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Tilsigtet anvendelse

QlAstat-Dx Meningitis/Encephalitis (ME) Panel ("QIAstat-Dx ME Panel") er en kvalitativ,
multiplex nukleinsyrebaseret in vitro-diagnostisk test, der er beregnet til brug sammen med
QlAstat-Dx System. QlAstat-Dx ME Panel kan pd& samme tid pavise og identificere flere
bakterie-, virus- og geernukleinsyrer fra cerebrospinalvaeskepraver (CSV), der er udtaget via

lumbalpunktur fra personer med tegn og/eller symptomer p& meningitis og/eller encefalitis.

Folgende organismer identificeres og differentieres med QlAstat-Dx ME Panel: Escherichia coli
K1, Haemophilus influenzae, Llisteria monocytogenes, Neisseria meningitidis (indkapslet),
Streptococcus  agalactiae,  Streptococcus  pneumoniae, Mycoplasma  pneumoniae,
Streptococcus pyogenes, herpes simplex-virus 1, herpes simplex-virus 2, human herpesvirus 6,

enterovirus, human parechovirus, Varicella-zoster-virus og Cryptococcus neoformans/gattii *.

QlAstat-Dx ME Panel er indiceret som en hjzelp il diagnosticeringen af szerlige stoffer, der er
til stede hos personer, der er smittet med meningitis og/eller encefalitis, og resultaterne skal
anvendes i sammenhaeng med andre kliniske og epidemiologiske data samt laboratoriedata.
Resultater fra QlAstat-Dx ME Panel er ikke beregnet til at blive brugt som eneste grundlag for
diagnose eller andre beslutninger i forbindelse med patientbehandling. Positive resultater
udelukker ikke co-infektion med organismer, der ikke er indeholdt i QIAstat-Dx ME Panel. De(t)
péviste stof{fer) er ikke nedvendigvis den definitive drsag til sygdommen. Negative resultater

udelukker ikke infektion i centralnervesystemet (CNS).

Denne test paviser ikke alle stoffer for CNS-infektion, og sensitivitet ved klinisk brug kan afvige

fra beskrivelsen p& indlaegssedlen.

* Cryptococcus neoformans og Cryptococcus gattii differentieres ikke.
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QlAstat-Dx ME Panel er ikke beregnet il test af prever, der indsamles via indopereret medicinsk

udstyr til behandling of sygdomme i centralnervesystemet.

QlAstatDx ME Panel er beregnet til at blive anvendt sammen med standard of care (f.eks.
dyrkning til genfinding aof organismer, serotypebestemmelse og antimikrobiel

felsomhedstestning).

QlAstatDx  ME  Panel er beregnet til in vitrodiagnostisk brug af uddannet

laboratoriepersonale.
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Oversigt og forklaring

Beskrivelse af QlAstat-Dx ME Panel Cartridge

QlAstatDx ME Panel Cartridge er en plastanordning til engangsbrug, der muligger udferelse of
fuldautomatiserede molekyleeranalyser til pévisning og identifikation af nukleinsyrer fra
forskellige stoffer, direkte fra cerebrospinalvaeskepraver (CSV). Hovedelementerne i QlAstat-Dx
ME Panel Cartridge omfatter kompatibilitet med en flydende pravetype, hermetisk indeslutning
af alle forudindsatte reagenser, der er nedvendige fil tesning, og automatisk funktion uden

brugerinteraktion. Al preveklargering og alle analysetestningstrin udferes inden i kassetten.

Alle reagenser, der kraeves til en fuldsteendig udferelse af en testkersel, er indsat og udger en
selvsteendig enhed i QlAstat-Dx ME Panel Cartridge. Det er ikke nedvendigt, at brugeren
kommer i kontakt med og/eller handterer nogen reagenser. Under testen hdndteres
reagenserne i kasseften i analysemodulet til QlAstat-Dx Analyzer 1.0 ved hjalp of
trykluftsdrevet mikrofluidik og kommer ikke i direkte kontakt med aktuatorerne. QlAstat-Dx
Analyzer 1.0 indeholder lufffiltre til bade indg&ende og udgdende luft til yderligere beskyttelse
af miljeet. Efter testningen forbliver kassetten hele tiden hermetisk lukket, hvilket ger det meget
nemmere at bortskaffe den pé& sikker vis.

| kassetten udferes automatisk mange frin i raekkefelge ved hijeelp aof lufttryk til at overfare

prever og vaesker via overfarselskammeret til deres tilsigtede destinationer.

Nér QlAstat-Dx ME Panel Cartridge med praven er indsat i QlAstat-Dx Analyzer 1.0, udferes

falgende analysetrin automatisk:

Resuspension af intern kontrol

Cellelyse foretaget pa mekanisk og kemisk méde

Membranbaseret nukleinsyreoprensning

Blanding af oprenset nukleinsyre med lyofiliserede masterblandingsreagenser

Overfarsel of definerede alikvoter af eluat/masterblanding til forskellige reaktionskamre

Udfarelse af multiplex realtime RT-PCR-estning inden for hvert reaktionskammer.
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Bemaerk: En foreget fluorescens, der angiver pdvisning af mélanalytten, registreres direkte

inden for hvert reaktionskammer.
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Figur 1. Layout af QlAstat-Dx ME Panel Cariridge og dens funktioner.

Bemaerk: Porten til podepinden anvendes ikke til QlAstat-Dx ME Panel-analysen.
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Patogeninformation

Meningitis og encefalitis er potentielt livstruende tilstande, og de kan knyttes til signifikant
morbiditet og mortalitet.(1) Meningitis defineres som inflammation i hjernehinderne
(hjernehindebetaendelse), encefalitis defineres som inflammation i hjerneparenkymet
(hjernebeteendelse), og meningoencefalitis defineres som inflammation begge steder. Alle
disse tilstande kan skyldes bakterier, vira eller svampe, men encefalitis skyldes oftest vira.(2)
Den kliniske praesentation er ofte uspecifik, men de vaesentligste symptomer er hovedpine,
sloret bevidsthed og nakkestivhed (ved meningitis). Tidlig diagnosticering er meget vigtig, da
symptomerne kan vise sig i lebet af meget kort tid og fere til hjerneskader, tab of
taleevne/hareevne, blindhed og i vaerste tilfaelde dedsfald. Da behandlingen varierer alt efter
arsagen til sygdommen, er det ngdvendigt at finde frem til det sygdomsfremkaldende stof for

at kunne sikre den rette behandling.

QlAstatDx ME Panel Cartridge muligger pdvisning af 15 forskellige bakterie-, virus- og
svampepatogener, der ferer til tegn og/eller symptomer p& meningitis og/eller encefalitis.
Testning kraever en lille prevemsengde og minimal handteringstid, og resultaterne er

tilgeengelige p& under 80 minutter.

Patogener, der kan pdvises og identificeres med QlAstat-Dx ME Panel, er angivet i tabel 1.
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Tabel 1. Patogener, der er pavist med QlAstat-Dx ME Panel

Patogen

Klassifikation (genomtype)

Escherichia coli K1
Haemophilus influenzae
Listeria monocytogenes
Neisseria meningitidis (indkapslet)
Streptococcus agalactiae
Streptococcus pneumoniae
Streptococcus pyogenes
Mycoplasma pneumoniae
Herpes simplex-virus 1
Herpes simplex-virus 2
Humant herpesvirus 6
Enterovirus

Humant parechovirus
Varicella-Zoster-virus

Cryptococcus gattii/ Cryptococcus neoformans

Bacterium (DNA)
Bacterium (DNA)
Bacterium (DNA)
Bacterium (DNA)
Bacterium (DNA)
Bacterium (DNA)
Bacterium (DNA)
Bacterium (DNA)
Herpesvirus (DNA)
Herpesvirus (DNA)
Herpesvirus (DNA)
Picornavirus (RNA)
Picornavirus (RNA)
Herpesvirus (DNA)
Geer (DNA)
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Funktionsprincip

Beskrivelse af processen
Diagnostiske tests med QIAstatDx ME Panel udferes i QlAstatDx Analyzer 1.0. Al
preveklargering og alle analysetrin udferes automatisk of QlAstat-Dx Analyzer 1.0. Prover

indsamles og indsaettes manuelt i QlAstat-Dx ME Panel Cartridge.

En overfarselspipette anvendes til at overfere preven til hovedporten (Figur 2).

Figur 2. Dispensering af prave til hovedporten.
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Indsamling aof preve og paseetning af kassette

Indsamlingen af prever og deres efterfalgende indsaetning i QlAstat-Dx ME Panel Cartridge

skal udferes af personale, der er oplaert i sikker h&ndtering af biologiske praver.
Falgende trin er involveret og skal udferes af brugeren:

1. Der indsamles en cerebrospinalvaeskeprave (CSV).

2. Prgveoplysningerne skrives manuelt p& preven, eller en prevemaerkat pdsaettes overst pé&
en QlAstat-Dx ME Panel Cartridge.

3. CSV-preven indszeftes manuelt i QlAstat-Dx ME Panel Cartridge.
200 pl preve overferes til hovedporten pd QlAstat-Dx ME Panel Cartridge med en af de

medfelgende overfarselspipetter. Brug alternative sterile og graduerede pipetter i tilfeelde

af, at alle seks pipetter, der falger med szettet, er blevet brugt.

Bemaerk: Ved indsaetning af en CSV-prave foretager brugeren en visuel kontrol of
provekontrolvinduet (se billedet herunder) for at bekraefte, at den flydende prove er blevet
indsat (Figur 3).

|:>;‘

Figur 3. Prevekontrolvindue (blé pil).
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4. Prevestregkoden og QR-koden p& QlAstat-Dx ME Panel Cartridge scannes i QlAstat-Dx
Analyzer 1.0.

5. QlAstat-Dx ME Panel Cartridge indsaettes i QlAstat-Dx Analyzer 1.0.
6. Testen startes p& QlAstat-Dx Analyzer 1.0.

Praveklargering, nukleinsyreamplifikation og pévisning

Ekstraktion, amplifikation og pavisning af nukleinsyrer i praven udferes automatisk of QlAstat-

Dx Analyzer 1.0.

1. Preven homogeniseres, og cellerne lyseres i lysiskammeret p& QlAstat-Dx ME Panel

Cartridge, som indeholder en rotor, der kerer ved hgj hastighed.

2. Nukleinsyrer renses fra den lyserede prave via binding til en silicamembran i
oprensningskammeret i QlAstat-Dx ME Panel Cartridge ved forekomst af kaotropiske salte

og alkohol.

3. De rensede nukleinsyrer elueres fra membranen i oprensningskammeret og blandes med
den lyofiliserede PCR-kemi i tarkemikammeret i QlAstat-Dx ME Panel Cartridge.

4. Preveblandingen og PCR-reagenserne dispenseres i PCR-kamrene pé& QlAstat-Dx ME
Panel Cartridge, som indeholder lyofiliserede, analysespecifikke primere og prober.

5. QlAstatDx Analyzer 1.0 opretter optimale temperaturprofiler til at udfere effektiv
multiplex realtime RT-PCR og udferer realtidsfluorescensmélinger for at generere

amplifikationskurver.

6. QlAstatDx Analyzer 1.0-softwaren fortolker de resulterende data og proceskontroller og

leverer en testrapport.
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Medfglgende materialer

Kit-indhold

QlAstat-Dx ME Panel

Katalognr. 691611
Antal tests 6
QlAstat-Dx ME Panel Cartridge* 6
Transfer pipettes (Overferselspipetter)? 6

* 6 individuelt pakkede kassetter indeholdende alle reagenser, der er nedvendige til klargering af preve og realtime

RT-PCR plus intern kontrol.
t 6 individuelt pakkede overferselspipetter til dispensering af vaeskeprave i QlAstat-Dx ME Panel Cartridge.
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Nadvendige materialer, som ikke medfalger

QlAstat-Dx ME Panel er designet til brug med QIAstat-Dx Analyzer 1.0. Serg for, at felgende
er tilgaengeligt for pabegyndelse pa en test:

® QlAstatDx Analyzer 1.0 (mindst et driftsmodul og et analysemodul) med softwareversion 1.4

eller nyere
® Brugervejledning til QlAstat-Dx Analyzer 1.0 [fil brug med softwareversion 1.4 eller nyere)

® Den seneste analysedefinitionsfil til QlAstat-Dx-softwaren til QlAstat-Dx ME Panel installeret

i driftsmodulet.
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Advarsler og forholdsregler

Til in vitrodiagnostisk brug.

QIAstat-Dx ME Panel er beregnet til at blive anvendt af laboratoriepersonale, som er uddannet
i brug of QlAstat-Dx Analyzer 1.0.

Sikkerhedsinformation

Der skal altid anvendes en egnet laboratoriekittel, engangshandsker og beskyttelsesbriller, nar
der arbejdes med kemikalier. Beskyt gjnene, huden og slimhindemembranerne, og skift
handsker ofte, n&r du hé&ndterer praver. Der henvises til de relevante sikkerhedsdatablade
(Safety Data Sheets, SDS) for yderligere information. De findes online i PDFformat pé&
www.giagen.com/safety, hvor sikkerhedsdatabladene for hvert QIAGEN-kit og hver kit

komponent kan laeses og udskrives.

Handter alle prever, brugte kassetter og overferselspipetter, som om de kan overfere
smitstoffer. Overhold altid sikkerhedsforanstaltninger, som beskrevet i de relevante
retningslinjer, som f.eks. Clinical and Laboratory Standards Institute® (CLSI), Profection of
Laboratory Workers from Occupationally Acquired Infections, Approved Guidelines (M29)

eller andre passende dokumenter.

Felg institutionens sikkerhedsprocedurer for héndtering af biologiske prever. Bortskaf praver,
QlAstatDx ME Panel Cartridges og overferselspipetter i overensstemmelse med relevante

bestemmelser.

QlAstat-Dx ME Panel Cartridge er en lukket engangsanordning, der indeholder alle reagenser,
der skal bruges til klargering aof prave og multiplexrealtime RT-PCR i QlAstat-Dx Analyzer 1.0.
Anvend ikke en QlAstatDx ME Panel Cartridge, der forekommer beskadiget eller lackker
vaeske. Bortskaf brugte eller beskadigede kassetter ifelge alle geeldende sundheds- og

sikkerhedsregler og love.
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Overhold standardlaboratorieprocedurer for at holde arbejdsomrédet rent og fri for
kontamination. Retningslinjer er beskrevet i publikationer som f.eks. Biosafety in
Microbiological and Biomedical Laboratories fra Centers for Disease Control and Prevention
og National Institutes of Health (www.cdc.gov/od/ohs/biosfty/biosfty.htm).

