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Kaytotarkoitus

QlAstat- DX®  Meningitis/Encephalitis  (ME) Panel on kvalitatiivinen nukleiinihappojen
reaaliaikainen multiplex-PCR-testi in vitro -diagnostiikkaan, joka on tarkoitettu kaytettavaksi
QlAstat-Dx Analyzer 1.0- ja QlAstat-Dx Analyzer 2.0 -analysaattorien kanssa. QlAstat-Dx ME
Panel -paneelilla pystytdan samanaikaisesti osoittamaan ja tunnistamaan useita bakteeri-,
virus- ja hiivanukleiinihappoja aivo-selkéydinnestendytteisté (Cerebrospinal fluid, CSF), jotka
on ofettu lannepistolla henkildilta, joilla on aivokalvontulehduksen ja/tai aivotulehduksen

merkkejd ja/tai oireita.

Testi tunnistaa ja eroftaa foisistaan seuraavat organismit: QlAstat-Dx ME Panel -testin
kéyttdminen: Escherichia coli K1, Haemophilus influenzae, Listeria monocytogenes, Neisseria
meningitidis  (kapselillinen),  Streptococcus  agalactiae, ~ Streptococcus  pneumoniae,
Mycoplasma pneumoniae, Streptococcus pyogenes, Cytomegalovirus, Herpes simplex
-virus 1, Herpes simplex -virus 2, ihmisen herpesvirus 6, enterovirus, ihmisen parechovirus,

Varicella-Zoster-virus ja Cryptococcus neoformans/gattii*.

QlAstat-Dx ME Panel on tarkoitettu avuksi tiettyjen aivokalvotulehduksen ja/tai enkefaliitin
aiheuttajien  diagnosointiin, ja tuloksia on kaytettava yhdessd muiden kliinisten,
epidemiologisten ja laboratoriokokein selvitettyjen tietojen kanssa. QlAstat-Dx ME Panel
-festin tuloksia ei ole tarkoitettu kaytettavaksi ainoana perusteena diagnoosille, hoidolle tai
muille potilaan hoitopaatdksille.  Positiiviset tulokset eivét rajaa  pois mahdollisuutta
samanaikaisiin infektioihin, joiden organismit eivdt sisdlly QlAstat-Dx ME Panel -testiin. Talla
testilld ei havaita kaikkia keskushermostoinfektioiden aiheuttajia. Havaitut aineet eivét
valtamatta ole sairauden varmoja  aiheuttajia.  Negatiiviset tulokset eivat sulje pois

keskushermoston (central nervous system, CNS) infektion mahdollisuutta.

*Testi ei erottele Cryptococcus neoformans- ja Cryptococcus gattii -organismeja toisistaan.
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QlAstat-Dx ME Panel -testid ei ole tarkoitettu keskushermoston ladketieteellisistd kestolaitteista

kerattyjen naytteiden testaamiseen.

QlAstat- Dx  ME Panel on tarkoitettu  kaytettévaksi  vain  hoitosuositusten  mukaisesti

(esim. organismien kerdamiseen, serotyypitykseen ja mikrobiladkeherkkyyden testaukseen).

QlAstat-Dx ME Panel on tarkoitettu ainoastaan laboratoriotydntekijciden tekemé&én in vitro

-diagnostiikkaan.

Tarkoitettu kéytdj

QIlAstat-Dx ME Panel on tarkoitettu ainoastaan laboratoriotydntekijdiden tekemaén in vitro

-diagnostiikkaan.
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Kuvaus ja toimintaperiaate

Patogeenitiedot

Aivokalvontulehdus ja enkefaliitti ovat mahdollisesti vakavia sairauksia ja niihin voi liittyd
merkittdvad  sairastuvuutta  ja  kuolleisuutta’.  Aivokalvotulehduksella  eli  meningiitilla
tarkoitetaan aivokalvojen tulehdusta, ja enkefaliitilla aivoparenkyymin tulehdusta. Tulehdusta
sekd aivokalvoissa ettd aivoissa kutsutaan meningoenkefaliitiksi. Kaikki nama tilat voivat
johtua bakteereista, viruksista tai sienistd, ja enkefaliitti liittyy yleisemmin virusperdiseen
Ichteeseen?. Kliiniset oireet ovat yleensd epdspesifisid; potilailla esiintyy usein padnsarkyd,
mielentilan muutoksia ja aivokalvontulehduksen tapauksessa niskajdykkyytta. Varhainen
diagnoosi on elintarkedd, silla oireet voivat ilmaantua dkillisesti ja johtaa aivovaurioon,
kuulon ja/tai puheen menetykseen, sokeutumiseen tai jopa kuolemaan. Hoito riippuu
sairauden aiheuttajasta, joten spesifin taudinaiheuttajan tunnistaminen on tarpeen sopivan

hoidon valitsemiseksi.

QlAstat-Dx ME Panel Cartridge -kasetilla voidaan tunnistaa 16 patogeenistd bakteeri-, virus-
ja sienikohdetta, jotka aiheuttavat aivokalvotulehduksen ja/tai enkefaliitin merkkeja ja/tai
oireita. Testiin tarvitaan vain pieni ndytemadra ja lyhyt késittelyaika, ja tulokset saadaan alle

80 minuutissa.

QlAstat-Dx ME Panel -testin havaitsemat ja tunnistamat patogeenit on lueteltu taulukossa
Taulukko 1.

Taulukko 1. QlAstat-Dx ME Panel -testin havaitsemat patogeenit

Patogeeni Luokitus (genomityyppi)
Escherichia coli K1 Bakteeri (DNA)
Haemophilus influenzae Bakteeri (DNA)
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Taulukko 1. QlAstat-Dx ME Panel -testin havaitsemat patogeenit (jatkoq)

Patogeeni Luokitus (genomityyppi)
Listeria monocytogenes Bakteeri (DNA)
Neisseria meningitidis (kapselillinen) Bakteeri (DNA)
Streptococcus agalactiae Bakteeri (DNA)
Streptococcus pneumoniae Bakteeri (DNA)
Streptococcus pyogenes Bakteeri (DNA)
Mycoplasma pneumoniae Bakteeri (DNA)
Sytomegalovirus Herpesvirus (DNA)
Herpes simplex -virus 1 Herpesvirus (DNA)
Herpes simplex -virus 2 Herpesvirus (DNA)
Ihmisen herpesvirus 6 Herpesvirus (DNA)
Enterovirus Pikornavirus (RNA)
Ihmisen parechovirus Pikornavirus (RNA)
Varicella-Zoster-virus Herpesvirus (DNA)
Cryptococcus gattii / Cryptococcus neoformans Hiiva (DNA)
Escherichia coli K1

E. coli, gramnegatiivinen basilli Enterobacterales-luokassa, kuuluu yleisimpiin organismeihin,
joita léytyy ruoansulatuskanavasta. Useimmat E. coli -kannat ovat vaarattomia, mutta K1-
kapselin polysakkaridia ilment&vét kannat voivat aiheuttaa suoliston ulkopuolisia infektioita®“.
E. coli K1-kapselilliset kannat ovat vallitsevia (~80 %) aivokalvontulehdusta sairastavien
vastasyntyneiden aivo- selkdydinnesteisolaattien joukossa®, ja ne aiheuttavat ~40 %:n
sepsistapauksista ja ~80 %:n aivokalvotulehdustapauksista tassa ryhmassd, jossa niihin liittyy
10-15 %:n kuolleisuus ja neurologisia jdlkiseurauksia 30-50 %:ssa tapauksista®. Patogeeni

E. coli K1 sisaltaa limakalvokolonisaation ruoansulatuskanavassa ja  tunkeutumisen
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suonensisdiseen tilaan”. Kun bakteremian kynnystaso on saavutettu, E. coli K1 lépdisee veri-
aivoesteen (BBB, blood-brain barrier) ja tunkeutuu keskushermostoon”. Kun bakteerit padsevét
keskushermostoon, ne vapauttavat tulehdusta edistavia ja myrkyllisia yhdisteitd, mika
johtaa  lisaantyneeseen veri- aivoesteen |apdisevyyteen ja pleosytoosiin  ja lopulta

aivokalvotulehdukseen®.

Haemophilus influenzae

H. influenzae on gramnegatiivinen kokkibasilli, jota on kapselillisia kantoja kuutta eri
serotyyppid (a-f), joista jokainen ilmentdd ainutlaatuista polysakkaridikapselia, seka
kapseloimattomia  tai  tyypittéméttdmia  kantoja®.  H. influenzae tarttuu  yleensd
pisaratartuntana'®.  Historiallisesti  H. influenzaen serotyyppi b (Hib) oli yleisin
bakteeriperdisen aivokalvotulehduksen aiheuttaja alle 5-vuotiailla lapsilla. Maissa, joissa Hib-
konjugaattirokotteet ovat osa kansallista rokotusohjelmaa, ilmaantuvuus on  kuitenkin
vahentynyt yli 90 %''-'“. Hib-rokotuksen kéyttddnoton jélkeen ei-tyypitettévé H. influenzae
aiheuttaa nyt suurimman osan invasiivisista taudeista kaikissa ikdryhmissa'®. Tyypittdméton
H. influenzae voi aiheuttaa lapsilla korvatulehduksia ja keuhkoputkentulehdusta, mutta voi
myds johtaa invasiiviseen tautiin'®. Serotyyppi b on ihmisillé patogeenisin ja voi johtaa
keuhkokuumeeseen, bakteremiaan, aivokalvotulehdukseen, kurkunkannen tulehdukseen,
septiseen niveltulehdukseen, selluliittiin, vdlikorvatulehdukseen, mdrkdiseen
syddnpussitulehdukseen  ja  harvemmin endokardiittiin  ja  osteomyeliittiin’®.  Muiden

serotyyppien aiheuttamat infektiot johtavat samankaltaisiin tautiprosesseihin'®.

Listeria monocytogenes

L. monocytogenes on fakultatiivisesti anaerobinen, sauvamainen, grampositiivinen bakteeri'.
12:sta L. monocytogenesin tunnistetuista serotyypeistd yli 98 % ihmisen listerioosin isolaateista
kuuluu neljgéan serotyyppiin: 1/2a, 1/2b, 1/2c ja 4b™'®. Tartunta tapahtuu p&dasiassa
saastuneiden elintarvikkeiden vdlitykselld, miké voi johtaa laajoihin epidemioihin'®, kun taas

ihmisestd ihmiseen tapahtuva tartunta voi tapahtua didistd lapseen kohdussa tai syntymén
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yhteydessd'”. Invasiivinen listerioosi vaikuttaa pdédasiassa  raskaana oleviin  naisiin,
immuunipuutteisiin henkildihin, vanhuksiin ja imevaisiin, ja se voi aiheuttaa hengenvaarallisia
sairauksia, kuten verenmyrkytyksen ja aivokalvontulehduksen'®. Vaikka tartuntojen mddrd
vuodessa on kohtalaisen pieni, vuonna 2010 maailmanlaajuisesti arvioitiin noin 23 150
tapausta, ja tartunnan saaneiden kuolleisuus on korkea: vuonna 2010 maailmanlaajuisesti

arvioitiin kuolleen 5463 ihmisté, mikd on 26,6 % kaikista tapauksista'®.

Mycoplasma pneumoniae

M. pneumoniae on pieni Mollicutes- luokkaan kuuluva bakteeri, jolle on ominaista
peptidoglykaanisoluseindmdn  puuttuminen,  mikd  johtaa  resistenssiin  monille
mikrobilddkkeille®. M. pneumoniae on merkittdva hengitystieinfektioiden ja kotisyntyisen
keuhkokuumeen aiheuttaja kaikissa ikdryhmissd. Lievien oireidensa vuoksi sitd kutsutaan usein
kéiveleviksi keuhkokuumeeksi?®. Koska M. pneumoniae -infektiot ovat alidiagnosoituja, M.
pneumoniaeen liittyvien tapausten ja kuolemien mddrén arvioiminen on vaikeaa?'??, On
arvioitu, eftd 25 prosenttia M. pneumoniae -tapauksista koskee hengitysteiden ulkopuolisia
sairauksia, joista vaikein on hermostoon (sekd &dreis- ettd keskushermostoon) vaikuttava
sairaus. Nama tapaukset edustavat ladketieteellista hatatilannetta, koska keskushermoston M.
pneumoniaeen liittyvét neuropatiat voivat johtaa kuolemaan tai pysyviin neurologisiin
ongelmiin, joilla on merkittava vaikutus terveyteen ja huomattavaan elémanlaadun
heikkenemiseen?®. Valitettavasti M. pneumoniae on vaikea diagnosoida, koska viljely on
monimutkaista ja hidasta ja serologiset testit ovat tehokkaita tunnistamisessa vain, kun seka

akuutin ettd toipilasvaiheen seerumia on saatavilla®.
Neisseria meningitidis (kapselillinen)

N. meningitidis eli meningokokki on aerobinen, gramnegatiivinen diplokokki ja merkittavéa
bakteeriperdisen aivokalvontulehduksen aiheuttaja?*. Polysakkaridikapselin antigeenisuuden
perusteella on tunnistettu 13 seroryhmad; seroryhmat A, B, C, W, Y ja X aiheuttavat useimmat
125

invasiiviset sairaudet®. Invasiivisimmat N. meningitidis -kannat ovat yleensa kapselillisia,
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koska kapseli tarjoaa resistenssin iséinndn vasto-aineille ja estdd fagosytoosin?42. N,
meningitidisia kantaa oireettomasti nendnielun limakalvolla noin 10 % terveista yksildista, ja
tartunta tapahtuu pisaratartuntana tai kolonisoituneiden henkildiden eritteiden kautta®. Tamén
bakteerin aiheuttamat infektiot voivat vaikuttaa kaikenikdisiin, mutta ne ovat yleisimpid
imevdaisilld ja nuorilla?®. Meningokokkitaudin tapaus-kuolleisuussuhde on 10-15 % jopa
asianmukaisella antibioottihoidolla?”. Rokotteiden kéyttddnoton mydtd meningokokkitautien

2930 mutta sekd

ma&ard on laskenut joissakin maissa, kuten Yhdysvalloissa ja Alankomaissa
satunnaisia ettd epidemiatapauksia N. meningitidisia on edelleen rekisterdity maissa, joissa

monivalenttista meningokokkirokotusta ei ole viel& oteftu kayttosn3'.

Streptococcus agalactiae

Ryhmén B streptokokki (group B strep, GBS) on grampositiivinen kokki. Kymmenen
polysakkaridipohjaista serotyyppid on tunnistettu, ja 97 % tapauksista johtuu viidesta
serotyypistd (la, Ib, I, 1l ja V)***. GBS voi aiheuttaa hengenvaarallisia infektioita
vastasyntyneille ja immuunipuutteisille aikuisille. Vastasyntyneilld sairaus voi ilmetd seka
varhaisessa (<7 pdivad) eftd myohdisessd (7- 90 pdivad) muodossa bakteremiana,
sepsiksend, keuhkokuumeena ja aivokalvotulehduksena®. Aikuisilla vaikeat infektiot voivat
iimetd  bakteremiana ja  pehmytkudosinfektioina®3¢, mutta GBS on harvinainen
bakteeriperaisen aivokalvotulehduksen aiheuttaja, jota esiintyy padasiassa henkilsilla, joilla
on perussairauksia, kuten immuunipuutos, aivo-selkéydinnesteen vuoto ja endokardiitti®”.
Oireeton GBS-kantajuus ruoansulatuskanavassa ja sukupuolielimissd on yleistd®. Koska témé
bakteeri on maailmanlaajuisesti johtava ditien ja vastasyntyneiden haittatapahtumien

8

aiheuttaja®®, Maailman terveysjdrjestd suosittelee synnytyksen aikaista antibioottihoitoa

naisille, joilla on GBS-kolonisaatio raskauden aikana®.

Streptococcus pneumoniae

S. pneumoniae on grampositiivinen, kapselillinen diplokokki, jolla on yli 90 tunnettua

serotyyppid, jotka on tunnistettu kapselin polysakkaridin antigeenisten erojen perusteella®. S.
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pneumoniae on yleinen nendén kommensaaliorganismi, jota esiintyy noin 20-40 %:lla lapsista
ja 5-10 %:lla aikuisista, mutta se on myds merkittava sekd limakalvosairauksien ettd

4041 ia yksi  bakteeriperdisen aivokalvotulehduksen

invasiivisten sairauksien aiheuttaja
merkittévimmistd syistd*®“2. Maailman terveysjdrijestd arvioi, etté pneumokokkitautiin kuolee
vuosittain noin miljoona lasta®®. Vaikka pneumokokkikonjugaattirokotteiden kéyttédnotto on
merkittavasti  vahentanyt invasiivisten pneumokokkitautien, kuten aivokalvotulehduksen,

44,45,46
’

ilmaantuvuutta rokotteeseen  sisdltymattdmien  serotyyppien  aiheuttamat

pneumokokkimeningiittitapaukset lisaantyvat, mika kumoaa rokotusten

464748 Hyolestuttavaa  on, efttd  rokotteeseen  sisdltymdttdmissa

kokonaisvaikutusta
serotyypeissd on havaittu merkittavaa antibioottiresistenssin esiintyvyyden kasvua, mukaan
lukien penisilliini- ja erytromysiiniresistenssia“®. Kahdenlaisia Streptococcus pneumoniae
-rokotuksia on talla hetkella saatavilla: pneumokokkikonjugaattirokote 13, jota suositellaan
< 2-vuotiaille lapsille, ja pneumokokkipolysakkaridirokote 23, jota suositellaan vastaavasti

> 65 -vuotiaille aikuisille. Lisciksi rokotuksia suositellaan riskiryhmille“°.

Streptococcus pyogenes

S. pyogenes on grampositiivinen bakteeri, jota kutsutaan myds A-ryhman  streptokokiksi
(Group A Streptococcus, GAS), joka liittyy vakaviin sairauksiin, jotka johtavat korkeaan
sairastuvuuteen ja kuolleisuuteen®”. S. pyogenes voi tarttua ihmisestd toiseen (syljen/nendn
eritteiden, ihokosketuksen kautta) tai suoraan ympdristdstd vaurioituneen suojakerroksen,

50

kuten ihovaurion, kautta®®. Keskushermoston S. pyogenes - infektiot ovat suhteellisen

harvinaisia®’, ja  tutkimusten mukaan noin 1 %  kaikista  bakteeriperdisen

aivokalvontulehduksen tapauksista johtuu S. pyogenesista®*>°

, mutta niihin liittyy suurempi
kuolleisuus ja sairastuneisuus®. Alankomaissa vuosina 2006-2013 tehdyssé tutkimuksessa
GAS  aiheutti  aivokalvotulehduksen  26:lle 1322:sta  kotisyntyista  bakteeriperdista
aivokalvotulehdusta sairastavasta potilaasta. Naistad 26 potilaasta 5 (19 %) kuoli ja 21
eloonjééneestd potilaasta 11 (52 %) karsi neurologisista  jélkiseurauksista®. Vastaavasti
brasilialaisessa  tutkimuksessa  raportoitiin - GAS- meningiitin  alhainen  esiintyvyys

lapsivdestdssd, mutta tapausten kuolleisuus oli 43 % vuosina 2003-2011°%. S. pyogenes
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-infektio voi aiheuttaa sekd paikallisia, ei-invasiivisia sairauksia, kuten nielutulehduksen ja
mdrkdruven, eftd invasiivisia sairauksia, kuten nekrotisoivaa faskiittia ja  toksista
sokkioireyhtymda*?=°.  Riittéméatdén S.  pyogenesin  antibioottihoito voi johtaa akuutin
reumakuumeen kehittymiseen°. Infektion esiintyvyys on lapsilla suurempi kuin aikuisilla, mutta
vastasyntyneillé tauti on melko harvinainen®. Télla hetkelld ei ole rokotetta S. pyogenesiin,

mutta sen kehittdminen on WHO:n rokotetutkimusaloitteessa madritelty prioriteetiksi®”.

Sytomegalovirus

CMYV, joka tunnetaan myds ihmisen herpesvirus tyypping 5, on lineaarinen, kaksijuosteinen,
vaipallinen DNA-virus, joka kuuluu Herpesviridae-heimon beeta-alaryhmé&cn®®*?. CMV on
yleinen ihmispatogeeni, joka tartuttaa vahintaan 50-80 % aikuisista 40 vuoden ik&dn
mennessd ja levidd suorassa kosketuksessa tartuttavien ruumiinnesteiden kanssa®®. CMV-
infektio on yleensd oireeton terveilld henkilsillé tai ilmenee oireina, kuten kuumeeng,
kurkkukipuna, vésymyksend, turvonneina imusolmukkeina ja joskus mononukleoosina tai
hepatiittina®. Immuunipuutteisilla henkilillé ja vastasyntyneilld CMV-infektio voi kuitenkin
johtaa systeemiseen sairauteen komplikaatioineen®. CMV on yleisin synnynndisten

061 Primaarisen infektion

infektioiden aiheuttaja ja voi aiheuttaa merkittévad sairastuvuutta
idlkeen CMV siirtyy latenssiin tilaan pddasiassa myeloidisoluissa, joista se voi aktivoitua
vudelleen  erilaisten  drsykkeiden,  kuten  hoitojen  tai  sairauden  aiheuttaman
immunosuppression, vaikutuksesta®®*°. Vaikka CMV on harvinainen keskushermostoinfektion

62,63

aiheuttaja®*®?, immuunipuutteisilla potilailla (esim. HIV-potilailla, joilla on alhainen CD4-

solujen m&ard, tai elinsiirron saaneilla) on suurempi alttius invasiiviselle CMV:lle seka

primaari-infektion ettd piilevén taudin uudelleenaktivoitumisen seurauksena®.

Herpes simplex -virus 1 / Herpes simplex -virus 2

HSV-1 ja HSV-2 ovat lineaarisia, kaksijuosteisia, vaipallisia DNA-viruksia, jotka kuuluvat
Herpesviridaen alfa-alaheimoon® ja niillé on noin 50 %:n sekvenssihomologia®®. HSV-1 ja

HSV-2 voivat tarttua samoihin kudoksiin ja aiheuttaa samankaltaisia sairauksia, mutta
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molemmilla on taipumus tiettyihin paikkoihin ja sairauksiin. HSV-1 liittyy padasiassa, mutta ei
yksinomaan, suun infektioihin, kun taas HSV-2 liittyy padasiassa sukupuolielinten leesioihin®.
Vuonna 2020 arviolta 3,8 miljardilla ihmisellé oli HSV-1-infektio jossakin ja arviolta 519,5
miljoonalla ihmiselléd oli sukupuolielinten HSV-2, miké edustaa noin 64,2 %:a maailman alle
50-vuotiaista ja 13,3 %:a 15-49-vuotiaista®.

Immuunipuutteisilla henkilsilld HSV-infektio voi johtaa vaikeisiin  komplikaatioihin, kuten
enkefaliittiin, aivokalvotulehdukseen ja  meningoenkefaliittiin®®¢”. HSV:n  arvioidaan
aiheuttavan 11-22 % virusperdisista enkefaliiteista®”’, ja se on yksi yleisimmistd kuolemaan
johtavista enkefaliitin syistd maailmanlaajuisesti. HSV-enkefaliitin arvioitu ilmaantuvuus on 2,3
tapausta miljoonaa ihmistd kohden vuosittain, ja HSV-1 on syynd 95 prosenttiin kaikista
tapauksista®®. HSV voi aiheuttaa infektion joko primaarisen infektion aikana tai piilevén
viruksen uudelleenaktivoitumisen kautta keskushermostossa®*©?. HSV-2 voi my&s aiheuttaa
toistuvia aivokalvotulehdusjaksoja, joita kutsutaan Mollaretin  aivokalvotulehdukseksi®’.
Harvoin HSV-1 ja HSV-2 voivat tarttua Gidistd lapseen synnytyksen aikana, miké aiheuttaa

vastasyntyneen herpesinfektion®.

Ottaen huomioon HSV-enkefaliitin ja vastasyntyneiden HSV-infektioiden vakavuuden, ohjeissa
todetaan, ettd negatiivisia PCR-tuloksia tulisi arvioida yhdessa koko kliinisen tilanteen kanssa,
mukaan lukien muiden testien tulokset, eikd tuloksia tule kayttaa yksingén invasiivisen

herpesinfektion poissulkemiseen ja hoidon lopettamiseen”®”".

lhmisen herpesvirus 6

HHV-6A ja HHV-6B ovat lineaarisia, kaksijuosteisia viruksia, jotka kuuluvat B-herpesvirusten
alaryhmédn Roseolovirus-sukuun?73. HHV-6 on kaikkialla l&snd, ja yli 95 % vdestdsta
maailmanlaajuisesti on saanut seropositiivisuuden HHV-6A:lle, HHV-6B:lle tai molemmille

4. HHV- 6B- infektiot esiintyvét yleensd lapsuudessa,

varianteille aikuisuuteen mennessd”
tyypillisesti ennen kolmen vuoden ikdd, ja ne aiheuttavat yleensd lievia oireita, kuten

kuumetta, levottomuutta, ripulia, ihottumaa ja vihurirokkoa”?”>7¢. HHV-6A:n epidemiologinen
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karakterisointi on huono, mutta sen uskotaan yleisesti aiheuttavan infektioita my8hemmin
eldmdssd. Raporteissa on yhdistetty se sekd oireettomiin ettd oireellisiin infektioihin, ja sen

seroprevalenssi vaihtelee maailmanlaajuisesti’.

Kuten kaikki herpesvirukset, HHV-6 aiheuttaa isénndssadn elinikaisen piilevan infektion. Toisin
kuin muut ihmisen herpesvirukset, HHV-6 voi integroitua kromosomeihin ja siirtyd Mendelin
perinndllisyyden kautta, jolloin viruksen DNA:ta 18ytyy jokaisesta kehon tumallisesta solusta.

Noin 1 % vdestdstd kantaa kromosomiin integroitunutta HHV-6-virusta (ciHHV-6)"”.

HHV-6 voi aktivoitua uudelleen, useimmiten immuunipuutteisilla henkilsilla, ja se on yhdistetty
keskushermoston sairauksiin (esim. enkefaliittiin), hepatiittiin, keuhkokuumeeseen ja elinten

7879 HHV-6:n havaitseminen aivo- selkéydinnesteessd voi kuitenkin aiheuttaa

hylkimiseen
diagnostisen haasteen, koska latenssin, subkliinisen uudelleenaktivoitumisen tai kromosomiin
integroituneen HHV-6:n havaitsemista on havaittu usein®. HHV-6:n laboratoriotestaus
immuunipuutteisilla henkililla, potilailla, joille tehdadn allogeeninen hematopoieettisten
kantasolujen siirto, tai immuunipuutteisilla lapsilla, joilla on epatyypillisia oireita tai
komplikaatioita, voi kuitenkin auttaa lopullisen diagnoosin tekemisessd, edellyttéen, etta

diagnostisia tuloksia tulkitaan potilaan kliinisessd kontekstissa®'- 82,

Enterovirus

Enterovirus on positiivisdikeinen yksijuosteinen RNA- virussuku, joka liittyy useisiin
ihmissairauksiin®. Enterovirus voi tarttua nendnielun eritteiden vdlitykselld® ja aiheuttaa
ihmisille  monenlaisia  sairauksia, kuten hengityselinten,  ruoansulatuskanavan  ja
keskushermoston sairauksia®¥®. Oireet ovat yleensd lievid ja niihin voi kuulua kuumetta,

4

vuotavaa nendd, yskdd, aivastelua ja lihaskipuja®. Immuunipuutteisilla  henkilsilld ja

lapsiastmaatikoilla  on  kuitenkin  suurempi  riski  saada  vaikeita  oireita

8485 Enterovirusten arvioidaan aiheuttavan 1-4 % virusperdisisté

enterovirusinfektioista
enkefaliittitapauksista®, ja ne ovat tdrkein imevéisten virusmeningiitin aiheuttaja; tutkimusten

mukaan enterovirukset voivat aiheuttaa jopa 90 % kaikista tapauksista, joissa aiheuttaja
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tunnistetaan®. Enterovirus D68 ja enterovirus A7 1 (joskus kutsutaan ei-polioenterovirukseksi)
on vyhdistetty vaikeisiin infektioiden sekundaarisiin neurologisiin jdlkitauteihin, kuten
aseptiseen aivokalvotulehdukseen, enkefaliittiin, akuuttiin - velttoon halvaantumiseen ja

8

akuuttiin  velttoon myeliittiin®. Vuonna 2014 Yhdysvalloissa puhkesi valtakunnallinen

enterovirus D68:n epidemia, joka koski p&dasiassa lapsia, ja se johti yli 1 300 laboratoriossa

84

vahvistettuun  vaikeaan infektioon®. Témédn epidemian aikana noin 100 potilaalla

diagnosoitiin akuutti veltto myeliitti® ja monet néistd potilaista eivét toipuneet téysin®.

lhmisen parechovirus

lhmisen parechovirus (HPeV) on pieni, vaipaton RNA-virus Picornaviridae- heimosta.

