.
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Nukleové kyseliny: Biopolymery nebo malé biomolekuly sestavajici z nukleotidd, coz jsou
monomery ze tfi slozek: cukru s 5 atomy uhliku, fosfatové skupiny a dusikaté baze.

Provozni modul (Operational Module, OM): Specializovany hardware pfistroj QlAstat-Dx
Analyzer 1.0 poskytujici uzZivatelské rozhrani pro 1—4 analytické moduly (AM).

Provozni modul PRO (Operational Module, OM PRO): Specializovany hardware pfistroj
QlAstat-Dx Analyzer 2.0 poskytujici uZivatelské rozhrani pro 1—4 analytické moduly (AM).

PCR: Polymerase Chain Reaction — polymerazova fetézova reakce.

RT (Reverse Transcription): Reverzni transkripce.

Uzivatel: Osoba, ktera obsluhuje pfistroj QlAstat-Dx Analyzer 1.0 / QlAstat-Dx Analyzer 2.0
¢i kazetu QlAstat-Dx ME Panel Cartridge zamyslenym zplsobem.
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Pfiloha C: VylouCeni zaruk

NESTANOVI-LI OBCHODNi PODMINKY SPOLECNOSTI QIAGEN PRO KAZETU QlAstat-
Dx ME Panel Cartridge JINAK, SPOLECNOST QIAGEN ODMITA JAKOUKOLI
ODPOVEDNOST A ODMITA JAKOUKOLI VYSLOVNOU NEBO PREDPOKLADANOU
ZARUKU SPOJENOU S POUZITIM KAZETY QIAstat-Dx ME Panel Cartridge, VCETNE
ODPOVEDNOSTI €I ZARUK SPOJENYCH S PRODEJNOSTI, VHODNOSTI PRO URCITY
UCEL NEBO NENARUSOVANIM JAKEHOKOLI PATENTU, AUTORSKYCH PRAV NEBO
JINEHO DUSEVNIHO VLASTNICTVI KDEKOLI NA SVETE.
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Informace o zpusobu objednavani

Produkt

Obsah

Kat. €.

QlAstat-Dx Meningitis/Encephalitis (ME) Panel

Souvisejici produkty

QlAstat-Dx Analyzer 1.0

QlAstat-Dx Analyzer 2.0

Pro 6 testu: 6 individualné balenych kazet
QlAstat-Dx Meningitis/Encephalitis (ME)
Panel Cartridge a 6 individualné balenych
prenosovych pipet.

1 analyticky modul QlAstat-Dx Analytical
Module, 1 provozni modul QlAstat-Dx
Operational Module a souvisejici hardware
a software ke zpracovani analyz pomoci
analytickych kazet QlAstat-Dx pro
molekularné diagnosticka stanoveni.

1 analyticky modul QlAstat-Dx Analytical
Module, 1 provozni modul QlAstat-Dx
Operational Module PRO a souvisejici
hardware a software ke zpracovani analyz
pomoci analytickych kazet QlAstat-Dx

pro molekularné diagnosticka stanoveni.

691612

9002824

9002828

Aktualni licenéni informace a odmitnuti odpovédnosti specifické pro vyrobek jsou uvedeny

v pfislusném navodu k pouziti soupravy QIAGEN. Navody k pouziti sad QIAGEN jsou

k dispozici na webovych strankach www.qgiagen.com nebo si je |ze vyzadat od oddéleni

technickych sluzeb spole¢nosti QIAGEN ¢&i mistniho distributora.
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Omezena licenéni smlouva pro panel QlAstat-Dx® Meningitis/Encephalitis Panel

Pouzivanim tohoto produktu vyjadfuje kaZdy kupujici nebo uzivatel produktu svuj souhlas s nasledujicimi podminkami:

1. Tento produkt se muZe pouzivat vyhradné v souladu s protokoly poskytnutymi s timto produktem a timto navodem
k pouziti a pro pouziti pouze s komponentami dodanymi v tomto panelu. Spole¢nost QIAGEN neposkytuje Zadnou
licenci svych dusevnich prav k pouzivani nebo zaclenéni komponent, které jsou obsaZeny vtomto panelu,
spole¢né s kterymikoliv komponentami, které vtomto panelu obsaZeny nejsou, s vyjimkou pfipadi popsanych
v tomto navodu k pouziti a dalSich protokolech dostupnych na webovych strankach www.giagen.com. Nékteré
z téchto dalSich protokol byly poskytnuty uzivateli QIAGEN dal$im uzivatelim QIAGEN. Tyto protokoly nebyly
spolecnosti QIAGEN dlkladné testovany ani optimalizovany. Spoleénost QIAGEN nezarucuje ani neposkytuje
zaruku na to, Ze neporusuji prava tretich stran.

2. Spole¢nost QIAGEN neposkytuje zadnou jinou zaruku nez vyslovné stanovené licence vtom smyslu, Ze tento
panel a/nebo jeho pouziti nenarusuje prava tretich stran.

3. Tento panel ajeho komponenty jsou licencovany k jednordzovému pouziti a nesmi se pouzivat opakované,
pfepracovavat ani opakované prodavat.

4. Spole¢nost QIAGEN specificky odmita jakékoliv dal$i vyslovné nebo nepfimé licence s vyjimkou téch, které jsou
uvedeny vyslovné.

5. Kupujici a uzivatel tohoto panelu souhlasi s tim, Ze nepodnikne ani nikomu jinému neumozni podniknout zadné
kroky, které by mohly vést k jakékoliv shora zakdzané &innosti nebo ji usnadnily. Spole¢nost QIAGEN muze
prosazovat zakazy tohoto ujednani o omezené licenci u kteréhokoliv soudu, a bude vyzadovat kompenzaci za
veskeré naklady vynaloZené na vySetfovani asoudni vylohy véetné poplatki za pravni zastupce v pfipadé
jakéhokoliv soudniho sporu s cilem prosadit toto ujednani o omezené licenci nebo kteréhokoliv ze svych prav
k duSevnimu vlastnictvi v souvislosti s panelem a/nebo jeho sou¢astmi.

Aktualizované licenéni podminky naleznete na adrese www.qiagen.com.

Ochranné znamky: QIAGEN®, Sample to Insight®, QlAstat-Dx®, DiagCORE® (skupina QIAGEN). Registrované
nazvy, ochranné znamky atd. pouzité vtomto dokumentu, a to i v pfipadé, Ze takto nejsou vyslovné oznaceny, nejsou
povazovany za nechranéné zakonem.

06/2025 HB-3697-001 © 2025 QIAGEN, vSechna prava vyhrazena.
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