Folgende farer og forholdsregler gaelder for komponenterne i QlAstat-Dx ME Panel.
Indeholder: ethanol; guanidinhydrochlorid; guanidinthiocyanat;
isopropanol; proteinase K; t-octylphenoxypolyethoxyethanol. Farel

Yderst brandfarlig vaeske og damp. Skadelig ved indtagelse eller ved

SO

indénding. Kan veere farlig ved hudkontakt. Fordrsager svaere
forbraendinger af huden og gjenskader. Kan fordrsage allergi- eller
astmasymptomer eller &ndedrzetsbesvaer ved indénding. Kan
forérsage slevhed eller svimmelhed. Skadelig for vandlevende
organismer, med langvarige virkninger. Udvikler meget giftig gas
ved kontakt med syre. Virker aetsende pd luftvejene. Holdes vaek fra
varme/gnister/&ben ild/varme overflader. Rygning forbudt. Undgé
indanding af pulver/rag/gas/tége/damp/spray. Baer
beskyttelseshandsker/beskyttelsestaj/zjenbeskyttelse/ansigtsbeskytt
else. Anvend é&ndedraetsveern. VED KONTAKT MED @JNENE: Skyl
forsigtigt med vand i flere minutter. Fjern eventuelle kontakilinser, hvis
det kan geres let. Fortseet med at skylle. Ved eksponering eller
mistanke om eksponering: Ring til en GIFTINFORMATION eller en
laege. Flyt personen til et sted med frisk luft og serg for, at

vedkommende hviler i en stilling, som letter vejrtraekningen.
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Sikkerhedsforanstaltninger ved laboratoriearbejde

For at beskytte preven og arbejdsomrédet mod kontamination skal standardmaessige
sikkerheds- og rengeringsprocedurer for laboratoriearbejde falges, herunder folgende

procedurer:

® Proverne skal behandles i et stinkskab eller lignende ren overflade, der beskytter brugeren.
Hvis der ikke bruges et stinkskab, skal der bruges en sakaldt "dead air box" (f.eks.
AirClean PCR-arbejdsstation), en steenkskaerm (f.eks. Bel-Art Scienceware Splash Shields)

eller ansigtsvaern ved klargering of praver.

e Stinkskabe, der bruges il testning af CSV-patogener (f.eks. dyrkning), mé& ikke bruges fil

klargering af prever eller indsaetning af kassetter.

e Inden preverne behandles, skal arbejdsomrédet rengeres grundigt med et velegnet
desinfektionsmiddel, f.eks. friskt 10 % blegemiddel eller lignende. Aftar desinficerede
overflader med en klud med vand for at undgd ophobning af rester og potentiel

beskadigelse af praven eller pavirkning fra desinfektionsmidlerne.
® Prover og kassetter skal behandles én ad gangen.

® Brug rene handsker til at fierne materialerne fra emballagen, og forsegl emballagen igen,

nér den ikke er i brug.
e Skift handsker, og renger arbejdsomrédet efter hver prave.

o Bortskaf brugte kassetter i en passende beholder til biologisk farligt materiale straks efter

kerslen.
e Undgé overdreven behandling af kassetter efter testkersler.
e Undgd at beskadige kassetten.

® Brug rene handsker til at fierne materialerne fra emballagen, og forsegl emballagen igen,

ndr den ikke er i brug.
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Opbevaring og handtering af reagenser

Opbevar QlAstatDx ME Panel Cartridges p& et tert og rent opbevaringssted ved
rumtemperatur (15-25 °C). Tag ikke QlAstat-Dx ME Panel Cartridges eller overfarselspipetterne
ud af deres individuelle emballage for den faktiske anvendelse. Under disse forhold kan
QlAstat-Dx ME Panel Cartridges opbevares indtil udlgbsdatoen, der er trykt p& den individuelle
emballage. Udlgbsdatoen er ogs& indeholdt i stregkoden p& QlAstat-Dx ME Panel Cartridge

og leeses af QlAstat-Dx Analyzer 1.0, nér kassetten er indsat i instrumentet til karsel af en test.
Prevehdandtering, -opbevaring og klargering

CSV-prever skal indsamles og handteres i henhold til den anbefalede fremgangsmade.

De anbefalede opbevaringsbetingelser for CSV er stuetemperatur (15-25 °C) i op til 12 timer.
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Procedure

Intern kontrol

QlAstatDx ME Panel Cariridge indeholder en intern fuldproceskontrol, som er ftitreret
Schizosaccharomyces pombe, som er geer (en svamp), der er inkluderet i kassetten i torret
form og som rehydreres, nar preven indsattes. Dette interne kontrolmateriale verificerer alle
trin i analyseprocessen, herunder prevehomogenisering, lysering af virale og celluleere
strukturer (ved hjaelp of kemisk og mekanisk oplesning), nukleinsyreoprensning, revers

transskription og realtids-PCR.

Et positivt signal for den interne kontrol indikerer, at alle behandlingstrin, der er udfert of

QlAstat-Dx ME Panel Cartridge, lykkedes.

Et negativt signal for den interne kontrol negerer ikke nogen positive resultater for paviste og
identificerede mal, men det ugyldigger alle negative resultater i analysen. Derfor skal testen

gentages, hvis det interne kontrolsignal er negativt.
Protokol: cerebrospinalvaeskepraver

Preveindsamling, transport og opbevaring

CSV-praven skal indsamles via lumbalpunktur og mé ikke centrifugeres.

Indsaetning af en prove i QlAstat-Dx ME Panel Cartridge
1. Renger arbejdsomrédet grundigt med friskt 10 % blegemiddel (eller et passende
desinfektionsmiddel), og after derefter med en klud med vand.

2. Abn pakningen med en QlAstatDx ME Panel Cartridge ved hjaelp af indhakkene til

afrivning pé siderne af pakningen (Figur 4).
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VIGTIGT: Nér pakningen er &bnet, skal der indferes preve i QlAstat-Dx ME Panel
Cartridge, og den skal indseettes i QlAstat-Dx Analyzer 1.0 inden for 120 minutter.

Figur 4. Abning af QlAstat-Dx ME Panel Cartridge.

3. Tag QlAstat-Dx ME Panel Cartridge op af pakken og anbring den, s& stregkoden vender
mod dig.

4. Skriv preveoplysningerne manuelt, eller st en proveinformationsmeerkat gverst pé
QlAstat-Dx ME Panel Cartridge. Serg for, at maerkaten sidder korrekt og ikke blokerer for
légets abning (Figur 5).
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Figur 5. Placering af preveoplysninger averst p& QlAstat-Dx Meningitis/Encephalitis Panel Cartridge.

5. Abn praveléget til hovedporten pé forsiden af QlAstat-Dx ME Panel Cartridge (Figur 6).

Figur 6. Abning af pravelaget il hovedporten.

6. Abn reret med den prave, der skal festes. Brug den medfelgende overfarselspipette til at

trackke vaeske op til den anden péfyldningsstreg p& pipetten (dvs. 200 pl)(Figur 7).
VIGTIGT: Traek ikke luft ind i pipetten. Hvis der suges luft ind i pipetten, skal pravevaesken

i pipetten forsigtigt presses tilbage ind i prevergret og suges op igen.
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Figur 7. Opsugning af preve i den medfelgende overferselspipette.

7. Overfer forsigtigt 200 pl preve ind i hovedporten p& QlAstat-Dx ME Panel Cartridge ved
hjzelp af den medfglgende overferselspipette til engangsbrug (Figur 8).

Figur 8. Overfersel of preve ind i hovedporten pé QlAstat-Dx ME Panel Cartridge.
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8. Luk l&get til hovedporten forsvarligt, indtil det klikker (Figur 9).

Figur 9. Lukning af laget il hovedporten.

9. Observer, at preven er indsat via prevekontrolvinduet i QlAstatDx ME Panel Cartridge
(Figur 10).
VIGTIGT: Nar proven er placeret i QlAstat-Dx ME Panel Cartridge, skal kassetten indszettes
i QlAstatDx Analyzer 1.0 inden for 90 minutter.

Figur 10. Prevekontrolvindue (bla pil).
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Start af QlAstat-Dx Analyzer 1.0

1.

Teend QlAstat-Dx Analyzer 1.0 pé& teend-/slukknappen foran pé instrumentet.

Bemaerk: Afbryderen p& bagsiden af analysemodulet skal vaere indstillet til positionen "I".
Statusindikatorerne p& QlAstat-Dx Analyzer 1.0 bliver bla.

. Vent, til hovedskaermbilledet vises, og statusindikatorerne pé QlAstat-Dx Analyzer 1.0

bliver grenne og holder op med at blinke.

. log ind p& QlAstat-Dx Analyzer 1.0 ved at indtaste brugernavn og adgangskode.

Bemaerk: Skaermbilledet Login (Logon) vises, hvis User Access Control
(Brugeradgangskontrol) er aktiveret. Hvis User Access Control (Brugeradgangskontrol) er
deaktiveret, kraeves der ikke brugernavn/adgangskode, og hovedskaermbilledet vises.
Folg instruktionerne i installation fer kerslen af testen, hvis analysedefinitionsfilen ikke er
blevet installeret i QlAstat-Dx Analyzer 1.0 (se Bilag A: Installation aof

analysedefinitionsfil, side 72, for at f& flere oplysninger).

Kersel af en test

1.

Tryk p& knappen Run Test (Ker test) averst i hgjre hjgrne af beraringsskaermen pa QlAstat-
Dx Analyzer 1.0.

. Scan  preveID-stregkoden  p&  CSV-rgret  med  preven, eller  scan

preveinformationstregkoden averst pd QlAstat-Dx ME Panel Cartridge, nér du bliver bedt
om det (se trin 3), ved hjelp of den indbyggede stregkodelaeser foran p& QlAstat-Dx
Analyzer 1.0 (Figur 11).

Bemeerk: Det er ogsd muligt at indfaste proveD'et med bergringsskaermens virtuelle
tastatur ved at vaelge feltet Sample ID (Prave-ID).
Bemaerk: Afhzengigt af den valgte systemkonfiguration kan indtastning af patientID'et ogsé

afkraeves p& dette tidspunkt.

Bemaerk: Instruktioner fra QlAstatDx Analyzer 1.0 vises p& instruktionslinjen i bunden aof

bergringsskaermen.
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Figur 11. Scanning af preve-ID-stregkode.
3. Scan stregkoden p& den QlAstat-Dx ME Panel Cartridge, der skal anvendes, nér du bliver
bedt om det (Figur 12). QlAstat-Dx Analyzer 1.0 genkender automatisk den analyse, der

skal keres, pd basis af kassettestregkoden.

Bemaerk: QlAstat-Dx Analyzer 1.0 accepterer ikke QIAstatDx ME Panel Cartridges med
overskredne udlgbsdatoer, tidligere brugte kassetter eller kassetter til analyser, der ikke er
installeret p& enheden. | disse filfelde vises en fejlmeddelelse, og QlAstatDx ME Panel
Cartridge udstedes. Se brugervejledningen til QIAstat-Dx Analyzer 1.0 for yderligere

oplysninger om, hvordan der installeres analyser.

Figur 12. Scanning of stregkoden pé& QIAstat-Dx Meningitis/Encephalitis Panel Cartridge.
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4. Skaermbilledet Confirm (Bekraeft] vises. Gennemgd de indtastede data, og foretag
eventuelle nadvendige sendringer ved at vaelge de relevante felter p& beraringsskaermen
og redigere oplysningerne.

5. Tryk p& Confirm (Bekreeft), nér alle de viste data er korrekte. Vaelg om nedvendigt det
relevante felt for at redigere indholdet, eller tryk pé& Cancel (Annuller) for at annullere testen
(Figur 13).

- - o x
administrator Run Test Module 1 09:50 2019-12-05
[ ==
Ul administrator

TEST DATA

Sample ID

491970342

Assay Type

ME v

Sample Type

CSF v

Cancel

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

Figur 13. Bekreeftelse of indtastning of data.

6. Kontrollér, at begge praveldg til porten til podepinden og hovedporten p& QlAstat-Dx ME
Panel Cariridge er forsvarligt lukkede. Nér kassetteindgangsporten averst p& QlAstat-Dx
Analyzer 1.0 automatisk dbner sig, indseettes QlAstatDx ME Panel Cartridge med

stregkoden vendt mod venstre og reaktionskamrene vendt nedad (Figur 14).

Bemaerk: Der er ingen grund til at skubbe QlAstat-Dx ME Panel Cartridge ind i QlAstat-Dx
Analyzer 1.0. Anbring den korrekt i kassetteindgangsporten, og QlAstat-Dx Analyzer 1.0

vil automatisk flytte kassetten ind i analysemodulet.

Bemaerk: Porfen til podepinden anvendes ikke til QlAstat-Dx ME Panel-analysen.
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Figur 14. Indsaetning of QlAstat-Dx ME Panel Cartridge i QIAstat-Dx Analyzer 1.0.

7. Nér QlAstatDx ME Panel Cartridge er registreret, lukker QlAstat-Dx Analyzer 1.0
automatisk laget til kassetteindgangsporten og starter testkerslen. Der kraeves ingen
yderligere handling af operateren for at starte kerslen.

Bemaerk: QlAstat-Dx Analyzer 1.0 accepterer ikke andre QlAstat-Dx ME Panel Cartridges
end dem, der er anvendt og scannet under testopsaetningen. Hvis der indszettes en anden
kassette end den, der er scannet, genereres en fejl, og kassetten udstedes automatisk.
Bemaerk: Indtil dette tidspunkt er det muligt at annullere testkerslen ved at trykke pé
knappen Cancel (Annuller) i nederste hajre hjerne af bergringsskaermen.

Bemark: Afhaengigt of systemkonfigurationen kan operatgren skulle genindtaste sin
brugeradgangskode for at starte testkerslen.

Bemaerk: L&get til kassetteindgangsporten lukker automatisk efter 30 sekunder, hvis der
ikke saeftes en QlAstatDx ME Panel Cartridge i porfen. Gentag proceduren fra trin 18,

hvis dette sker.

8. Mens testen kerer, vises den resterende kerselstid p& bereringsskaermen.
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9.

Nar testkarslen er faerdig, vises skaermbilledet Eject (Udsted) (Figur 15, naeste side), og

modulstatuslinjen viser testresultatet som en af felgende valgmuligheder:

O TEST COMPLETED (TEST FULDFQRT): Testen blev fuldfert.
O TEST FAILED (TEST FEJLET): Der opstod en fejl under testen.
O TEST CANCELED (TEST ANNULLERET): Brugeren annullerede testen.

VIGTIGT: Kontakt Teknisk Service, hvis testen mislykkes.

administrator Run Test Module 1 09:57 20191205

Ul administrator
ME

TEST DATA
Sample ID

491970342

Assay Type
e @
Sample Type

CSF

Cancel
Module 1 | Test Completed - Remove Cartridge

Figur 15. Visning aof skaermbilledet Eject (Udsted).

10. Tryk pad @ Eject (Udsted) p& bereringsskaermen for at fierne QlAstatDx ME Panel

Cartridge og bortskaffe den som biologisk farligt affald ifelge alle geeldende sundheds-
og sikkerhedsregler og love. QIAstatDx ME Panel Cartridge skal fiernes, nar
kassetteindgangsporten &bner sig og udsteder kassetten. Hvis kassetten ikke fiernes efter
30 sekunder, flyttes den automatisk tilbage i QlAstat-Dx Analyzer 1.0, og lé&get fil
kassetteindgangsporten lukkes. Tryk pé Eject (Udsted), hvis dette sker, for at dbne l&get til
kassetteindgangsporten igen og derefter fierne kassetten.

VIGTIGT: Brugte QlAstatDx ME Panel Cartridges skal bortskaffes. Det er ikke muligt at
genbruge kassetter til test, der er blevet pabegyndt men derefter efterfalgende annulleret
aof operateren eller il test, der blev registreret fejl i.