9091 ia serologiset tutkimukset osoittavat, ettd yli 90

Yhdeksantoista genotyyppid on tunnistettu
% lapsista on saanut tartunnan ainakin yhteen HPeV-tyyppiin kahden vuoden ikaan
mennessa’. HPeV-genotyyppi 1 on yleisin ja aiheuttaa yleensa lievia ruoansulatuskanavan ja
hengitysteiden sairauksia®™, kun taas genotyyppi 3 liittyy tyypillisesti vaikeampiin
ilmenemismuotoihin, kuten sepsiksen kaltaiseen sairauteen ja aivokalvotulehdukseen,
erityisesti alle kolmen kuukauden ikdisillé lapsilla®?*. HPeV on yksi tarkeimmistd tunnistetuista
virusmeningiitin aiheuttajista imevaisilla, ja vaikka silld on yleensa hyvat eloonjaantiasteet,
sen on raportoitu liittyvén mahdolliseen neurologiseen kehityshairioon, joka edellyttaa
seurantaa™. Tartunta tapahtuu ulosteen ja suun kautta sekd oireettomilta ettd oireisilta
tartunnan saaneilta henkililté®'. HPeV-infektiot ovat harvinaisia vanhemmilla lapsilla ja

aikuisilla®.
Varicella-Zoster-virus

Varicella zoster -virus (VZV), joka tunnetaan my&s ihmisen herpesvirus tyyppind 3, on
lineaarinen, kaksijuosteinen, vaipallinen DNA-virus, joka kuuluu Herpesviridae-heimon alfa-

59 Primaarinen infektio aiheuttaa vesirokon, jonka aikana VZV muodostaa

alaheimoon
piilevén infektion gangliosoluissa”?. Terveillé lapsilla vesirokko on yleensé lievd, itsestacn

rajoittuva ja komplisoitumaton, ja sille on ominaista kuume, huonovointisuus ja kutiava
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ihottuma, joka etenee makulaarisista leesioista vesikulaarisiin leesioihin®. Imevaisilld,
nuorilla, aikuisilla, immuunipuutteisilla henkiléilla ja raskaana olevilla naisilla on suurempi
riski sairastua vaikeampaan tautiin ja heilld on suurempi komplikaatioiden, kuten
keuhkokuumeen, enkefaliitin ja etenevén disseminoituneen vesirokon, esiintyvyys™ . VZV:n
vudelleenaktivoituminen ja replikaatio idn tai immuunipuutoksen seurauksena aiheuttaa
vydruusua (herpes zoster) kudoksissa, joita hermottavat kyseiset hermosolut. HZ:lle on

9-97 ja postherpeettinen neuralgia on yleisin

ominaista kipu ja yksipuolinen ihottuma
komplikaatio. Muita  komplikaatioita ovat  silmdoireet, leesioiden bakteeriperdinen
superinfektio,  kallon/&dreishermojen  halvaukset  ja  viskeraaliset  oireet,  kuten
meningoenkefaliitti, pneumoniitti, maksatulehdus ja akuutti verkkokalvon nekroosi®*=*”.

VZV  voi aiheuttaa  monenlaisia keskushermosto- oireita,  kuten  enkefaliittia,
aivokalvotulehdusta, pikkuaivotulehdusta, myeliittié ja Ramsay-Huntin oireyhtymaa®. VZV:n
arvioidaan aiheuttavan 4-14 % virusperdisista enkefaliiteista ja olevan toiseksi yleisin
virusperdisen aivokalvontulehduksen aiheuttaja enteroviruksen jélkeen kehittyneissé maissa®.
VZV on eriftdin tarttuva, ja se levidd pisaroiden, aerosolien tai suoran kosketuksen

vdlityksella.

Cryptococcus neoformans/gattii

Cryptococcus  neoformans ja  Cryptococcus  gattii  ovat ympdristdsieniad ja  kaksi

kryptokokkoosin aiheuttajaa'®. Tartunta johtuu kuivuneiden ilmassa levinneiden hiivasolujen

tai mahdollisesti  sukupuoliteitse tuotettujen basidiosporien hengittémisestd'®'= 1%, C.

neoformans on levinnyt maailmanlaajuisesti ja sitd esiintyy tyypillisesti maaperdssd,

101192 Immunokompetenteilla

101 104

lahoavassa puussa, puiden onteloissa tai lintujen ulosteessa
henkililla infektiot ovat oireettomia ja paranevat nopeasti Immuunipuutteisilla
henkilsilla C. neoformans voi levitd keuhkoista, |&pdista veri- aivoesteen ja aiheuttaa

kryptokokkimeningoenkefaliitin'".

Kryptokokkimeningiitin oireita ovat pdadnsdrky, kuume,
niskakipu, pahoinvointi, oksentelu, valonarkuus ja sekavuus tai kayttaytymisen muutokset'®.

C. neoformans on yleisin HIV-positiivisilla potilailla havaittu opportunistinen keskushermoston
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sienipatogeeni, ja  kryptokokkoosi- meningiittia  pidetddn indikaattorina  AIDS- taudin
tayttymisessa'®.  HIV- positiivisilla  potilailla  arvioidaan  vuosittain -~ 220 000
kryptokokkimeningiittitapausta, jotka johtavat 181 000 kuolemaan, p&dasiassa Saharan
eteldpuolisessa Afrikassa'®.

C. gattii eldd maaperdssd ja tfietyissd puissa, pddasiassa trooppisilla ja subtrooppisilla
alueilla ympari maailmaa, mutta sitd on [dydetty myds Brittildisen Kolumbian mantereelta,
Vancouverin saarelta, Yhdysvaltojen Tyynenmeren luoteisosasta (Oregon ja Washington) ja

Kaliforniasta'®®.

Australiassa,  Papua- Uudessa- Guineassa,  Brittilaisessé  Kolumbiassa,
Kanadassa ja Yhdysvaltojen Tyynenmeren luoteisosassa tehdyissa tutkimuksissa kuolleisuus
potilailla, joilla on C. gattii, infektioiden mé&dré vaihtelee 13 prosentista 33 prosenttiin'®. C.
gattii -infektiot voivat vaikuttaa sekd immuunipuutteisiin ettd immuunikompetentteihin iscntiin,

ja eri puolilla maailmaa on tunnistettu erilaisia riskitekijita'®” .

Yhteenveto ja selitykset

QlAstat-Dx ME Panel Cartridge -kasetin kuvaus

QlAstat-Dx ME Panel Cartridge on kertakdayttéinen muovilaite, joka mahdollistaa taysin
automaattisen molekyylim&arityksen eri taudinaiheuttajien nukleiinihappojen havaitsemiseksi
ja tunnistamiseksi suoraan aivo-selkdydinnestendytteistd. QlAstat-Dx ME Panel Cartridge
-kasetin tarkeimpiin ominaisuuksiin kuuluvat yhteensopivuus nestemdisen néytetyypin kanssa,
testiin tarvittavien etukdteen taytettyjen reagenssien ilmatiivis sdilytys sekd toiminta ilman

kayttajan valvontaa. Kaikki naytteiden valmistelu- ja maaritysvaiheet tapahtuvat testikasetissa.

Kaikki koko testiajon suorittamiseen vaaditut reagenssit on taytetty QlAstat-Dx ME Panel
Cartridge -kasettiin etukdteen ja toisistaan erilleen. Kayttdjcn ei tarvitse olla kosketuksissa
reagensseihin eika kasitelld niita. Testin aikana reagensseja kasitellaan kasetissa QlAstat-Dx
Analyzer 1.0- tai QIAstat- Dx Analyzer 2.0 - analysaattorin  analyysimoduulissa

paineilmakayttdiselld mikrofluidistiikalla, eivétkd ne ole suoraan kosketuksissa toimilaitteisiin.
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QlAstat-Dx Analyzer 1.0- ja QlAstat-Dx Analyzer 2.0 -analysaattoreissa on ilmasuodattimet
sekda tulevalle ettd lahtevalle ilmalle, mika parantaa ymparistdn suojaa entisestaan. Testin

iglkeen kasetti pysyy ilmatiiviisti suljettuna, mika helpottaa sen turvallista havitamista.

Kasetissa suoritetaan monia vaiheita automaattisesti, jolloin naytteitd ja nesteitd siirretddn

paineilman avulla siitokammion kautta niiden oikeisiin kohteisiin.

Kun naytteen sisaltava QlAstat-Dx ME Panel Cartridge -kasetti asetetaan QlAstat-Dx Analyzer
1.0 -analysaattoriin tai QlAstat-Dx Analyzer 2.0 -analysaattoriin, seuraavat madrityksen
vaiheet tapahtuvat automaattisesti:

¢ sis@isen kontrollin uudelleenlivottaminen

* solujen mekaaninen ja kemiallinen lyysaus

* nukleiinihappojen puhdistus kalvomenetelmalla

* puhdistettujen nukleiinihappojen sekoittaminen kylmakuivattuihin padseosreagensseihin

* uutteen/padseoksen madrattyjen alikvoottien siirtdminen eri reaktiokammioihin

* multiplex realtime RT-PCR -testaus kussakin reaktiokammiossa.

Huomautus: Kohdeanalyytin lésndoloa ilmaisevan fluoresenssin lisGéntyminen havaitaan

suoraan kussakin reaktiokammiossa.
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Kuva 1. Kaavio QlAstat-Dx Panel Cartridge -kasetista ja sen ominaisuuksista.

Huomautus: néytepuikkojen sydttdaukkoa ei kéytetd QlAstat-Dx ME Panel -mé&arityksessa.

Menetelmén toimintaperiaate

Prosessin kuvaus

QlAstat-Dx ME Panel -diagnostiikkatestit tehdaan QlAstat-Dx Analyzer 1.0- tai QlAstat-Dx
Analyzer 2.0 -analysaattorilla. QlAstat-Dx Analyzer 1.0 tai QlAstat-Dx Analyzer 2.0
suorittaa automaattisesti kaikki néytteen valmistelu- ja analysointivaiheet. Néaytteet otetaan ja

asetetaan manuaalisesti QlAstat-Dx ME Panel Cartridge -kasettiin.

Nayte siirretddn siirtopipetilla paaaukkoon (Kuva 2).
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Kuva 2. Néytteen siirtdminen padaukkoon.

Naytteenotto ja kasetin téiyttd

Naytteiden ottaminen ja niiden lisédminen QIAstat-Dx ME Panel Cariridge -kasettiin tulisi
jattaa sellaisten henkildiden tehtdvéksi, jotka ovat saaneet koulutuksen biologisten naytteiden

turvallisesta kasittelystd.
Siihen sisdltyvat seuraavat vaiheet, jotka kéytdjén on suoritettava.

1. Aivo-selkdydinnesteesta (Cerebral Spinal Fluid, CSF) otetaan nayte.

2. Kirjoita naytetiedot kasin tai kiinnité ndytetarra QlAstat-Dx ME Panel Cartridge -kasetin

yldosaan.

3. Aivo- selkdydinnestendyte asetetaan manuaalisesti  QlAstat- Dx ME Panel Cartridge

-kasettiin.
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200 pl naytetta siirretddn QlAstat-Dx ME Panel Cartridge -kasetin pddaukkoon yhdella
mukana tulevalla siirtopipetilld. Jos kaikki sarjan mukana tulleet kuusi pipettia on jo

kaytetty, kéytd muita steriilejé asteikollisia pipettejd.

Huomautus: Kun CSF-naytetta asetetaan, kayttaja tarkistaa silmamaadrdisesti naytteen

tarkistusikkunasta (katso kuva jaliempand), etté nestemdinen néyte on asetettu (Kuva 3).

LT

Kuva 3. Naytteen tarkastusikkuna (punainen nuoli).
Skannaa néytteen viivakoodi ja QlAstat-Dx ME Panel Cartridge -kasetin® QR-koodi
QlAstat-Dx Analyzer 1.0- tai QlAstat-Dx Analyzer 2.0 -analysaattorissa.
Tarkedad: Ala skannaa viivakoodia kasetin pakkauksesta.

QlAstat-Dx ME Panel Cartridge -kasetti asetetaan QlAstat-Dx Analyzer 1.0- tai QlAstat-Dx

Analyzer 2.0 -analysaattoriin.

Testi kaynnistetddn QlAstat - Dx  Analyzer 1.0- tai QIAstat - Dx Analyzer 2.0

-analysaattorissa.
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Naytteen valmistelu, nukleiinihapon monistaminen ja tunnistus

QlAstat-Dx Analyzer 1.0 ja QlAstat-Dx Analyzer 2.0 suorittavat automaattisesti ndytteen

nukleiinihappojen erotuksen, monistuksen ja tunnistamisen naytteestd.

22

Nayte homogenisoidaan ja solut livotetaan QlAstat-Dx ME Panel Cartridge - kasetin

lyysikammiossa, jossa on suurella nopeudella pyériva roottori.

Nukleiinihapot puhdistetaan livotetusta néytteestd sitomalla ne piikalvoon QlAstat-Dx
ME Panel Cartridge -kasetin puhdistuskammiossa, jossa on kaotrooppisia suoloja ja

alkoholia.

Puhdistetut nukleiinihapot eluoidaan kalvosta  puhdistuskammiossa ja  sekoitetaan
lyofilisoituun ~ PCR- aineeseen ~ QlAstat- Dx  ME Panel ~ Cartridge - kasetin

kuivakemiakammiossa.

Naytteen ja PCR-reagenssien sekoitus jaetaan QlAstat-Dx ME Panel Cartridge -kasetin

PCR-kammioihin, joissa on lyofilisoituja, madrityskohtaisia alukkeita ja koettimia.

QlAstat-Dx Analyzer 1.0- tai QlAstat-Dx Analyzer 2.0 -analysaattori luo optimaaliset
|&dmpatilaprofiilit tehokkaan multiplex real-time RT-PCR -testin suorittamiseen ja tekee

reaaliaikaiset fluoresenssimittaukset monistusk&yrien luomiseksi.

QlAstat-Dx Analyzer 1.0- tai QlAstat-Dx Analyzer 2.0 -analysaattorin ohjelmisto tulkitsee

saadut tiedot ja prosessin kontrollit ja luo testiraportin.
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Toimitetut materiaalit

Sarjan sisdltd

QlAstat-Dx Meningitis/Encephalitis (ME) Panel -testipaneeli

Tuotenro 691612
Testien mddrd 6
QlAstat-Dx ME Panel Cartridge* 6
Transfer pipettes (Siirtopipetit) T 6

* 6 yksittaispakattua kasettia, joissa on kaikki naytteen valmisteluun ja realtime multiplex-RT-PCR:&dn tarvitut reagens-
sit sekd siséinen kontrolli.

t 6 yksittdispakattua siirtopipettici nestemdisen ndytteen annosteluun QlAstat-Dx ME Panel Cartridge -kasettiin.

Sarjan komponentit

Sarjan tarkeimmét osat on esitelty alla:

Taulukko 2. Vaikuttavat ainesosat

Reagenssi Vaikuttava ainesosa Pitoisuus (% w/w)
QlAstat-Dx ME Panel  Sis@inen kontrolli 40 000-60 000 pesakettd muodostavaa
Cartridge yksikkaa (CFU)/patruuna

Proteinaasi K >0,1%-<1%

Kadnteistranskriptaasi 20-100 U/kasetti

dNTPs 1-5 mM

DNA-polymeraasi 10-100 U/kasetti

Kohdespesifiset alukkeet 100 -1 000 yM

Kohdespesifillé fluoresoivalla aineella 100 -1 000 yM

leimattu tunnistuskoetin
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Tarvittavat materiaalit, jotka eivét kuulu
toimitukseen

Alusta ja ohjelmisto

Tarkedd: varmista ennen kayttod, ettd laitteet on tarkistettu ja kalibroitu valmistajan suositusten

mukaan.

QlAstat-Dx ME Panel Cartridge -kasetti on suunniteltu kdytettavéksi QlAstat-Dx Analyzer 1.0-
tai QlAstat-Dx Analyzer 2.0 -analysaattorin kanssa. Varmista ennen testid, etta sinulla on

seuraavat laitteet ja tarvikkeet:

e QIlAstat-Dx Analyzer 1.0 (ainakin yksi kayttémoduuli ja yksi analyysimoduuli), jossa on
ohjelmistoversio 1.4 tai 1.5 TAl QlAstat-Dx Analyzer 2.0 (ainakin yksi PRO-kéyttémoduuli

ja yksi analyysimoduuli), jossa on ohjelmistoversio 1.6 tai uudempi

* QIAstat-Dx Analyzer 1.0 -kéyttéopas (kaytettavaksi ohjelmistoversion 1.4 tai 1.5 kanssa)
tai QIAstat-Dx Analyzer 2.0 -kéytSopas (kaytettavaksi ohjelmistoversion 1.6 tai uudemman

kanssa)

¢ uusin QlAstat-Dx-madrityksen madritelmatiedosto QlAstat-Dx ME Panel -testille asennettuna

kayttdmoduuliin tai PRO-kéyttémoduuliin.

Huomautus: sovellusohjelmiston versiota 1.6 tai uudempaa ei voi asentaa QlAstat-Dx

Analyzer 1.0 -aitteeseen.

* DiagCORE® Analyzer -laitteita, joissa on QlAstat-Dx-ohjelmistoversio 1.4 tai 1.5, voidaan kéyttaa vaihtoehtoisesti
QlAstat-Dx Analyzer 1.0 -laitteiden sijasta.
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Varoitukset ja varotoimet

Huomaa, eftd saatat joutua tarkistamaan paikalliset maaraykset laitteeseen liittyvien vakavien
vaaratilanteiden raportoinnista valmistajalle ja kaytajén ja/tai potilaan oleskelumaan

toimivaltaiselle viranomaiselle.

* QlAstat-Dx ME Panel on tarkoitettu ainoastaan in vitro -diagnostiikkaan.

* QIlAstat-Dx ME Panel -testi on tarkoitettu QlAstat-Dx Analyzer 1.0- tai QlAstat-Dx Analyzer

2.0 -analysaattorin kayttdkoulutuksen saaneiden laboratorioammattilaisten kayttoon.

Turvallisuustiedot

 Kun kasittelet kemikaaleja, kéyta aina asianmukaista suojavaatetusta, kertakayttokasineita
ja suojalaseja. Lisad tietoa on kéayttéturvallisuustiedotteissa (Safety Data Sheet, SDS).
Ne ovat saatavilla katevassa  ja  kompaktissa  PDF- muodossa  osoitteessa
www.giagen.com/safety, jossa voidaan tarkastella ja tulostaa kaikkien QIAGEN-sarjojen

ja sarjakomponenttien kayttoturvallisuustiedotteita.

* Noudata vakiomuotoisia laboratorio-ohjeita tydalueen puhtaana ja kontaminoitumatto-
mana pitdmisestd. Ohijeita on annettu esimerkiksi Euroopan tautientorjuntakeskuksen
(www.ecdc.europa.eu/en/about- us/networks/disease- andlaboratory- networks/erlinet-

biosafety) julkaisussa Biosafety in Microbiological and Biomedical Laboratories.

* Naytteet voivat olla tartuntavaarallisia.  Noudata laitoksesi  turvallisuusmenettelyjc
biologisten ndytteiden kasittelyssd. Havitd ndyte- ja  mddritysjgte  paikallisten
turvallisuusmadrdysten mukaisesti.

e Ké&ytd aina asianmukaisia suojavarusteita ja noudata laitoksesi turvallisuuskéytantsja

biologisten naytteiden kasittelysta. Kasittele kaikkia naytteita, kasetteja ja siirtopipettejd

siten kuin ne pystyisivat valittdmaan tarttuvia taudinaiheuttajia.

QlAstat-Dx Meningitis/Encephalitis (ME) Panel -testin kayttdohjeet | 06/2025 25


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

Kasittele kaikkia naytteitd, kasetteja ja siirtopipetteja siten kuin ne pystyisivat valittamaan
tarttuvia taudinaiheuttajia. Noudata aina varotoimia, jotka on kuvattu sovellettavissa
ohjeistuksissa, kuten CLSk-instituutin (Clinical and Laboratory Standards Institute®) Protection
of Laboratory Workers from Occupationally Acquired Infections, Approved Guidelines

(M29), tai muissa soveltuvissa asiakirjoissa, jotka on julkaissut paikallinen viranomainen.

QlAstat-Dx ME Panel Cartridge -kasetti on suljettu, kertakayttdinen laite, joka sisaltaa
kaikki naytteen valmisteluun ja QlAstat-Dx Analyzer 1.0- ja QlAstat-Dx Analyzer 2.0
-analysaattorilla tehtévaan multiplex realtime RT-PCR -analyysiin tarvittavat reagenssit. Alg
kaytad QlAstat-Dx ME Panel Cartridge -kasettia, jos sen viimeinen kayttdpdiva on kulunut,

jos se naytad vaurioituneelta tai vuotaa nestettd.

Havita ndytteet, kdytetyt tai vaurioituneet kasetit sekd siirtopipetit kaikkien kansallisten ja

paikallisten terveyttd ja turvallisuutta koskevien maardysten ja lakien mukaisesti.

Tiedot hatdtilanteeseen

CHEMTREC

Yhdysvaltojen ja Kanadan ulkopuolella +1 703-527-3887

Varotoimet

Seuraavat varoitukset ja varotoimet koskevat QlAstat-Dx ME Panel -testin komponentteja.
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Laboratorion varotoimet

Sisaltd: etanoli, guanidiinihydrokloridi,
guanidiinitiosyanaatti, isopropanoli, proteinaasi
K, t-oktyylifenoksipolyetoksietanoli. Vaaral Erittéin
tulenarka neste ja hdyry. Haitallista nieltynd tai
hengitettynd. Voi olla haitallista ihokosketuksessa.
Aiheuttaa vakavia palo- ja silmévammoja. Voi
aiheuttaa hengitettynd allergia- tai astmaoireita tai
hengitysvaikeuksia. Voi aiheuttaa uneliaisuutta tai
huimausta. Haitallista vesielisille, pitkdaikaisia
vaikutuksia. Kosketus happoihin synnyttéd erittéin
myrkyllistd kaasua. Syévyttad hengitystiet.
Pidettdva poissa lamménlaheistd / kipindistd /
avotulesta / kuumista pinnoista. Ei tupakointia.
Vaélta pslyn/savun/kaasun/sumun/hdyryn/
suihkeen hengittéimistd. Kéytd suojakésineitd/
suojavaatetusta/silmiensuojainta/
kasvonsuojainta. Kéytd hengityksensuojainta.
JOS LIUOSTA JOUTUU SILMIIN, toimi seuraavasti:
Huuhtele huolellisesti vedellé useiden minuuttien
ajan. Poista mahdolliset piilolinssit, jos ne

ovat helposti poistettavissa. Jatka huuhtelua.
Altistumistapauksissa tai epdvarmoissa tilanteissa:
Soita heti MYRKYTYSTIETOKESKUKSEEN tai
laékarille. Huuhtele suu. ALA oksennuta. Vie
altistunut henkild raittiiseen ilmaan ja pida hanet
hengityksen kannalta mukavassa asennossa.

Pese saastunut vaatetus ennen vudelleenkéayttda.
Sailytettava hyvin tuuletetussa paikassa.

Pida sailia tiukasti suljettuna. Toimita
sisaltd/sailic havitettavaksi hyvaksyttyyn
jatteidenkasittelylaitokseen paikallisten,
alueellisten, kansallisten ja kansainvélisten
saadosten mukaisesti.

Naytteen ja tydskentelyalueen kontaminoitumista on ehkaistéva noudattamalla vakiintuneita

laboratorioiden turva- ja puhdistustoimenpiteitd, seuraavat varotoimet mukaan lukien:
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Naytteitd on kasiteltéva bioturvallisessa kaapissa tai vastaavalla puhtaalla pinnalla ja
kayttajan suojaus on varmistettava. Jos bioturvallista kaappia ei kaytetd, naytteita
valmisteltaessa on kaytettava seisovailmaista kaappia (esim. AirClean-PCR-tyéasemaal),

roiskesuojaa (esim. Bel-Art Scienceware -roiskesuojia) tai suojavisiirid.

Patogeenitestaukseen (kuten viljelyyn) kaytettavada bioturvallista kaappia ei saa kaytaa

ndytteen valmisteluun tai kasetin tayttamiseen.

Puhdista  tydskentelyalue  huolellisesti  ennen  naytteiden  kasittelyd  sopivalla
puhdistusaineella, kuten vasta valmistellulla  10- prosenttisella  valkaisuaineella  tai
vastaavalla desinfiointiaineella. Pyyhi desinfioidut pinnat vedellg, jotta pinnoille ei kerry

jGamia eivatka desinfiointiaineet vahingoita naytettd tai aiheuta hairisita.

Naytteitd ja kasetteja tulee kasitella yksi kerrallaan.

Poista materiaalit irtopakkauspusseista puhtailla késineilla ja sulje irtopakkauspussit, kun
niitd ei kayteta.

Vaihda késineet ja puhdista tydskentelyalue aina, kun vaihdat naytettd.

Havitad kaytetyt kasefit soveltuvaan biovaarallisen jdtteen sailidon valitémasti ajon
padtyttyd.

Vélta ylimaaraista kasettien kasittelyd testiajojen jalkeen.

Vélta kasetin vahingoittumista (katso kohdasta “Turvallisuustiedot” sivulla 25 lisdtietoja

vaurioituneiden kasettien kasittelystd).

Poista materiaalit irtopakkauslaatikoista puhtailla kasineilla ja sulje irtopakkaus, kun sitd ei

kaytetd.

QIlAstat-Dx Meningitis/Encephalitis Panel -paneelin patogeenin tunnistuksen herkén luonteen

vuoksi ja ndytteen kontaminaation ehkdisemiseksi on tdrkedd noudattaa mikrobiologisten

laboratorioiden  vakiokaytantsja. QlAstat- Dx  Meningitis/Encephalitis  Panel - paneelin

havaittavissa olevat patogeenit (esim. S. pneumoniae, H. influienzae, HSV-1 jne.) voivat olla

perdisin kliinisestd laboratoriohenkiléstésta.
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Ndyte voi kontaminoitua néytteen kerddmisen, kuljettamisen tai testaamisen aikana.
Naytteiden kasittelyssa ja testauksessa suositellaan noudattamaan parhaita kaytantsja, joilla
minimoidaan virheellisesti positiivisiin tuloksiin johtavan kontaminaation riski. Lisdvarotoimina
voidaan kayttad lisahenkildnsuojaimia, kuten kasvomaskia, erityisesti silloin, jos kayttajalla on

hengitystieinfektion merkkeja tai oireita tai aktiivinen herpeshaava / kuumeinen herpes.