. Nér QlAstatDx ME Panel Cartridge er udstadt, vises skaermbilledet Results Summary

(Resultatoversigt). Tryk p& Run Test (Ker test) for at begynde processen med at kere endnu
en test.

Bemeerk: Se yderligere oplysninger om brugen aof QlAstatDx Analyzer 1.0 i
Brugervejledning til QIAstatDx Analyzer 1.0.
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Fortolkning af resultater

BEMARK: Billederne of QlAstatDx Analyzer 1.0-skaermen i dette afsnit er udelukkende

eksempler, og de repraesenterer ikke specifikke patogenresultater for QlAstat-Dx ME Panel.
Visning af resultater

QlAstatDx Analyzer 1.0 fortolker og gemmer automatisk testresultater. Efter udstedelse af
QlAstat-Dx ME Panel Cartridge vises skaermbilledet Results Summary (Resultatoversigt)
automatisk (Figur 16).

- o x
administrator Summary 09:44 20191205
’I Available °

Run Test
TEST DATA QlAstat-Dx® Meningitis/Encephalitis Panel
Sample ID Detected Controls Passe
491970342
e Streptococcus pneumoniae
Assay Type View
ME Equivocal Results
Sample Type None
CSF Tested @
e Streptococcus pneumoniae Options
B summary AE | Bl
_ Log Out
[ Print Report E Save Report

Figur 16. Eksempelskaermbilledet Summary (Resultatoversigt), der viser Test Data (Testdata) i panelet til venstre og Test
Summary (Testoversigt) i hovedpanelet.

Hoveddelen aof skaermbilledet indeholder falgende lister og anvender farvekodning og
symboler til at angive resultaterne:

® Den forste liste under overskriften Detected (Pavist) indeholder alle patogener, der er

registreret og identificeret i praven, efterfulgt af et [+ tegn, som er rgdk.
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e Den anden liste under overskriften Equivocal (Tvivlsom) er ikke anvendt. Tvivlsomme
resultater kan ikke anvendes for QlAstatDx ME Panel, og listen Equivocal (Tvivlsom) er

derfor altid tom.

® Den tredje liste under overskriften Tested (Testef) indeholder alle patogener, der er testet i
preven. De patogener, der er registreret og identificeret i praven, er efterfulgt of et (+] tegn
og er farvet rede. De patogener, der er testet men ikke registreret, er efterfulgt af et

tegn og er farvet grenne. Ugyldige patogener vises ogsé& pd denne liste.

Bemeerk: De patogener, der er registreret og identificeret i preven, vises p& bdde listen

Detected (P&vist) og Tested (Testet).

Hvis testen ikke lykkes, indikerer en meddelelse Failed (Fejlet) efterfulgt af den specifikke
fejlkode.

Folgende Test Data (Testdata) vises i venstre side af skaermbilledet:

e Sample ID (Preve-ID)

® Patient ID (PatientID) (hvis tilgaengeligt)
e Assay Type (Analysetype)

e Sample Type (Prevetype)

Der er flere data om analysen tilgeengelige, afhaengigt af operaterens adgangsrettigheder via

fanerne i bunden af skaermbilledet (f.eks. amplifikationsdiagrammer og testoplysninger).

En rapport med analysedataene kan eksporteres til en ekstern USB-lagerenhed. Indsaet USB-
lagerenheden i en af USB-portene p& QlAstatDx Analyzer 1.0, og tryk p& Save Report (Gem
rapport) i bunden af skeermbilledet. Denne rapport kan eksporteres nar som helst senere ved

at vaelge testen pé listen View Result (Vis resultater).

Rapporten kan ogsé sendes til printeren ved at trykke p& Print Report (Udskriv rapport) pd

bundlinjen i skeermbilledet.
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Visning af amplifikationskurver

Tryk pd& fanen 24 Amplification Curves (Amplifikationskurver) (Figur 17) for at vise

testamplifikationskurver for de péaviste patogener.

s - o x
administrator Amplification Curves 10:02 2019-12-05

’I Available °

Run Test
PATHOGENS CONTROLS

Detected 0 e

w
Streptococcus pneumon 2 5
° , :,p e p il View
.3 - EP 11,601 s}
] Results
Equivocal 5
=
None = @
Not detected Options
Herpes simplex virus 1 @ [ ]
Ct—-EP= Lin
" CYCLE
Mvconlasma bneumonia
|S Amplification Curves | [ Test Detail
Log Out

@ Print Report E Save Report

Figur 17. Skeermbilledet Amplification Curves (Amplifikationskurver) (fanen PATHOGENS (Patogener)).

Oplysninger om de testede patogener og kontroller vises til venstre, og amplifikationskurverne

vises i midten.

Bemaerk: Hvis User Access Control (Brugeradgangskontrol) er aktiveret pé QlAstatDx Analyzer 1.0,
er skaermbilledet Amplification Curves (Amplifikationskurver) kun filgsengeligt for operatarer med

adgangsrettigheder.

Tryk p& fanen PATHOGENS (Patogener] i venstre side for at vise de diagrammer, der svarer
til de testede patogener. Tryk p& patogennavnet for at vaelge de patogener, der skal vises i
amplifikationsdiagrammet. Det er muligt at vaelge enkelte, mange eller ingen patogener. Hvert
patogen pé& den valgte liste vil {8 tildelt en farve, der svarer il den amplifikationskurve, der er

forbundet med patogenet. Fravalgte patogener vises med grét.
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De tilsvarende Cr. og endepunkisfluorescensvaerdier (Endpoint Fluorescence, EP) vises under

hvert patogennavn.

Tryk p& fanen CONTROLS (Kontroller) i venstre side for at f& vist kontrollerne i
amplifikationsdiagrammet. Tryk pé cirklen ud for kontrolnavnet for at vaelge eller fravaelge det
(Figur 18).

= [E=nEen =)
administrator Amplification Curves 17:40 2019-02-06

| >
—I Available

Run Test
PATHOGENS CONTROLS

Passed Controls e

Ic g .
° Ct 286 - EP 387,167 8 View
& Results
Failed Controls &
None [ @
Options
Lin
CYCLE
|£ Amplification Curves
- Log Out
I Print Report [E] save Report

Figur 18. Skaermbilledet Amplification Curves (Amplifikationskurver) (fanen CONTROLS (Kontroller)).

Amplifikationsdiagrammet viser datakurven for de valgte patogener eller kontroller. Tryk p&
knappen Lin (Linezer) eller Log (Logaritmisk) i nederste venstre hjerne aof diagrammet for at skifte

mellem logaritmisk eller linezer skala for Y-aksen.

Skalaen for X-aksen og Y-aksen kan justeres med de @ blé justeringscirkler p& hver akse. Tryk
og hold pé& en bla justeringscirkel, og flyt den derefter til det enskede sted p& aksen. Flyt en

bl& justeringscirkel til den oprindelige akse for at returnere til standardveerdierne.
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Visning af testoplysninger

Tryk p& El Test Details (Testoplysninger) pa fanemenulinjen i bunden af bergringsskaermen for

at gennemgd resultaterne mere detaljeret. Rul ned for at se hele rapporten.

Falgende testoplysninger vises i midten af skaermbilledet (Figur 19):

e User ID (Bruger-D)

e Cartridge SN (serial number) (Kassettens serienummer)
e Cartridge expiration date (Kassettens udlgbsdato)

® Module SN (serial number) (Modulets serienummer)

e Test status (Teststatus) (Completed (fuldfert), Failed (Fejlet] eller Canceled by operator

(Annulleret of operater))
e Error Code (Fejlkode) (hvis den findes)
e Test Start Date and Time (Dato og klokkeslzet for teststart)
® Test execution time (Udfarelsestid for test)
e Assay Name (Analysenavn)
e TestID (Testnummer)
e Test Result (Testresultat):

O Positive (Positivt) (hvis mindst et meningitis-/encefalitispatogen pévises/identificeres)
O Negative (Negativt) (hvis intet meningitis-/encefalitispatogen pdvises)
O Failed (Fejlet) (der opstod en feil, eller testen blev annulleret af brugeren)

® Liste over analytter, der er testet i analysen med Cr- og endepunktsfluorescens i filfaelde of
et positivt signal

® Intern kontrol med Cr og endepunksfluorescens
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administrator Test Details 10:06 2019-12-05
_I Available °
Run Test
TEST DATA TEST DETAILS
sample 1D User ID administrator
491970342 e
AsEayTypE Cartridge SN 491970342 e
ME Cartridge Expiration Date  2019-12-25 00:00 Results
Sample Type Module SN 1024
CSF
Test Status Completed
Error Code 0x0 Qekene
Test Start Dateand Time ~ 20719-11-08 12:08
B summa | Amplificatios e [E] Test Details @

_ Log Out
[ Print Report E Save Report

Figur 19. Eksempelskaermbillede, der viser Test Data (Testdata) i panelet fil venstre og Test Details (Testoplysninger) i
hovedpanelet.

Gennemgang af resultater fra tidligere test

Tryk p& @ View Results (Vis resultater) p& hovedmenulinjen for at f& vist resultater fra tidligere

test, der er gemt i resultatlageret (Figur 20).

P - o x
administrator Test Results 10:12 2019-12-05
_I Available °

Run Test
° Sample ID Assay Operator ID Mod Date/Time Result
491970342 ME administrator 1 2019-12-05 09:57 e pos e
491730233 ME administrator 1 2019-11-18 09:58 e neg View
Results
491730221 ME administrator 1 2019-11-1809:56 @ neg
491730213 Gl administrator 1 2019-11-18 09:18 e pos @
Options
492280659 Gl administrator 1 2019-11-1516:10 e pos
nnnnnnnnn nae . AATA aa A A An A
K < Page 1 of 153 > A
o Log Out
A Remove Filter El Print Report El Save Report p Search

Figur 20. Eksempelskaermbillede for View Results (Vis resultater).
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Felgende oplysninger er tilgeengelige for hver udfert test (Figur 21):
Sample ID (Prgve-ID)

Assay (Analyse) (navn pé testanalysen, som er “ME” for Meningitis/Encephalitis Panel)

Operator ID (Operater-ID)

Mod (Modul) (analysemodul med oplysninger om, hvorndr testen blev udfert)

Date/Time (Dato/klokkesleet] (dato og klokkeslaet for testens fuldferelse)

Result (Resultat) (resultat of testen: positive [pos] (Positivi), negative [neg] (Negativt), failed

[fail] (Fejlet) eller successful [suc] (Vellykket)

Bemaeerk: Hvis User Access Control (Brugeradgangskontrol) er aktiveret p& QIAstat-Dx

Analyzer 1.0, er de data, som brugeren ikke har adgangsrettigheder fil, skjult med asterisker.

Veelg et eller flere testresultater ved at trykke p& den gra cirkel til venstre for preve-ID'et. Der

vises et flueben ud for de valgte resultater. Fravaelg testresultater ved at trykke pé dette flueben.

Hele resultatlisten kan vaelges ved at trykke pa @ fluebenscirklen i averste raekke (Figur 21).

administrator

Test Results

’] Available

° Sample ID Assay Operator ID Mod  Date/Time Result
491970342 ME administrator 1 2019-12-05 09:57 e pos
491730233 ME administrator 1 2019-11-18 09:58 neg
491730221 ME administrator 1 2019-11-18 09:56 neg
491730213 Gl administrator 1 2019-11-18 09:18 e pos
492280659 Gl administrator 1 2019-11-1516:10 e pos

Remove Filter

Page 1 of 153

E Save Report ,O Search

E Print Report

- o

10:17 2019-12-05

Run Test

View
Results

©

Options

Log Out

Figur 21. Eksempel pé valg of Testresultater pa skaermbilledet View Results (Vis resultater).

Tryk et vilkarligt sted pé& testraekken for at f& vist resultatet for en bestemt test.
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Tryk pé en kolonneoverskrift (f.eks. Sample ID (Prave-ID)) for at sortere listen i stigende eller
faldende raekkefolge ifolge det pagaeldende parameter. Listen kan kun sorteres efter en

kolonne ad gangen.

Kolonnen Result (Resultat) viser resultatet af hver test (Tabel 2).

Tabel 2. Beskrivelse of testresultaterne pé skaermbilledet View Results (Vis resultater)

Resultat

Resultat

Beskrivelse

Handling

Positive (Positivt)
Positive with warning
(Positiv med advarsel)

Negative (Negativt)

Failed (Fejlet)

Successful (Vellykket)

0 pos

pos

neg

efail

gSuc

*

Mindst et patogen er positivt

Mindst ét patogen er positivt, men
den interne kontrol fejlede

Ingen analytter blev registreret

Testen fejlede, da der opstod en
fejl, testen blev annulleret of
brugeren, eller der ikke blev pévist
nogen patogener, og den interne
kontrol fejlede.

Testen er enten positiv eller
negativ, men brugeren har ikke
adgangsrettigheder til at se
testresultaterne.

Se Summary Result (Resultatoversigt)
eller Result Printout (Resultatudskrift) for
specifikke patogenresultater.

Se Summary Result (Resultatoversigt)
eller Result Printout (Resultatudskrift) for
specifikke patogenresultater.

Se Summary Result (Resultatoversigt)
eller Result Printout (Resultatudskrift) for
specifikke patogenresultater.

Gentag festen med en ny kassette.

Godkend resultaterne af den nye test.
Hvis fejlen fortszetter, skal du kontakte
QIAGEN Teknisk Service for at f& flere

oplysninger.

Log ind fra en brugerprofil med
rettigheder til at se resultaterne.

Tryk p& Save Report (Gem rapport) for at gemme en eller flere rapporter for det eller de valgte

resultater i PDF-format pé en ekstern USB-lagerenhed.

Vaelg rapporttypen: List of Tests (Liste over test) eller Test Reports (Testrapporter).

Tryk pé Search (Seg) for at sege efter testresultater efter Sample ID (Preve-D), Assay (Analyse)

og Operator ID (IOperater-ID). Indtast segestrengen med det virtuelle tastatur og tryk pd Enter

for at starte segningen. Kun poster med sageteksten vil blive vist i segeresultaterne.
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Hvis resultatlisten er blevet filtreret, geelder segningen kun den filtrerede liste.

Tryk og hold pé en kolonneoverskrift for at anvende et filter, der er baseret pa det pagaeldende
parameter. For nogle parametre som f.eks. Sample ID (Preve-ID) vises det virtuelle tastatur, sé&

sagestrengen for det pagaeldende filter kan indtastes.

For andre parametre som f.eks. Assay (Analyse) &bnes en dialogboks med en liste over
analyser, der er gemt i lageret. Vaelg en eller flere analyser for kun at filtrere de test, der blev
udfert med de valgte analyser.

Symbolet T til venstre for en kolonneoverskrift indikerer, at kolonnens filter er aktivt.
Et filter kan fiernes ved at trykke p& Remove Filter (Fjern filter) p& undermenulinjen.

Eksport af resultater til et USB-drev

Veelg Save Report (Gem rapport) fra en hvilken som helst fane pa skaermbilledet View Results
(Vis resultater), og gem en kopi of testresultaterne i PDF-format p& et USB-drev (Figur 22 til
Figur 24). USB-porten sidder foran p& QlAstat-Dx Analyzer 1.0. Fortolkningen af resultaterne

i PDF-filen er vist i tabellen nedenfor.

Tabel 3. Fortolkning of testresultaterne i PDF-rapporter.

Resultat Symbol Beskrivelse
Detected ﬂ Patogen pdvist
(Pavist)
Patogenresultat Not Deﬂte.ded Intet symbol Patogen ikke pavist
(Ikke pavist)
Invalid Intet symbol Den interne kontrol mislykkedes, der er ikke et gyldigt
(Ugyldig) resultat for defte mél, og preven skal omtestes
Teststatus Completed Testen blev gennemfert, og den interne kontrol og/eller
(Feerdig) et eller flere mal blev pavist
Failed (Fejlet) ° Testen fejlede
Intern kontrol Passed Den interne kontrol blev godkendt
(Godkendt)
Failed (Fejlet) 0 Den interne kontrol fejlede
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QlAstat-Dx® Meningitis/Encephalitis Panel

W glagen com

| TEST REPORT

Patient ID Sample ID M30-3x Test Time 2021-12-08 09:53
Detected @ Enterovirus
© Human herpes virus 6
User administrator ~ Test Status Completed
Internal Controls Passed
Viruses @ Detected Enterovirus 19.5 f 651,083
Mot detected Herpes simplex virus 1
Mot detected Herpes simplex virus 2
Mot detected Human parechovirus
@ Detected Human herpes virus 6
Mot detected Varicella zoster virus
Bacteria Mot detected Streptococcus pneumonise
Mot detected Neisseris meningitidis
Not detected Streptococcus agalsctiae
Mot detected Listeria monocytogenes
Mot detected Haemophilus influenzae
Mot detected Escherichis coli K1
Mot detected Streptococcus pyogenes
Mot detacted Mycoplasma pneumonize -I-
Fungi & Yeast Mot detected Cryptococcus neoformans,/gattii =-/-
Controls @ Detected I 31.8/368.769

Figur 22. Eksempel pa testrapport

Assay ME
vid
Sample CSF

Error None

Cartridge SN 512900123
Cartridge LOT 210290

Expiration Date 2022-03-09

Figur 23. Eksempel pé testrapport med oplysninger om testen

SN Operational module 20719052
SN Analytical module 10221072
SW Version 1.4.0build§
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Figur 24. Eksempel pé testrapport med analysedata.
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Udskrivning af resultater

Serg for, at der er sluttet en printer til QlAstatDx Analyzer 1.0, og at der er installeret en
korrekt driver. Tryk pé& Print Report (Udskriv rapport) for at sende en kopi af PDF-testresultaterne

til printeren.

Fortolkning af resultater

Et resultat for en meningitis-/encefalitisorganisme fortolkes som Positive (Positivt), n&r den

tilherende PCR-analyse er positiv.
Fortolkning af intern kontrol

Interne kontrolresultater skal fortolkes i henhold til Tabel 4.

Tabel 4. Fortolkning of interne kontrolresultater

Kontrolresultat Forklaring Handling

Passed (Godkendt)  Den interne kontrol amplificeredes Kerslen blev fuldfart. Alle resultater er valide og
kan rapporteres. Péviste patogener rapporteres
som positive, og ikke pdviste patogener
rapporteres som negative.

Failed (Fejlet) Den interne kontrol fejlede Positivt pdvist(e) patogen(er) rapporteres, men alle
negative resultater (testede men ikke pévist(e)
patogenler]) er ugyldige.

Gentag festen med en ny QlAstat-Dx
Meningitis/Encephalitis Panel Cartridge.
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Kvalitetskontrol

| overensstemmelse med QIAGENSs ISO-certificerede kvalitetsstyringssystem testes hvert lot of

QlAstat-Dx ME Panel efter fastlagte testkriterier for at sikre en ensartet produktkvalitet.

Begraensninger

Resultater fra QlAstat-Dx ME Panel er ikke beregnet til at blive brugt som eneste grundlag
for diagnose eller andre beslutninger i forbindelse med patientbehandling.

Positive resultater udelukker ikke co-infektion med organismer, der ikke er indeholdt i QlAstat-
Dx ME Panel. De(t) paviste stof(fer) er ikke nadvendigvis den definitive arsag til sygdommen.

Negative resultater udelukker ikke infektion i centralnervesystemet (CNS), da denne analyse

ikke péviser alle potentielle aetiologiske agenter, og patogener, som QlAstat-Dx ME Panel er
mdl for, kan forefindes i lavere koncentrationer under systemets detektionsgraenser

Denne test paviser ikke alle stoffer for CNS-infektion, og sensitivitet ved klinisk brug kan

afvige fra beskrivelsen pé indleegssedlen.

QlAstat-Dx ME Panel er ikke beregnet til test af prever, der indsamles via indopereret
medicinsk udstyr til behandling aof sygdomme i centralnervesystemet.

Et negativt resultat med ME Panel udelukker ikke syndromets smittefarlige art. Negative
analyseresultater kan stamme fra adskillige faktorer og deres kombinationer, herunder
prevehandteringsfeil, variation i nukleinsyresekvenser som analysen er mél for, infektion
med organismer, der ikke er indeholdt i analysen, organismeniveauer for indeholdte
organismer, der er under detektionsgraensen for analysen, og brug af visse leegemidler,

terapier eller stoffer.

QlAstat-Dx ME Panel er ikke beregnet til testning af andre prever end dem, der er
beskrevet i denne brugsanvisning. Ydelseskarakteristika for testen er udelukkende blevet
fastlagt med CSV.

QlAstat-Dx ME Panel er beregnet til at blive anvendt sammen med standard of care
(F.eks. dyrkning til genfinding af organismer, serotypebestemmelse og antimikrobiel
folsomhedstestning). Resultaterne fra QlAstat-Dx ME Panel skal fortolkes af uddannet
sundhedspersonale i sammenhaeng med alle relevante kliniske, laboratoriemaessige og
epidemiologiske fund.
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QlAstat-Dx ME Panel kan kun anvendes sammen QlAstat-Dx Analyzer 1.0. "

QlAstat-Dx ME Panel er en kvalitativ analyse og indeholder ikke en kvantitativ veerdi for
pdviste organismer.

Bakterie-, virus- og svampenukleinsyrer kan vedvare in vivo, selvom organismen ikke er
levedygtig eller smittefarlig. Pavisning af en malmarker antyder ikke, at den tilsvarende

organisme er infektionens kausale stof eller de kliniske symptomer.

Pavisning af bakterie-, virus- og svampenukleinsyrer afhaenger of korrekt
preveindsamling, handtering, transport, opbevaring og pésaetning i QlAstat-Dx ME Panel
Cartridge. Driftstekniske problemer i forbindelse med nogle af ovennaevnte processer kan
for&rsage forkerte resultater, herunder falsk-positive eller falsk-negative resultater.

Analysefelsomheden og -specificiteten for de specifikke organismer og for alle kombinerede
organismer er vaesentlige ydeevneparametre for en bestemt analyse og varierer ikke
afhaengigt af praevalensen. Til gengaeld afhaenger b&de de negative og positive praediktive
veerdier af et testresultat af sygdoms-/organismeprzevalensen. Bemaerk, at en hgjere
praevalens favoriserer den positive praediktive vaerdi af et testresultat, mens en lavere

praevalens favoriserer den negative praediktive veerdi of et testresultat.

Utilsigtet kontaminering af CSV-preven med Propionibacterium acnes — en almindelig
kommensal hudfloraorganisme — kan generere et uventet signal (lavt positivi) for
Mycoplasma pneumoniae-mél i QlAstat-Dx ME Panel. Denne potentielle kontaminering
kan forhindres ved almindelig handtering af CSV-praver.

Resultater opnéet under co-infektionsundersegelse i den analytiske verifikation viser en
potentiel heemning af HSV 1-detektion, nar S.pneumoniae er il stede i den samme prove.
Da denne effekt blev observeret selv med lave koncentrationer af S.pneumoniae, skal
negative resultater for HSV1 i S.pneumoniae-positive prever fortolkes med varsomhed. Den
modsatte effekt (haemning af S.pneumoniae, nér HSV1 er til stede i den samme prove) blev
ikke observeret ved den hgjeste festede koncentration af HSV1 (1,00E+05 TCIDso/ml).

* DiagCORE Analyzer-instrumenter, der kerer QlAstat-Dx-softwareversion 1.4 eller nyere, kan anvendes som et
alternativ til QlAstat-Dx Analyzer 1.0.
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Ydelseskarakteristika

Klinisk ydeevne

Ydelseskarakteristika for QlAstat-Dx Meningitis/Encephalitis (ME) Panel blev vurderet ved et

observationelt, retrospektivt studie til undersegelse af klinisk ydeevne, som omfattede testning

af 585 kvalificerede cerebrospinalvaeske (CSV)-restpraver opnéet ved lumbalpunktur fra

patienter med tegn og symptomer pd meningitis og/eller encephalitis ved hjaelp af QlAstat-Dx

ME Panel p& 3 forskellige kliniske teststeder i Europa (tabel 5).

Tabel 5. Antal deltagere pr. klinisk teststed

Teststeder Antal kvalificerede praver
Tyskland 200
France 194
Denmark 191
Generelt/i alt 585

Tabel 6 viser en oversigt over prever med demografiske oplysninger, der var inkluderet i

studiet.

Tabel 6. Resumé af demografien for undersegelsen af klinisk ydeevne

Variabel Undergruppe N %
<2ar 1,55
2-17 éar 24 4,15
Aldersgruppe 18-64 é&r 319 55,09
Over 65 ar 212 36,61
N.S. 15 2,60
Kvinde 282 48,70
Kon Mand 282 48,70
N.S. 15 2,60
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Ydeevnen af QlAstat-Dx ME Panel blev evalueret ved at sammenligne testresultatet for QlAstat-
Dx ME Panel med det for FilmArray Meningitis/Encephalitis Panel. Hvor der var uenighed
mellem metoderne, blev uoverensstemmelsen lest ved at tage resultatet af standardtestresultatet

for det pagaeldende sted med i betragtning (RT-PCR eller dyrkning).

Ud of de 585 kvalificerede kliniske prever producerede 579 et evaluerbart resultat. Der blev
inkluderet konstruerede praver (n=367) med henblik p& at vurdere ydeevnen af patogener
med lav praevalens (Neisseria meningitidis, Streptococcus agalactiae, Enterovirus, Herpes
Virus Simplex 1 og Human Parechovirus) og for Mycoplasma pneumoniae og Streptococcus
pyogenes. For hvert patogen, der blev konstrueret, blev de valgte stammer tilsat i negativ
klinisk matrix i mindst 10 forskellige prover eller puljer af negativ CSV. Nér de konstruerede
prover var klargjort, blev de randomiseret og blindet og derefter sendt til hvert af de kliniske
centre til testning inden for standardarbejdsgangen. Tabel 7 viser de prever, der var inkluderet

i beregningen af ydeevne.

Tabel 7. Fordeling of analyserede kliniske og konstruerede prever

Variabel Undergruppe N %
Klinisk 579 61,20
Provetype
Konstrueret  Generelt 367 38,80
Neisseria meningitidis 65 6,87
Streptococcus agalactiae 61 6,45
Streptococcus pyogenes 61 6,45
Mycoplasma pneumoniae 61 6,45
Enterovirus 60 6,34
Humant parechovirus 59 6,24

Den positive procentvise overensstemmelse (Positive Percent Agreement, PPA) blev beregnet
som 100 % x (TP/(TP+FN)). Sand positiv (True Positive, TP) indikerer, at b&de QlAstat-Dx ME
Panel og en reference-/komparatormetoden havde et positivt resultat for den specifikke analyt,
og falsk negativ (FN) indikerer, at QlAstat-Dx-resultatet var negativt, mens komparatorresultatet

var positivt. Negativ procentvis overensstemmelse (Negative Percent Agreement, NPA) blev
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beregnet som 100 % x (TN/(TN+FP)). Sand negativ (True Negative, TN) indikerer, at b&de

QlAstat-Dx ME Panel og reference-/komparatormetoden havde negative resultater, og falsk

positiv (FP) indikerer, at QlAstat-Dx ME Panel-resultatet var positivt, men komparatorresultatet

var negativt. Det eksakte binomiale tosidede 95 % konfidensinterval blev beregnet. Tabel 8

viser den generelle ydeevne (PPA og NPA) for alle patogener i QlAstat-Dx ME Panel med

tilfzjelse af resultater af kliniske og konstruerende prever. Tabel 8 viser PPA- og NPA-

resultaterne for QlAstat-Dx ME Panel. For PPA angiver hvert mé&l, om ydeevneberegningen er

baseret pa kliniske prover, konstruerede prever eller en kombination of begge. NPA

rapporteres kun baseret pa kliniske prover.

Tabel 8. Vurdering af godkendelseskriterier for klinisk ydeevne med hensyn til sensitivitet og specificitet - efter

voverensstemmende afklaring pa SoC-fest

PPA NPA

Patogentype Ml Testkilde TP/(TP+FN) % 95%Cl  TN/(TN+FP) % 95%Cl
Alle Generelt Klinisk 140/147 95,24 ZC;,ISéC; Z: 7381/7386 99,93% ZZ’]%Z;ZZ
i‘,"'e’i‘hia 0l linisk 1/ 100,00 % 12(?6?30:@ 579/579 100,00 % ?gggocygz

Z‘;ﬁ:ﬂ"z”a’:’"’ Kiinisk 4/4 100,00 % ]5(:6%07;; 573/575  99,65% Zg;‘éé
Z‘o""":‘c’mgenes Klinisk 11 100,00 % fgéfgocf’/o 578/578 100,00 % fg(fé’ocyjé

gn):: ':I::Z: Konstrueret 61/61 100,00 % ]9 éé?go@ Ikke relevant re::l:m re:itzm
Bokterier :z’:::',: " Kombineret  66/66 100,00 % ]3‘5’,?);/”2/0 578/578 100,00 % ]9(()?(’)?;072/—0
z;‘:m‘”’ Kombinerst ~ 63/64 98,44 % g;% f* 576/576 100,00% ?c?é?c?o@
Zim:z’ Klinisk 16/16 100,00 % fg(')f’gg?,/; 563/563 100,00 % ?gggo@
Z;j’g’:’nc:cus Konstrueret 61/61 100,00 % ]9 éé?go@ Ikke relevant re::l:m re:itzm

:::f::il‘:' Klinisk 26/26  100,00% 1807(5038/5/; 3447/3449 99,94% ZZ';ZZZ

Fortszettes pa naeste side
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Tabel 8. (fortsat fra foregaende side)

PPA NPA
Patogentype Mal Testkilde TP/(TP+FN) % 95%Cl  TN/(TN+FP) % 95%Cl
. . o 87,98 %- o 99,33 %
Enferovirus Kombineret 66/69 95,65 % 98,51 % 570/570 100,00 % 100,00 %
Herpes simplex- . . ., 83,89 % o 99,32 %
virus 1 (HSV-1) Klinisk 20/20 100,00 % 100,00 % 561/561 100,00 % 100,00 %
Herpes simplex- - o 75,03 % o 9931 %
virus 2 (HSV-2) Klinisk 23/25 92,00 % 97,78 % 555/555 100,00 % 100,00 %
Human
. o 93,89 % o 99,34 %
Virus :):;:::,l;owrus Konstrueret 59/59 100,00 % 100,00 % 579/579 100,00 % 100,00 %
Humant o o
herpesvirus 6 Klinisk 10/11 90,91% 32'26 f’ 568/569 99,82 % gl f’
8,38 % 99,97 %
(HHV-6)
Varicella zoster- L o 85,15 % o 98,62 %
virus Klinisk 52/55 94,55 % 98,13 % 523/525 99,62 % 99,90 %
N . o 88,45%- o 99,74% -
Virus generelt  Klinisk 113/120  94,17% 97.15% 3356/3359 99,91% 99.97 %
Ger C'YF?_';COCCUS 20,65 % 99,34 %
gattii, - o ,65 %- o 34 %-
Cryplococcus Klinisk 1/1 100,00 % 100,00 % 5578/5781 100,00 % 100,00 %
neoformans

Der var elleve (11) kassetter (ud aof 596 kassetter), der ikke gav et gyldigt resultat, hvilket gav

en succesrate pd 98,16% ved kersel med kassetter.