Kansanterveysraportointiin liittyvéit varotoimet

Valtiolliset ja paikalliset kansanterveysviranomaiset ovat julkaisseet ohjeet raportoitavien
tautien ilmoittamisesta lainkdyttdalueellaan  (esim. Euroopan unionin virallisen lehden
6.7.2018 L 170/1 jalkeen luettelo sisaltaa listerioositaudin sekd Haemophilus influenzaen,
Neisseria meningitidisin ja Streptococcus pneumoniaen aiheuttaman invasiivisen taudin), jotta
voidaan  maaritad farvittavat  toimenpiteet  tulosten  todentamiseksi  epidemioiden
tunnistamiseksi  ja jdljitamiseksi sekd epidemiologisten tutkimusten  suorittamiseksi.
Laboratorioiden vastuulla on noudattaa kansallisia tai paikallisia maarayksia positiivisten

ndytteiden kliinisen materiaalin tai isolaattien I&hettdmisestd kansanterveyslaboratorioon.
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Havittdminen
Havitettava  vaarallisena jatteend  paikallisten ja  kansallisten  saaddsten  mukaisesti.

Téma koskee myds kayttdmattdmia tuotteita. Jos kasetti on vaurioitunut, katso kohta

"Turvallisuustiedot” sivulla 25.

Noudata kaytaturvallisuustiedotteen (Safety Data Sheet, SDS) suosituksia.
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Reagenssien sdilytys ja kasittely

Sailytd  QlAstat- Dx ME Panel Cartridge - kasetit  kuivassa, puhtaassa  sdilytystilassa
huoneenlamméssa (15-25 °C). Ala poista QlAstat-Dx ME Panel Cartridge -kasetteja tai
siirfopipettejd yksittaispakkauksista ennen varsinaista kayttod. Kun kasetti on otettu pussista,
sitd pitdd suojata auringonvalolta. Naissé olosuhteissa QlAstat-Dx ME Panel Cartridge
-kasetteja voidaan sailyttaa yksittaispakkaukseen painettuun viimeiseen kaytdpdivaan asti.
Viimeinen kayttdpdiva sisdltyy myds QlAstat-Dx ME Panel Cartridge -kasetin viivakoodiin, ja

ME Panel lukee sen, kun kasetti asetetaan laitteeseen testin suorittamista varten.

Kaikki osien pakkauksiin ja etiketteihin painetut viimeista kayttdpdivamaarad ja sailytysta
koskevat ohjeet on huomioitava. Alg kaytd vanhentuneita tai virheellisesti sdilytettyjc

komponentteja.

Jos kasetti vaurioituu, katso kohta “Turvallisuustiedot” sivulla 25.

Kéyttstabiilius

Kun kasettipakkaus on avattu, néyte tulisi viedéd QlAstat-Dx ME Panel Cartridge -kasetin sisédn
30 minuutin kuluessa. Naytteell taytetyt kasetit tulee ladata QlAstat-Dx Analyzer -analysaat-

toriin 90 minuutin kuluessa.

Tuotetta ei saa kayttad, jos sitd on sdilytetty ilmoitettujen rajojen vastaisesti, jos pakkaus on

vahingoittunut tai jos muita heikentymisen tai toimintahdirion merkkejd on havaittavissa.
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Naytteiden sdilytys ja kdsittely

QlAstat-Dx ME Panel on tarkoitettu kaytettavaksi aivo-selkdydinnesteen kanssa. Kaikkia

ndytteitd on kasiteltdva mahdollisesti vaarallisina.

Aivo-selkdydinnestendyte otetaan lannepistolla, eikd sitd pidé sentrifugoida tai laimenneta.
CSF-naytteet on otettava ja kasiteltava suositeltujen toimenpiteiden mukaan. Kaytd tuoreeltaan
otettuja aivo- selkaydinnestendytteita. Jos valiton testaus ei ole mahdollista, suositellut

sailytysolosuhteet aivo-selkéydinnesteelle on lueteltu alla:

» Huoneenldmmaossa (15-25 °C) enintadn 24 tuntia

o Jadkaapissa (2-8 °C) enintddn 7 paivad

Naytteenotto

CSF-ndyte otetaan lannepistolla, eikd sita pida sentrifugoida.
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Protokolla

Laadunvalvonta

QIAGENIn ISO- sertifioidun  laadunhallintajérjestelmén  mukaisesti  jokainen QlAstat - Dx
Meningitis/Encephalitis (ME) Panel -testi on testattu esimddritettyjen teknisten erittelyjen

mukaisesti tuotteiden yhdenmukaisen laadun takaamiseksi.

Ulkoisen kontrollin tiedot

Kaikki ulkoisen laadunvalvonnan vaatimukset ja testaus on tehtava paikallisten, alueellisten ja
kansallisten séddésten tai akkreditointiorganisaatioiden ohjeiden mukaisesti, ja niiden on

noudatettava kaytajan laboratoriostandardin laadunvalvontatoimenpiteitd.

Tyhjat kontrollit eivét sovellu laitteeseen, koska se on kertakéyttdinen yhden testin kasetti.
Qiagen suosittelee negatiivisten ja positiivisten ulkoisten kontrollien saannéllista testaamista,

mutta QlAstat-Dx ME Panel -testin mukana ei toimiteta kontrolleja.

Toimenpide: aivo-selkdydinnestendytteet

Térkeits huomioitavia seikkoja ennen aloittamista

e Varmista, eftd kaikki tarvittavat materiaalit, jotka eivét kuulu toimitukseen, ovat saatavilla.

¢ Valitse QlAstat-Dx ME Panel Cartridge -kasetti (tuotenro 691612). QlAstat-Dx ME Panel
-kasetin tunnistusta tukee harmaanvérinen palkki etiketissd ja aivoja esittéva kuvake (katso
"Symbolit” sivulla 133).
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Reagenssien kdsittely

 Sarjan mukana toimitetut siirfopipetit ovat kertakdytaisia. Jos siirtopipetit putoavat tai
kontaminoituvat kayttajan virheen vuoksi, kéytd mita tahansa muuta kaupallisesti saatavilla

olevaa pipettid, jonka vahimmaistilavuus on 200 pl.

Néytteen asettaminen QlAstat-Dx ME Panel Cartridge -kasettiin
1. Puhdista tydskentelyalue vasta valmistellulla  10- prosenttisella valkaisuaineella  (tai
soveltuvalla desinficintiaineella) ja huuhtele vedelld.

2. Avaa QlAstat-Dx ME Panel Cartridge -kasetin pakkaus sen sivulla olevista repdisymer-
keista (Kuva 4).

Tarkedd: Kun pakkaus on avattu, ndyte tulisi viedd QlAstat-Dx ME Panel Cartridge
-kasetin sisaan 30 minuutin kuluessa. Naytteen lisaamisen jdlkeen kasetit tulee aseftaa

QlAstat-Dx Analyzer 1.0- tai QlAstat-Dx Analyzer 2.0 -laitteeseen 90 minuutin kuluessa.
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Kuva 4. QlAstat-Dx ME Panel Cariridge -kasetin avaaminen.

3. Poista QlAstat-Dx ME Panel Cartridge -kasetti pakkauksesta ja aseta se niin, efta

viivakoodietiketti on sinua kohti.

4. Kirjoita k&sin néytteen tiedot tai aseta néytteen tietoetiketti QlAstat-Dx ME Panel Cartridge
-kasetin padlle. Varmista, eftd etikefti on asetettu oikein eikd estd kantta avautumasta
(Kuva 5).
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Kuva 5. Néytetietojen asettaminen QlAstat-Dx ME Panel Cartridge -kasetin pédille.

5. Avaa padaukon néytekansi QlAstat-Dx ME Panel Cartridge -kasetin etupuolella (Kuva 6).

Kuva 6. Paaaukon ndytekannen avaaminen.

6. Avaa putki, jossa on testattava néyte. Kaytd toimitukseen sisdltyvad siirtopipettia ja lisaa

nestettd pipetin foiseen tayttdviivaan (ts. 200 pl) asti (Kuva 7).
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Tarkedd: Ala veda ilmaa pipettiin. Jos ilmaa joutuu pipettiin, tyhjennd pipetin néyteneste

varovasti takaisin nayteputkeen ja vedd nestetta vudelleen.

Kuva 7. Néytteen siirkiminen mukana tulevaan siirtopipettiin.

7. Siirra varovasti 200 pl naytteesta QlAstat-Dx ME Panel Cartridge -kasetin pagaukkoon

mukana toimitetulla kertakéyttsisella siirtopipetilla (Kuva 8).
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Kuva 8. Néytteen siirtiminen QlAstat-Dx ME Panel Cartridge -kasetin paéaukkoon.
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Sulje padaukon kansi lujasti niin, eftd se napsahtaa (Kuva 9).

QUCEN G QAGEN S 1, 40724 Hiden,

- oraa
e e e

Kuva 9. Pddaukon kannen sulkeminen.

Tarkista visuaalisesti QlAstat-Dx ME Panel Cartridge -kasetin ndytteen tarkistusikkunasta,

eftd nayte on lisatty (Kuva 10).

Térkedd: Kun ndyte on asetettu QlAstat-Dx ME Panel Cartridge -kasetin sisdlle, kasetti on
asetettava QlAstat-Dx Analyzer 1.0- tai QlAstat-Dx Analyzer 2.0 - analysaattoriin

90 minuutin sisalla.
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Kuva 10. Néytteen tarkastusikkuna (punainen nuoli).

QlAstat-Dx Analyzer 1.0- tai QlAstat-Dx Analyzer 2.0 -analysaattorin kéynnistéiminen

1.

4.

Kytke QlAstat-Dx Analyzer 1.0- tai QlAstat-Dx Analyzer 2.0 -analysaattoriin virta

painamalla laitteen etupuolella olevaa On/Off-virtapainiketta.

Huomautus: analyysimoduulin takaosan virtakytkimen on oltava l-asennossa. QlAstat-Dx

Analyzer 1.0- tai QlAstat-Dx Analyzer 2.0 -laitteen tilamerkkivalot muuttuvat sinisiksi.

Odota, kunnes Main (Aloitus) -naytd tulee ndkyviin ja QlAstat-Dx Analyzer 1.0- tai

QlAstat-Dx Analyzer 2.0 -laitteen merkkivalot muuttuvat vihreiksi ja lakkaavat vilkkumasta.
Kirjaudu sisaéan antamalla kéyttdjatunnus ja salasana.

Huomautus: Login (Siséénkirjautuminen) -ndytté tulee nékyviin, jos User Access Control
(Kayttdoikeuksien hallinta) on ofettu kayttdsn. Jos User Access Control (Kayttdoikeuksien
hallinta) on poissa k&ytdstd, nimed/salasanaa ei vaadita ja Main (Aloitus) -néyttd tulee
nakyviin.

Jos mddrityksen madritelmdtiedostoa ei ole asennettu QlAstat-Dx Analyzer 1.0 tai

QlAstat-Dx Analyzer 2.0 -laitteeseen, noudata asennusohjeita ennen testin tekemista
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(jos haluat lisatietoja, katso “Liite A: Madrityksen madritelméatiedoston asentaminen”
sivulla 137).

Testin tekeminen

1.

40

Paina QlAstat-Dx Analyzer 1.0- tai QlAstat-Dx Analyzer 2.0 -laitteen kosketusnaytén

oikean yldkulman Run Test (Tee testi) -painiketta.

Kun laite niin kehottaa, skannaa ndytteen sisdltavan  aivo- selkdydinnesteputken
ndytetunnuksen viivakoodi tai skannaa néytteen tietojen viivakoodi QlAstat-Dx ME Panel
Cartridge -kasetin paalta (katso vaihe 3) kayttamalla QlAstat-Dx Analyzer 1.0- tai QlAstat-

Dx Analyzer 2.0 -aitteen integroitua etupuolen viivakoodinlukijaa (Kuva 11).

Huomautus: Néytteen tunnus voidaan myds antaa kosketusndyton virtuaalisella

ndppdimistolla valitsemalla Sample ID (N&ytetunnus) -kentta.

Huomautus: Valittujen jdrjestelmdn asetusten mukaan téssd vaiheessa saatetaan myds

edellyttaa potilastunnuksen syottamista.

Huomautus: QlAstat-Dx Analyzer 1.0- tai QlAstat-Dx Analyzer 2.0 -laitteen ohjeet nékyvat

kosketusnayton alalaidan Instructions (Ohije) -palkissa.

Kuva 11. Néytetunnuksen viivakoodin skannaaminen.
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3.

Skannaa pyydettéessa kaytettavan QlAstat-Dx ME Panel Cartridge -kasetin viivakoodi
(Kuva 12). QlAstat-Dx Analyzer 1.0- tai QlAstat-Dx Analyzer 2.0 -analysaattori tunnistaa

suoritettavan madrityksen automaattisesti kasetin viivakoodin perusteella.

Huomautus: QlAstat-Dx Analyzer 1.0- QlAstat-Dx Analyzer 2.0 -analysaattori ei kelpuuta
QlAstat-Dx ME Panel Cartridge -kasetteja, joiden viimeinen kdayttdpdivd on mennyt,
kaytettyja kasetteja tai kasetteja madrityksiin, joita laitteeseen ei ole asennettu. Naissa
tapauksissa ndyttdsdn tulee virheilmoitus, ja QlAstat-Dx ME Panel Cartridge -kasetti hyla-
tacn. Katso lisatietoja madritysten asentamisesta QIAstat-Dx Analyzer 1.0 -analysaattorin

kayttdoppaasta tai QlAstat-Dx Analyzer 2.0 -analysaattorin kdytdoppaasta.

Kuva 12. QlAstat-Dx ME Panel Cartridge -kasetin viivakoodin skannaus.

4. Tarkista Confirm (Vahvista) - ndytdssa sydtetyt tiedot ja tee tarvittavat muutokset

5.

valitsemalla kosketusnéytdn kenttié ja muokkaamalla tietoja.

Jos kaikki néytéssa nakyvat tiedot ovat oikein, paina Confirm (Vahvista) -painiketta.
Valitse tarvittaessa kenttd, jonka siséltéd haluat muokata, tai peruuta testi valitsemalla
Cancel (Peruuta) (Kuva 13).
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labuser Run Test Module 1 07:36 20250618

“ Ul labuser
ME
TEST DATA
Sample 1D
419970342 v
Assay Type
ME v
Sample Type
CSF v

Cancel

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

Kuva 13. Tietojen sydton vahvistaminen.

Varmista, ettd QlAstat-Dx ME Panel Cartridge -kasetin sekd néytepuikkojen sydttéaukon
eftd pddaukon ndytekannet on suljettu tivkasti. QlAstat-Dx Analyzer 1.0- tai QlAstat-Dx
Analyzer 2.0 -analysaattorin p&dlla oleva kasettien systtdaukko avautuu automaattisesti.
Aseta QlAstat-Dx ME Panel Cartridge -kasetti aukkoon reaktiokammiot alaspdin niin, etfta

viivakoodi osoittaa vasemmalle (Kuva 14 alla).

Huomautus: Alg tyénné QlAstat-Dx ME Panel Cartridge -kasettia sisaén QlAstat-Dx-
analysaattoriin. Kun asetat kasetin oikein pdin kasettien sydttoaukkoon, QIlAstat-Dx

Analyzer -analysaattori siirtad kasetin automaattisesti analyysimoduuliin.

Huomautus:  Naytepuikkojen  sydttdaukkoa ei  kayteta  QlAstat- Dx  ME Panel

-madrityksessd.
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Kuva 14. QlAstat-Dx ME Panel Cartridge -kasetin asettaminen QlAstat-Dx Analyzer 1.0- tai QlAstat-Dx Analyzer
2.0 -analysaattoriin.
7. Kun QlAstat-Dx Analyzer 1.0 QlAstat-Dx Analyzer 2.0 -analysaattori havaitsee QlAstat-
Dx ME Panel Cartridge -kasetin, se sulkee automaattisesti kasettien systtdaukon kannen ja

aloittaa testin. Kayttajalta ei vaadita muita toimia testin aloittamiseen.

Huomautus: QlAstat-Dx Analyzer 1.0- tai QlAstat-Dx Analyzer 2.0 - analysaattori
kelpuuttaa ainoastaan testin asetusten madrittdmisen yhteydessa asetetun ja luetun
QlAstat-Dx ME Panel Cartridge -kasetin. Jos jokin muu kuin lueftu kasetti asetetaan, syntyy

virhe ja laite poistaa kasetin automaattisesti.

Huomautus: Téhén saakka testiajon voi peruuttaa painamalla kosketusnéytdn oikean

alalaidan Cancel (Peruuta) -painiketta.

Huomautus: Jarjestelmén madrityksien mukaan kayttdja saattaa joutua kirjoittamaan

salasanansa vudestaan testin aloittamiseksi.

Huomautus: Kasetin syottdaukon kansi sulkeutuu automaattisesti 30 sekunnin kuluttua,
ellei aukkoon ole viety QlAstat-Dx M Panel Cartridge -kasettia. Jos ndin kdy, toista

toimenpide aloittamalla vaiheesta 1.

8. Kun testi on kéynnissd, jdljellé oleva ajoaika nédkyy kosketusnéytdssa.
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9. Kun testi on tehty, Eject (Poista) -ndayttd tulee nékyviin (Kuva 15) ja Module Status

(Moduulin tila) -palkki tuo testituloksena nakyviin yhden seuraavista vaihtoehdoista:
 TEST COMPLETED (Testi valmis): Testi on suoritettu onnistuneesti loppuun.
 TEST FAILED (Testi epconnistui): Testin aikana tapahtui virhe.

o TEST CANCELED (Testi peruttiin): Kaytt@ja perui testin.

Térkedd: Jos testi epdonnistuu, ota yhteyttd QIAGENIn tekniseen tukipalveluun.

- - 8 x

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

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

Kuva 15. Eject (Poista) -ndytto.

10. Ota QlAstat-Dx ME Panel Cartridge -kasetti ulos painamalla Eject (Poista) -painiketta
ja havita kasetti biovaarallisena jatteend kaikkien kansallisten ja paikallisten terveys- ja
turvallisuussaadosten ja -lakien mukaisesti. QlAstat-Dx ME Panel Cartridge -kasetti on
otettava pois, kun kasetin systtdaukko avautuu ja tydntdd kasetin ulos. Ellei kasettia oteta

30 sekunnin kuluessa, se siirtyy automaattisesti takaisin QlAstat-Dx Analyzer 1.0- tai
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QlAstat-Dx Analyzer 2.0 -analysaattoriin ja kasetin sydttdaukon kansi sulkeutuu. Jos néin
kdy, avaa kasettien sydttdaukon kansi painamalla jdlleen Eject (Poista) -painiketta ja

poista kasetti.

Tarkedd: Kaytetyt QlAstat-Dx ME Panel Cartridge -kasetit on havitettava. Kasetteja ei voi
kayttad uudelleen testeihin, joissa kayttdj@ on aloittanut suorituksen mutta perunut sen

myShemmin tai jos testiss@ on havaittu virhe.

11. Kun QlAstat-Dx ME Panel Cartridge -kasetti on poistettu, Summary (Yhteenveto) -nayttd

tulee nékyviin. Aloita toisen testin tekeminen valitsemalla Run Test (Tee testi).

Huomautus: Lisdtietoja QlAstat-Dx Analyzer 1.0 -analysaattorin kaytdstd on QlAstat-Dx
Analyzer 1.0 -analysaattorin kdyttéoppaassa. Lisdtietoja QlAstat-Dx  Analyzer 2.0

-analysaattorin kaytdsta on QIAstat-Dx Analyzer 2.0 -analysaattorin kéytSoppaassa.
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Tulosten tulkinta

Sisdisen kontrollin tulkinta

QlAstat-Dx ME Panel Cartridge sisaltaa tdyden prosessin sisdisen kontrollin, joka on titrattu
Schizosaccharomyces pombe -hiiva (sieni), joka on kasetissa kuivatussa muodossa ja
rehydroituu néytteen asettamisen yhteydessd. Tama sisdinen kontrollimateriaali vahvistaa
analyysiprosessin kaikki vaiheet, mukaan lukien ndytteen homogenoinnin, virus- ja
solurakenteiden livotuksen (kemiallisella ja mekaanisella hajotuksella), nukleiinihappojen

puhdistuksen, kaanteisen transkription ja reaaliaikaisen PCR:n.

Positiivinen signaali sisdiselle kontrollille tarkoittaa, eftd kaikki QlAstat - Dx ME Panel

Cartridge -kasetin tekemat kasittelyvaiheet onnistuivat.

Sisdisen kontrollin negatiivinen signaali ei muuta negatiiviseksi mitGdan havaittujen ja
tunnistettujen kohteiden positiivisia tuloksia, mutta se mitatdi kaikki analyysin negatiiviset

tulokset. Siksi testi tulisi toistaa, jos sisdisen kontrollin signaali on negatiivinen.

Sisaisen kontrollin tulokset on tulkittava taulukon Taulukko 3 mukaisesti.
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Taulukko 3. Sisdisen kontrollin tulosten tulkitseminen

Kontrollin tulos Selitys Toimenpide

Hyvaksytty Sisdinen kontrolli monistui onnistuneesti. Ajo paattyi onnistuneesti. Kaikki tulokset on
vahvistettu ja ne voidaan raporfoida.
Havaitut patogeenit raportoidaan
positiivisiksi ja havaitsematta jaaneet
patogeenit negatiiviksi.

Failed (Epdonnistui)  Sisdinen kontrolli epéonnistui. Positiivisiksi havaitut patogeenit
raportoidaan, mutta kaikki negatiiviset
tulokset (festatut mutta havaitsematta jGéneet
patogeenit) ovat virheellisid.

Toista testi uudella QlAstat-Dx
Meningitis/Encephalitis Panel Cartridge
~kasetilla.
Huomautus: Tassd osiossa esitetyt QlAstat-Dx Analyzer 1.0- tai QlAstat-Dx Analyzer 2.0
-analysaattorin nédytdn kuvat on tarkoitettu esimerkeiksi, eivatkd ne valtamatta vastaa QlAstat-

Dx ME Panel -testillé saatuja spesifejd patogeenituloksia.

Tulosten tarkastelu QlAstat-Dx Analyzer 1.0- tai QlAstat-Dx Analyzer
2.0 -analysaattorilla

QlAstat-Dx Analyzer 1.0 tai QlAstat-Dx Analyzer 2.0 tulkitsee ja tallentaa testitulokset
automaattisesti. QlAstat-Dx ME Panel Cartridge -kasetin ulos ottamisen jédlkeen Summary

(Yhteenveto) -nayttd avautuu automaattisesti (Kuva 16).
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administrator Summary 09:44 2019-12-05

‘[ Available

Run Test
TEST DATA QlAstat-Dx® Meningitis/Encephalitis Panel
Sample 1D Detected Controls Passed
491970342 . e
e Streptococcus pneumoniae
Assay Type View
ME Equivoca Results
Sample Type None
CSF Tested @
e Streptococcus pneumoniae Options
e Herpes simplex virus 1
- @
B summary | Amplificat |\ Melt B
Log Out

g Print Report E Save Report

Kuva 16. Esimerkki QlAstat-Dx Analyzer 1.0 -analysaattorin tulosten Summary (Yhteenveto) -néytdstd, jossa on
vasemmassa paneelissa testin tiedot ja pddpaneelissa testin yhteenveto.

Talla naytdlla on saatavilla muita vélilehtia, joissa on lisatietoja. Néma valilehdet selitetdcn
seuraavissa osioissa:
* Amplification curves (Monistuskdyrét) (“Monistuskdyrien tarkastelu” sivulla 51)

e Melting curves (Sulamiskayrat) (tama vélilehti on poistettu kéytdsté QlAstat-Dx ME Panel
-testin osalta)

e Test Details (Testin tiedot) (“Testin yksityiskohtaisten tietojen tarkastelu” sivulla 53)

Kuva 17 nakyy QlAstat-Dx Analyzer 2.0 -analysaattorin néytto.
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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 1D
. e Enterovirus
Jem View Results
Assay Type Tested
ME e Enterovirus
Sample Type
cor @ streptococcus pre:
LIS Upload Status @ Neisseria meningitidis Options
Expired @ streptocor
@ Lister o @
Bl summary ficat Ve (Y v E am Log Out
b4 ﬁ:gm [ Print Report [E] save report 1, upload

Kuva 17. Esimerkki QlAstat-Dx Analyzer 2.0 -analysaattorin tulosten Summary (Yhteenveto) -néytostd, jossa on
vasemmassa paneelissa testin tiedot ja padpaneelissa testin yhteenveto.

QlAstat-Dx Analyzer 2.0 sisaltaa lisavalilehden:

* AMR genes (AMR-geenit): Tama vélilehti on poistettu kaytéstad QlAstat-Dx M Panel -testin

osalta.

Huomautus: Tasta vaiheesta eteenpdin QlAstat-Dx Analyzer 1.0- ja/tai QlAstat-Dx Analyzer
2.0 -laitteeseen viitattaessa kaytetadn esimerkkingyttokuvia, kun selitettavat toiminnot ovat

samanlaisia.

Nayton padasiallisessa osassa on seuraavat luettelot, ja se ilmaisee tulokset vérikoodeilla ja

symboleilla:
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 Ensimmdisessd luettelossa otsikon Detected (Havaittu) alla on kaikki ndytteestd havaitut ja
tunnistetut patogeenit. Niiden edellé on merkki ©, ja ne ovat punaisia.

* Toista luetteloa otsikon Equivocal (Moniselitteinen) alla ei kéytetd. Moniselitteiset tulokset

eivdt pade QlAstat-Dx ME Panel -testiin, joten Equivocal (Moniselitteinen) -luettelo on aina
tyhija.

* Kolmannessa luettelossa ofsikon Tested (Testattu) alla on kaikki néytteestd testatut
patogeenit. Naytteestd havaittujen ja tunnistettujen patogeenien edelléd on merkki o ja
ne ovat punaisia. Patogeenit, jotka on testattu, mutta niitd ei havaittu, ndkyvat vihreing ja

niiden edessd nakyy merkki . Myds epavalidit patogeenit nakyvat tassa luettelossa.

Huomautus: néytteestd  havaitut ja tunnistetut patogeenit nékyvét molemmissa Detected
(Havaittu)- ja Tested (Testattu) -luetteloissa.

Mikali testin loppuun suorittaminen epéonnistui, ndytéssé ndkyy viesti Failed (Ep&onnistui),

jota seuraa ongelmaan liittyva virhekoodi.

Seuraavat Test Data (Testitiedot) nakyvét néytén vasemmassa laidassa:

Sample ID (Naytetunnus)

Patient ID (Potilastunnus) (jos saatavilla)

 Assay Type (Madrityksen tyyppi)

o Sample Type (Naytetyyppi)

Maérityksestd on saatavana lisdtietoja kayttajan kayttdoikeuksien mukaan alalaidassa olevien

vélilehtien kautta (esim. monistuskaaviot ja testitiedot).

Raportti madritystiedoista voidaan viedd ulkoiseen USB-muistiin. Aseta USB-muisti johonkin
QlAstat-Dx Analyzer 1.0- tai QlAstat-Dx Analyzer 2.0 -laitteen USB-liitanndista ja valitse
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ndytdn alalaidassa Save Report (Tallenna raportti). Tamé raportti voidaan viedd mydhemmin

milloin tahansa valitsemalla testi View Result (Néytd tulokset) -listalta.

Raportti voidaan myds lahettdd tulostimeen valitsemalla Print Report (Tulosta raportti) néytdn

alapalkissa.

Monistuskéyrien tarkastelu

Jos haluat katsella testin monistuskayrié havaituista patogeeneista, valitse 24 Amplification

Curves (Monistuskayrat) -valilehti (Kuva 18).

@ = o X

administrator Amplification Curves 09:30 2024-12-05

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

Kuva 18. Amplification Curves (Monistuskéyrét) -ndytts (PATHOGENS [Patogeenit] -vdlilehti).