Konklusion

QlAstat-Dx Meningitis/Encephalitis Panel viste robuste kliniske ydelseskarakteristika som hjzelp
ved diagnosticeringen af szerlige stoffer, der er til stede hos personer, der er smittet med
meningitis og/eller encefalitis, og resultaterne skal anvendes i sammenhzeng med andre

kliniske og epidemiologiske data samt laboratoriedata.
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Analytisk ydeevne
Sensitivitet (pdvisningsgraense)

Den analytiske sensitivitet eller pévisningsgraensen (Limit of Detection, LoD) defineres som den

laveste koncentration, hvorved > 95 % af de testede prover genererer en positiv melding.

LoD for hvert QlAstat-Dx Meningitis/Encephalitis Panel-patogen blev vurderet ved at analysere
fortyndinger af analytiske praver, der blev klargjort ved hjzlp af lagre, som blev indhentet hos

kommercielle leveranderer (ZeptoMetrix® og ATCC®).

LoD-koncentrationen blev bestemt for i alt 40 patogenstammer. LoD for QlAstat-Dx
Meningitis/Encephalitis Panel blev bestemt pr. analyt ved hjeelp of de valgte stammer, der
repraesenterede individuelle patogener, som er mulige at pdvise med QIAstatDx
Meningitis/Encephalitis Panel. Alle pravefortyndinger blev foretaget ved brug af negativ klinisk
CSV. For at bekrefte den etablerede LoD-koncentration var den nedvendige

detektionshastighed for alle replikater 295 %.

Mindst fire forskellige kassettelots og mindst tre forskellige QlAstat-Dx Analyzers blev brugt fil

LoD-bestemmelse for hvert patogen.
Individuelle LoD-vaerdier for hvert QlAstat-Dx ME Panel-mal er vist i tabel 9.

Tabel 9. Pavisningsgraenseresultater

Patogen Stamme Leverandor Enheder LoD

HSV1 HF ATCC TCIDso/ml 2,81E+02

HSV1 Macintyre ZeptoMetrix TCIDso/ml 3,38E+02

HSV2 G ATCC TCIDso/ml 2,81E+01

HSV2 HSV-2. (Stamme: MS) ZeptoMetrix U/ml 1,26E+01
iy . Stamme C5 [Bort];

Escherichia coli K1 O18ac-K1-H7 ATCC CFU/ml 3,48E+02
.. . NCTC 9001. Serovar

Escherichia coli K1 O1K1:H7 ATCC CFU/ml 7,86E+02

Haemophilus influenzae  type b (indkaps.) ATCC CFU/ml 3,16E+02

Haemophilus influenzae ~ Type e [stamme AMC 36-A7]  ATCC CFU/ml 2,54E+03

Fortsaettes pa naeste side
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Tabel 9 (fortsat fra foregdende side)

Stamme DN-19

Patogen Stamme Leverandor Enheder LoD
Listeria monocytogenes Type 1/2b ZeptoMetrix CFU/ml 5,89E+02
Listeria monocytogenes Type 4b. Stamme Li 2 ATCC CFU/ml 6,64E+03
Neisseria meningitidis CFU/ml
(indkapslet) Serotype B. M2092 ATCC 8,28E-02
Neisseria meningitidis CFU/ml
e Serotype Y. M-112 [BO-6] ATCC 1,33E+01
Streptococcus agalactiae 7019 ZeptoMetrix CFU/ml 1,75E+03
Streptococcus agalactise  G19 gruppe B ATCC CFU/ml 3,38E+03
Streptococcus 19F ZeptoMetrix T/ 7,14E+02
pneumoniae
i fococcus Serotype 1. NCTC 7465 ATCC el 6,22E01
pneumoniae
Streptococcus pyogenes Z472; serotype M1 ZeptoMetrix CFU/ml 1,80E+03
Streptococcus pyogenes Bruno [CIP 104226] ATCC CFU/ml 9,10E+01
Mycoplasma pneumoniae Pl 1428 ATCC CFU/ml 9,48E+01
Mycoplasma pneumoniae  M129 ZeptoMetrix CFU/ml 9,99E+01
Cytomegalovirus AD-169 ZeptoMetrix TCIDso/ml 2,45E+00
Cytomegalovirus Davis ATCC TCIDso/ml 1,00E+01
Enterovirus A Coxsackievirus A16 ZeptoMetrix TCIDso/ml 3,79E+00
Enterovirus A A6, art A. Stamme Gdula ATCC TCIDso/ml 1,60E+02
Enterovirus B Coxsackievirus B5 ZeptoMetrix TCIDso/ml 8,91E+01
Enterovirus B Coxsackievirus A9, art B ZeptoMetrix TCIDso/ml 4,36E+01
Enterovirus Coxsackiovirus A7, art €. yrec TCIDso/ml 1,58E+01
Stamme G-12
Enterovirus C Coxsackievirus A24. ATCC TCIDso/m 4,99E+00

Fortszettes pa naeste side
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Tabel 9 (fortsat fra foregéende side)

Patogen Stamme Leverandor Enheder LoD
Enterovirus D EV 70, art D, stamme J670/71 ATCC TCIDso/ml 4,99E+01
. Enterovirus D68. Stamme
Enterovirus D US/MO/14.18947 ATCC TCIDso/ml 5,06E+02
HHV-6A. .
HHV6 (Stamme: G} lysat ZeptoMetrix cp/ml 3,13E+04
HHV-6B. )
HHV6 (Stamme: 729) ZeptoMetrix cp/ml 7,29E+04
HPeV Serotype 1. Stamme Harris ZeptoMetrix TCIDso/ml 1,07E+03
HPeV Serotype 3 ZeptoMetrix TCIDso/ml 3,38E+01
vZv Ellen ZeptoMetrix cp/ml 1,71E+02
VZV Oka ATCC TCIDso/ml 5,00E-02
Cryptococcus Serotype D stamme WM629, ATCC CFU/ml 2,21E+03
neoformans type VNIV
Cryptococcus C. neoformans H99 ATCC CFU/ml 1,64E402
neoformans
.. Serotype B stamme R272, CFU/ml
Cryptococcus gattii ype VGIlb ATCC 1,32E+04
Cryptococcus gattii A6MR38 [CBS 11545] ATCC CFU/ml 2,60E+03

Inklusivitet (analytisk reaktivitet)

Inklusivitetsundersegelsen (analytisk reaktivitet) udvidede listen over patogenstammer, der blev
testet under QlAstat-Dx Meningitis/Encephalitis Limit of Detection (LoD)-studiet for at bekraefte
reaktiviteten af detektionssystemet i naerveerelse aof forskellige stammer of de samme

organismer i en koncentration naer den respektive pdvisningsgraense.

En rackke klinisk relevante stammer aof hver malorganisme i QlAstatDx ME Panel
(inklusivitetsstammer), der repraesenterede organismeundertyper, stammer og serotyper af
forskellig tidsmeessig og geografisk diversitet af hver analyt, blev inkluderet i undersagelsen.

Analysereaktiviteten (inklusivitet) blev udfert i to trin:
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® In vitrotest: analytiske prever af alle mal inkluderet i QIAstat-Dx ME Panel blev testet for
at vurdere analysens reaktivitet. En samling af 178 prever, der var repraesentative for
relevante stammer, undertyper, serotyper og genotyper for de forskellige organismer
(F.eks. en raekke forskellige meningitis/encephalitis-stammer isoleret fra hele verden og i
forskellige kalenderér) blev inkluderet i undersegelsen.

® In silicoanalyse: For at lave analysereaktivitetsforudsigelser of alle primer-probe-
oligonukleotidsekvenser, der indgér i panelet, i forhold til offentligt tilgsengelige
sekvensdatabaser, med henblik p& at detektere enhver mulig krydsreaktion eller uventet
pévisning af et hvilket som helst primerszet blev der udfert in silicoanalyse. Derudover blev
stammer, som ikke var tilgaengelige til in vitrotesting, inkluderet i in silicoanalyser for at

pavise den forudsagte inklusivitet af de forskellige stammer af de samme organismer.

Tabel 10. Paviste klinisk relevante stammer/undertyper pr. patogen

Patogen Paviste klinisk relevante stammer/undertyper

Neisseria meningitidis

(indkapslet) Indkapslede serotyper (A, B, C, D, E, H, I, K, L, NG, W, W135, X, Y, Z, 29E)
Cryptococcus gattii/ Serotype A (C. neoformans var neoformans), serotype D (C. neoformans var grubii),

Cryptococcus neoformans  serotype B og C (C. gattii inklusive alle VGI,VGII, VGIIl, VGIV molekulzere typer)

Alle stammer af human Parechovirus A med tilgaengelig 5'-UTR sekvens (1, 2, 3, 4,
5,6,7,8,14,16,17,18 og 19), inklusive echovirus 22 (HPeV 1) og echovirus
23 (HPeV 2). Selvom der var polyproteinsekvenser for HPeV A-stamme 9, 10, 11,

Humant parechovirus 12, 13 og 15, var der ingen 5'-UTR-sekvens tilgeengelig
Listeria monocytogenes Serotype 1/2a,1/2b, 1/2¢, 3a, 3b, 3¢, 4a, 4b, 4c, 4d, 4e, 7
Humant herpesvirus 6 HHV6a og HHV6b

Alle indkapslede serotyper (a, b, ¢, d, e, f) og ikke-indkapslede stammer (ikke-
Haemophilus influenzae typebestemt, NTHi) inklusive var. H. aegyptus

Coxsackievirus A (CV-AT til CV-A24), coxsackievirus B (CV-B1 til CV-B6), Echovirus
(E-1 til E-33), Enterovirus A (EV-A71, EV-A76, EV-A89 til EV-A92, EV-A119, EV-
A120), Enterovirus B (EV-B69, EV-B73 til EV-B75, EV-B79, EV-B8O til EV-B88, EV-
B93, EV-B97, EV-B98, EV-B100, EV-B101, EV-B106, EV-B107, EVB111),
Enterovirus C (EV-C96, EV-C99, EV-C102, EV-C104, EV-C105, EV-C109, EV-C116
Enterovirus til EV-C118), Enterovirus D (EV-D68, EV-D70, EV-D94), Poliovirus (PV-1 til PV-3)

Escherichia coli K1 K1-stammer

De stammer, der er testet for inklusivitet, er anfert i tabel 11.

50 Brugsanvisning til QlAstat-Dx Meningitis/Encephalitis (ME) Panel (hdndbog) 04/2022



Tabel 11. Stammer, der er testet for inklusivitet

Escherichia coli K1

0O-2,U9-41*
O-16, F1119-41*

Patogen Stamme/serotype Leverander
Stamme C5 [Bort]; O18ac:K1:H7  ATCC
NCTC 9001. Serovar O1:K1:H7 ATCC
Stamme Bi 7509/41, O7:K1:H- NCTC
Rradc T
NCDC F 11119-41 ATCC

BEI Resources

BEI Resources

72136 CTX-M-15 ZeptoMetrix

Sc15 02:K1:H6 NCTC

Stamme H61, O45:K1:H10 NCTC

type b (indkaps.) ATCC

Type e [stamme AMC 36-A-7] ATCC

:id\;s%qebestemt [stamme Rd ATCC

Ikke-typebestemt [stamme 180-q] ATCC
Haemophilus inflvenzae Type a [stamme AMC 36-A-3] ATCC

Type b [stamme Rab] ATCC

Type ¢ [stamme C 9007] ATCC

Type d [stamme AMC 36-A-6] ATCC

Type f [stamme GA-1264)] ATCC

1-378 ATCC
Listeria monocytogenes Type 1/2b ZeptoMetrix

Type 4b. Stamme Li 2 ATCC

Type 1/2a. Stamme 2011L-2676 ATCC

Type 1/2a. Stamme Li 20 ATCC

Type 4b ZeptoMetrix

Fortszettes pa naeste side
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Tabel 11 (fortsat fra foregdende side)

Patogen Stamme/serotype Leverander
serotype 4b. Stamme 1071/53 ATCC
[LMG 21264, NCTC 10527]
Li 23. Serotype 4a ATCC

Escherichia coli K1

FSL J2-064 BEI Resources
Gibson ATCC
EGDe ATCC
Pl 1428 ATCC
M129 ZeptoMetrix
Mycoplasma pneumoniae L sfemnn U Bstonergrn ATCC
[NCTC 10119]
UTMB-10P ATCC
MAC ATCC
Serofyp.e B. M2092 [CIP 104218, ATCC
L. Cunningham]
Serotype Y. M-112 [BO-6] ATCC
Serogroup A, M1027 [NCTC10025] ATCC
Serogroup C, M1628 ATCC
Neisseria meningitidis Serotype D. M158 [37A] ATCC
(indkapslet)
sekvens med variant ctrAgen IDT
W135 ATCC
MC58 ATCC
79 Eur. Serogroup B ATCC
Serotype B. M997 [S-3250-1] ATCC
2019 ZeptoMetrix
G19 gruppe B ATCC
Serotype lll. Typebestemmelse af
Streptococcus agalactiae stamme D136C(3) [3 Cole 106, ATCC
CIP 82.45]
type 11-57283 ATCC
MNZ929 BEI Resources

Fortsaettes pa naeste side
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Tabel 11 (fortsat fra foregdende side)

Streptococcus pyogenes

7319, 12F

Diplococcus pneumoniae, Type 3. Stamme

Patogen Stamme/serotype Leverander
Typebestemmelse af stamme H36B - type b ATCC
CDC SS700 [A909, 5541], type 1c ATCC
Streptococcus aga/acf/be
3139 [CNCTC 1/82] Serotype IV ATCC
2023 ZeptoMetrix
19F ZeptoMetrix
Serotype 1. NCTC 7465 ATCC
Serotype 4. TIGR4 [INR.7/87] ATCC
Serotype 5. SPN1439-106 [Colombia 5-19] ATCC
Serotype 11A. Type 43 ATCC
Strepfococcus pneumoniae Serotype 14. VH14 ATCC
Serotype 19A. Ungarn 19A-6 [HUN663] ATCC

Zeptometrix

[CIP 104225] ATCC
DCC1476 [Sverige 15A-25] ATCC
Z472; serotype M1 ZeptoMetrix
Bruno [CIP 104226] ATCC
7018, Serotype M58 ZeptoMetrix
Serotype M1. MGAS 5005 ATCC
Lancefields gruppe A/C203 S ATCC
NCTC 8709 (Type 6 blank) ATCC
Gruppe a, type 12. Typebestemmelse af ATCC
stamme T12 [F. Griffith SF 42]

Gruppe q, type 14 ATCC
Gruppe a, type 23 ATCC
C203 - Type 3 ATCC

Fortszettes pa naeste side
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Tabel 11 (fortsat fra foregdende side)

Enterovirus A

Patogen Stamme/serotype Leverander
Coxsackievirus A16 ZeptoMetrix
A6, art A. slamme Gdula ATCC
A10. MK. (Kowalik) ATCC
Enterovirus 71. Stamme H ATCC
Art A, Serotype EV-A71 (2003 Isolat) ZeptoMetrix

Tainan/4643/1998 BEI Resources

A2 Fl [Fleetwood)] ATCC

A7 -275/58 ATCC

Al12 - Texas 12 ATCC

EV-A71. Stamme BrCr ATCC

Coxsackievirus B5 ZeptoMetrix

Coxsackievirus A9, art B ZeptoMetrix

Art B, Serotype CV-B1, Stamme Conn-5 ATCC

Art B, Serotype CV-B2. Stamme Ohio-1 ATCC

Coxsackievirus B4 ZeptoMetrix
Enterovirus B

Echovirus 6 ZeptoMetrix

Echovirus 9 ZeptoMetrix

Coxsackievirus B3 ZeptoMetrix

Echovirus 18 NCPV

Art B, Serotype E-11 ATCC

Coxsackievirus A17, art C. Stamme G-12 ATCC

Coxsackievirus A24. Stamme DN-19 ATCC
Enterovirus C E\:/OS;TI(()IS‘]HBJ]SQI?Q] Stamme Kuykendall ATCC

A11 - Belgien-1 ATCC

A13 - Flores ATCC

Fortszettes pa naeste side
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Tabel 11 (fortsat fra foregdende side)

Patogen Leverander Katalog-ID Stamme/serotype
ATCC VR-182* A22 - Chulman
ATCC VR-178* A20 - IH Pool 35
Enterovirus C ATCC VR-176* A18-G-13
NCTC 0812075v CV-A21. Stamme H06452 472
NCTC 081207 4v CV-A21. Stamme H06418 508
ATCC VR-836 EV 70, art D, stamme J670/71
ATCC VR-1823 Enterovirus D68. Stamme US/MO/14-18947
ZeptoMetrix 0810237CF Enterovirus 68. 2007 Isolat
ATCC VR-1824 Enterovirus D68. Stamme US/IL/14-18952
ATCC VR-1197 Dé68. Stamme F02-3607 Corn.
Enterovirus D ZeptoMetrix  0810302CF* Type 68 Major Group (09/2014 Isolat 2)
ATCC VR.1825 Erggrsoglrus Dé68. Stamme US/KY/14-
ATCC VR-1826 Enterovirus D68. Stamme Fermon
BEl-ressourcer NR-49130 Enterovirus D68. US/MO/14-18949
BEl-ressourcer NR-51998 Enterovirus D68. USA/2018-23089
ATCC VR-260 HF
ZeptoMetrix 0810005CF Macintyre
ATCC VR-733 F
ATCC VR-1493* KOS
ATCC VR-1778* ATCC-2011-1
Herpes simplexcirus 1 rec VR1789* ATCC20119
NCPV 0104151v 17+
NCTC 1806145v P5A
NCTC 1806147v P6
ZeptoMetrix 0810201CF* Isolat 20

Fortszettes pa naeste side
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Tabel 11 (fortsat fra foregdende side)

Patogen Stamme/serotype Leverander
G ATCC
HSV-2. (Stamme: MS) ZeptoMetrix
ATCC-2011-2 ATCC
131596 NCPV
HG52 NCPV

Herpes simplex-virus 2
Isolat 1 ZeptoMetrix
132349 ACV-res NCPV
Isolat 11 Zeptometrix
Isolat 15 Zeptometrix
Isolat 20 Zeptometrix

HHV-6A. (Stamme: GS) ZeptoMetrix
HHV-6B. (Stamme: Z29) ZeptoMetrix

6B — stamme SF ATCC
Humant herpesvirus 6 6B — stamme HST NCPY

Human B-lymphotropic

virus, stamme GS ATCC

6A - stamme U1102 NCPV

Serofype 1. Stamme ZeploMetrix

Harris

Serotype 3 ZeptoMetrix

Serotype 2. Stamme .

Williamson ZeptoMetrix

Serotype 4 ZeptoMetrix
Humant parechovirus

Serotype 5 ZeptoMetrix

Serotype 6 ZeptoMetrix

type 3. Stamme US

/MOKC/2014/001 ATCC

Parechovirus A3. Stamme ATCC

US/MO-KC/2012/006

Fortszettes pa naeste side
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Tabel 11 (fortsat fra foregdende side)

Patogen Stamme/serotype Leverander
Ellen ZeptoMetrix
Oka ATCC
Isolat A ZeptoMetrix
Isolat B ZeptoMetrix
Varicella-Zoster-virus Stamme 275 ZeptoMetrix
Webster ATCC
Stamme 82 ZeptoMetrix
Isolat D ZeptoMetrix
Stamme 9939 ZeptoMetrix
Stamme 1700 ZeptoMetrix
Serotype D stamme WM629, type VNIV ATCC
H99 ATCC
Stamme, CBS 132 ATCC
Serotype A, stamme WM148, type VNI ATCC
M2092 ATCC
Cryplococcus neoformans Serotype AD, stamme WMé28, type VNIII ATCC
Serotype A ZeptoMetrix
NIH?hi90 BEI Resources
NIH306 BEI Resources
Var grubiiYL99a BEI Resources
Serotype B stamme R272, type VGlIb ATCC
A6MR38 ATCC
Serotype B, stamme WM179, type VGI ATCC
Serotype B, stamme WM161, type VGIII ATCC
Serotype C, slamme WM779, type VGIV ATCC
Cryptococcus gatii AIMR265 ATCC
110 [CBS 883] ATCC
AIR265 BEI Resources
Alg166 BEI Resources
Alg254 BEI Resources
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Alle inklusivitetsstammer testet som en del af undersegelsen blev pdvist af panelet med

undtagelse af seks stammer. Disse er angivet naermere i tabel 12.

Tabel 12. Inklusivitet for stammer ikke pévist af QlAstat-Dx ME Panel

Patogen Stamme/serotype

Herpes simplex-virus 1 ATCC-2011-1

Escherichia coli K1 NCDC Bi 7509-41 Serotype O7:K1(L):NM

Escherichia coli K1 2136 CTX-M-15

Enterovirus C CV-A21. Stamme H06452 472

Enterovirus C CV-A21. Stamme H06418 508

Streptococcus agalactiae Serotype lll. Typebestemmelse af stamme D136C(3) [3 Cole 106, CIP 82.45]

Eksklusivitet

Undersegelsen af analysespecificitet blev udfert med in vitroanalyse og in silicotestning for at
vurdere krydsreaktiviteten og eksklusiviteten af QlAstatDx ME Panel. On-panel-organismer blev
testet for at vurdere potentialet for intra-panel-krydsreaktivitet, og offpanelorganismer blev testet for

at evaluere krydsreaktivitet med organismer, der ikke var omfattet af panelindholdet.

In silicotestresultater

Resultatet af den in silico-analyse, der blev udfert for alle primer/probe-design, der indgik i
QlAstat-Dx Meningitis Encephalitis Panel, pegede pé seks potentielle krydsreaktioner med mal

uden for panelet (anfert i tabel 13)

Tabel 13. Potentielle krydsreaktioner fra in silico-analyser

Off-panel-organisme On-panel-signal
Streptococcus pseudopneumoniae * S. pneumoniae
Listeria innocua™ L. monocytogenes
Haemophilus haemolyticus H. inflvenzae

Cryptococcus amylolentus
Cryptococcus depauperatus * Cryptococcus neoformans/gatti
Cryptococcus wingfieldii

*Risikoen for in silico-krydsreaktivitet blev ikke bekraeftet med in vitro-testning.

Alle organismerne i tabel 13 blev testet i in vitro-undersggelsen af analysespecificitet.
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In vitrotestresultater

For at demonstrere ydeevnen aof analysespecificitet ved QlAstat-Dx Meningitis Panel for
patogener, der kunne forekomme i den kliniske preve, men som ikke var daekket aof
panelindholdet, blev der testet et udvalg af potentielle krydsreaktive patogener (off-panel-test).
Derudover er specificiteten og den manglende krydsreaktivitet med patogener, som er en del

af QlAstat-Dx Meningitis Panel, evalueret ved hgie titre (testning p& panel).

Praver blev klargjort ved at tilssette potentielle krydsreaktive organismer i kunstig CSV-matrix i
en koncentration p& 10° TCIDso/ml | for virale mél og 10¢ CFU/ml for bakterielle mél og

svampemdl eller den hgjest mulige koncentration baseret p& organismestammen.

Alle stammer, der er testet for eksklusivitet, er anfert i tabel 14. For patogener meerket med *

blev der anvendt enten kvantitativt syntetisk DNA eller inaktiveret materiale.

Tabel 14. Patogener, der er testet for eksklusivitet

Patogen Stamme Leverandor Katalog-ID
Escherichia coli K1 Stamme C5 [Bort], ATCC 700973
O18ac:K1:H7
Haemophilus influenzae Type e [stamme AMC 36-A-7] ATCC 8142
Listeria monocytogenes Type 4b. Stamme Li 2 ATCC 19115
Mycoplasma pneumoniae  M129 ZeptoMetrix 801579
Neisseria meningitidis Serotype Y. M-112 [BO-6] ATCC 35561
Streptococcus 19F ZeptoMetrix 801439
pneumoniae
Streptococcus agalactioe  Z019 Zeptometrix 801545
Streptococcus pyogenes Z472; serotype M1 Zeptometrix 804351
Enterovirus A A6, art A. Stamme Gdula ATCC VR-1801
Enterovirus B Coxsackievirus B5 ZeptoMetrix 0810019CF
Enterovirus C Coxsackievirus A17, art C. ATCC VR-1023
Stamme G-12
Enterovirus D Enterovirus D68. Stamme ATCC VR-1823
US/MO/14-18947

Fortsaettes pa naeste side
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Tabel 14 (fortsat fra foregdende side)

Patogen Stamme Leverander Katalog-ID
Herpes simplex-virus 1 Macintyre ZeptoMetrix 0810005CF
Herpes simplex-virus 2 HSV-2. (Stamme: MS) ZeptoMetrix 0810006CF
Humant herpesvirus 6 HHV-6B. (Stamme: Z29) ZeptoMetrix 0810072CF
Humant parechovirus Serotype 3 ZeptoMetrix 0810147CF
Varicella-Zoster-virus Ellen ZeptoMetrix 0810171CF
Cryptococcus neoformans ~ WM629 [CBS 10079] ATCC MYA-4567
Cryptococcus gattii Serotype B stamme R272, type VGIb ~ ATCC MYA-4094
Adenovirus A12 Huie ATCC VR-863
Adenovirus C2 Adenoid 6 (NIAID 202-001-014) ATCC VR-846
Adenovirus D20 AA ATCC VR-1090
Adenovirus E4 RI-67 ATCC VR-1572
Adenovirus F41 Tak ZeptoMetrix 0810085CF
BK-polyomavirus lkke relevant ATCC VR-837
Coronavirus 229E 229E ATCC VR-740
Coronavirus NL63 NL63 (Amsterdam ) BEI Resources NR-470
Coronavirus OC43 OC43 ATCC VR-1558
Denguevirus (Type 2)* New Guinea C ZeptoMetrix 0810089CFHI
Epstein-Barr-virus B95-8 ZeptoMetrix 0810008CF
Hepatitis B-virus (HBV)* lkke relevant ZeptoMetrix 0810031C
Hepatitis C-virus (HCV)* lkke relevant ZeptoMetrix 0810032C
Humant herpesvirus 7 SB ZeptoMetrix 0810071CF
Humant herpesvirus 8 lkke relevant ZeptoMetrix 0810104CF
Humant immundefektvirus*  Kvantitativt synfetisk humant ATCC VR-3245SD

immundefektvirus 1 (HIV-1) RNA
Human Rhinovirus A1b 2060 ATCC VR-1559
Human Rhinovirus A16 11757 ATCC VR-283
Human Rhinovirus B3 FEB ATCC VR-483
Human Rhinovirus B83 Baylor 7 [V-190-001-021] ATCC VR-1193
JC-polyomavirus MAD-4 ATCC VR-1583

Fortsaettes pa naeste side
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Tabel 14 (fortsat fra foregdende side)

Patogen Stamme Leverander Katalog-ID
Maeslingevirus Edmonston ATCC VR-24
Parotisvirus Jones ATCC VR-1438
West Nile-virus* 1986 ZeptoMetrix VR-3274SD
Parainfluenzavirus 2 Greer ATCC VR-92
Parainfluenzavirus 4 lkke relevant ZeptoMetrix 0810060CF
Parvovirus B19 B19 ZeptoMetrix 0810064C
Respiratorisk syncytialvirus A2 ATCC VR-1540
Rotavirus RRV (Rhesus Rotavirus) ZeptoMetrix 0810530CF
Rubella-virus lkke relevant ZeptoMetrix 0810048CF
St. Louis Encephalitisvirus*  Parton ZeptoMetrix 0810080CFHI
Candida glabrata CBS 138 ATCC 2001
Candida krusei lkke relevant ATCC 14243
Candida lusitaniae Z010 ZeptoMetrix 801603
Candida metapsilosis MCO429 ATCC 96143
Candida orthopsilosis MCO471 ATCC 96140
Candida viswanathii PK 233 [NCYC 997, pK233] ATCC 20336
Candida parapsilosis CBS 604 ATCC 22019
Candida tropicalis Vitek #8935 ATCC 750
Cryptococcus albidus AmMS 228 ATCC 66030
Cryptococcus amylolentus  NRRY Y-7784 ATCC 56469
Cryptococcus laurentii CBS 139 ATCC 18803
Cryptococcus uniguttulatus  AmMS 234 ATCC 66033
Cryptococcus adeliensis = Cryptococcus adeliae ATCC 201412

Cryptococcus adeliae =
Naganishia adeliensis

Cryptococcus flavescens = Cryptococcus laurentii var. flavescens  ATCC 10668
Papiliotrema flavescens (Saito) Lodder et Kreger-van Rij

Influenza A HIN1 A/Florida/3/2006 ATCC VR-1893
Influenza A HIN1-2009  A/California/08/2009 (H1N1pdm) ATCC VR-1895

Fortsaettes pé nzeste side
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Tabel 14 (fortsat fra foregdende side)