Tiedot testatuista patogeeneistd ja kontrolleista ndkyvét vasemmalla, jo monistuskayrat

nakyvat keskella.
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Huomautus: Jos User Access Control (Kayttdoikeuksien hallinta) on ofettu kaytosn QlAstat-Dx
Analyzer 1.0- tai QlAstat-Dx Analyzer 2.0 -analysaattorissa, Amplification Curves

(Monistuskayrat) -néyttd on kaytettavissa vain kayttdijille, joilla on siihen oikeudet.

Paina PATHOGENS (Patogeenit) -vdlilehted vasemmassa laidassa tuodaksesi néyttoon
testattuja  patogeenejd vastaavat kaaviot. Valitse monistuskaaviossa ndkyvat patogeenit
painamalla patogeenin nimed. Patogeenejd voi valita yhden, monta tai ei yhtakaan.
Jokaiselle valitun luettelon patogeenille madritetddn vari, joka vastaa patogeeniin liittyvéa

monistuskéyrad. Valitsemattomat patogeenit nakyvat harmaina.

Vastaavat Cr- ja padtetapahtuman fluoresenssiarvot (endpoint fluorescence, EP) nékyvat

jokaisen patogeenin nimen alapuolella.

Voit tarkastella kontrolleja monistuskdyrdssé painamalla vasemman puolen CONTROLS
(Kontrollit) -vélilehted. Valitse kontrolli tai poista sen valinta painamalla kontrollin nimen

vieressd olevaa ympyrad (Kuva 19).
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administrator Amplification Curves 09:32 2024-12-05
1 Available @

Run Test
PATHOGENS CONTROLS [ )

PassedControls | 600000

IC
° Ct28.3 - EP 634,627

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

CYCLE

®

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

iﬁ) Support Package E Print Report E Save Report
Kuva 19. Amplification Curves (Monistuskéyrat) -néytts (CONTROLS [Kontrollit] -vélilehti).

Monistuskaaviossa ndkyy valittujen patogeenien tai kontrollien tietokdyréd. Voit vaihtaa logarit-
misen tai lineaarisen asteikon Y-akselille painamalla Lin (Lineaarinen) - tai Log (Logaritminen)

-painiketta kaavion vasemmassa alakulmassa.

X- ja Y-akselin asteikkoa voi saataa kunkin akselin . sinisilla valitsimilla. Paina sinistd
valitsinta, pida se painettuna ja siirrd se haluamaasi kohtaan akselilla. Palaa oletusarvoihin

siirtdmallé sininen valitsin akselin origolle.

Testin yksityiskohtaisten tietojen tarkastelu

Tarkastele tuloksia yksityiskohtaisemmin valitsemalla Bl Test Details (Testin yksityiskohdat)

kosketusnéytén alalaidan valilehden valikkopalkista. Selaa alaspéin néhdéksesi  koko
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raportin.
Seuraavat Test Details (Testitiedot) tiedot nakyvat nayton keskella (Kuva 20):

o User ID (K&yttgjétunnus)

* Cartridge SN (Kasetin sarjanumero)

¢ Cartridge Expiration Date (Kasetin viimeinen kayttopdiva)
e Module SN (Moduulin sarjanumero)

¢ Test status (Completed, Failed tai Canceled by operator) (Testin tila [Suoritettu, Hylatty tai

Kayttajcn peruuttamal)
* Error Code (Virhekoodi, tarvittaessa)
¢ Test Start Date and Time (Testin aloitusaika ja -pdiva)
e Test Execution Time (Testin kesto)
 Assay Name (Madgrityksen nimi)
 Test ID (Testin tunnus)
o Test Result (Testitulos)

° Positive (Positiivinen) (jos ainakin yksi aivokalvotulehduksen/enkefaliitin patogeeni

havaitaan/tunnistetaan)
° Negative (Negatiivinen) (jos aivokalvotulehduksen/enkefaliitin patogeenia ei havaita)
° Failed (Hylatty) (joko testissé ilmenneen virheen vuoksi tai koska kéyttdjé peruutti testin)

* Analyyttien luettelo eli mddrityksessa testattujen analyyttien luettelo sekéd Cr- ja

padtetapahtuman fluoresenssi positiivisen signaalin tapauksessa

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

Kuva 20. Esimerkkindyttd, jossa nékyy Test Data (Testin tiedot) vasemmassa paneelissa ja Test Details (Testin
yksityiskohdat) paépaneelissa.

Aikaisempien tulosten selaaminen

Jos haluat tarkastella aikaisempien testien tuloksia, valitse péavalikkopalkista @ View Results

(Néyta tulokset) (Kuva 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

Kuva 21. Esimerkki View Results (N&ytd tulokset) -naytosta.

Jokaisesta suoritetusta testistd on saatavana seuraavat tiedot (kuva 21):

 Sample ID (Néaytetunnus)

 Assay (Madritys) (madrityksen nimi, joka on “ME” eli Meningitis/Encephalitis Panel)
* Kayttdjatunnus

¢ Mod (Moduuli) (analyysimoduuli, jolla testi suoritettiin)

 Date/Time (Pdivamadra ja aika, jolloin testi valmistui)

 Result (Tulos) (testin tulos: positive (positiivinen) [pos], negative (negatiivinen) [neg], failed

(hylatty) [fail] tai successful) (onnistunut [suc])

Huomautus: Jos User Access Control (Kéyttdoikeuksien hallinta) on kéytdssa QlAstat-Dx
Analyzer 1.0- ja QlAstat-Dx Analyzer 2.0 -analysaattorissa, tiedot, joihin kayttajalla ei ole

kéyttdoikeuksia, on korvattu tahdilla.
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Valitse yksi tai useampi testitulos painamalla néytetunnuksen vasemmalla puolella olevaa
harmaata ympyrad. Valintamerkki tulee ndkyviin valittujen tulosten viereen. Poista testitulosten
valinta painamalla tata valintamerkkia. Koko tulosluettelo voidaan valita painamalla ©

valintamerkkid ylarivilla (Kuva 22).

- o X

administrator Test Results 09:34 2024-12-05

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

Kuva 22. Esimerkki testitulosten valinnasta View Results (Néyta tulokset) -néytosta.

Paina mitd tahansa testirivin kohtaa ndhdaksesi kyseisen testin tulokset.

Paina sarakkeen ofsikkoa (esim. Sample ID [Naytetunnus]), jos haluat lajitella luettelon
nousevaan fai laskevaan jdrjestykseen kyseisen parametrin perusteella. Luettelo voidaan

lajitella vain yhden sarakkeen mukaan kerrallaan.

Result (Tulos) sarakkeessa ndkyy jokaisen testin tulokset (Taulukko 4).
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Taulukko 4. Testitulosten kuvaukset View Results (Néyté tulokset) -néytossé

Tulos Tulos

Kuvaus

Toimenpide

Positive e
pos

(Positiivinen)

Positive with
warning
(Positiivinen
ja varoitus)

-+ .

Negative
(Negatiivinen)

e neg

Failed (Ep&onnistui) ef 1
ai

Successful @)
(Onnistui) Sue

Vahintaan yksi patogeeni on positiivinen

Véhint&an yksi patogeeni on
positiivinen, mutta sisdinen kontrolli
hylattiin.

Analyytteja ei havaittu

Testin epdonnistumisen taustalla on jokin
seuraavista syistd: tapahtui virhe,

kdyttdija peruutti testin tai patogeenejd ei
havaittu ja sisdinen kontrolli epdonnistui.

Testi on joko positiivinen tai negatiivinen,
mutta kéyttajalla ei ole kayttéoikeuksia
testitulosten tarkasteluun.

Katso patogeenikohtaiset
tulokset Result Summary
(Tulosten yhteenveto)
-ndytdsta tai tulostetusta
tulosraportista.

Katso patogeenikohtaiset
tulokset Result Summary
(Tulosten yhteenveto)
-ndiytdstd tai tulostetusta
tulosraportista.

Katso patogeenikohtaiset
tulokset Result Summary
(Tulosten yhteenveto) -
ndytdsta tai tulostetusta
tulosraportista.

Toista testi uudella kasetilla.

Hyvaksy toistetun testauksen
tulokset. Jos ongelma ei
poistu, pyydé lisdohjeita
QIAGEN!in teknisestd

palvelusta.

Kirjaudu sisaan
kéyttajaprofiililla, jolla on
oikeus tarkastella tuloksia.

Tallenna valittujen tulosten raportit PDF-muotoon ulkoiseen USB-muistiin valitsemalla Save

Report (Tallenna raportti).

Valitse raportin tyyppi: List of Tests (Testien luettelo) tai Test Reports (Testiraportit).
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Hae testituloksia kriteereilld Sample ID (Naytetunnus), Assay (Madritys) ja Operator ID
(Kayttajatunnus) Search (Hae) - painiketta painamalla.  Anna  hakuehto virtuadlisella
nappdimistdlla ja kaynnistd haku painamalla Enter-painiketta. Vain hakutekstin sisaltavat

tietueet tulevat nakyviin testituloksiin.
Jos tulosluettelo on suodatettu, haku koskee vain suodatettua luetteloa.

Paina sarakkeen otsikkoa ja pidd se painettuna, jos haluat kayttaa kyseiseen parametriin
perustuvaa suodatinta. Joidenkin parametrien, kuten Sample ID (Naytetunnus), yhteydessa

ndyttddn avautuu ndppdimistd suodattimen hakumerkkijonon syéttamista varten.

Muiden parametrien, kuten Assay (Mddritys), yhteydessé ndyttédn avautuu valintaikkuna,
joka sisaltad luettelon arkistoon tallennetuista madrityksista. Valitse vahintaén yksi médritys

suodattaaksesi nékyviin vain valitulla maéritykselld tehdyt testit.

T

Sarakkeen otsikon vieressa oleva -symboli tarkoittaa, ettd sarakkeen suodatin on

aktiivinen.

Suodatin voidaan poistaa painamalla alivalikon palkissa Remove Filter (Poista suodatin)

-painiketta.
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Tulosten vieminen USB-muistiin

Voit tallentaa kopion testituloksista PDF-tiedostona USB-muistiin valitsemalla Save Report
(Tallenna raportti) missa tahansa View Results (Naytd tulokset) -néytén valilehdessa (Kuva 23
- Kuva 24). USB-liiténtd on QlAstat-Dx Analyzer 1.0- ja QlAstat-Dx Analyzer 2.0
-analysaattorin etupuolella. PDF-tiedoston tulosten tulkitsemistapa esitetddn alla olevassa

taulukossa Taulukko 5.

Taulukko 5. PDF-raporttien testitulosten tulkitseminen.

Tulos Symboli Kuvaus
Patogeenin Detected e Patogeeni havaittu.
tulos (Havaittu)

Not Detected (Ei  Ei symbolia  Patogeenid ei havaittu.

havaittu)
Invalid Ei symbolia  Sisginen kontrolli epdonnistui, télle kohteelle ei ole kelvollista
(Virheellinen) tulosta, ja ndyte on festattava vudelleen.

Testin tila Completed Testi on suoritettu, ja sisdinen kontrolli ja/tai yksi tai useampi kohde
(Valmis) havaittiin.
Failed Testi epdonnistui.

(Ep&onnistui)

0000

Sisdiset Passed Sisdinen kontrolli hyvaksyttiin.
kontrollit (Hyvéiksytty)
Failed Sisginen kontrolli ep&onnistui.

(Ep&onnistui)
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sssse
GiaZeN

QlAstat-Dx® ME Panel

o000
QIAGEN

www.giagen.com

| TEST REPORT

Patient ID mix2

Sample ID 440300360 Test Time

2024-02-21 15:50

Detected

© ©© 0 0 9©

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

User

administrator

Test Status
Internal Controls

Completed
Passed

Viruses Not detected Cytomegalovirus -/
Not detected Enterovirus ~f=
Not detected Herpes simplex virus 1 -/
Not detected Herpes simplex virus 2 -/
Not detected Human herpesvirus 6 A
© Detected Human parechovirus 32.5/209,082
Not detected Varicella zoster virus -/
Bacteria @ Detected Escherichia coli K1 325/417,267
© Detected Haemophilus influenzae 31.3/420,165
Not detected Listeria monocytogenes -/
Not detected Mycoplasma pneumoniae —J'=
Not detected Neisseria meningitidis e
Not detected Streptococcus agalactiae o el
@ Detected Streptococcus pneumoniae 31.2/451,409
© Detected Streptococcus pyogenes 32.3/374213
Fungi & Yeast @ Detected Cryptococcus neoformans/gattii 26.8/309,019
Controls @ Detected Ic 30.8/432,131

Kuva 23. Esimerkki testiraportista.
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Kuva 24. Esimerkki médrityksen tiedoista testiraportissa.
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Tulosten tulostaminen

Varmista, eftd QlAstat-Dx Analyzer 1.0- tai QlAstat-Dx Analyzer 2.0 -analysaattoriin on
liitetty tulostin ja eftd oikea ajuri on asennettu. Lahetd testitulosten PDF-kopio tulostimeen

valitsemalla Print Report (Tulosta raportti).

Patogeenien tulosten tulkinta

Aivokalvotulehdusta/enkefaliittia aiheuttavan organismin tuloksen katsotaan olevan Positive

(Positiivinen), kun vastaava PCR-mddritys on positiivinen.
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Rajoitukset

64

QIlAstat-Dx ME Panel -testin tuloksia ei ole tarkoitettu kaytettavaksi ainoana perusteena

diagnoosille, hoidolle tai muille potilaan hoitopaataksille.

Positiiviset tulokset eivat rajaa pois mahdollisuutta samanaikaisiin infektioihin, joiden
organismit eivat sisdlly QlAstat-Dx ME Panel -testiin. Havaitut aineet eivét véltamatta ole

sairauden varmoja aiheuttajia.

Tama maaritys ei havaitse kaikkia CNS-infektion aiheuttajia, ja joidenkin kliinisten

ympdristdjen herkkyys voi poiketa pakkausselosteessa kuvatusta.

QlAstat- Dx ME Panel - testid ei ole tarkoitettu keskushermoston ladaketieteellisistd

kestolaitteista kerdttyjen ndytteiden testaamiseen.

QIlAstat-Dx ME Panel -testilld saatu negatiivinen tulos ei tarkoita, ettei oire voisi olla
infektioperdinen. Negatiiviset madritystulokset voivat johtua useista tekijdistd ja niiden
yhdistelmistd, kuten naytteen kasittelyssa tehdyt erehdykset, maarityksen kohteena olleen
nukleiinihapon  sekvenssien  vaihtelu, madritykseen  kuulumattomien  organismien
aiheuttama infektio, sisdltyvien organismien mdadrityksen havaitsemisrajan alle jaavét

madrat seka tiettyjen ladkkeiden, hoitojen tai aineiden kaytts.

QIlAstat-Dx ME Panel -testia ei ole tarkoitettu muiden kuin ndissa kaytdohjeissa kuvattujen
ndytteiden testaukseen. Testin suorituskykyominaisuudet on madritetty vain CSF-néytteiden

kayttoon.

QlAstat- Dx ME Panel on tarkoitettu  kéytettévaksi  vain  hoitosuositusten  mukaisesti
(esim. organismien  kerGamiseen,  serotyypitykseen  ja  mikrobilddkeherkkyyden
testaukseen). QlAstat-Dx ME Panel -testilld saadut tulokset on annettava koulutetun
terveydenhoitohenkildston  tulkittavaksi  kaikki asianmukaiset kliiniset  |6ydékset ja

laboratorioldyddkset huomioiden.
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* QlAstat-Dx M Panel -paneelia voi kayttad ainoastaan QlAstat-Dx Analyzer 1.0- tai
QlAstat-Dx Analyzer 2.0 -analysaattorin kanssa .

* QlAstat-Dx ME Panel on kvalitatiivinen méaritys, eikd se ilmoita havaittujen organismien

kvantitatiivista arvoa.

¢ Bakteerien, virusten ja sienien nukleiinihappoja voi edelleen olla in vivo, vaikka organismi
ei olisi elinkykyinen tai tarttuva. Kohdemarkkerin havaitseminen ei tarkoita, eftd kyseinen

organismi on infektion tai kliinisten oireiden aiheuttaja.

e Virusten, bakteerien ja sienien nukleiinihappojen havaitsemisen edellytyksend on
asianmukainen naytteenotto, kasittely, kuljetus, varastointi ja liséaminen QlAstat-Dx ME
Panel Cartridge -kasettiin. Virheellinen toiminta missé tahansa edelld mainitussa vaiheessa
voi aiheuttaa virheellisia tuloksia, mukaan lukien virheellisesti positiiviset ja virheellisesti

negatiiviset tulokset.

* Maarityksen herkkyys ja spesifisyys tietyille organismeille sekd kaikille organismeille
yhteensd ovat tietyn madrityksen suorituskykyparametreja eivétka vaihtele vallitsevuuden
mukaan. Sitd vastoin testituloksen sekd negatiiviset eftd positiiviset ennustearvot ovat
taudin/organismin vallitsevuuden mukaisia. Huomaa, ettd suurempi vallitsevuus suosii
testitulosten positiivista ennustearvoa, kun taas pienempi vallitsevuus suosii testituloksen

negatiivista ennustearvoa.

o CSF-naytteen tahaton kontaminaatio yleiselld kommensaalisella Propionibacterivm acnes
-ihoflooraorganismilla voi aiheuttaa QlAstat-Dx ME Panel -testin Mycoplasma pneumoniae
-kohteen odottamattoman signaalin (heikosti positiivinen). CSF-vakiondytteen kasittelyn

pitdisi estad tdma mahdollinen kontaminaatio.

* DiagCORE Analyzer -laitteita, joissa on QlAstat-Dx-ohjelmistoversio 1.4 tai 1.5, voidaan kéytaa vaihtoehtoisesti
QlAstat-Dx Analyzer 1.0 -analysaattorin sijaan.
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Analyyttisesta varmistuksesta samanaikaisten infektioiden tutkimuksessa saadut tulokset
osoittavat mahdollista HSV1:n tunnistuksen estymistd, kun samassa ndytteessd on
S. pneumoniae -bakteeria. Koska tamé vaikutus havaittiin jopa pienillé S. pneumoniae
-pitoisuuksilla, S. pneumoniae - positiivisten néytteiden HSV1-negatiivisiin tuloksiin on
suhtauduttava varoen. Vastakkaista vaikutusta (S.pneumoniaen estdminen, kun samassa
ndytteessé  on HSV1) ei havaittu  suurimmalla  testatulla  HSV1- pitoisuudella

(1,00E+05 TCIDso/ml).

QIlAstat-Dx ME Panel -testin patogeenitunnistuksen herkén luonteen vuoksi ja néytteen
kontaminaation ehkdisemiseksi on tdrkedd noudattaa mikrobiologisten laboratorioiden
vakiokaytantja. QlAstat-Dx ME Panel -testin havaittavissa olevat patogeenit (esim.

S. pneumoniae, H. influenzae jne.) voivat olla perdisin kliinisestd laboratoriohenkiléstésta.

Nayte voi kontaminoitua ndytteen kerddmisen, kuljettamisen tai testaamisen aikana.
Naytteiden kasittelyssd ja testauksessa suositellaan noudattamaan parhaita kaytantsjd,
joilla minimoidaan virheellisesti positiivisiin tuloksiin johtavan kontaminaation riski.
LisGvarotoimina voidaan kaytad liséhenkildnsuojaimia, kuten kasvomaskia, erityisesti

silloin, jos kayttajalla on hengitystieinfektion merkkeja tai oireita.

Vain K1-kapseliantigeenia sisdltavat E. coli -kannat havaitaan. Mitdén muita E. coli

-kantoja/-serotyyppeié ei havaita.

Vain kapseloituja N. meningitidis -kantoja havaitaan. Kapseloimatonta N. meningitidisia

ei havaita.
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Suorituskykyominaisuudet

Analyyttinen suorituskyky

Seuraavassa esitetty analyyttinen suorituskyky osoitettiin kayttamalla QlAstat-Dx Analyzer 1.0
-analysaattoria. QlAstat-Dx Analyzer 2.0 kayttad samaa analyysimoduulia kuin QlAstat-Dx
Analyzer 1.0; joten QlAstat-Dx Analyzer 2.0 ei vaikuta suorituskykyyn.

Havaitsemisraja

Havaitsemisraja (Limit of Detection, LoD) médritetddn pienimmdksi pitoisuudeksi, jossa

testatuista naytteistd > 95 % tuottaa positiivisen tunnistuksen.

QlAstat-Dx ME Panel ‘festin kunkin patogeenin LoD-raja arvioitiin analysoimalla analyyttisten
ndytteiden laimennokset, jotka oli valmisteltu kaupallisilta hankkijoilta (ZeptoMetrix® ja
ATCC®) hankituista varastoista.

LoD-pitoisuus maadritettiin yhteensd 40 patogeenikannalle. QlAstat-Dx ME Panel -testin LoD
mddritettiin analyyttia kohden kayttamalla yksittdisia patogeenejé edustavia, valikoituja
kantoja, jotka voidaan havaita QlAstat-Dx ME Panel -testilla. Kaikki ndytelaimennokset
valmistettiin - kayttamalla  keinotekoista aivo- selkdydinnestettd. Saadun  LoD- pitoisuuden
vahvistamiseksi kaikkien replikaattien havaitsemisasteen piti olla > 95 %. Negatiivisesta
kliinisestd aivo-selkdydinnesteestd valmistettujen ndytteiden lisGtestausta tehtiin vastaavuuden

arvioimiseksi.

Kunkin patogeenin LoD-rajan mddrittdmiseen kaytettiin véhintdan neljga eri kasettierdd ja

vahintaan kolmea eri QlAstat-Dx Analyzer -laitetta.

Kunkin QlAstat-Dx ME Panel -testin kohteen yksittdiset LoD-arvot esitetddn taulukossa
Taulukko 6.
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Taulukko 6. Havaitsemisrajan tulokset

Patogeeni Kanta Toimittaja LoD-pitoisuus*  Yksikdt Havaitsemisaste

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

HSV1 Maclntyre ZeptoMetrix 3,38E+02 TCID5q 30/30
/ml

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

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

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

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

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

influenzae

Haemophilus Tyyppi e [kanta AMC ATCC 2,54E+03 CFU/ml 30/30

influenzae 36-A7]

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

monocytogenes

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

monocyfogenes

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

meningitidis

(kapselillinen)

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

(kapselillinen)

Streptococcus Z019 ZeptoMetrix 1,75E+03 CFU/ml 31/31
agalactiae
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Taulukko 6. Havaitsemisrajan tulokset (jatkoa)

Patogeeni Kanta Toimittaja LoD-pitoisuus*  Yksikdt Havaitsemisaste

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

agalactiae

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

pneumoniae

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

pneumoniae 7465

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

pyogenes

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

pyogenes

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

pneumoniae

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

pneumoniae

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

Sytomegalovirus Davis ATCC 1,00E+01 TCID50 30/30
/ml

Enterovirus A Coxsackievirus A16 ZeptoMetrix 3,79E+00 TCID50 31/31
/ml

Enterovirus A A6, laji A. Kanta Gdula  ATCC 1,60E+02 TCID50 31/31
/ml

Enterovirus B Coxsackievirus B5 ZeptoMetrix 8,91E+01 TCID50 30/30
/ml

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

laji B /ml
Enterovirus C Coxsackievirus A17, ATCC 1,58E+01 TCID5( 30/30
laji C. Kanta G-12 /ml
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Taulukko 6. Havaitsemisrajan tulokset (jatkoa)

Patogeeni Kanta Toimittaja LoD-pitoisuus*  Yksikdt Havaitsemisaste

Enterovirus C Coxsackievirus A24. ATCC 4,99E+00 TCID50 30/30
Kanta DN-19 /ml

Enterovirus D EV 70, laji D, kanta ATCC 4,99E+01 TCID5( 30/31
1670/71 /ml

Enterovirus D Enterovirus D68. Kanta  ATCC 5,06E+02 TCID5q 30/30
US/MO/14-18947 /ml

HHV-6 HHV-6A. (Kanta: GS) ZeptoMetrix 3,13E+04 cp/ml 32/32
Lysaatti

HHV-6 HHV-6B. (Kanta: Z29) ZeptoMetrix 7,29E+04 cp/ml 30/30

HPeV Serotyyppi 1. Kanta ZeptoMetrix 1,07E+03 TCID50 31/31
Harris /ml

HPeV Serotyyppi 3. ZeptoMetrix 3,38E+01 TCID5( 30/30

/ml
\74% Ellen ZeptoMetrix 1,71E+03 cp/ml 30/30
\74Y Oka ATCC 5,00E-02 TCID50 31/31
/ml

Cryptococcus Serotyypin D ATCC 2,21E+03 CFU/ml 31/31

neoformans kanta WM629,
tyyppi VNIV

Cryptococcus C. neoformans H99 ATCC 1,64E+02 CFU/ml 31/31

neoformans

Cryptococcus gattii ~ Serotyypin B ATCC 1,32E+04 CFU/ml 30/30
kanta R272,
tyyppi VGlib

Cryptococcus gattii ~ A6MR38 [CBS 11545] ATCC 2,60E+03 CFU/ml 29/29

* Korkein havaitsemisraja on ilmoitettu.

** Korkein havaitsemisraja (LD) saatiin keinotekoisesta aivo-selkdydinnesteesta.
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Inklusiivisuus (analyyttinen reaktiivisuus)

Inklusiivisuustutkimuksessa  (analyyttinen reaktiivisuus) laajennettin QlAstat- Dx  ME Panel
- madrityksen havaitsemisrajan  (Limit of Detection, LoD) selvityksessd testattujen
patogeenikantojen luetteloa ja tarkasteltiin havaintojarjestelmén reaktiivisuutta, kun samojen
organismien eri kantoja esiintyy |dhelld havaitsemisrajaa  olevilla tai  suuremmilla

pitoisuuksilla.

Tutkimukseen ofettiin mukaan erilaisia kliinisesti merkityksellisia kantoja kustakin QlAstat-Dx
ME Panel -paneelin kohdeorganismista (inklusiivisuuskannat), jotka edustavat kunkin analyytin
eri ajallista jo maantieteellistd monimuotoisuutta edustavia organismin alatyyppejd, kantoja ja

serotyyppejd. Analyyttinen reaktiivisuus (inklusiivisuus) suoritettiin kahdessa vaiheessa:

* In vitro -testaus: Kaikkien QlAstat-Dx ME Panel -tfestin kohteiden analyyttiset ndytteet
testattiin madrityksen reaktiivisuuden arvioimiseksi. Tutkimuksessa testattiin 187 naytetta,
jotka edustivat eri organismien relevantteja kantoja, alityyppejd, serotyyppejd ja
genotyyppejd (esim. valikoima eri aivokalvotulehdus-/enkefaliittikantoja, jotka oli eristetty
eri puolilla maailmaa ja eri kalenterivuosina) (Taulukko 7). Paneeli havaitsi kaikki

tutkimuksessa testatut inklusiivisuuskannat.

e In silico- analyysi:  kaikkien paneeliin  sisdltyvien  alukkeiden ja  koeftimen
oligonukleotidisekvenssien reagoivuusennusteiden tekeminen julkisesti saatavilla olevien
sekvenssitietokantojen perusteella mahdollisten ristireaktioiden tai jonkin alukesarjan
odottamattoman havaitsemisen havaitsemiseksi suoritettiin in silico - analyysi. Liscksi
kannat, joita ei ollut saatavilla in vitro -testejd varten, siséllytettiin in silico -analyysiin, jotta
samojen organismien eri kanfojen ennustettu yhteensopivuus voitiin ennustaa (Taulukko 8).
In silico -analyysi vahvisti kaikkien QlAstat-Dx ME Panel -testin kohteiden inklusiivisuuden
(ei kriittisia trendejd, jotka aiheuttaisivat negatiivista vaikutusta) olemassa olevien kantojen
osalta, mukaan lukien kaikki paneelissa esiintyvien organismien madrittelemat

asiaankuuluvat alatyypit.
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In vitro- ja in silico -analyysin perusteella QlAstat-Dx ME Panel -testin alukkeet ja koettimet
sisaltavat kliinisesti yleiset ja merkitykselliset kunkin patogeenin kannat. Paneeli havaitsi kaikki
tutkimuksessa testatut inklusiivisuuskannat. Inklusiivisuuden vahvisti in silico -analyysi (ei
kriittisia trendejd, jotka aiheuttaisivat negatiivista vaikutusta) kaikkien QlAstat-Dx ME Panel

-testin olemassa olevien kantojen osalta.