Patogen Stamme Leverandor Katalog-ID
Influenza A H3N2 A/Port Chalmers/1/73 ATCC VR-810
Influenza B B/Virginia/ATCC4/2009 ATCC VR-1784
Cryptococcus wingfieldii = oTU 26 Collection Belga CBS 7118
Tsuchiyaea wingfieldii
Cryptococcus depauperatus = K [ARSEF 2058, CBS 7842] ATCC 64866
Aspergillus depauperatus =
Filobasidiella depauperata
Filobasidium capsuligenum ML-186 ATCC 22179
Naeglaria fowleri* Genomisk DNA fra Naegleria ATCC 30174D
fowleri
Toxoplasma gondii Haplogroup 2 ATCC 50611
Aspergillus fumigatus 2014 ZeptoMetrix 801716
Candida albicans CBS 562 ATCC 18804
Candida dubliniensis Z145 ZeptoMetrix 801915
Bacillus cereus 2091 ZeptoMetrix 801823
Citrobacter freundii [ATCC 13316, NCTC 9750] ATCC 8090
Corynebacterium striatum CDC F6683 ATCC 43751
Corynebacterium urealyticus 3 [Garcia-sfamme] ATCC 43044
f;,‘(’g;:f;f’e’ (Enterobacter]  ~pe 456970 ATCC 29544
Enterobacter aerogenes 7052 ZeptoMetrix 801518
Enterobacter cloacae CDC 442-68 ATCC 13047
Escherichia coli (ikke-KT) 2003-3055 ATCC BAA-2212
Escherichia fergusonii 7302 ZeptoMetrix 804113
Escherichia hermannii CDC 980-72 ZeptoMetrix 804068
Escherichia vulneris CDC 87572 ATCC 33821
Haemophilus ducreyi CF101 ATCC 33940
Haemophilus haemolyticus NCTC 10659 ATCC 33390
g:;’zzz’fjg;icus 536 [NCTC 8479] ATCC 10014
Fortszettes pa naeste side
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Tabel 14 (fortsat fra foregdende side)

Patogen Stamme Leverandor Katalog-ID
Haemophilus parainflienzae ~ NCTC 7857 ATCC 33392
Klebsiella pneumoniae I[\[lxjcc-jrlg:cqggg.S& NCDC 410-68] ATCC 13883
Listeria innocua SLCC 3379 ATCC 33090
Listeria ivanovii Li 1979 ATCC 19119
Morganella morganii AM-15 ATCC 25830
Streptococcus salivarius C699 ATCC 13419
Streptococcus sanguinis DSS-10 ATCC 10556
22’:5;2;‘;?5: e CDCS5-1757 ATCC BAA960
Mycoplasma genitalium M30 ATCC 49895
Neisseria lactamica NCDC A7515 ATCC 23970
Neisseria mucosa AmMS 138 ATCC 49233
Neisseria sicca AMC 14-D-1 ATCC 9913
Neisseria gonorrhoeae 2017 ZeptoMetrix 801482
Pantoea agglomerans Enterobacter agglomerans ATCC 27155
Proprionibacterium acnes NCTC 737 ATCC 6919
Proteus mirabilis LRA 08 01 73 [API SA, DSM 6674]  ATCC 7002
Pseudomonas aeruginosa Eg); 102[]C|P 103467, NCIB 10421, ATCC 15442
Saccharomyces cerevisiae NRRL Y-567 ATCC 9763
Salmonella bongori ClP 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 801757
Shigella sonnei AMC 43-GG9 ATCC 9290
Staphylococcus aureus FDA 209 ATCC CRM-6538
Staphylococcus capitis PRA 360 677 ATCC 35661

Fortszettes pa naeste side
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Tabel 14 (fortsat fra foregdende side)

Patogen Stamme Leverandor Katalog-ID
Staphylococcus epidermidis FDA-stamme PCI 1200 ATCC 12228
Staphylococcus haemolyticus ~ SM 131 ATCC 29970
Staphylococcus hominis 7031 ZeptoMetrix 801727
Staphylococcus lugdunensis LRA 260.05.79 ATCC 49576
Staphylococcus saprophyticus  NCTC 7292 ATCC 15305
Streptococcus anginosus NCTC 10713 ATCC 33397
Streptococcus bovis 7167 ZeptoMetrix 804015
Streptococcus dysgalactiae Gruppering, stamme C74 ATCC 12388
Streptococcus intermedius 2126 ZeptoMetrix 801895
Streptococcus oralis 72307 ZeptoMetrix 804293
Streptococcus mitis (tigurinus)  Klinisk isolat ZeptoMetrix 801695
Streptococcus mutans LRA 28 02 81 ATCC 35668

Alle testede organismer/vira viste negative resultater i alle tre testede replikater (ingen
uventede positive signaler pdvist), bortset fra de patogener, der er vist i tabellen nedenfor.
Patogener, der udviste krydsreaktivitet med panelet, og den laveste koncentration, hvor

krydsreaktivitet er pavist, er anfert i tabel 15.

Tabel 15. Prover, som viser krydsreaktivitet med panelet

Mal for QlAstat-Dx Meningitis Potentiel krydsreaktiv organisme! Haevdet krydsreaktiv

koncentration i IFU

>1,00E+04 CFU/ml
>1,00E+06 CFU/ml
>1,00E+03 CFU/ml
>1,00E+01 CFU/ml
>4,00E+03 CFU/ml
>1,00E+01 CFU/ml

Mycoplasma pneumoniae Propionibacterium acnes*

Mycoplasma pneumoniae Mycoplasma genitalium
Haemophilus influenzae Haemophilus haemolyticus
Cryptococcus neoformans/gattii ~ Cryptococcus wingfieldii = Tsuchiyaea wingfieldii
Cryptococcus neoformans/gattii  Cryptococcus flavescens = Papiliotrema flavescens

Cryptococcus neoformans/gattii ~ Cryptococcus amylolentus

*

Propionibacterium acnes blev ikke forudsagt at krydsreagere med Mycoplasma pneumoniae.
t Den in silicoforudsagte krydsreaktivitet for Listeria innocua med Listeria monocytogenes-analysen og Cryptococcus
depauperatus med Cryptococcus neoformans/gattii-analysen blev ikke bekraeftet in vitro
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Co-infektioner

Kombinerede prever med en blanding aof to forskellige mdl, blandet ved lave og hgje

koncentrationer i kunstig CSV, blev testet. Bakterie-, virus- og gaermdl blev inkluderet, og

organismer pavist i det samme reaktionskammer blev udvalgt til klargering af preve og test.

Udvaelgelse og kombinationer af testede mél var baseret pa klinisk relevans. Tre replikater

blev testet pr. prave.

En oversigt over de endelige co-infektionsblandinger, hvorved den hgje procentvise analyt

(HPA) ikke haemmer den lave procentvise analyt (LPA), er vist i tabel 16.

Tabel 16. Co-infektionsblandinger, hvor koncentrationen af HPA haemmer ikke LPA

LPA HPA*

Patogen Koncentration ~ Enheder  Patogen Koncentration Enheder

Escherichia coli K1 3,30E+02 CFU/ml Haemophi/us 1,00E+06 CFU/ml
influenzae

Haemophilus 9,48E+02  CFU/ml  Escherichia coliK1 ~ 1,00E406 CFU/ml

influenzae

N e 2,84E+02  CFU/ml  HSVI 1,00E+05 el i

pneumoniae

HSV1 2,676+02  TCIDso/ml  Mycoplasma 1,00E+03 CRU/ml
pneumoniae

Haemophilys 9,48E402  CFU/ml  HSV2 1,00E+02 TCIDso/ml

influenzae

HsV2 3786401  TCIDso/ml  Hoemophilus 1,00E+06 CFU/ml
influenzae

HHV6 9,39E+04  CFU/ml  Lisferia 1,00E+06 i
monocytogenes

Listeria 5586403 CFU/ml  HHV6 1,00E+05 cp/ml

monocytogenes

HSV11 2,67E402  TCIDso/ml Steplococeus 1,00E+02 it
pneumoniae

Fortsattes pa naeste side
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Tabel 16. (fortsat fra foregaende side)

LPA HPA*

Patogen Koncentration ~ Enheder  Patogen Koncentration Enheder

e 6,78E+02  CFU/ml  HSVI 1,00E+05 TCIDso/ml

pneumomae

Haemophilus Streptococcus

. 9,48E+02 CFU/ml ‘ 1,00E+06 CFU/ml

influenzae pneumoniae

Sliplizasness 6,78E402  CRU/m| |laemophilus 1,00E+06 CFU/ml

pneumoniae influenzae

Listeria 5586403  CFU/ml  STrepfococcus 1,00E+06 CFU/ml

monocyl‘ogenes pneumonlae

e 6786402  CFU/ml  Listeria 1,00E+06 CFU/ml

pneumoniae monocytogenes

Cryptococeus 6,63E403  CFU/ml  Sreplococeus 1,00E+06 CFU/ml

neoformans pneumonlce

Strepfococcus 6,78E402  CFU/ml  Chyprococeus 1,00E+05 CFU/ml

pneumonlae neoformuns

Neisseria 3,99E+01 CFU/ml  Haemophilus 1,00E+06 CFU/ml

meningitidis influenzae

st 0,48E+02  CFU/ml  Neisseria 1,00E+06 CFU/ml

influenzae meningitidis

vzv 1,62E+02 CFU/ml ~ Neisseria 1,00E+06 CFU/ml
meningitidis

Neisseria 3,99E+01 CFU/ml  VZV 1,00E+05 CFU/ml

meningitidis

Enterovirus 4,80E+02 TCIDso/ml Streptococcus 1,00E+06 CFU/ml
pyogenes

e 1,71E403  CFU/ml  Enferovirus 1,00E+05 TCIDso/ml

pyogenes

Parechovirus 1,01E+02 CFU/ml Enterovirus 1,00E+05 TCIDso/ml

Enterovirus 4,80E+02 CFU/ml Parechovirus 1,00E+05 CFU/ml

HHV6 9,39E+04 cp/ml HSVI 1,00E+05 TCIDso/ml

HSV1 2,67E+02  TCIDso/ml  HHV6 1,00E+05 cp/ml

Strepfococcus 525E+03  CFU/ml  HSV2 1,00E+05 TCIDso/ml

agalactiae

*

Den laveste koncentration, der ikke haemmer LPA
HPA-koncentrationen (S. pneumoniae), som ikke haemmer LPA (HSV1), blev identificeret il 1,00E+02 CFU/ml. Denne

koncentration er imidlertid under analysens fastlagte LoD for S. pneumoniae (7,14E+02 CFU/ml), og der blev observeret

et frafald of HPA. (Bemaerk: en sammenlignelig detektion blev pavist, da S. pneumoniae blev testet ved 6,78E+02

CFU/ml, og HSV1 blev testet ved 1,00E+05 TCIDso/ml. Som s&dan ser det ud fil, at haje koncentrationer af HSV1 ikke

interfererer med detektionen af S. pneumoniae, mens S. pneumoniae interfererer med detekfionen af HSV1).
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Interfererende stoffer

Effekten of potentielt interfererende stoffer p& sporbarheden aof QlAstatDx ME Panel-

organismer blev evalueret. De stoffer, der blev testet i undersagelsen (31), omfattede endogene

sével som eksogene stoffer, der almindeligvis findes og/eller introduceres i CSV-praver under

prevetagning.

Alle QlAstat-Dx ME Panel-mdlorganismer blev testet ved 3x LoD i kunstig CSV-matrix, og

testning blev udfert in triplo. Potentielle interfererende stoffer blev filsat i preverne pa et niveau,

der forventedes at vaere over den koncentration af stoffet, der sandsynligvis ville blive fundet i

CSV-praven.

Tabel 17. Oversigt over testede interfererende stoffer

Navn Analyseret koncentration Interferens

Endogene stoffer

Humant blod 10 % (v/v) Nej

gDNA 20 pg/ml Ja

gDNA 2 pg/ml Nej

D(+)Glukose 10 mg/ml. Nej

L-laktat (Na) 2,2 mg/ml. Nej

Immunoglobulin G (humant) 20 mg/ml. Nej

Albumin (humant) 30 mg/ml. Nej

Mononuklezere celler fra perifert blod ~ 10.000 celler/pl Nej

Eksogene stoffer

Klorhexidin 0,4 % (w/v) Nej

Ethanol 7 % (v/v) Nej

Blegemiddel 1% (v/V) Ja

Blegemiddel 0,1 % (v/v) Ja

Blegemiddel 0,01 % (v/v) Nej

Aciclovir 69 pg/ml Nej

Ampbhotericin B 5,1 pg/ml Nej

Foriszettes pa naeste side
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Tabel 17 (fortsat fra foregdende side)

Navn Testkoncentration Interfererende stof
Ampicillin 210 pg/ml Nej
Ceftriaxon (aCSV) 840 pg/ml Nej
Ceftriaxon (PBS) 840 pg/ml Nej
Cefotaxim 645 pg/ml Nej
Ganciclovir 25 pg/ml Nej
Gentamicin 30 pg/ml Nej
Meropenem 339 pg/ml Nej
Vancomycin 180 pg/ml Nej
Voriconazol 11 pg/ml Nej
Oseltamivir 0,399 pg/ml Nej

Ikke-méals-mikroorganismer

Epstein-Barr-virus 1E+05 cp/ml Nej
Influenza A HIN1-2009 1E+05 CEID50/ml Nej
Cutibacterium acnes 1E+06 CFU/ml Nej
Staphylococcus epidermidis 1E+06 CFU/ml Nej
Escherichia coli (ikke-K1) 1E+06 CFU/ml Nej
Staphylococcus aureus 1E+06 CFU/ml Nej
Maeslingevirus 1E+05 TCIDso/ml Nej

Bemaerk: Eventuelle oplasningsmidler eller buffere, der blev brugt til klargering of interfererende stoffer, blev ogsé testet
for mulig interferens, men ingen blev fundet.

Alle potentielt interfererende endogene og eksogene stoffer er blevet evalueret, og det er
pévist, at de ikke interfererer med nogen af panelmélanalyser i koncentrationer, som potentielt
forefindes i kliniske prover. Dette geelder ikke for blegemiddel og gDNA, hvor der blev
observeret interferens, og som s&dan er den laveste koncentration af det stof, der fordrsager

interferens, blevet p&vist.
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Overforsel

Der blev udfert et overfarselsstudie for at evaluere den potentielle forekomst af krydskontaminering
mellem konsekutive kersler ved brug of QlAstatDx Meningitis Encephalitis Panel p& QlAstat-Dx
Analyzer 1.0. Patogene CSV-prever med skiffende hgjpositive (10°10° organismer/ml) og
negative prever blev udfert pd to QlAstatDx Analyzer 1.0-instrumenter. Der blev ikke observeret
nogen overfersel mellem prover i QlAstatDx Meningitis/Encephalitis Panel, hvilket viser, at
systemdesignet og anbefalede prevehdndterings- og testpraksis er effektive til at forhindre uventede

resultater som felge af overfarsel eller krydskontaminering mellem praver.

Repeterbarhed og reproducerbarhed

Ved reproducerbarhedsvurderingen blev der fulgt et skema med flere centre ved at teste bade
negative og positive prever p& tfo forskellige undersggelsescentre med varierende
arbejdsgangsvariabler sésom centre, dage, instrumenter, operaterer og kassettepartier, der kunne
have indflydelse p& systempraecisionen. De negative prever bestod af kunstig CSV. De positive
kombinerede prever bestod af kunstig CSV filsat et repraesentativt panel of patogener, som
daekkede alle typer malrettet af QlAstatDx ME Panel (dvs. DNAwirus, RNAwirus, gram (+)
bakterier, gram () bakterier og geer) ved pévisningsgraensen (1x LoD) og ved 3x LoD. For hvert
sted blev test udfert pé 5 forskellige ikke p& hinanden felgende dage pr. blanding med 9 replikater
pr. dag pr. blanding (hvilket farte il i alt 45 replikater pr. mél, koncentration og sted), minimum

9 forskellige QlAstat-Dx Analyzers pr. sted og mindst 3 operaterer pa hver festdag.

Reproducerbarhedstestning blev udviklet il evaluering aof de kritiske variabler, som kan pévirke

ydeevnen of QlAstat-Dx ME Panel i sammenhaeng med dets rutine og tilsigtede brug.

Det samme provepanel blev festet efter et skema p& et enkelt center for at undersege
gentageligheden. Repeterbarhedstestning blev udviklet til evaluering af praecisionen af en
QlAstatDx  ME  Panel Cartridge under lignende forhold (mellem laboratorier).
Repeterbarhedsundersegelsen blev vurderet med de samme prover, der blev brugt fil

reproducerbarhedstest, ved brug of sted 1.
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Tabel 18. Andel of korrekie repeterbarhedsresultater

Tosidet 95 %
Grupperingsvariabler Andel konfidensgraense
Crypfococcus 1x LoD 60/80 100,00 % 94,04 % 100,00 %
neoformans/ gaftii 3y 1op 61/61 100,00 % 94,13 % 100,00 %
Enterovirus 1 x LoD 60/60 100,00 % 94,04 % 100,00 %
3 x LoD 61/61 100,00 % 94,13 % 100,00 %
Listeria 1 x LoD 60/60 100,00 % 94,04 % 100,00 %
monocytogenes 3 x LoD 61/61 100,00 % 94,13 % 100,00 %
Mycoplasma 1 x LoD 60/60 100,00 % 94,04 % 100,00 %
pneumoniae 3 x LoD 61/61 100,00 % 94,13 % 100,00 %
Negativ Negativ 60/60 100,00 % 94,04 % 100,00 %
Streptococcus 1 x LoD 60/60 100,00 % 94,04 % 100,00 %
agalactiae
3 xLoD 61/61 100,00 % 94,13 % 100,00 %
Varicella-Zoster- 1 x LoD 51/60 85,00 % 73,43 % 92,90 %
vires 3 x LoD 60/61 98,36 % 91,20 % 99,96 %
Tabel 19. Andel of korrekte reproducerbarhedresultater
Grupperingsvariabler Andel Tosidet 95 % konfidensgraense
Mal Koncentration  Teststed Fraktion Procent Nedre Dvre
Cryptococcus 1 45/45 100,00 % 92,13 % 100,00 %
neoformans/ gattii r r -
D 2 45/45 100,00%  92,13% 100,00 %
Alle 90/90 100,00 % 95,98 % 100,00 %
1 45/45 100,00 % 92,13 % 100,00 %
3xLoD 2 45/45 100,00 % 92,13 % 100,00 %
Alle 90/90 100,00 % 95,98 % 100,00 %
Enterovirus 1 45/45 100,00 % 92,13 % 100,00 %
1xLoD 2 45/45 100,00 % 92,13 % 100,00 %
Alle 90/90 100,00 % 95,98 % 100,00 %
1 45/45 100,00 % 92,13 % 100,00 %
LoD 2 45/45 100,00%  92,13% 100,00 %
Alle 90/90 100,00 % 95,98 % 100,00 %

Fortsaettes pa naeste side
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Tabel 19 (fortsat fra foregdende side)

Grupperingsvariabler Andel Tosidet 95 % konfidensgreense
Mal Koncentration Teststed Fraktion Procent Nedre Dvre
1 45/45  100,00% 92,13 % 100,00 %
1xLoD 2 44/45 97,78%  88,23% 99,94 %
L. Alle 89/90 98,89 % 93,96 % 99,97 %
Listeria o o o
monocybogenss 1 45/45  100,00% 92,13 % 100,00 %
3xloD 2 45/45 100,00%  92,13% 100,00 %
Alle 90/90 100,00 % 95,98 % 100,00 %
1 45/45 100,00 % 92,13 % 100,00 %
1xLoD 2 45/45 100,00 % 92,13 % 100,00 %
Alle 90/90 100,00 % 95,98 % 100,00 %
Mycoplasma 1 45/45 100,00 % 92,13 % 100,00 %
pneumoniae
3loD 2 45/45 100,00%  92,13% 100,00 %
Alle 90/90 100,00 % 95,98 % 100,00 %
1 44/44 100,00 % 91,96 % 100,00 %
Negativ Negativ 2 45/45 100,00%  92,13% 100,00 %
Alle 89/89 100,00 % 95,94 % 100,00 %
1 45/45 100,00 % 92,13 % 100,00 %
IxLoD 2 45/45 100,00%  92,13% 100,00 %
Alle 90/90 100,00 % 95,98 % 100,00 %
Streptococcus
agalactiae 1 45/45 100,00 % 92,13 % 100,00 %
3xLoD 2 45/45 100,00%  92,13% 100,00 %
Alle 90/90 100,00 % 95,98 % 100,00 %
1xLoD 1 39/45 86,67 % 73,21 % 94,95 %
2 38/45 84,44 % 70,54 % 93,51 %
Varicella-Zoster- Alle 77/90 85,56 % 76,57 % 92,08 %
virus 3xLoD 1 44/45 97,78 % 88,23 % 99,94 %
2 45/45 100,00 % 92,13 % 100,00 %
Alle 89/90 98,89 % 93,96 % 99,97 %

Som konklusion er reproducerbarheden og repeterbarheden aof de test, der er udfert med

QlAstat-Dx Meningitis Panel, blevet opfyldt.
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Bilag A: Installation af analysedefinitionsfil

Analysedefinitionsfilen til QlAstat-Dx ME Panel skal installeres p& QlAstat-Dx Analyzer 1.0
inden testning med QlAstat-Dx ME Panel Cartridges.

Bemaerk: Nér der frigives en ny version af QlAstat-Dx ME Panel-analysen, skal den nye
QlAstat-Dx ME Panel-analysedefinitionsfil installeres, inden der udferes tests.

Bemazerk: Analysedefinitionsfiler er tilgaengelige p& www.qgiagen.com. Analysedefinitionsfilen
(.asyfiltype) skal gemmes pa& et USB-drev far installation pd QlAstat-Dx Analyzer 1.0. Dette
USB-drev skal formateres med et FAT32filsystem.

Fortszet med felgende trin for at importere nye analyser QlAstat-Dx Analyzer 1.0:

1. Indsaet USB-stikket med analysedefinitionsfilen i et af USB-portene p& QlAstat-Dx
Analyzer 1.0.
2. Tryk p& knappen Options (Valgmuligheder), og veelg derefter Assay Management

(Analysestyring). Skaermbilledet Assay Management (Analysestyring) vises p& skaermens
indholdsomréde (Figur 25).
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Figur 25. Skaermbilledet Assay Management (Analysestyring).
3. Tryk pé ikonet Import (Importér) nederst til venstre p& skaermbilledet.

4. Velg den fil, der svarer til analysen, der skal importeres fra USB-drevet.
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Der vises en dialogboks for at bekraefte filoverferslen.

Hvis en tidligere version af QlAstat-Dx ME Panel var installed, vises der en dialogboks til
tilsidesaettelse af den aktuelle version med den nye. Tryk p& Yes (Ja) for at tilsidesaette
den gamle version.

7. Analysen bliver aktiv ved at vaelge Assay Active (Analyse aktiv) (Figur 26).

- o x

administrator Assay MGMT 12:55 20220407
=
_I Available °
Run Test
AVAILABLE ASSAYS ME
> Assay Active e
Assay ID
04053228040804 i
Results
Assay Description
QlAstat-Dx® Meningitis/En..}
Assay Versior
1.1 Options
LIS assay name >
Assay Notes > @
Tvoe of Samples > Log Out
[& import ] save ® cancel

Figur 26. Aktivering af analysen.

8. Tildel den aktive analyse il brugeren ved at trykke p& knappen Options (Valgmuligheder)
og derefter p& knappen User Management (Brugerstyring). Vaelg, hvilken bruger der skal
have lov il at kere analysen. NexVaelg derefter Assign Assays (Tildel analyser) fra User
Options (Brugerindstillinger). Akfivér analysen, og tryk pd knappen Save (Gem) (Figur 27).

- - o x
administrator User MGMT 09:42 20211118
‘ _I Available °
Run Test
USER USER OPTIONS ASSAYS
administrator > ME - e
labuser > View
Results
technician >
User Active D) Options
Assign user profile >
Assign Assays >
Log Out
20 Adduser E] save ® cancel

Figur 27. Tildeling of den aktive analyse.
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Bilag B: Ordliste

Amplifikationskurve: Grafisk repraesentation af multiplex realHimeRT-PCR-amplifikationsdata.

Analysemodul (AM): Hovedhardwaremodulet pé QlAstatDx Analyzer 1.0, der har ansvar for
at udfere test pd QlAstat-Dx Meningitis/Encephalitis Panel Cartridges. Det styres af
driftsmodulet. Der kan sluttes flere analysemoduler til et driftsmodul.

QlAstat-Dx Analyzer 1.0: QlAstat-Dx Analyzer 1.0 bestdr of et driftsmodul og et analysemodul.
Driftsmodulet indeholder elementer, der serger for forbindelse til analysemodulet og aktiverer
brugerinteraktion med QIlAstatDx Analyzer 1.0 Analysemodulet indeholder hardwaren og
softwaren til prevetestning og analyse.

QlAstat-Dx ME Panel Cartridge: En selvsteendig plastanordning til engangsbrug med alle
indsatte reagenser, der kraeves til komplet udferelse af fuldautomatiserede molekylseranalyser
til p&visning af meningitis-/encefalitispatogener.

IFU: Instructions For Use (Brugsanvisning).

Hovedport: Indgang til flydende transportmedieprever pé QlAstat-Dx ME Panel Cartridge.
Nukleinsyrer: Biopolymerer eller sm& biomolekyler best§ende aof nukleotider, som er
monomerer, der er sammensat af tre komponenter: et 5-kulstofsukker, en fosfatgruppe og en
nitrogenholdig base.

Driftsmodul (Operational Module, OM): Den dedikerede QIAstat-Dx Analyzer 1.0-hardware,

der udger brugergraensefladen for et til fire analysemoduler (AM).
PCR: Polymerase Chain Reaction (Polymerasekaedereaktion).
RT: Revers transkription.

Bruger: En person, der betiener QlAstat-Dx Analyzer 1.0/QlAstat-Dx ME Panel Cartridge p&

den tilsigtede méde.
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Appendiks C: Garantiansvarsfraskrivelser

UNDTAGEN SOM DET ER ANGIVET | QIAGENs HANDELSBETINGELSER FOR QlAstat-Dx ME
Panel Cartridge, PATAGER QIAGEN SIG INTET SOM HELST ANSVAR OG FRASKRIVER SIG
ENHVER UDTRYKKELIG ELLER UNDERFORSTAET GARANTI MED HENSYN TIL BRUGEN AF
QlAstat-Dx ME Panel Cartridge, HERUNDER ANSVAR FOR GARANTIER, DER VEDRGRER
SALGBARHED, EGNETHED TIL ET BESTEMT FORMAL ELLER KRANKELSE AF ET PATENT, ET
COPYRIGHT ELLER ANDEN INTELLEKTUEL EJENDOMSRET NOGET STED | VERDEN.
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Symboler

Folgende tabel beskriver de symboler, der kan forekomme pd etiketterne eller i dette dokument.

<N>

Indeholder tilstraekkelige reagenser til <N> reaktioner

SIS

Holdbarhedsdato

Medicinsk udstyr il in vitro-diagnostik

CE-meerke for europaeisk standard

Katalognummer

)

Lothummer

Materialenummer (dvs. efiketten p& komponenten)

R stér for revision af hdndbogen og n er revisionsnummeret

Temperaturbegraensning

Producent

Lees brugsanvisningen

Forsigtig

Serienummer

MECSEILINICHENEIAE

Mé ikke genbruges
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Opbevares uden for sollys

Ma ikke anvendes, hvis pakningen er beskadiget

Globalt handelsvarenummer

Braendbart, brandfare

Atsende, risiko for kemisk forbraending

Sundhedsfare, risiko for overfelsomhed, kraeftfremkaldende

slelolelgle

Fare for personskade
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Revisionshistorik for brugsanvisning (handbog)

Dato Andringer

Revision 1 Ferste udgivelse.
Januar 2022

Revision 2 Opdaterede billeder for at afspejle ADF SW
April 2022 version 1.1

Opdatering af afsnit om klinisk ydeevne.

Aftale om begraenset licens for QlAstat-Dx ME Panel
Brug of dette produkt betyder, at enhver kaber eller bruger of produktet accepterer felgende vilkar:

1.

o~ w DN

Produktet mé& kun anvendes i overensstemmelse med protokoller leveret med produktet og denne handbog og kun med de komponenter, der er i kittet. QIAGEN
giver ingen licens, under nogen infellektuel ejendomsret, til at bruge eller inkludere komponenterne i dette kit med komponenter, der ikke er inkluderet i dette kit,
undtagen som beskrevet i de protokoller, der folger med produktet, denne handbog og andre protokoller, der er tilgzengelige pa www.qiagen.com. Nogle af
disse andre protokoller er stillet fil rédighed of QIAGEN-brugere for QIAGEN-brugere. Disse protokoller er ikke grundigt testet eller optimeret af QIAGEN.
QIAGEN hverken garanterer for dem eller for, at de ikke overtraeder tredjeparts rettigheder.

Ud over de udtrykkeligt givne licenser giver QIAGEN ingen garanti for, at dette kit og/eller brugen af det, ikke overtraeder tredjeparts reftigheder.
Dette kit og dets komponenter er under licens til engangsbrug og mé ikke genbruges, gendannes eller videresaelges.
QIAGEN afviser specifikt alle andre licenser, udtrykte eller underforstéede, end dem, der udirykkeligt er angivet.

Keberen og brugeren af kittet indvilliger i ikke at tage, eller lade andre tage, skridt, der kunne fore til, eller fremme, handlinger der forbydes ovenfor. QIAGEN
kan handhaeve forbuddene i denne begraensede licensaftale ved enhver domstol og vil inddrive alle undersegelses- og retsomkostninger, herunder
advokatsalzerer, i ethvert segsmal for at hdndhaeve denne begraensede licensaftale samt alle deres intellektuelle ejendomsrettigheder i forbindelse med kittet
og/eller komponenterne deri.

Opdaterede licensbetingelser kan findes pa www.qiagen.com.

Varemaerker: QIAGEN®, Sample to Insight®, QlAstat-Dx®, DiagCORE® (QIAGEN Group); AirClean (AirClean Systems, Inc.); Bel-Art Scienceware® (Bel-Art Products);
Clinical and Laboratory Standards Institute® (Clinical Laboratory and Standards Institute, Inc.). Registrerede navne, varemaerker osv., der bruges i dette dokument, er
beskyttet af den relevante lovgivning, ogsé nér disse ikke er specifikt markeret som sédan.
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