Taulukko 7. Kaikkien QlAstat-Dx ME Panel -madritykselld testattujen patogeenien in vitro -testitulosten inklusiivisuus.
Lihavoidut kannat testattiin LoD-tutkimuksissa.

Kertaa

Patogeeni Kanta/alatyyppi Toimittaja Luettelotunniste LoD
Escherichia coli K1 Kanta C5 [Bort]; O18ac:K1:H7 ATCC 700973 1x
Escherichia coli K1 NCTC 9001. Serovar O1:K1:H7 ATCC 11775 1x
Escherichia coli K1 Sc15 02:K1:H6 ATCC 11101 1x
Escherichia coli K1 O-16, F1119-41. Serotyyppi O15:K1:H-  BEIResources  NR-17674 0,3x
Escherichia coliK1 0-2, U9-41 BEI Resources  NR-17666 1x
Escherichia coli K1 Kanta Bi 7509/41; O7:K1:H- NCTC 9007 1x
Escherichia coli K1 Kanta H61; O45:K1:H10 NCTC 9045 0,3x
Escherichia coliK1 0,1285; O18:H7:K1 ZeptoMetrix 0804140 1x
Escherichia coli K1 NCDCF 1111941 ATCC 23511 3x
Escherichia coli K1 O7:K1:H- CCUG 28 3x
Haemophilus influenzae  Tyyppi e [kanta AMC 36-A-7] ATCC 8142 1x
Haemophilus influenzae  Tyyppi b (kaps.) ATCC 10211 1x
Haemophilus influenzae 1-378 ATCC 49766 0,1x
Haemophilus influenzae  Ei tyypitettévissd [kanta Rd KW20] ATCC 51907 0,3x
Haemophilus influenzae  Ei tyypitettévissd [kanta 180-a] ATCC 11116 1x
Haemophilus influenzae  Tyyppi a [kanta AMC 36-A-3] ATCC 9006 0,1x
Haemophilus influenzae  Tyyppi d [kanta AMC 36-A-6] ATCC 9008 0,3x
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Taulukko 7. Kaikkien QlAstat-Dx ME Panel -madrityksella testattujen patogeenien in vitro -testitulosten inklusiivisuus.
Lihavoidut kannat testattiin LoD-tutkimuksissa. (jatkoa)

Kertaa
Patogeeni Kanta/alatyyppi Toimittaja Luettelotunniste LoD
Haemophilus influenzae  Tyyppi f [kanta GA-1264] ATCC 700223 1x
Haemophilus influenzae  Tyyppi ¢ [kanta C 9007] ATCC 49699 0,1x
Haemophilus influenzae Rab-kanta ATCC 31512 0,3x
Listeria monocytogenes  Tyyppi 4b. Kanta Li 2 ATCC 19115 1x
Listeria monocytogenes  Tyyppi /2b ZeptoMetrix 0801534 1x
Listeria monocytogenes ~ Tyyppi 4b ZeptoMetrix 0804339 1x
Listeria monocytogenes  FSLJ2-064 BEIResources  NR-13237 1x
Listeria monocytogenes ~ Gibson ATCC 7644 1x
Listeria monocytogenes ~ 1071/53. Serotyyppi 4b ATCC 13932 3x
Listeria monocytogenes  Tyyppi 1/2a. Kanta 201112676 ATCC BAA-2659 0,3x
Listeria monocytogenes  Serotyyppi 4a ZeptoMetrix 0801508 1x
Listeria monocytogenes  Serotyyppi 1/2a ATCC 19111 0,3x
Listeria monocytogenes  Li 23. Serotyyppi 4a ATCC 19114 1x
Neisseria meningitidis Serotyyppi Y. M-112 [BO-6] ATCC 35561 1x
(kapselillinen)
Neisseria meningitidis  Serotyyppi B. M2092 ATCC 13090 1x
(kapselillinen)
Neisseria meningitidis 79 Eur. Seroryhmé B ATCC 23255 0,3x
(kapselillinen)
Neisseria meningitidis ~ Seroryhma C, M1628 ATCC 13102 0,3x
(kapselillinen)
Neisseria meningitidis ~ sekvenssi, jossa ctrA-geenivariantti IDT gBlock 0,1x
(kapselillinen)
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Taulukko 7. Kaikkien QlAstat-Dx ME Panel -madrityksella testattujen patogeenien in vitro -testitulosten inklusiivisuus.
Lihavoidut kannat testattiin LoD-tutkimuksissa. (jatkoa)

Kertaa
Patogeeni Kanta/alatyyppi Toimittaja Luettelotunniste LoD
Neisseria meningitidis ~ Serotyyppi B. M997 [S-3250-1] ATCC 13092 0,1x
(kapselillinen)
Neisseria meningitidis ~ Serotyyppi D. M158 [37A] ATCC 13113 1x
(kapselillinen)
Neisseria meningitidis ~ W135 ATCC 43744 0,1x
(kapselillinen)
Neisseria meningitidis ~ Seroryhma A, M1027 [NCTC10025] ATCC 13077 3x
(kapselillinen)
Neisseria meningitidis MC58 ATCC BAA-335 0,3x
(kapselillinen)
Streptococcus G19 ryhmd B ATCC 13813 1x
agalactiae
Streptococcus 2019 ZeptoMetrix 0801545 1x
agalactiae
Streptococcus MNZ929 BEI Resources  NR-43898 0,3x
agalactiae
Streptococcus agalac- 7023 ZeptoMetrix 0801556 0,3x
tiae
Streptococcus agalac-  M-732. Serotyyppi Il ATCC 31475 0,1x
tiae
Streptococcus agalac- 2603 V/R. Serotyyppi V ATCC BAA-611 0,1x
tiae
Streptococcus agalac-  Serotyyppi lll. Tyypityskanta D136C(3) [3  ATCC 12403 0,3x
tiae Cole 106, CIP 82.45]
Streptococcus agalac- 3139 [CNCTC 1/82] Serotyyppi IV ATCC 49446 0,3x

tiae
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Taulukko 7. Kaikkien QlAstat-Dx ME Panel -madrityksella testattujen patogeenien in vitro -testitulosten inklusiivisuus.

Lihavoidut kannat testattiin LoD-tutkimuksissa. (jatkoa)

Kertaa
Patogeeni Kanta/alatyyppi Toimittaja Luettelotunniste LoD
Streptococcus agalac- Tyypityskanta H36B - tyyppi |b ATCC 12401 0,1x
tiae
Streptococcus agalac-  D136C(3). Lancefieldin ryhmd B | Tyyppi  CCUG 29782 0,3x
tiae Il
Streptococcus agalac-  CDC SS700 [A909; 5541], tyyppi 1c ATCC 27591 0,1x
tiae
Streptococcus 19F ZeptoMetrix 0801439 Ix
pneumoniae
Streptococcus Serotyyppi 1. NCTC 7465 ATCC 33400 1x
pneumoniae
Streptococcus DCC1476 [Sweden 15A-25] ATCC BAA-661 0,3x
pneumoniae
Streptococcus pneu- Diplococcus pneumoniae; tyyppi 3. ATCC 6303 1x
moniae Kanta [CIP 104225]
Streptococcus pneu- Serotyyppi 19A. Unkari 19A-6 [HUN663] ATCC 700673 1x
moniae
Streptococcus pneu- Serotyyppi 11A. Tyyppi 43 ATCC 10343 0,3x
moniae
Streptococcus pneu- Z319; serotyyppi 12F ZeptoMetrix 0804016 0,3x
moniae
Streptococcus pneu- Serotyyppi 14. VH14 ATCC 700672 1x
moniae
Streptococcus pneu- Serotyyppi 5. SPN1439-106 [Colombia ~ ATCC BAA-341 1x
moniae 5-19]
Streptococcus pneu- Serotyyppi 5. SPN1439-106 [Colombia ~ ATCC BAA-341 1x
moniae 5-19]
Streptococcus pyogenes  Z472; serotyyppi M1 ZeptoMetrix 0804351 1x
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Taulukko 7. Kaikkien QlAstat-Dx ME Panel -madrityksella testattujen patogeenien in vitro -testitulosten inklusiivisuus.
Lihavoidut kannat testattiin LoD-tutkimuksissa. (jatkoa)

Kertaa

Patogeeni Kanta/alatyyppi Toimittaja Luettelotunniste LoD
Streptococcus pyogenes  Bruno [CIP 104226] ATCC 19615 1x
Streptococcus pyogenes  C203-tyyppi 3 ATCC 12384 0,3x
Streptococcus pyogenes  Ryhmd a, tyyppi 14 ATCC 12972 1x
Streptococcus pyogenes  Ryhmd a, tyyppi 23 ATCC 8133 0,3x
Streptococcus pyogenes  Z018; serotyyppi M58 ZeptoMetrix 0801512 10x
Streptococcus pyogenes  Lancefieldin ryhma A / C203 S ATCC 14289 0,1x
Streptococcus pyogenes  Ryhma a, tyyppi 12. Tyypityskanta T12 [F.  ATCC 12353 1x

Griffith SF 42]
Streptococcus pyogenes  NCTC 8709 (tyyppi 6 glossy) ATCC 12203 0,1x
Streptococcus pyogenes  Serotyyppi M1. MGAS 5005 ATCC BAA-947 100x
Mycoplasma M129 ZeptoMetrix 0801579 1x
pneumoniae
Mycoplasma Pl 1428 ATCC 29085 1x
pneumoniae
Mycoplasma Eaton Agent -FH-kanta [NCTC 10119] ATCC 15531 0,1x
pneumoniae
Mycoplasma pneu- UTMB-10P ATCC 49894 0,3x
moniae
Mycoplasma pneu- MAC ATCC 15492 0,1x
moniae
Enterovirus Aé, laji A. Kanta Gdula ATCC VR-1801 1x
Enterovirus Coxsackievirus A16 ZeptoMetrix ~ 0810107CF 1x
Enterovirus A10. MK. (Kowalik) ATCC VR-168 0,1x
Enterovirus A2 Fl [Fleetwood] ATCC VR-1550 0,3x
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Taulukko 7. Kaikkien QlAstat-Dx ME Panel -madrityksella testattujen patogeenien in vitro -testitulosten inklusiivisuus.
Lihavoidut kannat testattiin LoD-tutkimuksissa. (jatkoa)

Kertaa

Patogeeni Kanta/alatyyppi Toimittaja Luettelotunniste LoD
Enterovirus A12 -Texas 12 ATCC VR-170 1x
Enterovirus Laji A, BrCr ATCC VR-1775 0,1x
Enterovirus Laji A, serotyyppi EV-A71 (isolaatti 2003)  ZeptoMetrix 0810236CF 1x
Enterovirus Tainan/4643/1998 BEI Resources  NR-471 0,1x
Enterovirus Enterovirus 7 1. Kanta H ATCC VR-1432 0,3x
Enterovirus A7 -275/58 ATCC VR-673 0,3x
Enterovirus Coxsackievirus A9, laji B ZeptoMetrix ~ 0810017CF 1x
Enterovirus Coxsackievirus B5 ZeptoMetrix ~ 0810019CF Ix
Enterovirus Laji B, Echovirus 6 ZeptoMetrix 0810076CF 0,3x
Enterovirus Laji B, serotyyppi CV-B1, kanta Conn-5 ATCC VR-28 1x
Enterovirus Laji B, Echovirus 9 ZeptoMetrix 0810077CF 0,3x
Enterovirus Laji B, Coxsackievirus B3 ZeptoMetrix 0810074CF 3x
Enterovirus Echovirus 18. Kanta H07218 472 NCTC 0901047v 3x
Enterovirus Coxsackievirus B4 ZeptoMetrix 0810075CF 1x
Enterovirus Laji B, serotyyppi E-11 ATCC VR-41 3x
Enterovirus Laji B, serotyyppi CV-B2. Kanta Ohio-1 ATCC VR-29 Tx
Enterovirus Coxsackievirus A17, laji C. Kanta G-12 ATCC VR-1023 1x
Enterovirus Laiji C, Coxsackievirus A24. Kanta DN-19  ATCC VR-583 1x
Enterovirus Laji C, Coxsackievirus A21. Kanta ATCC VR-850 0,3x

Kuykendall [V-024-001-012]
Enterovirus Laji C, A11-Belgia-1 ATCC VR-169 0,1x
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Taulukko 7. Kaikkien QlAstat-Dx ME Panel -madrityksella testattujen patogeenien in vitro -testitulosten inklusiivisuus.
Lihavoidut kannat testattiin LoD-tutkimuksissa. (jatkoa)

Kertaa

Patogeeni Kanta/alatyyppi Toimittaja Luettelotunniste LoD

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

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

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

Enterovirus Laji C, CV-A21. Kanta H06452 472 NCTC 0812075v 0,3x

Enterovirus Laji C, CV-A21. Kanta H06418 508 NCTC 0812074v 0,3x

Enterovirus Laji C, A20 IH35 IDT gBlock 1x

Enterovirus Laiji D, enterovirus D68. Kanta ATCC VR-1823 Ix
US/MO/14-18947

Enterovirus EV 70, laji D, kanta J670/71 ATCC VR-836 1x

Enterovirus Laji D, enterovirus D68. USA/2018- BEI Resources  NR-51998 1x
23089

Enterovirus Laji D, D68. Kanta FO2-3607 Corn ATCC VR-1197 0,3x

Enterovirus Laji D, tyyppi 68. 2007-isolaatti ZeptoMetrix 0810237CF 1x

Enterovirus Laji D, enterovirus D68. Kanta US/KY/14-  ATCC VR-1825 0,3x
18953

Enterovirus Laji D, enterovirus D68. Kanta Fermon ATCC VR-1826 Tx

Enterovirus Laiji D, tyyppi 68 padryhma (09/2014 ZeptoMetrix 0810302CF 1x
isolaatti 2)

Enterovirus Laji D, enterovirus D68. US/MO/14- BEI Resources  NR-49130 0,3x
18949

Enterovirus Laji D, enterovirus D68. Kanta US/IL/14-  ATCC VR-1824 1x
18952

Cryptococcus gattii Serotyypin B kanta R272, tyyppi VGIIb ATCC MYA-4094 1x

Cryptococcus gattii A6MR38 [CBS 11545] ATCC MYA-4877 1x
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Taulukko 7. Kaikkien QlAstat-Dx ME Panel -madrityksella testattujen patogeenien in vitro -testitulosten inklusiivisuus.
Lihavoidut kannat testattiin LoD-tutkimuksissa. (jatkoa)

Kertaa
Patogeeni Kanta/alatyyppi Toimittaja Luettelotunniste LoD
Cryptococcus gattii ATMR265 ATCC MYA-4138 0,1x
Cryptococcus gattii R265 BEl Resources  NR-50184 0,1x
Cryptococcus gattii Alg166 BEI Resources  NR-50195 0,01x
Cryptococcus gattii Alg254 BEl Resources  NR-50198 0,01x
Cryptococcus gattii Serotyypin C kanta WM779, tyyppi VGIV  ATCC MYA-4563 0,3x
Cryptococcus gattii 110 [CBS 883] ATCC 14248 0,01x
Cryptococcus gattii Serotyypin B kanta WM161, tyyppi VGIII  ATCC MYA-4562 0,1x
Cryptococcus gattii Serotyypin B kanta WM179, tyyppi VGI ~ ATCC MYA-4560 0,01x
Cryptococcus Serotyypin D kanta WM629, tyyppi VNIV ATCC MYA-4567 1x
neoformans
Cryptococcus C. neoformans H99 ATCC 208821 1x
neoformans
Cryptococcus var. Grubii. Kanta D ATCC 13690 3x
neoformans
Cryptococcus neo- NIH?hi90 BEI Resources  NR-50335 0,3x
formans
Cryptococcus neo- Var grubiiYL99a BEIResources  NR-48776 0,1x
formans
Cryptococcus neo- Serotyypin AD kanta WM628, ATCC MYA-4566 0,1x
formans tyyppi VNIII
Cryptococcus neo- Serotyyppi A ZeptoMetrix 0801803 0,1x
formans
Cryptococcus neo- NIH306 BEl Resources  NR-50332 0,1x
formans
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Taulukko 7. Kaikkien QlAstat-Dx ME Panel -madrityksella testattujen patogeenien in vitro -testitulosten inklusiivisuus.

Lihavoidut kannat testattiin LoD-tutkimuksissa. (jatkoa)

Kertaa
Patogeeni Kanta/alatyyppi Toimittaja Luettelotunniste LoD
Cryptococcus neo- Tyyppikanta, CBS 132 ATCC 32045 0,3x
formans
Cryptococcus neo- Serotyypin A kanta WM148, tyyppi VNI ATCC MYA-4564 0,1x
formans
Herpes simplex -virus 1 Macintyre ZeptoMetrix 0810005CF 1x
Herpes simplex -virus 1~ HF ATCC VR-260 1x
Herpes simplex -virus 1~ ATCC-2011-1 ATCC VR-1778 0,3x
Herpes simplex -virus 1~ KOS ATCC VR-1493 1x
Herpes simplex -virus 1 Isolaatti 20 ZeptoMetrix ~ 0810201CF 0,3x
Herpes simplex -virus T~ N ATCC VR-733 1x
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
Herpes simplex -virus 1~ P5A NCTC 1806145v 1x
Herpes simplex -virus 2 HSV-2. (Kanta: MS) ZeptoMetrix 0810006CF 1x
Herpes simplex -virus2 G ATCC VR-734 Ix
Herpes simplex -virus 2 Isolaatti 11 ZeptoMetrix 0810212CF 0,1x
Herpes simplex -virus 2~ ATCC-2011-2 ATCC VR-1779 0,1x
Herpes simplex -virus 2 Isolaatti 15 ZeptoMetrix 0810216CF 3x
Herpes simplex -virus 2~ HG52 NCTC 0104152v 0,1x
Herpes simplex -virus 2~ 132349 ACV-res NCTC 0406273v 1x
Herpes simplex -virus 2 Isolaatti 20 ZeptoMetrix ~ 0810221CF 0,3x
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Taulukko 7. Kaikkien QlAstat-Dx ME Panel -madrityksella testattujen patogeenien in vitro -testitulosten inklusiivisuus.

Lihavoidut kannat testattiin LoD-tutkimuksissa. (jatkoa)

Kertaa
Patogeeni Kanta/alatyyppi Toimittaja Luettelotunniste LoD
Herpes simplex -virus 2~ 131596 NCTC 0406272v 0,3x
Herpes simplex -virus 2 Isolaatti 1 ZeptoMetrix 0810006CFN 0,3x
Sytomegalovirus Davis ATCC VR-807 1x
Sytomegalovirus AD-169 ZeptoMetrix ~ 0810003CF 1x
Sytomegalovirus Towne ATCC VR-977 0,1x
Sytomegalovirus ATCC-2011-8 ATCC VR-1788 0,3x
Sytomegalovirus ATCC-2011-3 ATCC VR-1780 0,1x
Sytomegalovirus Toledo NCTC 0302162v 0,3x
Sytomegalovirus Merlin ATCC VR-1590 0,1x
lhmisen herpesvirus 6 ~ HHV-6B. (Kanta: Z29) ZeptoMetrix ~ 0810072CF 1x
Ihmisen herpesvirus 6 HHV-6A. (Kanta: GS) Lysaatti ZeptoMetrix 0810529CF 1x
lhmisen herpesvirus 6 6a. Kanta U1102 NCTC 0003121v 0,3x
lhmisen herpesvirus 6 6B - kanta SF ATCC VR-1480 0,3x
lhmisen herpesvirus 6 6B - kanta HST NCTC 0006111v 1x
lhmisen herpesvirus 6 lhmisen B-lymfotrooppinen viruskanta GS ATCC VR-2225 0,3x
Ihmisen parechovirus Serotyyppi 1. Kanta Harris ZeptoMetrix ~ 0810145CF 1x
Ihmisen parechovirus Serotyyppi 3 ZeptoMetrix ~ 0810147CF 1x
lhmisen parechovirus Serotyyppi 5 ZeptoMetrix ~ 0810149CF 0,1x
lhmisen parechovirus Serotyyppi 6 ZeptoMetrix 0810150CF 1x
lhmisen parechovirus Tyyppi 3. Kanta US/MOKC/2014/001  ATCC VR-1887 0,3x
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Taulukko 7. Kaikkien QlAstat-Dx ME Panel -madrityksella testattujen patogeenien in vitro -testitulosten inklusiivisuus.
Lihavoidut kannat testattiin LoD-tutkimuksissa. (jatkoa)

Kertaa

Patogeeni Kanta/alatyyppi Toimittaja Luettelotunniste LoD
lhmisen parechovirus Parechovirus A3. Kanta US/MO- ATCC VR-1886 1x

KC/2012/006
lhmisen parechovirus Serotyyppi 2. Kanta Williamson ZeptoMetrix ~ 0810146CF 1x
lhmisen parechovirus Serotyyppi 4 ZeptoMetrix 0810148CF 0,1x
Varicella-Zoster-virus Ellen ZeptoMetrix ~ 0810171CF 1x
Varicella-Zoster-virus Oka ATCC VR-1832 1x
Varicella-Zoster-virus Webster ATCC VR-916 10x
Varicella-Zoster-virus Isolaatti A ZeptoMetrix ~ 0810172CF 10x
Varicella-Zoster-virus Isolaatti B ZeptoMetrix 0810173CF 1x
Varicella-Zoster-virus Kanta 1700 ZeptoMetrix ~ 0810169CF 10x
Varicella-Zoster-virus Kanta 275 ZeptoMetrix ~ 0810168CF 1x
Varicella-Zoster-virus Kanta 82 ZeptoMetrix ~ 0810167CF Tx
Varicella-Zoster-virus Kanta 9939 ZeptoMetrix ~ 0810170CF T1x
Varicella-Zoster-virus Isolaatti D ZeptoMetrix ~ 0810175CF 1x
Taulukko 8. Inklusiivisuuden in silico -testitulokset
Patogeeni Havaitut kliinisesti relevantit kannat/alityypit
S. pneumoniae Ei biologista alaluokitusta — kaikki tietokannoissa olevat genomiset sekvenssit havaittu
HSV1 Ei biologista alaluokitusta — kaikki tietokannoissa olevat genomiset sekvenssit havaittu
M. pneumoniae Ei biologista alaluokitusta — kaikki tietokannoissa olevat genomiset sekvenssit havaittu
N. meningitidis Kapselilliset serotyypit (A, B, C, D, E, H, I, K, L, NG, W, W135, X, Y, Z, 29E)

C. neoformans/gattii ~ Serotyyppi A (C. neoformans var. neoformans), serotyyppi D (C. neoformans var. grubii),
serotyypit B ja C (C. gattii mukaan lukien kaikki molekyylityypit VGI, VGII, VGIII ja VGIV)
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Taulukko 8. Inklusiivisuuden in silico -testitulokset (jatkoa)

Patogeeni

Havaitut kliinisesti relevantit kannat/alityypit

S. agalactiae
CMV

HPeV

L. monocytogenes
HHV-6

H. influenzea

HSV2

HEV

S. pyogenes
E. coliK1

\7A%

Ei biologista alaluokitusta — kaikki tietokannoissa olevat genomiset sekvenssit havaittu
Ei biologista alaluokitusta — kaikki tietokannoissa olevat genomiset sekvenssit havaittu

Kaikki ihmisen parechoviruksen A kannat, joista oli saatavissa 5'-UTR-sekvenssi (1, 2, 3, 4, 5,
6,7,8,14,16,17,18 ja 19), mukaan lukien echovirus 22 (HPeV 1) ja echovirus 23

(HPeV 2). Vaikka HPeV A -kannoista 9, 10, 11, 12, 13 ja 15 oli poliproteiinisekvenssit, 5'-
UTR-sekvenssid ei ollut saatavissa.

Serotyypit 1/2a,1/2b, 1/2c, 3a, 3b, 3c, 4a, 4b, 4c, 4d, 4e, 7
HHV-6a ja HHV-6b

Kaikki kapselilliset serotyypit (a, b, ¢, d, e, f] ja kapselitomat kannat (ei tyypitettévissé, NTHi),
mukaan lukien var. H. aegyptius

Ei biologista alaluokitusta — kaikki tietokannoissa olevat genomiset sekvenssit havaittu

Coxsackievirus A (CV-A1-CV-A24), coxsackievirus B (CV-B1-CV-B6), echovirus (E-1-E-33),
enterovirus A (EV-A7 1, EV-A76, EV-AB9-EV-A92, EV-A119, EV-A120), enterovirus B (EV-B69,
EV-B73-EV-B75, EV-B79, EV-B80-EV-B88, EV-B?3, 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-EV-C118), enterovirus D (EV-D68, EV-D70, EV-D94), poliovirus (PV-1-PV-
3)

Ei biologista alaluokitusta — kaikki tietokannoissa olevat genomiset sekvenssit havaittu
K1-kannat

Ei biologista alaluokitusta — kaikki tietokannoissa olevat genomiset sekvenssit havaittu

Eksklusiivisuus (analyyttinen spesifisyys)

Analyyttinen spesifisyys tutkittiin in vitro -testauksella ja in silico -analyysilla, joilla arvioitiin
QIlAstat-Dx ME Panel -testin mahdollinen ristireaktiivisuus ja eksklusiivisuus. Paneelin sisdinen
ristireaktiivisuus  arvioitiin  testaamalla  paneeliin - kuuluvat  organismit  ja  paneelin
ristireaktiivisuus  paneeliin - sisaltyméttémien organismien kanssa arvioitiin  testaamalla
paneeliin - kuulumattomia organismeja (paneelin  eksklusiivisuus). Paneelin  ulkopuoliset

organismit on valittu, koska ne ovat kliinisesti merkityksellisia (kolonisoivat keskushermostoa
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tai aiheuttavat aivokalvotulehduksen ja/tai enkefaliittitulehduksen oireita), ovat yleistd
ihoflooraa tai laboratoriokontaminantteja, ovat geneettisesti samankaltaisia kuin paneelin
analyytit tai ovat mikro-organismeja, joista suuri osa populaatiosta on saattanut saada

tartunnan.

In silico -testauksen tulokset

Kaikille QlAstat-Dx ME Panel - testin  sisaltamille aluke- /koetinmalleille tehdyn in silico
-analyysin tulos osoitti kuusi mahdollista ristireaktiota paneeliin kuulumattomien kohteiden

kanssa (luettelo Taulukko 9).

Taulukko 9. Mahdollisia ristireaktioita in silico -analyysissa

Paneeliin kuulumaton organismi Paneeliin kuuluva signaali
Streptococcus pseudopneumoniae * Streptococcus pneumoniae
Listeria innocua* Listeria monocytogenes
Haemophilus haemolyticus Haemophilus inflvenzae

Cryptococcus amylolentus
Cryptococcus depauperatus* Cryptococcus neoformans/gatii
Cryptococcus wingfieldii

* Ristireagoivuuden riskid in silico ei vahvistetty in vitro -
testauksella.
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In vitro -testauksen tulokset

QlAstat-Dx ME Panel -testin analyyttisen spesifisyyden osoittamiseksi patogeeneilld, joita
kliinisessa naytteessa voi olla mutta jotka eivat kuulu paneelin sisaltéon, testattiin valikoima
mahdollisesti ristireagoivia patogeenejd (paneeliin kuulumattomien organismien testaus).
Lisciksi ristireagoivuuden pesifisyys ja puuttuminen QlAstat-Dx ME Panel -paneeliin kuuluvien

patogeenien kanssa on arvioitu korkeilla tittereillé (paneeliin siséltyvien testi).

Naytteet (20 paneelin sisaltémad ja 109 paneelin ulkopuolista kantaa) valmisteltiin lisaamalla
potentiaalisesti  ristireagoivia organismeja  keinotekoiseen aivo- selkédydinnestematriksiin
pitoisuudella 10° TCID5o/ml viruskohteille, 10° CFU/ml sienikohteille ja 10° CFU/ml

bakteerikohteille tai organismivaraston pohjalta suurimmalla mahdollisella pitoisuudella.

Kaikki eksklusiivisuustutkimuksessa testatut kannat luetellaan Taulukko 10a ja Taulukko 10b.

Taulukko 10a. Luettelo paneelin siséltdmien patogeenien testatusta analyyttisestd spesifisyydestd (eksklusiivisuudesta)

Tyyppi Patogeeni Kanta Léhde

Bakteerit Escherichia coli K1 Kanta C5 [Borf]; O18ac:K1:H7 ATCC 700973
Haemophilus influenzae Tyyppi e [kanta AMC 36-A-7] ATCC 8142
Listeria monocytogenes Tyyppi 4b. Kanta Li 2 ATCC 19115
Mycoplasma pneumonice  M129 ZeptoMetrix 0801579
Neisseria meningitidis Serotyyppi Y. M-112 [BO-6] ATCC 35561
Streptococcus pneumoniae  19F Zeptometrix 0801439
Streptococcus agalactiae 019 Zeptometrix 0801545
Streptococcus pyogenes Z472; serotyyppi M1 Zeptometrix 0804351
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Taulukko 10a. Luettelo paneelin sisdltdmien patogeenien testatusta analyyttisestd spesifisyydestd (eksklusiivisuudesta)

(jatkoa)

Tyyppi Patogeeni Kanta Léhde

Virus Sytomegalovirus Davis ATCC VR-807
Enterovirus A Aé, laji A. Kanta Gdula ATCC VR-1801
Enterovirus B Coxsackievirus BS ZeptoMetrix 0810019CF
Enterovirus C Coxsackievirus A17, laji C. Kanta G-12 ATCC VR-1023
Enterovirus D Enterovirus D68. Kanta US/MO/14-18947  ATCC VR-1823
Herpes simplex -virus 1 Maclntyre ZeptoMetrix 08 10005CF
Herpes simplex -virus 2 HSV-2. (Kanta: MS) ZeptoMetrix 08 10006CF
lhmisen herpesvirus 6 HHV-6B. (Kanta: Z29) ZeptoMetrix 0810072CF
lhmisen parechovirus Serotyyppi 3 ZeptoMetrix 0810147CF
Varicella-Zoster-virus Ellen ZeptoMetrix 081017 1CF

Sieni (hiiva)  Cryptococcus neoformans ~ WMé29 [CBS 10079] ATCC MYA-4567
Cryptococcus gattii Serotyypin B kanta R272, tyyppi VGIIb ATCC MYA-4094

Taulukko 10b. Luettelo testatuista paneelin ulkopuolisten festattujen patogeenien analyyttisestd spesifisyydesta
(eksklusiivisuus)

Tyyppi Patogeeni Kanta Léhde
Bakteerit Bacillus cereus 7091 ZeptoMetrix
0801823
Citrobacter freundii [ATCC 13316, NCTC 9750] ATCC 8090
Corynebacterium striatum CDC F6683 ATCC 43751
Corynebacterium urealyticus 3 [Garcia-kanta] ATCC 43044
Cronobacter (Enterobacter) sakazakii CDC 4562-70 ATCC 29544
Enterobacter aerogenes 2052 Zeptometrix
0801518
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Taulukko 10b. Luettelo testatuista paneelin ulkopuolisten festattujen patogeenien analyyttisestd spesifisyydesta
(eksklusiivisuus) (jatkoa)

Tyyppi Patogeeni Kanta Léhde
Enterobacter cloacae CDC 442-68 ATCC 13047
Escherichia coli (ei K1) 2003-3055 ATCC BAA-2212
Escherichia fergusonii 7302 ZeptoMetrix
0804113
Escherichia hermannii CDC 980-72 ZeptoMetrix
0804068
Escherichia vulneris CDC 87572 ATCC 33821

Haemophilus ducreyi**
Haemophilus haemolyticus
Haemophilus parahaemolyticus
Haemophilus parainfluenzae

Klebsiella pneumoniae

Listeria innocua

Listeria ivanovii

Morganella morganii
Streptococcus salivarius
Streptococcus sanguinis
Streptococcus pseudopneumoniae
Mycoplasma genitalium
Neisseria lactamica

Neisseria mucosa

Neisseria sicca

DCC1476 [Sweden 15A-25]
NCTC 10659

536 [NCTC 8479

NCTC 7857

NCTC 9633 [NCDC 298-53, NCDC
41068]

SLCC 3379

Li 1979
AM-15

C699

DSS-10
CDC-SS-1757
M30

NCDC A7515
AmMS 138

AMC 14-D-1
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ATCC BAA-661

ATCC 33390

ATCC 10014

ATCC 33392

ATCC 13883

ATCC 33090

ATCC 19119

ATCC 25830

ATCC 13419

ATCC 10556

ATCC BAA-960

ATCC 49895

ATCC 23970

ATCC 49233

ATCC 9913
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Taulukko 10b. Luettelo testatuista paneelin ulkopuolisten festattujen patogeenien analyyttisestd spesifisyydesta
(eksklusiivisuus) (jatkoa)

Tyyppi Patogeeni Kanta Léhde
Neisseria gonorrhoeae 7017 ZeptoMetrix
0801482
Pantoea agglomerans = Beijerinck ATCC 27155
Enterobacter agglomerans
Proprionibacterium acnes NCTC 737 ATCC 6919
Proteus mirabilis LRA 08 01 73 [API SA, DSM 6674] ATCC 7002
Pseudomonas aeruginosa PRD-10 [CIP 103467, NCIB 10421, ATCC 15442
PCI 812]
Salmonella bongori CIP 82.33 ATCC 43975
Salmonella enterica CDC K-1891 [ATCC 25928] ATCC 13076
Serratia marcescens PCI 1107 ATCC 14756
Shigella boydii CDC C-123 ATCC 12033
Shigella flexneri 2046 ZeptoMetrix
0801757
Shigella sonnei AMC 43-GG9 ATCC 9290
Staphylococcus aureus FDA 209 ATCC CRMé6538
Staphylococcus capitis PRA 360 677 ATCC 35661
Staphylococcus epidermidis FDA-kanta PCI 1200 ATCC 12228
Staphylococcus haemolyticus SM 131 ATCC 29970
Staphylococcus hominis 7031 ZeptoMetrix
0801727
Staphylococcus lugdunensis LRA 260.05.79 ATCC 49576
Staphylococcus saprophyticus NCTC 7292 ATCC 15305
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Taulukko 10b. Luettelo testatuista paneelin ulkopuolisten festattujen patogeenien analyyttisestd spesifisyydesta
(eksklusiivisuus) (jatkoa)

Tyyppi Patogeeni Kanta Léhde
Streptococcus anginosus NCTC 10713 ATCC 33397
Streptococcus bovis 7167 ZeptoMetrix
0804015
Streptococcus dysgalactiae Ryhmittelykanta C74 ATCC 12388
Streptococcus intermedius 7126 ZeptoMetrix
0801895
Streptococcus oralis 7307 ZeptoMetrix
0804293
Streptococcus mitis (tigurinus) Kliininen isolaatti ZeptoMetrix
0801695
Streptococcus mutans LRA 28 02 81 ATCC 35668
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-polyoomavirus - ATCC VR-837
Koronavirus 229E 229E ATCC VR-740

Koronavirus NL63

NL63 (Amsterdam |)
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Taulukko 10b. Luettelo testatuista paneelin ulkopuolisten festattujen patogeenien analyyttisestd spesifisyydesta
(eksklusiivisuus) (jatkoa)

Tyyppi Patogeeni Kanta Léhde
Koronavirus OC43 0OC43 ATCC VR-1558
Denguevirus (tyyppi 2)* New Guinea C ZeptoMetrix

0810089CFHI
Epstein-Barrin virus B95-8 ZeptoMetrix
0810008CF
Hepatiitti B -virus (HBV)* - ZeptoMetrix
0810031C
Hepatiitti C -virus (HCV)* - ZeptoMetrix
0810032C
lhmisen herpesvirus 7 SB ZeptoMetrix
081007 1CF
lhmisen herpesvirus 8 - ZeptoMetrix
0810104CF
lhmisen immuunikatovirus* Kvantitatiivinen synteettinen ihmisen ATCC VR-
immuunikatoviruksen 1 (HIV-1) RNA 3245SD
lhmisen rinovirus ATb 2060 ATCC VR-1559
lhmisen rinovirus A16 11757 ATCC VR-283
lhmisen rinovirus B3 FEB ATCC VR-483
lhmisen rinovirus B83 Baylor 7 [V-190-001-021] ATCC VR-1193
Influenssa A HINT A/Florida/3/2006 ATCC VR-1893
Influenssa A (H1N1-2009) A/California/08/2009 (H1N1pdm) ATCC VR-1895
Influenssa A H3N2 A/Port Chalmers/1/73 ATCC VR-810
Influenssa B B/Virginia/ATCC4/2009 ATCC VR-1784
JC-polyoomavirus MAD-4 ATCC VR-1583
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Taulukko 10b. Luettelo testatuista paneelin ulkopuolisten festattujen patogeenien analyyttisestd spesifisyydesta
(eksklusiivisuus) (jatkoa)

Tyyppi Patogeeni Kanta Léhde
Tuhkarokkovirus Edmonston ATCC VR-24
Sikotautivirus Jones ATCC VR-1438
Lénsi-Niilin virus* 1986 ATCC VR-

3274SD
Parainfluenssavirus 2 Greer ATCC VR-92
Parainfluenssavirus 4 - ZeptoMetrix
0810060CF
Parvovirus B19 B19 ZeptoMetrix
0810064C
Respiratorinen synsytiaalivirus A2 ATCC VR-1540
Rotavirus RRV (reesusrotavirus) ZeptoMetrix
0810530CF
Vihurirokkovirus - ZeptoMetrix
0810048CF
St. Louis -enkafaliittivirus* Parton ZeptoMetrix
0810080CFHI

Sieni (hiiva)  Candida albicans CBS 562 ATCC 18804
Candida dubliniensis Z145 ZeptoMetrix

0801915
Candida glabrata CBS 138 ATCC 2001
Candida krusei - ATCC 14243
Candida lusitaniae Z010 ZeptoMetrix

0801603
Candida metapsilosis MCO429 ATCC 96143
Candida orthopsilosis MCO471 ATCC 96140
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Taulukko 10b. Luettelo testatuista paneelin ulkopuolisten festattujen patogeenien analyyttisestd spesifisyydesta
(eksklusiivisuus) (jatkoa)

Tyyppi Patogeeni Kanta Léhde
Candida viswanathii PK 233 [NCYC 997, pK233] ATCC 20336
Candida parapsilosis CBS 604 ATCC 22019
Candida tropicalis Vitek #8935 ATCC 750
Cryptococcus albidus AmMS 228 ATCC 66030
Cryptococcus amylolentus NRRY Y-7784 ATCC 56469
Cryptococcus laurentii CBS 139 ATCC 18803
Cryptococcus uniguttulatus AmMS 234 ATCC 66033
Cryptococcus adeliensis = TAE85 [CBS8351] ATCC 201412
Cryptococcus adeliae = Naganishia
adeliensis
Cryptococcus flavescens = Papiliotrema  Cryptococcus laurentii var. flavescens ~ ATCC 10668
flavescens** (Saito) Lodder et Kregervan Rij
Cryptococcus wingfieldii = Tsuchiyaea ~ OTU 26 Kokoelma Belga
wingfieldii CBS7118
Filobasidium capsuligenum ML-186 ATCC 22179
Saccharomyces cerevisiae NRRL Y-567 ATCC 9763

Sienet Aspergillus fumigatus 7014 ZeptoMetrix

0801716

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

Loinen Naegleria fowleri* Genomic DNA from Naegleria fowleri  ATCC 30174D
Toxoplasma gondii Haploryhma 2 ATCC 50611

* Kvantitatiivinen synteettinen DNA tai inaktivoitu materiaali, jota kdytetGén patogeenin vaararyhmé Il -luokittelun

vuoksi.

** Suurin mahdollinen pitoisuus varastorajoitusten vuoksi.
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Kaikki paneeliin kuuluvat patogeenit havaittiin - spesifisesti ja kaikki testatut paneeliin
kuulumattomat patogeenit antoivat negatiivisen tuloksen eikd QlAstat - Dx ME Panel -
paneelissa havaittu ristireaktiivisuutta muuta kuin seuraavassa taulukossa (Taulukko 11)
esiteftyjen patogeenien osalta. Paneelin kanssa ristireagoivat patogeenit ja pienin pitoisuus,

jolla ristireagoivuutta havaitaan, on lueteltu taulukossa Taulukko 11.

Taulukko 11. Néytteet, jotka osoittavat ristireaktiivisuutta QlAstat-Dx ME Panel -festissd

QlAstat-Dx ME Panel Vaitetty ristireaktiivinen pitoisuus
-kohde Mahdollisesti ristireagoivat organismit kayttoohjeessa
Mycoplasma pneumoniae  Propionibacterium acnes > 1,00E+04 cfu/ml

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

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

flavescens

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

Testissa kaytettiin yhdistelmanaytteita, jotka sisalsivat kahden eri kohteen seosta lisattyna
pienelld ja suurella pitoisuudella keinotekoiseen aivo-selkdydinnestendytteeseen. Testattujen
bakteerien, virusten ja hiivojen patogeenien seka kohdeyhdistelmien valinta perustui kliiniseen

merkitykseen. Yhta néytettd kohden testattiin kolme replikaattia.

Kliinisesti merkitsevien samanaikaisten infektioiden testaus osoitti, eftd jos ndytteessd on
samanaikaisesti ainakin kahta QlAstat-Dx ME Panel -testin patogeenid eri pitoisuus, madritys
voi tunnistaa kaikki kohteet. Yhteenveto lopullisista yhteisinfektioseoksista, joissa vahvasti

positiivinen analyytti ei estd heikosti positiivista analyyttid, on esitetty taulukossa Taulukko 12.

Taulukko 12. Testatut yhteisinfektioseokset, joissa vahvasti positiivisen analyytin pitoisuus ei estd heikosti positiivista

analyyttié

Heikosti positiivinen analyytti Vahvasti positiivinen analyytti

Patogeeni

Pitoisuus

Patogeeni

Pitoisuus

Escherichia coli K1
Haemophilus inflvenzae

Mycoplasma pneumoniae
HSV1

Haemophilus influenzae
HSV2

HHV-6

Listeria monocytogenes
HSV1

Streptococcus pneumoniae
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3,30E+02 cfu/ml
9,48E+02 cfu/ml

2,84E+02 cfu/ml
2,67€402 TCID5/ml
9,48E+02 cfu/ml
3,78E+01 TCID50/ml
9,39E+04 TCID5/ml
5,58E+03 cfu/ml
2,67€+02 TCID5/ml

6,78E+02 cfu/ml
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Haemophilus influenzae

Escherichia coli K1

HSV1

Mycoplasma pneumoniae
HSV2

Haemophilus influenzae
Listeria monocytogenes
HHV-6

Streptococcus pneumoniae

HSV1

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

1,00E+04 TCID 5/l
1,00E+03 cfu/ml
1,00E+02 TCID5/ml
1,00E+06 cfu/ml
1,00E+06 cfu/ml
1,00E+05 TCID5/ml
1,00E+02 cfu/ml

1,00E+05 TCID5/ml



Taulukko 12. Testatut yhteisinfektioseokset, joissa vahvasti positiivisen analyytin pitoisuus ei estd heikosti positiivista

analyyttid (jatkoa)

Heikosti positiivinen analyytti

Vahvasti positiivinen analyytti

Patogeeni

Pitoisuus

Patogeeni

Pitoisuus

Streptococcus pneumoniae
Sytomegalovirus

Haemophilus inflvenzae
Streptococcus pneumoniae
Listeria monocytogenes
Streptococcus pneumoniae
Cryptococcus neoformans
Streptococcus pneumoniae
Neisseria meningitidis
Haemophilus influenzae
vzv

Neisseria meningitidis

Enterovirus
Streptococcus pyogenes
HPeV

Sytomegalovirus

HPeV

Enterovirus

HHV-6

6,78E+02 cfu/ml
3,00E+01 TCID50/ml

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

4,80E+02 TCID50/ml
1,71E+03 cfu/ml

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

9,39E+04 TCID5/ml

Sytomegalovirus
Streptococcus pneumoniae

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

Streptococcus pyogenes
Enterovirus
Sytomegalovirus

HPeV

Enterovirus

HPeV

HSV1
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1,00E+04 TCID5/ml
1,00E+06 cfu/ml

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

1,00E+06 cfu/ml

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

1,00E+05 TCID5/ml
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Taulukko 12. Testatut yhteisinfektioseokset, joissa vahvasti positiivisen analyytin pitoisuus ei estd heikosti positiivista

analyyttid (jatkoa)

Heikosti positiivinen analyytti Vahvasti positiivinen analyytti

Patogeeni Pitoisuus Patogeeni Pitoisuus

HSV1 2,67E+02 TCID50/ml HHV-6 1,00E+05 TCID5/ml
Streptococcus agalactiae 5,25E+03 cfu/ml HSV2 1,00E+05 TCID50/ml
HSV2 3,78E+01 TCID50/ml Streptococcus agalactiae 1,00E+06 cfu/ml

Uusittavuus

Uusittavuusarviossa noudatettiin - monikeskuskaavaa ja testattiin sekd negatiiviset etta
positiiviset ndytteet kolmessa eri tutkimuskeskuksessa vaihtelevilla tydnkulkumuuttujilla, kuten
tutkimuspaikoilla, paivilla, laitteilla, kayttdjilla jo kasettierilla, joilla voisi olla vaikutusta
jarjestelman  tarkkuuteen.  Negatiiviset ndytteet  koostuivat  keinotekoisesta  aivo-
selkdydinnesteestd.  Positiiviset  yhdistelméndytteet  koostuivat  keinotekoisesta  aivo-
selkaydinnestendytteestd, johon oli lisatty patogeenipaneeli, joka edusti kaikkia QlAstat-Dx
ME Panel -paneelin kohdeorganismityyppeija (eli RNA-virus, DNA-virus, gram (+) bakteeri,
gram (-) bakteeri ja hiiva) havaitsemisrajan mukaisella pitoisuudella (1 x LoD) ja 3-kertaisella
LoD-pitoisuudella. Jokaisessa tutkimuskeskuksessa testaus tehtiin viitend (5) ei-perdkkdisend
paivand kuudella (6) replikaatilla joka péivé seosta kohden (jolloin replikaatteja oli
yhteensa 90 kutakin kohdetta, pitoisuutta ja tutkimuskeskusta kohden), vahintaan yhdeksdlla
(9) eri QlAstat-Dx Analyzer -laitteella jokaisessa tutkimuskeskuksessa ja vahintaan kolmen (3)

kaytajan testaamana jokaisena testauspdivana.

Toistettavuustutkimus oli suunniteltu arvioimaan kriittisia muuttujia, jotka voivat vaikuttaa

QIAstat-Dx ME Panel -paneelin suorituskykyyn sen rutiininomaisessa kayttétarkoituksessa.
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Taulukko 13 esittéd yhteenvedon 3x LoD- ja 1x LoD-pitoisuuksien tuloksista, joista havaitaan,
ettd kaikkien kohteiden havaitsemisaste oli vastaavasti 100 % ja > 98 %. Kaikki negatiiviset

ndytteet antoivat negatiivisen tuloksen 100 % ajasta.

Taulukko 13. Todellisen positiivisen toistettavuuden tulosten osuus 1x LoD:lla ja 3x LoD:lla

Kaksipuolinen 95 %:n

Ryhmittelymuuttujat Osuus luottamusraja
Kohde Pitoisuus Paikka Fraktio Prosenttiosuus  Alempi Ylempi
Cryptococcus 1 x 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 %
Kaikki 90/90 100,00 % 95,98 % 100,00 %
3 x LoD 1 30/30 100,00 % 88,43 % 100,00 %
2 30/30 100,00 % 88,43 % 100,00 %
3 30/30 100,00 % 88,43 % 100,00 %
Kaikki 90/90 100,00 % 95,98 % 100,00 %
Enterovirus 1 x LoD 1 30/30 100,00 % 88,43 % 100,00 %
2 30/30 100,00 % 88,43 % 100,00 %
3 30/30 100,00 % 88,43 % 100,00 %
Kaikki 90/90 100,00 % 95,98 % 100,00 %
3 x LoD 1 30/30 100,00 % 88,43 % 100,00 %
2 30/30 100,00 % 88,43 % 100,00 %
3 30/30 100,00 % 88,43 % 100,00 %
Kaikki 90/90 100,00 % 95,98 % 100,00 %
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Taulukko 13. Todellisen positiivisen toistettavuuden tulosten osuus 1x LoD:lla ja 3x LoD:lla (jatkoa)

Kaksipuolinen 95 %:n

Ryhmittelymuuttujat Osuus luottamusraja
Kohde Pitoisuus Paikka Fraktio Prosenttiosuus  Alempi Ylempi
Escherichia coli K1 1 x LoD 1 30/30 100,00 % 88,43 % 100,00 %
2 30/30 100,00 % 88,43 % 100,00 %
3 30/30 100,00 % 88,43 % 100,00 %
Kaikki 90/90 100,00 % 95,98 % 100,00 %
3 x LoD 1 30/30 100,00 % 88,43 % 100,00 %
2 30/30 100,00 % 88,43 % 100,00 %
3 30/30 100,00 % 88,43 % 100,00 %
Kaikki 90/90 100,00 % 95,98 % 100,00 %
Herpes simplex -virus 2 1 x LoD 1 30/30 100,00 % 88,43 % 100,00 %
2 30/30 100,00 % 88,43 % 100,00 %
3 30/30 100,00 % 88,43 % 100,00 %
Kaikki 90/90 100,00 % 95,98 % 100,00 %
3 x LoD 1 30/30 100,00 % 88,43 % 100,00 %
2 30/30 100,00 % 88,43 % 100,00 %
3 30/30 100,00 % 88,43 % 100,00 %
Kaikki 90/90 100,00 % 95,98 % 100,00 %
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Taulukko 13. Todellisen positiivisen toistettavuuden tulosten osuus 1x LoD:lla ja 3x LoD:lla (jatkoa)

Kaksipuolinen 95 %:n

Ryhmittelymuuttujat Osuus luottamusraja
Kohde Pitoisuus Paikka Fraktio Prosenttiosuus  Alempi Ylempi
Listeria monocytogenes 1 x LoD 1 29/30 96,67 % 82,78 % 99,92 %
2 30/30 100,00 % 88,43 % 100,00 %
3 30/30 100,00 % 88,43 % 100,00 %
Kaikki 89/90 98,89 % 93,96 % 99,97 %
3 x LoD 1 30/30 100,00 % 88,43 % 100,00 %
2 30/30 100,00 % 88,43 % 100,00 %
3 30/30 100,00 % 88,43 % 100,00 %
Kaikki 90/90 100,00 % 95,98 % 100,00 %
Mycoplasma pneumoniae 1 x LoD 1 29/30 96,67 % 82,78 % 99,92 %
2 30/30 100,00 % 88,43 % 100,00 %
3 30/30 100,00 % 88,43 % 100,00 %
Kaikki 89/90 98,89 % 93,96 % 99,97 %
3 x LoD 1 30/30 100,00 % 88,43 % 100,00 %
2 30/30 100,00 % 88,43 % 100,00 %
3 30/30 100,00 % 88,43 % 100,00 %
Kaikki 90/90 100,00 % 95,98 % 100,00 %
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Taulukko 13. Todellisen positiivisen toistettavuuden tulosten osuus 1x LoD:lla ja 3x LoD:lla (jatkoa)

Kaksipuolinen 95 %:n

Ryhmittelymuuttujat Osuus luottamusraja
Kohde Pitoisuus Paikka Fraktio Prosenttiosuus  Alempi Ylempi
Streptococcus agalactiae 1 x LoD 1 30/30 100,00 % 88,43 % 100,00 %
2 30/30 100,00 % 88,43 % 100,00 %
3 30/30 100,00 % 88,43 % 100,00 %
Kaikki 90/90 100,00 % 95,98 % 100,00 %
3 x LoD 1 30/30 100,00 % 88,43 % 100,00 %
2 30/30 100,00 % 88,43 % 100,00 %
3 30/30 100,00 % 88,43 % 100,00 %
Kaikki 90/90 100,00 % 95,98 % 100,00 %

Toistettavuus

Toistettavuustutkimuksessa  samaa  néytepaneelia testattiin - yhden keskuksen kaavaa
noudattaen. Toistettavuustestaus suunniteltiin arvioimaan QlAstat-Dx ME Panel Cartridge
- kasetin  tarkkuutta  samankaltaisissa  (laboratorion  sisdisissd)  olosuhteissa.
Toistettavuustutkimuksen arvioissa kdytettiin samoja naytteitd kuin uusittavuustestauksessa

tutkimuskeskuksessa 1.

Taulukko 14 esittada yhteenvedon tuloksista 3x LoD- ja 1x LoD-pitoisuuksille, joissa havaitaan,
ettd kaikkien kohteiden havaitsemisaste oli vastaavasti > 98 % ja > 93 %. Kaikki negatiiviset

ndytteet antoivat negatiivisen tuloksen 100 % ajasta.
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Taulukko 14. Todellisten positiivisten tulosten toistettavuuden osuus 1x LoD:lla ja 3x LoD:lla

Ryhmittelymuuttujat Osuus Kaksipuolinen 95 %:n luottamusraja
Kohde Pitoisuus ~ Fraktio  Prosenttiosuus Alempi Ylempi
Cryptococcus neoformans/gattii 1 x LoD 60/60 100,00 % 94,04 % 100,00 %
3 x LoD 60/60 100,00 % 94,04 % 100,00 %
Enterovirus 1 x LoD 57/60 95,00 % 86,08 % 98,96 %
3 x LoD 60/60 100,00 % 94,04 % 100,00 %
Escherichia coli K1 1 x LoD 56/60 93,33 % 83,80 % 98,15 %
3 x LoD 60/60 100,00 % 94,04 % 100,00 %
Herpes simplex -virus 2 1 x LoD 57/60 95,00 % 86,08 % 98,96 %
3 x LoD 59/60 98,33 % 91,06 % 99,96 %
Listeria monocytogenes 1 x LoD 57/60 95,00 % 86,08 % 98,96 %
3 x LoD 59/60 98,33 % 91,06 % 99,96 %
Mycoplasma pneumoniae 1 x LoD 57/60 95,00 % 86,08 % 98,96 %
3 x LoD 59/60 98,33 % 91,06 % 99,96 %
Streptococcus agalactiae 1 x LoD 60/60 100,00 % 94,04 % 100,00 %
3 x LoD 60/60 100,00 % 94,04 % 100,00 %
Siirtyminen

Siirtymistutkimus suoritettiin mahdollisen ristikontaminaation arvioimiseksi perdkkaisten ajojen
valilla kaytettdessd QlAstat-Dx ME Panel Cartridge -kasettia QlAstat-Dx  Analyzer 1.0
-analysaattorissa. Patogeeniset CSF-néytteet ja vuorotellen voimakkaasti positiiviset (104
10°¢ organismia/ml) ja negatiiviset ndytteet ajettiin kahdella QlAstat-Dx Analyzer 1.0
aitteella. Siirtymistd naytteiden valilla ei havaittu QlAstat-Dx ME Panel -testilla, miké osoittaa,

eftd jarjestelma ja suositellut naytteen kasittely- ja testauskaytannét ovat tehokkaita naytteiden
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vélisestd  siirtymisestd tai  ristikontaminaatiosta  johtuvien  odottamattomien  tulosten

ehkaisemisessd.

Haiiritsevét aineet (analyyttinen spesifisyys)

Mahdollisten hairitsevien aineiden vaikutus QlAstat-Dx ME Panel -madrityksen organismien
tunnistamiseen on arvioitu. Tutkimuksessa testattuihin aineisiin kuului sekd endogeenisia eftd
eksogeenisia aineita, joita tavallisesti 1dytyy aivo-selkaydinnestendytteista ja/tai joita voi

joutua niihin ndytteenoton aikana.

Kaikki QlAstat-Dx ME Panel -madrityksen kohdeorganismit testattiin 3 x LoD -pitoisuudella
keinotekoisessa aivo-selkdydinnestematriksissa ja testaus tehtiin triplikaattina. Mahdollisesti
hairitsevia aineita lisattiin naytteisiin tasolla, jonka ennakoitiin olevan sen pitoisuuden

ylapuolella, jolla ainetta todenndkaisesti 16ytyy aivo-selkéydinnestendytteestd.

Kaikki mahdollisesti hairitsevat endogeeniset ja eksogeeniset aineet on arvioitu, eivatkd ne
hairitse paneelin minkddn kohteen madritystd pitoisuuksilla, joita niité voi olla kliinisissa
ndytteissd. Tama ei koske valkaisuainetta ja gDNA:ta, joiden kohdalla hairiéta havaittiin ja

joiden pienin hairidita aiheuttava pitoisuus on ndin ollen mé&dritetty.

Hairitsevien aineiden testauksen tulokset esitetddn taulukossa Taulukko 15.

Taulukko 15. Héiritsevien aineiden testitulosten yhteenveto

Testattu aine Testattu pitoisuus Tulos

Endogeeniset aineet

lhmisen veri 10 % (v/V) Ei hairiota

gDNA 20 pg/ml Hairio
2,0 pg/ml Ei hairicta

D(+)glukoosi 10 mg/ml Ei hairista
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Taulukko 15. Hairitsevien aineiden testitulosten yhteenveto (jatkoaq)

Testattu aine Testattu pitoisuus Tulos
Endogeeniset aineet
L-laktaatti (Na) 2,2 mg/ml Ei hairiota
Immunoglobuliini G (ihmisen) 20 mg/ml Ei hairista
Albumiini (ihmisen) 30 mg/ml Ei hairicta
Perifeeriset mononukleaarisolut 10 000 solua/pl Ei hairista
Eksogeeniset aineet
Klooriheksidiini 0,4 % (w/V) Ei hairidta
Etanoli 7 % (v/v) Ei hairiota
Valkaisuaine 1 % (v/V) Hairio
0,1 % (v/V) Hairié
0,01 % (v/v) Ei hairista
Asikloviiri 69 pg/ml Ei hairista
Amfoterisiini B 51 pg/ml Ei hairiota
Ampisilliini 210 pg/ml Ei hairista
Keftriaksoni 840 pg/ml Ei hairista
Kefotaksiimi 645 pg/ml Ei hairista
Gansikloviiri 25 pg/ml Ei hairista
Gentamisiini 30 pg/ml Ei hairiota
Meropeneemi B8O pg/ml Ei hairista
Vankomysiini 180 pg/ml Ei hairista
Vorikonatsoli 11 pg/ml Ei hairista
Oseltamiviiri 0,399 pg/ml Ei hairiota
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Taulukko 15. Hairitsevien aineiden testitulosten yhteenveto (jatkoaq)

Testattu aine Testattu pitoisuus Tulos

Endogeeniset aineet

Ei kohteena olevat mikro-organismit

Epstein-Barrin virus 1,00E+05 cp/ml i héirista
Influenssa A (H1N1-2009) 1,00E+05 CEID5g/ml Ei hairiota
Cutibacterium acnes 1,00E+06 CFU/ml Ei hairiota
Staphylococcus epidermidis 1,00E+06 CFU/ml Ei hairista
Escherichia coli (ei K1) 1,00E+06 CFU/ml Ei hairiota
Staphylococcus aureus 1,00E+06 CFU/ml Ei hairista
Tuhkarokkovirus 1,00E+05 TCID5g/ml Ei hairiota

Huomautus: My&s hdiritsevien aineiden valmistelussa kéytetyt livottimet tai puskurit testattiin

hairididen varalta. Hairisitd ei havaittu.

Kliininen suorituskyky

Seuraavassa esitetty kliininen suorituskyky osoitettiin kayttamalla QlAstat-Dx Analyzer 1.0
-analysaattoria. QlAstat-Dx Analyzer 2.0 kayttaa samoja analyysimoduuleja kuin QlAstat-Dx
Analyzer 1.0, joten QlAstat-Dx Analyzer 2.0 ei vaikuta suorituskykyyn.

QIlAstat-Dx ME Panel -testin suorituskykyominaisuudet arvioitiin monikeskustutkimuksessa, joka
kasitteli havainnoivaa, prospektiivista ja retrospektiivista kliinista suorituskykyd. Tutkimuksessa
testattiin tuoreita ja pakastettuja aivo-selkdydinnestendytteitd, jotka oli otettu lannepunktiolla
potilailta, joilla oli aivokalvontulehduksen ja/tai enkefaliitin oireita. Tutkimus tehtiin 13
maantieteellisesti eri puolilla sijaitsevassa tutkimuspaikassa: kymmenessda (10) keskuksessa

Yhdysvalloissa ja kolmessa (3) keskuksessa Euroopassa.
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Maaliskuun 2022 ja maaliskuun 2023 vélisend aikana kliiniseen tutkimukseen ofettiin
mukaan yhteensd 1737 prospektiivista selkdydinnestendaytejagnnésta. Naista 205 vedettiin
pois. Yleisin syy ndytteen pois vetdmiseen oli kelpaamattomuus. Liscksi joitakin prospektiivisia
ndytteitd ei voitu sisdllyttad yhtapitdvyysanalyysiin puuttuvien tietojen vuoksi. Lopullinen
aineisto koostui 1526 prospektiivisesta ndytteestd, joista 553 (36,2 %) pakastettiin ennen
testausta ja 973 (63,8 %) testattiin tuoreena (Taulukko 16).

Taulukko 16. QlAstat-Dx ME Panel -testin kliinisen arvioinnin néytteiden demografinen yhteenveto

E %
Nayteryhmé Muuttuja Alaryhma
Prospektiivinen tuore lkéryhma < 1 vuosi 136 14,0
1-17-vuotiaat 87 8,9
18-44-vuotiaat 284 29,2
45-64-vuotiaat 267 27,4
65-84-vuotiaat 187 19,2
> 85-vuotiaat 11 1,1
Tuntematon 1 0,1
Sukupuoli Nainen 498 51,2
Mies 475 48,8
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Taulukko 16. QlAstat-Dx ME Panel -testin kliinisen arvioinnin néytteiden demografinen yhteenveto (jatkoa)

E %
Prospektiivinen pakastettu lkéryhma < 1 vuosi 27 4,9
1-17-vuotiaat 41 7.4
18-44-vuotiaat 133 24,1
45-64-vuotiaat 175 31,6
65-84-yuotiaat 156 28,2
> 85-vuotiaat 20 3,6
Tuntematon 1 0,2
Sukupuoli Nainen 271 49,0
Mies 281 50,8
Ei saatavilla 1 0,2

Jaannds- selkdydinnestendytteet testattiin - QlAstat- Dx  ME Panel - testilla  ja  kahdella
vertailumenetelmalla (FDA:n hyvaksyma/CE-merkitty molekyylivertailu ja kaksi validoitua
pddtepiste- PCR:a&, joita seurasi kaksisuuntainen sekvensointi (BDS) valituille kohteille).
Kaikkia kohteita verrattiin FDA:n hyvaksymaan/CE-merkittyyn molekyylimenetelmaan paitsi
Streptococcus pneumoniae-, Streptococcus pyogenes- ja Mycoplasma pneumoniae -néytteitd,
joita  verrattiin  kahteen validoituun  paatepiste- PCR:aén, minkd  jalkeen  suoritettiin
kaksisuuntainen sekvensointi valituille kohteille (Taulukko 17). Tavanomaiset testaukset
vaihtelivat  kaikissa  keskuksissa, mutta niithin  sisaltyi  bakteeriviliely, PCR, FDA:n
hyvaksyma,/CE- merkitty molekyylimenetelmé ja Cryptococcus-antigeeniseulonta ja viljely.
Tavanomaiset viljelytulokset kerdttiin kliinisen herkkyyden ja spesifisyyden arvioimiseksi, ja
niitd  tutkittiin  ristiriitaisten  tulosten tapauksissa. Diskordanssitestaus  suoritettiin - myds
laboratoriossa  kehitetyilla  yksittaisilla  PCR- madrityksilla, joita seurasi  kaksisuuntainen

sekvensointi valituille kohteille.
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Kaikki naytteet testattiin FDA:n hyvdksymdaan/CE-merkittyyn molekyylivertailumenetelméaén
verraten, mutta kahden validoidun padtepiste-PCR:n sarjaa ja sitd seuraavaa kaksisuuntaista
sekvensointia kayttgen valittujen kohteiden osalta testattujen néytteiden méadra oli pienempi
aivo- selkdydinnesteen madrarajoitusten vuoksi. Yhteensad 1524 prospektiivisesti kerattya
ndytettd arvioitiin FDA:n hyvaksym&an molekyylivertailumenetelmadn verraten. Yhteensd
1372 prospektiivisesti oteftua ndytettd arvioitiin verraten validoituun padtepiste x 2 PCR:&an
Mycoplasma pneumoniaen osalta, mité seurasi BDS. Yhteensa 1373 prospektiivisesti kerattyd
ndytettd arvioitiin verraten validoituun p&atepiste x 2 PCR:aén Streptococcus pneumoniaen
osalta, mitd seurasi BDS. Yhteensd 1291 prospektiivisesti kerattyd néytettd arvioitiin verraten

validoituun p&dtepiste x 2 PCR:&an Streptococcus pyogenesin osalta, mita seurasi BDS.

Taulukko 17. QlAstat-Dx ME Panel -testin kliinisen arvioinnin vertailumenetelmdt

Kohteet Vertailumenetelma

Escherichia coli K1 FDA:n hyvaksyma/CE-merkitty molekyylitesti
Haemophilus influenzae

Listeria monocytogenes

Neisseria meningitidis (kapselillinen)

Streptococcus agalactiae

Streptococcus pneumoniae Validoitu p&atepiste x2 PCR, jota seurasi BDS
Streptococcus pyogenes

Mycoplasma pneumoniae
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Taulukko 17. QlAstat-Dx ME Panel -testin kliinisen arvioinnin vertailumenetelmét (jatkoa)

Kohteet Vertailumenetelmd

lhmisen herpesvirus 6 FDA:n hyvaksyma/CE-merkitty molekyylitesti
Enterovirus

lhmisen parechovirus

Cryptococcus gattii / Cryptococcus neoformans (ei eroteltu)

Sytomegalovirus

Herpes simplex -virus 1

Herpes simplex -virus 2

Varicella-Zoster-virus

QlAstat-Dx ME Panel -testissd usean analyytin esiintyvyys oli alhainen, eikd niitad havaittu
prospektiivisessa tutkimuksessa riittdvan suurina maaring kliinisen suorituskyvyn osoittamiseksi
riittdvésti. Prospektiivisen kliinisen tutkimuksen tulosten téydentéamiseksi arvioitiin pakastettuja,
arkistoituja positiivisia retrospektiivisia naytteitd. Testattavaksi valitut ndytteet olivat aiemmin
saaneet positiivisen tuloksen yhden QIlAstat-Dx ME Panel -testin kohteen osalta kliinisen
laboratorion  hoitostandardimenetelmalla.  Arkistoitujen  ndytteiden  testaus  yhdistettiin
kliinisissa  toimipisteissd tehtyyn prospektiivisten néytteiden testaukseen sokkoutuksen
varmistamiseksi. Tutkimukseen ofeftiin mukaan yhteensd 195 retrospektiivista arkistoitua
naytettd. Viisikymmentaviisi (55) arkistoitua néytettd suljettiin pois analyysistd. Analyysissd
kaytettiin yhteensa 140 arvioitavissa olevaa arkistoitua naytettd QlAstat-Dx ME Panel -testin
suorituskykyarvion tueksi. Taulukko 18 esittdd yhteenvedon arkistoitujen néytteiden

demografisista tiedoista.
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Taulukko 18. QlAstat-Dx ME Panel -testin arvioitavissa olevien arkistoitujen néytteiden demografinen yhteenveto

Néyteryhmd Muuttuja Alaryhma E %
Arkistoitu lkéryhma < 1 vuosi 13 9,3
1-17-~vuotiaat 14 10,0
18-44-vuotiaat 34 24,3
45-64-vuotiaat 32 22,9
65-84-vuotiaat 39 27,9
> 85-vuotiaat 8 57
Sukupuoli Nainen 78 55,7
Mies 62 44,3

Kliinisessa tutkimuksessa arvioitiin yhteensd 1 666 naytetta (1 526 prospektiivisesti kerdttyd

naytettd ja 140 ennalta valittua arkistoitua naytetta).

Herkkyys eli positiivinen prosentuaalinen yhtapitdvyys (positive percentage agreement, PPA)
ja spesifisyys eli negatiivinen prosentuaalinen yhtépitévyys (negative percentage agreement,

NPA) laskettiin yhteisesti prospektiiviselle ja retrospektiiviselle kliiniselle tutkimukselle.

Kliininen herkkyys tai positiivinen prosentuaalinen yhtapitavyys (PPA) laskettiin kaavalla 100
% x (TP / TP + FN). Tosi positiivinen (TP) osoittaa, ettd sekd QlAstat-Dx ME Panel- ja
vertailumenetelmdlléd on positiivinen tulos tietylle patogeenille. Vaara negatiivinen (FN)
tarkoittaa, ettd QlAstat-Dx-tulos on negatiivinen, kun taas vertailumenetelmén tulos on
positiivinen tietyn patogeenin osalta. Spesifisyys eli negatiivinen prosentuaalinen yhtépitévyys
(Negative Percent Agreement, NPA) laskettiin kaavalla 100 % x (TN / [TN + FP]). Tosi
negatiivinen (TN) tarkoittaa, ettc sekd QlAstat-Dx Panel ettd vertailumenetelmda antavat
negatiiviset tulokset tietylle patogeenille. Vaara positiivinen (FP) tarkoittaa, ettd QlAstat-Dx
Panel -tulos on positiivinen fietylle patogeenille, mutta vertailumenetelmén tulos on

negatiivinen. Kaksipuoliset 95 %:n luottamusvdlit laskettiin.
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QlAstat-Dx  ME Panel - testin positiivinen prosentuaalinen yhtépitévyys ja negatiivinen
prosentuaalinen yhtdpitavyys vertailumenetelmiin verrattuna kliinisissa naytteissa (prospektii-

visissa ja arkistoiduissa) on esitetty analyyteittdin taulukossa Taulukko 19.

Taulukko 19. QlAstat-Dx ME Panel- -festin kliinisten néytteiden suorituskyky

Positiivinen prosentuaalinen

yhtépitdvyys Negatiivinen prosentuaalinen yhtapitévyys
95 %:n
Patogeeni TP/TP+FN % 95 %:n Cl  TN/TN+FP % luottamusvali
Yhteensd
Yhteensd 222/260 85,4 % 80,6- 25712/ 99,9 % 99,9-99.9%
89,2 % 25736
Bakteerit
Escherichia coli K1 4/6 66,7 % 30,0- 1658/ 100,0 % 99,8-100,0 %
90,3 % 1658
Haemophilus influenzae 10/11 90,9 % 62,3- 1650/ 99,8 % 99,5-99.9 %
98,4 % 1653
Listeria monocytogenes 4/5 80,0 % 37,6%- 1659/ 100,0 % 99,8-100,0 %
96,4 % 1659
Mycoplasma pneumoniae 0/0 - - 1482/ 100,0 % 99,7-100,0 %
1482
Neisseria meningitidis 4/4 100,0 % 51,0%- 1659/ 99,9 % 99,7-100,0 %
(kapselillinen) 100,0% 1660
Streptococcus agalactiae 12/12 100,0 % 75,8- 1652/ 100,0 % 99,8-100,0 %
100,0% 1652
Streptococcus pneumoniae 12/12 100,0 % 75,8- 1463/ 99,6 % 99,1-99,8 %
100,0 % 1469
Streptococcus pyogenes 0/0 - - 1401/ 100,0 % 99,7-100,0 %
1401
Bakteerit yhteensd 46/50 92,0 % 81,2- 12624/ 99,9 % 99,9-100,0 %

96,8 % 12 634
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Taulukko 19. QlAstat-Dx ME Panel- -testin kliinisten néytteiden suorituskyky (jatkoal)

Positiivinen prosentuaalinen

yhtépitdvyys Negatiivinen prosentuaalinen yhtapitévyys
95 %:n
Patogeeni TP/TP+FN % 95 %:n Cl  TN/TN+FP % luottamusvali
Virus
Sytomegalovirus (CMV) 3/5 60,0 % 23,1- 1656/ 99,8 % 99,5-99.9 %
88,2% 1659
Enterovirus (EV) 31/33 93,9 % 80,4~ 1630/ 99,9 % 99,7-100,0 %
98,3 % 1631
Herpes simplex -virus 1 (HSV-  10/12 83,3 % 55,2- 1652/ 100,0 % 99,8-100,0 %
1) 953% 1652
Herpes simplex -virus 2 (HSV-  29/36 80,6 % 65,0- 1627/ 99,9 % 99,7-100,0 %
2) 90,2% 1628
lhmisen parechovirus (HPeV)  4/8 50,0 % 21,5 1655/ 99,9 % 99,7-100,0 %
78,5 % 1656
lhmisen herpesvirus 6 (HHV-  25/30 83,3% 66,4- 1628/ 99,6 % 99,2-99.8 %
6) 92,7% 1634
Varicella-Zoster-virus (VZV) 62/71 87,3 % 77 6 1593/ 100,0 % 99,8-100,0 %
932% 1593
Virukset yhteensd 164/195 84,1 % 78,3- 11441/ 99,9 % 99,8-99.9 %
88,6% 11453
Sieni ja hiiva
Cryptococcus gattii / 12/15 80,0 % 54,8- 1647/ 99,9 % 99,6-100,0 %
Cryptococcus neoformans (ei 93,0 % 1649
eroteltu)
Sienet ja hiiva yhteensd 12/15 80,0 % 54,8- 1647/ 99,9 % 99,6-100,0 %

93,0 % 1649

Erotuskykytestaus tehtiin naytteille, joissa QIAstat-Dx ME Panel -testien ja vertailumenetelmien

tulosten valilla oli ristiriitaisuuksia, jos naytettda oli jaljella riittavasti. Erotuskykymenetelmana
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oli verrata vakiotestin tuloksia ja laboratoriossa kehitettyja yksittdisia PCR-madrityksid, joita

seurasi kaksisuuntainen sekvensointi valituille kohteille.

QlAstat-Dx  ME Panel - testin positiivinen prosentuaalinen yhtépitévyys ja negatiivinen
prosentuaalinen yhtdpitévyys vertailumenetelmaan néhden ristiriitaisuuksien ratkaisemisen

idlkeen esitetacn analyyteittdin taulukossa Taulukko 20.

Taulukko 20. QlAstat-Dx ME Panel -testien kliinisia naytteita koskeva suorituskyky risfiriitojen ratkaisemisen jalkeen

Positiivinen prosentuaalinen

yhtdpitdvyys Negatiivinen prosentuaalinen yhtapitévyys
95 %:n luot-
Patogeeni TP/TP+FN % 95 %:n Cl TN/TN+FP % tamusvali
Bakteerit
Escherichia coli K1 4/4 100,0 % 51,0%- 1660/ 100,0 % 99,8-100,0 %
100,0% 1660
Haemophilus influenzae 10/10 100,0 % 72,2- 1651/ 99,8 % 99,5-99,9 %
100,0% 1654
Listeria monocytogenes 4/5 80,0 % 37,6- 1659/ 100,0 % 99,8-100,0 %
96,4% 1659
Mycoplasma pneumoniae  0/0 - - 1482/ 100,0 % 99,7-100,0 %
1482
Neisseria meningitidis 4/4 100,0 % 51,0- 1659/ 99,9 % 99,7-100,0 %
(kapselillinen) 100,0% 1660
Streptococcus agalactiae 12/12 100,0 % 75,8- 1652/ 100,0 % 99,8-100,0 %
100,0% 1652
Streptococcus pneumoniae  12/12 100,0 % 75,8- 1463/ 99,6 % 99,1-99,8 %
100,0 % 1469
Streptococcus pyogenes 0/0 - - 1401/ 100,0 % 99,7-100,0 %
1401
Virus
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Taulukko 20. QlAstat-Dx ME Panel -testien kliinisia ndytteita koskeva suorituskyky risfiriitojen ratkaisemisen jélkeen
(jatkoa)

Positiivinen prosentuaalinen

yhtépitavyys Negatiivinen prosentuaalinen yhtapitévyys
95 %:n luot-

Patogeeni TP/TP+FN % 95 %:n Cl TN/TN+FP % tamusvali

Sytomegalovirus (CMV) 3/3 100,0 % 43,9- 1658/ 99,8 % 99,5-99.9%
100,0% 1661

Enterovirus (EV) 31/31 100,0 % 89,0- 1632/ 99,9 % 99,7-100,0 %
100,0% 1633

Herpes simplex -virus 1 10/10 100,0 % 72,2- 1654/ 100,0 % 99,8-100,0 %

(HSV-1) 100,0% 1654

Herpes simplex -virus 2 29/31 93,5% 79,3- 1632/ 99,9 % 99,7-100,0 %

(HSV-2) 98,2% 1633

lhmisen parechovirus 4/6 66,7 % 30,0- 1657/ 99,9 % 99,7-100,0 %

(HPeV) 90,3% 1658

lhmisen herpesvirus 6 26/28 92,9 % 77 4- 1631/ 99,7 % 99,3-99,9 %

(HHV-6) 98,0% 1636

Varicella-Zoster-virus 62/66 93,9 % 85,4- 1598/ 100,0 % 99,8-100,0 %

97,6% 1598

Sieni ja hiiva
Cryptococcus gattii / 12/12 100,0 % 75,8- 1650/ 99,9 % 99,6-100,0 %
Cryptococcus neoformans 100,0% 1652
(ei eroteltu)
Yhteensa 223/234 95,3 % 91,8- 25739/ 99.9 % 99,9-99,9 %

97,4% 25762
Kliininen herkkyys ja spesifisyys verrattuna viljelyyn

Herkkyyden ja spesifisyyden suorituskykymittari laskettiin = vain niille  bakteeri- ja

sienianalyytille, joille oli saatavilla kultaisen standardin mukaiset aivo- selkéydinnesteen
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vilielytulokset kliinisia prospektiivisia ja arkistoituja néytteitc koskevassa hoitostandardissa.

Naita tietoja kaytettiin suorituskyvyn lisalaskelmissa, jotka on esitetty taulukossa Taulukko 21.

Taulukko 21. Bakteeri- tai sieniviljelmien vertailu kaikkien kliinisten néytteiden diagnostisen herkkyyden ja
spesifisyyden varmistamiseksi.

Herkkyys Spesifisyys
(viljelyyn verrattuna) (viljelyyn verrattuna)
95 %:n
Patogeeni TP/TP+FN % 95 %:n Cl TN/TN+FP % luottamusvali
Bakteerit
Escherichia coliK1¢ 2/3 66,7 % 20,8-93,9 % 1125/ 99,9 % 99,5-100,0 %
1126

Haemophilus 4/4 100,0 % 51,0-100,0% 1122/ 99,7 % 99,2-99,9 %
influenzae® 1125
Listeria 3/4 75,0 % 30,1-95,4 % 1125/ 100,0 % 99,7-100,0 %
monocytogenes* 1125
Mycoplasma 0/0 - - 1129/ 100,0 % 99,7-100,0 %
pneumonia® 1129
Neisseria meningitidis ~ 2/2 100,0 % 34,2-100,0% 1124/ 99.7 % 99,2-999 %
(kapselillinen)¢ 1127
Streptococcus 2/2 100,0 % 34,2-100,0% 1126/ 99,9 % 99,5-100,0 %
agalactiae® 1127

Streptococcus /8 100,0%  43,9-100,0% 1118/ 99,3 % 98,6-99,6 %
pneumoniae’ 1126
Streptococcus 0/0 - - 1128/ 99,9 % 99,5-100,0 %
pyogenes? 1129

Sieni ja hiiva
Cryptococcus gattii / 3/3 100,0%  43,9-100,0% 155/157 98,7 % 95,5-99,6 %
Cryptococcus
neoformans
(ei eroteltu)”
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Taulukko 21. Bakteeri- tai sieniviljelmien vertailu kaikkien kliinisten ndytteiden diagnostisen herkkyyden ja
spesifisyyden varmistamiseksi. (jatkoa)

° Yksi védrd negatiivinen Escherichia coli K1 -néyte festattiin myds FDA:n hyvaksymailla / CE-merkitylla
molekyylimaaritykselld, ja se antoi myds negatiivisen tuloksen. Naytettd ei ollut enda jdlielld validoidun PCR/BDS-
jatkotestauksen tekemiseen. Testeissd oli yksi vadrd positiivinen: yksi Escherichia coli K1 -néyte raportoitiin
positiiviseksi FDA:n hyvéksymalla / CE-merkitylla molekyylimddrityksella.

b Testeissc oli kolme vadraa positiivista Haemophilus influenzae -tulosta; kaksi ndytettd antoi negatiivisen tuloksen
FDA:n hyvaksymalla / CE-merkitylla molekyylimaarityksella ja PCR/ BDS-testilla. Yksi ndyte antoi positiivisen tuloksen
FDA:n hyvaksymailla / CE-merkityllé molekyylimadritykselld.

< Testeissa oli yksi vadra negatiivinen: Listeria monocytogenes antoi positiivisen tuloksen SoC LDT -médritykselld,
mutta validoidulla PCR/BDS-médrityksellé negatiivisen tuloksen.

d Testeissc oli 3 vaarad positiivista Neisseria meningitidis [kapseloituja] -ndytettd verrattuna vilielmaan; yksi antoi
negatiivisen tuloksen SoC LDT:Il&, FDA:n hyvéksymdalla / CE-merkitylléd molekyylimenetelmdlld ja validoidulla
PCR/BDS-madritykselld. Yksi antoi positiivisen tuloksen FDA:n hyvaksymélla / CE-merkitylla molekyylimenetelmalld ja
Soc LDT:lla, mutta validoidun PCR/BDS-méérityksen loppuun saattamiseksi ei ollut tarpeeksi naytettd jaljelld. Jéljelle
jaényt ndyte testattiin positiiviseksi bakteerivilielyssd, mutta se tunnistettiin vain gramnegatiiviseksi diplokokiksi.
FDA:n hyvaksyma/CE-merkitty molekyylimenetelmé raportoi positiivisen tuloksen talle patogeenille, mutta validoidun
PCR/BDS-madrityksen loppuun saattamiseksi ei ollut tarpeeksi ndytettd jdljelld.

¢ Bakteeriviljelyyn verrattuna oli yksi védra positiivinen néyte. Témé antoi positiivisen tuloksen FDA:n hyvéksymallé /
CE-merkitylld molekyylimenetelmalld, joten PCR/BDS-testic ei tehty.

fBakteerivilielyyn verrattuna vadrid positiivisia tuloksia oli kahdeksan. Kahdelle naytteelle ei ollut saatavilla
PCR/BDS-vertailutulosta. Viiden néytteen testaaminen validoidulla PCR/BDS-vertailumenetelmélld antoi negatiiviset
tulokset ja yksi ndyte oli positiivinen validoidulla PCR/BDS-vertailumenetelmaila.

9 Bakteeriviljelyyn verrattuna saatiin yksi véaré positiivinen tulos. Néyte testattiin validoidulla PCR/BDS-
vertailumddritykselld, mutta tulos oli epéselva.

P Testeissd oli kaksi vaidrad positiivista tulosta. Toinen néyte oli sieniviljelynegatiivinen ja testattiin myds FDA:n
hyvaksymalla/CE-merkitylla molekyylimaaritykselld, jolloin tulos oli positiivinen. Kryptokokkiantigeenitestia ei tehty
talle naytteelle ndytteenoton yhteydessa. Toinen vaard positiivinen ndyte antoi negatiivisen tuloksen testattaessa FDA:n
hyvéaksymalla / CE-merkitylld molekyylim&drityksellé ja oli negatiivinen myds SoC:n kryptokokkiantigeenitestilla.
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Yhteenveto yhteisinfektioista

Niista 1667 naytteestd, joita ei ofettu pois tutkimuksesta ja joilla oli kelvollinen QIAstat-Dx-
tulos, 245 naytetta (14,7 %) antoi positiivisen tuloksen véhintadn yhdelle analyytille, kun taas
loput 1422 (85,3 %) olivat negatiivisia. Yhteensd é positiivisesta ndytteestd tehtiin useita
havaintoja. Jokainen monildydds sisdlsi kaksi organismia, ja ne on esitetty yhteenvetona

taulukossa 22.

Taulukko 22. QlAstat-Dx ME Panel -testin méérittamét yhteisinfektioyhdistelmét

QlAstat-Dx ME -tulos Naytteiden madra
Herpes simplex -virus 2 (HSV-2) + ihmisen herpesvirus 6 (HHV-6) 2
Ihmisen herpesvirus 6 (HHV-6) + Cryptococcus gattii / Cryptococcus neoformans (ei eroteltu) 1
Streptococcus agalactiae + ihmisen herpesvirus 6 (HHV-6) 1
Streptococcus pneumoniae + ihmisen herpesvirus 6 (HHV-6) 1
Streptococcus pneumoniae + Varicella zoster -virus 1

QIAstat-Dx ME Panel -testien onnistumisprosentti

Yhteensad 26/977 (2,7 %) prospektiivisista tuoreista naytteista, 7/555 (1,3 %)
prospektiivisista pakastetuista naytteista ja 3/176 (1,7 %) arkistoiduista naytteista hylattiin
alkutesteissd. Kaikki naytteet paitsi viisi (kolme prospektiivista tuoretta ja kaksi prospektiivista
pakastettua) testattiin onnistuneesti uudelleen. Lopullinen onnistumisprosentti oli 99,7 %
prospektiivisille tuoreille naytteille, 99,6 % prospektiivisille pakastetuille néytteille ja 100,0 %

arkistoiduille naytteille.

Keinotekoisten ndytteiden testaus

Kaikkien paneelin kohteiden osalta jouduttiin testaamaan keinotekoisia naytteitd, koska
prospektiivisista ja arkistoiduista kerdyksistd ei saatu riittdvasti - positiivisia  ndytteitd.

Keinotekoiset ndytteet valmistettiin liséamdlla niihin viisi erilaista kvantifioitua kantaa, jotka
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edustavat kunkin patogeenin geneettisté monimuotoisuutta. Kullekin patogeenille LoD-pitoisuus
valmistettiin pitoisuudella 2x (vahintaan 50 %) ja 5x LoD lisattynd seulottuihin yksittdisiin
negatiivisiin - aivo- selkéydinnestendytteisiin. Keinotekoisia naytteitd testattiin negatiivisten

naytteiden rinnalla sokkoutetusti. Tulosten yhteenveto on taulukossa Taulukko 23.

Taulukko 23. QlAstat-Dx ME Panel -testin keinotekoisten néytteiden suorituskyky-yhteenveto

Positiivisten Positiivisten
tulosten tulosten osuus ~ Alempi 95 %:n  Ylempi 95 %:n
Patogeeni Pitoisuustaso esiintyminen (%) luottamusraja luottamusraja
Escherichia coli K1 2 x LoD 48/48 100,0 % 92,6 % 100,0 %
5 x LoD 37/37 100,0 % 90,6 % 100,0 %
Yhteensd 85/85 100,0 % 95,7 % 100,0 %
Haemophilus influenzae 2 x LoD 57/57 100,0 % 93,7 % 100,0 %
5 x LoD 36/36 100,0 % 90,4 % 100,0 %
Yhteensd 93/93 100,0 % 96,0 % 100,0 %
Listeria monocytogenes 2 x LoD 47 /49 95,9 % 86,3 % 98,9 %
5 x LoD 38/38 100,0 % 90,8 % 100,0 %
Yhteensd 85/87 97.7 % 92,0 % 99,4 %
Mycoplasma pneumoniae 2 x LoD 46/46 100,0 % 92,3 % 100,0 %
5x LoD 39/40 97,5% 87.1% 99,6 %
Yhteensd 85/86 98,8 % 93,7 % 99,8 %
Neisseria meningitidis 2 x LoD 46/48 95,8 % 86,0 % 98,8 %
(kapselillinen)
5 x LoD 39/40 97,5 % 87,1 % 99,6 %
Yhteensd 85/88 96,6 % 90,5 % 98,8 %
Streptococcus agalactiae 2 x LoD 49/49 100,0 % 92,7 % 100,0 %
5 x LoD 39/39 100,0 % 91,0% 100,0 %
Yhteensd 88/88 100,0 % 95,8 % 100,0 %
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Taulukko 23. QlAstat-Dx ME Panel -testin keinotekoisten naytteiden suorituskyky-yhteenveto (jatkoa)

Positiivisten Positiivisten
tulosten tulosten osuus  Alempi 95 %:n  Ylempi 95 %:n
Patogeeni Pitoisuustaso esiintyminen (%) luottamusraja luottamusraja
Streptococcus pneumoniae 2 x LoD 55/57 96,5 % 88,1 % 99,0 %
5 x LoD 39/39 100,0 % 91,0 % 100,0 %
Yhteensd 94/96 97,9 % 92,7 % 99,4 %
Streptococcus pyogenes 2 x LoD 47 /49 95,9 % 86,3 % 98,9 %
5x LoD 40/40 100,0 % 91,2% 100,0 %
Yhteensd 87/89 97,8 % 92,2 % 99,4 %
Sytomegalovirus (CMV) 2 x LoD 46/50 92,0 % 81,2% 96,8 %
5 x LoD 39/39 100,0 % 91,0 % 100,0 %
Yhteensd 85/89 95,5 % 89,0 % 98,2 %
Enterovirus (EV) 2 x LoD 48/49 98,0 % 89,3 % 99,6 %
5 x LoD 39/39 100,0 % 91,0 % 100,0 %
Yhteensd 87/88 98,9 % 93,8 % 99,8 %
Herpes simplex -virus 1 2 x LoD 50/52 96,2 % 87,0% 98,9 %
(HSV-1)
5 x LoD 45/47 95,7 % 85,8 % 98,8 %
Yhteensd 95/99 96,0 % 90,1 % 98,4 %
Ihmisen parechovirus 2 x LoD 46/48 95,8 % 86,0 % 98,8 %
(HPeV)
5x LoD 39/39 100,0 % 91,0% 100,0 %
Yhteensd 85/87 97,7 % 92,0 % 99,4 %
Cryptococcus gattii / 2 x LoD 41/41 100,0 % 91,4 % 100,0 %
Cryptococcus neoformans
(ei eroteltu) 5 x LoD 38/38 100,0 % 90,8 % 100,0 %
Yhteensd 79/79 100,0 % 95,4 % 100,0 %
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Positiivisten tulosten osuus oli > 95 % kaikista keinotekoisesti valmistetuista ndytteistd, joissa

oli 2 x LoD ja 5 x LoD kaikissa testatuissa analyyteissa.

QIlAstat-DxME Panel -testin suorituskyky kaikissa néiytetyypeissc

Taulukko 24 on yhteenveto kaikkien kohdepatogeenien tuloksista, jotka saatiin kliinisten
ndytteiden testauksessa prospektiivisessa ja retrospektiivisessa tutkimuksessa ristiriitojen

ratkaisun ja keinotekoisten naytteiden yhteistestauksen jdlkeen.

Taulukko 24. QlAstat-Dx ME Panel -testin suorituskyky analyyttia kohden kaikissa néytetyypeissd

Positiivinen prosentuaalinen

yhtépitavyys Negatiivinen prosentuaalinen yhtapitévyys
95 %:n
Patogeeni TP/TP+FN % 95 %:n Cl  TN/TN+FP % luottamusvali
Kokonaispaneeli 1356/ Q7.7 % 96,8— 42947 / 99,9 % 99,8-99,9 %
1388 98,4 % 42 997
Bakteerit
Escherichia coli K1 89/89 100,0 % 95,9- 2720/ 99,9 % 99,6-99,9 %
100,0% 2724
Haemophilus influenzae 103/103 100,0 % 96,4— 2703/ 99,7 % 99,5-99,9 %
100,0% 2710
Listeria monocytogenes 89/92 96,7 % 90,8- 2722/ 100,0 % 99,9-100,0 %
98,9 % 2722
Mycoplasma pneumoniae 85/86 98,8 % 8, 7/= 2545/ 100,0 % 99,8-100,0 %
99,8% 2545
Neisseria meningitidis 89/92 96,7 % 90,8- 2720/ 100,0 % 99,8-100,0 %
(kapselillinen) 989% 2721

Streptococcus agalactiae 100/100 100,0 % 96,3— 2710/ 99.9% 99,6999 %
1000% 2714

Streptococcus pneumoniae 106/108 98,1 % 93,5- 2516/ 99,8 % 99,5-99.9%
99,5 % 2522
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Taulukko 24. QlAstat-Dx ME Panel -testin suorituskyky analyyttia kohden kaikissa néytetyypeissa (jatkoq)

Positiivinen prosentuaalinen

yhtdpitdvyys Negatiivinen prosentuaalinen yhtapitévyys
95 %:n
Patogeeni TP/TP+FN % 95 %:n Cl  TN/TN+FP % luottamusvali
Streptococcus pyogenes 87/89 97,8 % 92,2- 2461/ 100,0 % 99,8-100,0 %
99,4% 2461
Bakfeerit yhteensé 748/759 98,6 % 97 ,4- 21097/ 99,9 % 99,8-99.9 %
99,2 % 21119
Virus
Sytomegalovirus (CMV) 88/92 95,7 % 89,3- 2718/ 99,9 % 99,7-100,0 %
98,3% 2721
Enterovirus (EV) 118/119 99,2 % 95,4- 2690/ 99,8 % 99,6-99,9 %
99,9% 2695
Herpes simplex -virus 1 105/109 96,3 % 90,9- 2703/ 99,9 % 99,7-100,0 %
(HSV-1) 98,6% 2705
Herpes simplex -virus 2 29/31 93,5 % 79,3- 2780/ 99,9 % 99,7-100,0 %
(HSV-2) 982% 2782
lhmisen parechovirus (HPeV)  89/93 95,7 % 89,5- 2719/ 100,0 % 99,8-100,0 %
98,3 % 2720
lhmisen herpesvirus 6 26/28 92,9 % 77 4- 2773/ 99,6 % 99,2-99.8 %
(HHV-6) 98,0% 2785
Varicella-Zoster-virus (VZV) 62/66 93,9% 85,4- 2746/ 100,0 % 99,8-100,0 %
97,6 % 2747
Virukset yhteensd 517/538 96,1 % 94,1- 19129/ 99,9 % 99,8-99,9 %
97,4 % 19155
Sieni ja hiiva
Cryptococcus gattii / 91/91 100,0 % 95,9- 2721/ 99,9 % 99,7-100,0 %
Cryptococcus neoformans 100,0% 2723
(ei eroteltu)
Sienet ja hiiva yleisesti 91/91 100,0 % 95,9— 2721/ 99,9 % 99,7-100,0 %
100,0% 2723
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Kohdekohtainen PPA oli =95 % kaikissa QlAstat-Dx ME Panel -testin analyyttien osalta
arvioitaessa suorituskykyd prospektiivisissa, retrospektiivisissa arkistoiduissa ja keinotekoisissa
ndytteissd, lukuun oftamatta Herpes simplex -virus 2:n (HSV-2), ihmisen herpesvirus é:n
(HHV-6) ja Varicella zoster -viruksen PPA:ta, jotka olivat 93,5 %, 92,9 % ja 93,9 %. NPA oli
> 98,5 % kaikkien QlAstat-Dx ME Panel -testin analyyttien osalta.

Padtelmat

QlAstat-Dx ME Panel osoitti vankat kliiniset suorituskykyominaisuudet aivokalvontulehduksen
ja/tai enkefaliitin tiettyjen aiheuttajien diagnosoinnissa. Tuloksia on kéytettévd yhdessa

muiden kliinisten, epidemiologisten ja laboratoriotietojen kanssa.
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Tiivistelma turvallisuudesta ja suorituskyvysta

Tiivistelma  turvallisuudesta  ja  kliinisesta  suorituskyvysta  on  ladattavissa  Eudamed-

verkkosivustosta seuraavasta osoitteesta:

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

Jos kasetti on vaurioitunut, katso kohta “Turvallisuustiedot” sivulla 25. Jos tarvitset teknistd
tukea tai lisdtietoja, kéy teknisen tukemme sivuilla osoitteessa www.qgiagen.com/Support
(katso yhteystiedot osoitteesta www.qiagen.com). Jos kohtaat ongelmia QlAstat-Dx Analyzer
-analysaattorin kanssa, katso vastaavia kéyttéoppaita, jotka ovat saatavilla myds osoitteessa
www.giagen.com.
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Symbolit

Kayttdohjeessa tai pakkauksessa ja etiketeissa kdytetddn seuraavia symboleita:

Symboli Selitys

Sisdltad reagensseja, jotka riittdvat <N> reaktioon

Viimeinen kayttdajankohta
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In vitro -diagnostinen ladkinnéllinen laite
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Symboli

Selitys
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Az
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°
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>

Numero

R tarkoittaa kayttéohjeiden versiota ja n on versionumero

Lampétilarajoitus

Valmistaja

Katso kayttdohjeet

Suojattava valolta

Ei saa kayttaa vudelleen

Huomio

Sarjanumero

Alg kéytd, jos pakkaus on vaurioitunut
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Selitys

Helposti syttyvad, tulipalon vaara

Sydvyttavad, kemikaalipalovamman vaara

Terveysvaara, herkistymisen vaara, karsinogeenisuus

Haittojen vaara

Valtuutettu edustaja Euroopan yhteiséssa

Aivokuvake QlAstat-Dx ME Panel Cartridge -kasetissa

e e o el
®
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Yhteystiedot

Jos tarvitset teknistd neuvontaa tai lisatietoja, kdy teknisen tuen sivuilla osoitteessa
www.qiagen.com/Support, soita ilmaisnumeroon 1-800-362-7737 tai ota yhteyttd johonkin
QIAGEN:n teknisen palvelun osastoon tai paikalliseen jalleenmyyjaan (ks. takakansi tai kéy

osoitteessa www.qiagen.com).
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Liitteet

Liite A: Madrityksen madritelmétiedoston asentaminen

QlAstat-Dx ME Panel -méadrityksen madritelmatiedosto on asennettava QlAstat-Dx Analyzer
1.0- tai QlAstat-Dx Analyzer 2.0 -analysaattoriin ennen testausta QlAstat-Dx ME Panel

Cartridge -kasettien avulla.

Huomautus: Aina kun uusi versio QlAstat-Dx ME Panel - mddrityksesta julkaistaan, uusi

QlAstatDx ME Panel -mé&arityksen maéritelmatiedosto on asennettava ennen testausta.

Huomautus: Mdadritysten madritelméatiedostot ovat saatavilla osoitteessa www.qiagen.com.
Maérityksen méadritelmdtiedosto (.asy -tiedostotyyppi) on tallennettava USB-asemaan ennen
sen asentamista QlAstat-Dx Analyzer 1.0- tai QlAstat-Dx Analyzer 2.0 -analysaattoriin. USB-

asema on alustettava FAT32-tiedostojarjestelm&an.

Voit tuoda maadritykset QlAstat-Dx Analyzer 1.0- tai QlAstat-Dx Analyzer 2.0 -laitteeseen

seuraavasti:

1. Liitd madrityksen maadritelméatiedoston sisaltava USB-muisti johonkin QlAstat-Dx Analyzer
1.0- tai QlAstat-Dx Analyzer 2.0 -analysaattorin USB-liitant&an.

2. Valitse Options (Asetukset) > Assay Management (Maarityksen hallintal).

Assay Management (Mdadrityksen hallinta) - ndytté avautuu néytén sisaltdalueelle
(Kuva 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 b4 ione

Type of Samples >

List of Analytes >

List of Controls > @

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

Kuva 25. Assay management (Mddrityksen hallinta) -néytts.

Paina Import (Tuo) -painiketta néytdn vasemmassa alakulmassa.
Valitse tuotava soveltuva madritystiedosto.
Valintaikkuna tulee ndkyviin tiedoston latauksen vahvistamista varten.

Jos QlAstat-Dx ME Panel -mddrityksestd on asennettu aiempi versio, néyttédn tulee
valintaikkuna, jossa kysytaan, haluatko korvata nykyisen version uudella. Korvaa

painamalla Yes (Kyllg) -painiketta.

Aktivoi maaritys valitsemalla Assay Active (Madritys aktiivinen). (Kuva 26.)
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Kuva 26. Mddrityksen aktivoiminen.

7. Ma&arita aktiivinen madritys tietylle kayttgjalle seuraavasti:
a. Valitse Options (Asetukset) > User Management (Kayttajien hallinta).

b.
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technician

—[ Available

AVAILABLE ASSAYS
ME

[& import

Valitse kayttaja, jolle haluat antaa oikeudet kayttad madritystd.

Assay MGMT

ME
Assay Active

Assay ID
04053228046097

Assay Description
QlAstat-Dx® ME Panel

Assay Version

1.1

LIS assay name
Assay Notes
Type of Samples
List of Analytes
List of Controls

Assay Statistics

Viv|iviv|wv

~

E save

® ocancel

- 8 x

07:53 20250618

Run Test

View
Results

Opti

°
35
@

Log Out

Valitse Assign Assays (Madrita madrityksid) User Options (Kayttdjan asetukset)

-luettelosta.

Ota madritys kayttddn ja valitse Save (Tallenna).
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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

Kuva 27. Aktiivisen maarityksen madrittaminen
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Liite B: Sanasto
Monistuskéyrd: Multiplex real-time RT-PCR -monistustietojen graafinen representaatio.

Analyysimoduuli (Analytical Module, AM): QIAstat-Dx Analyzer 1.0 -analysaattorin tai
Analyzer 2.0 -analysaattorin tarkein laitteistomoduuli, joka suorittaa testit QlAstat Dx
Meningitis/Encephalitis  (ME) Panel Cartridge - kaseftien avulla.  Sité  ohjataan
kayttdmoduulista.  Kéyttdmoduuliin - tai  PRO- kayttdmoduuliin - voidaan  yhdistaa  useita

analyysimoduuleja.

QlAstat- Dx  Analyzer 1.0: QlAstat- Dx  Analyzer 1.0 koostuu kdayttdmoduulista  ja
analyysimoduulista. Kayttdmoduuli muodostaa QlAstat-Dx Analyzer 1.0 -analysaattorin
kayttsliittyman; lisaksi se sisaltad analyysimoduulin tarvitsemat liitantdosat. Analyysimoduuli

sisaltaa laitteiston ja ohjelmiston néytteiden testaukseen ja analyysiin.

QlAstat-Dx Analyzer 2.0: QlAstat-Dx Analyzer 2.0 koostuu PRO-kayttdmoduulista ja
analyysimoduulista. PRO- kéyttémoduuli muodostaa QlAstat- Dx  Analyzer 2.0 - laitteen
kayttsliittyman ja sisaltaa liitantdosat analyysimoduuliin liittamista varten. Analyysimoduuli

sisaltaa laitteiston ja ohjelmiston néytteiden testaukseen ja analyysiin.

QlAstat- Dx  ME Panel Cariridge:  Erillinen, kertakdyttdinen  muovilaite, johon  on
etukdteen tdytetty tdysin  automaattisiin - molekyylimadrityksiin  tarvittavat  reagenssit

aivokalvotulehduksen/enkefaliitin patogeenien havaitsemiseen.
IFU: Instructions for use (Kayttdohjeet).

Padaukko: QlAstat-Dx ME Panel Cartridge -kasetissa nestemdisessd kuljetusaineessa olevien

ndytteiden asetusaukko.
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Nukleiinihapot: Biopolymeereja tai pienié biomolekyylejd, jotka koostuvat nukleotideista,
jotka ovat kolmen komponentin monomeereja: 5- hiilinen sokeri, fosfaattiryhmé ja

typpipitoinen emds.

Kéyttomoduuli (Operational Module, OM): QlAstat-Dx Analyzer 1.0 -laitteen osa, joka toimii
1-4 analyysimoduulin (AM) kéyttaliittymana.

PRO- kayttomoduuli (OM PRO): QlAstat-Dx Analyzer 2.0 -laitteen osa, joka toimii 1-4
analyysimoduulin (AM) kaytsliittyméand.

PCR: Polymerase Chain Reaction (Polymeraasiketjureaktio).
RT: Reverse Transcription (K&&nteinen transkriptio).

Kayttdja: Henkilo, joka kayttaa QlAstat-Dx Analyzer 1.0-, QlAstat-Dx Analyzer 2.0- tai
QlAstat-Dx ME Panel Cartridge kasettia kayttdtarkoituksen mukaisesti.
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Liite C: Takuun vastuunrajausilmoitus

QIAGEN El OTA MITAAN VASTUUTA EIKA MYONNA MINKAANLAISTA SUORAA TAI
EPASUORAA TAKUUTA KOSKIEN QlAstat-Dx ME Panel Cartridge - kasetin KAYTTOA,
MUKAAN LUKIEN VASTUU JA TAKUUT, JOTKA KOSKEVAT KAUPANKAYNNIN KOHTEEKSI
SOVELTUVUUTTA TAI TIETTYYN KAYTTOTARKOITUKSEEN SOVELTUVUUTTA TAI MITAAN
PATENTIN, TEKIJANOIKEUKSIEN TAI MUIDEN IMMATERIAALIOIKEUKSIEN LOUKKAUSTA
MISSAAN PAIN MAAILMAA, POIS LUKIEN SE, MITA QIAGENIN LAATIMISSA QlAstat-Dx
ME Panel Cartridge -kasetin MYYNTIEHDOISSA ON MAARATTY.
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Tilaustiedot

Tuote

Sisalto Tuotenro

QlAstat-Dx Meningitis/Encephalitis (ME) Panel

Liittyvat tuotteet

QlAstat-Dx Analyzer 1.0

QlAstat-Dx Analyzer 2.0

6 testiin: 6 yksittdin pakattua

QlAstat-Dx Meningitis/Encephalitis (ME)
Panel Cartridge -kasettia ja & yksittdin
pakattua siirfopipettia.

691612

1 QlAstat-Dx Analytical Module,

1 QlAstat-Dx Operational Module ja

liittyvét laitteet ja ohjelmistot molekyylidia- 9002824
gnostiikkaan QlAstat-Dx-m&drityskasettien

avulla

1 QlAstat-Dx Analytical Module,

1 QlAstat-Dx Operational Module PRO ja

niihin liittyvét laitteet ja ohjelmistot 9002828
molekyylidiagnostiikan suorittamiseen
QlAstat-Dx-mé&érityskasettien avulla.

Katso pdivitetyt lisenssitiedot ja tuotekohtaiset vastuuvapauslausekkeet vastaavan QIAGEN-

sarjan  kéytdoppaasta.  QIAGEN- sarjojen  kdayttdoppaat ovat saatavilla  osoitteesta

www.qiagen.com, tai niitd voi tiedustella QIAGENIn teknisestd palvelusta tai paikalliselta

iglleenmyyialta.
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Asiakirjan muutoshistoria

Versio Kuvaus

R1, kesdkuu 2025 Ensimmdinen versio.
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Rajoitettu lisenssisopimus QlAstat-Dx® Meningitis/Encephalitis Panel -festille

Tamén tuotteen kayttd tarkoittaa, eftd ostaja tai tuotteen kayttdja hyvéksyy seuraavat ehdot:

1.

Tuotetta saa kéytdd ainoastaan tuotteen mukana toimitettujen protokollien ja témén kdytéohjeen mukaisesti sekd
ainoastaan paneelin  siséltémien osien kanssa. QIAGEN ei mydnnd immateriaaliomaisuutensa  lisenssic
tarkoitukseen kayttaa tai liittad taman paneelin sisaltdmia osia muiden osien kanssa, jotka eivat sisdlly téhan
paneeliin lukuun ottamatta osia, jotka kuvataan tuotteen mukana toimitetuissa protokollissa, téssé kayttdohjeessa ja
muissa protokollissa, jotka ovat saatavana osoitteessa www.qgiagen.com. Osan liséprotokollista ovat laatineet
QIAGEN- kayttajat toisille QIAGEN-kayttgijille. QIAGEN ei ole testannut tai tarkistanut kyseisia protokollia.
QIAGEN ei anna niille takuuta eiké takaa, etteivét ne loukkaa kolmansien osapuolten oikeuksia.

Muutoin kuin selvasti ilmoitettujen lisenssien osalta QIAGEN ei takaa, ettd témé paneeli ja/tai sen kaytaja(t) ei
(eivat) loukkaa kolmansien osapuolten oikeuksia.

Tama paneeli ja sen osat on lisensoitu kertakéyttdén, ja niiden uudelleenkéyttd, kunnostaminen tai edelleenmyynti
on kiellettyd.

QIAGEN kiistdd nimenomaisesti kaikki kayttdoikeudet, suorat tai epdsuorat, joita ei ole t&ssd nimenomaisesti
iimoitettu.

Paneelin ostaja tai kéyttdja suostuu siihen, eftei hén suorita tai anna muiden suorittaa toimenpiteitd, jotka voisivat
johtaa edellé mainittuihin kiellettyihin tapahtumiin tai edesauttaa niiden syntymista. QIAGEN saattaa vedota taman
rajoitetun lisenssisopimuksen kieltoihin tuomioistuimessa. QIAGEN perii kaikki tutkinta- ja oikeuskulut, mukaan
lukien asianajajan palkkiot, jotka aiheutuvat témén rajoitetun lisenssisopimuksen tai sen henkistéd omaisuutta
koskevien oikeuksien foimeenpanemisesta paneelin ja/tai sen osien osalta.

Paivitetyt lisenssiehdot ovat osoitteessa www.qiagen.com.

Tavaramerkit: QIAGEN®, Sample to Insight®, QlAstat-Dx®, DiagCORE® (QIAGEN Group). Tassa asiakirjassa
kaytettyja rekisterdityj@ nimid, tavaramerkkejé jne. ei katsota lailla suojaamattomiksi, vaikka niité ei ole erityisesti
merkitty lailla suojatuiksi.

06/2025 HB-3697-001 © 2025 QIAGEN, kaikki oikeudet pidatetdan.
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