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Instrukcja obstugi https://www.biofiredx.com/e-labeling/ITI0019

Skrécona instrukcja obstugi https://www.biofiredx.com/e-labeling/ITI0064

Karta charakterystyki https://www.biofiredx.com/e-labeling/ITI0092

Oprogramowanie modutu saszetki https://www.biofiredx.com/e-labeling/ITIFA20RP21plus10

Nr tel.: 1-800-735-6544 (bezptatny)
E-mail: support@BioFireDX.com

Dziat obstugi klienta
i pomocy technicznej

Strona internetowa: www.biofiredx.com

Mozna tez skontaktowac sie z lokalnym

*Wiecej informacji na temat kontaktowania sig
z Dzialem obsfugi kiienta i pomocy przedstawicielem handlowym firmy bioMérieux

technicznej, patrz Zatgcznik B.

lub autoryzowanym dystrybutorem.

LASTOSOWANIE

Przeznaczenie

BioFire Respiratory Panel 2.1 plus (RP2.1plus) to multipleksowy test wykrywajgcy kwas nukleinowy przeznaczony do
stosowania z systemem BioFire® FilmArray® 2.0 lub BioFire® FilmArray® Torch stuzgcy do jednoczesnego jakosciowego
wykrywania i identyfikacji kwaséw nukleinowych wielu wiruséw i bakterii w wymazie nosowo-gardiowym (NPS) od oséb,
u ktoérych podejrzewa sie zakazenie drég oddechowych, w tym COVID-19.

Za pomocg testu BioFire RP2.1plus mozna zidentyfikowac nastepujace typy i podtypy drobnoustrojow:

Adenovirus (Adenowirus)
Coronavirus 229E (Koronawirus 229E)
Coronavirus HKU1 (Koronawirus HKU1)
Coronavirus NL63 (Koronawirus NL63)
Coronavirus OC43 (Koronawirus OC43)
Middle East Respiratory Syndrome Coronavirus (Koronawirus
bliskowschodniego zespotu niewydolnosci oddechowej) (MERS-CoV)
Severe Acute Respiratory Syndrome Coronavirus 2 (Koronawirus SARS-2
zespotu ostrej ciezkiej niewydolnosci oddechowej) (SARS-CoV-2)
Human Metapneumovirus (Ludzki metapneumowirus)
Human Rhinovirus/Enterovirus (Ludzki rinowirus/enterowirus)
Influenza A (Wirus grypy typu A), wigcznie z podtypami
H1, H3 i H1-2009
Influenza B (Wirus grypy typu B)
Parainfluenza Virus 1 (Wirus paragrypy 1)
Parainfluenza Virus 2 (Wirus paragrypy 2)
Parainfluenza Virus 3 (Wirus paragrypy 3)
Parainfluenza Virus 4 (Wirus paragrypy 4)
Respiratory Syncytial Virus (Syncytialny wirus oddechowy)

Bordetella parapertussis
Bordetella pertussis
Chlamydia pneumoniae
Mycoplasma pneumoniae
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Oznaczane wtym tescie kwasy nukleinowe wiruséw i bakterii, pochodzgcych z drég oddechowych, sg zazwyczaj
wykrywalne w wymazie nosowo-gardtowym (NPS) od pacjentdow w ostrej fazie zakazenia. Wykrycie i identyfikacja kwasow
nukleinowych okreslonych wiruséw i bakterii u oséb z objawami podmiotowymi i/lub przedmiotowymi zakazenia drog
oddechowych wskazuje na obecno$¢ oznaczonego drobnoustroju istanowi pomoc w rozpoznaniu zakazenia drog
oddechowych, jesli jednoczesnie korzysta sie z innych danych klinicznych i epidemiologicznych. Wyniki tego testu nie moga
stanowi¢ wylgcznej podstawy do postawienia rozpoznania, wdrozenia leczenia czy podejmowania innych decyzji
dotyczgcych postepowania terapeutycznego.

Wylacznie dla uzytkownikow spoza USA REF| 423740

Ujemny wynik u pacjenta z chorobg uktadu oddechowego moze swiadczy¢ o zakazeniu patogenem, ktérego nie wykrywa
ten test, lub zakazeniu dolnych drég oddechowych, kiérego nie mozna wykry¢ na podstawie NPS. Dodatnie wyniki nie
wykluczajg koinfekcji innymi mikroorganizmami. Wykryty w tescie BioFire RP2.1plus patogen moze nie by¢ specyficzng
przyczyng choroby. Podczas oceny pacjenta z potencjalnym zakazeniem drég oddechowych mogg okazaé sie konieczne
dodatkowe testy laboratoryjne (np. posiew bakteryjny lub wirusowy, testy immunofluorescencyjne lub badania
radiograficzne).

Kompetencje uzytkownika i sSrodowisko uzytkowania

BioFire RP2.1plus jest przeznaczony do stosowania przez przeszkolonych pracownikéw medycznych i laboratoryjnych
w warunkach laboratoryjnych lub pod nadzorem przeszkolonego pracownika laboratoryjnego.
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PODSUMOWANIE | OBJASNIENIE TESTU

Patogeny ukfadu oddechowego wywotujg ostre, miejscowe i uktadowe choroby, ktére majg najciezszy przebieg u dzieci,
0s6b starszych i 0séb z uposledzonym uktadem odpornosciowym. Do mozliwych objawdw choroby uktadu oddechowego
nalezg: kaszel, wysiek z nosa, niedroznos$¢ nosa, gorgczka, swiszczgcy oddech, dusznose¢, bol gtowy i bol miesni. Jako ze
choroby wywotane réznymi wirusami i bakteriami majg podobny przebieg, rozpoznanie wytgcznie na podstawie objawow
klinicznych jest trudne. Identyfikacja potencjalnych czynnikéw etiologicznych dostarcza danych pomocnych lekarzowi we
wdrozeniu odpowiedniego leczenia, aorganom zdrowia publicznego — we wdrozeniu dziatah zapobiegajgcych
rozprzestrzenianiu sie choroby. BioFire RP2.1plus jest testem na bazie zagniezdzonej, multipleksowej reakcji fancuchowe;j
polimerazy w czasie rzeczywistym, przeznaczonym do jednoczesnej identyfikacji kwasdéw nukleinowych 23 réznych
wiruséw i bakterii wywotujgcych zakazenia drog oddechowych w pojedynczym wymazie nosowo-gardtowym (NPS).

Opis wykrywanych drobnoustrojow

Adenowirusy (AdV) sg zréznicowang grupg wiruséw DNA bez otoczki, obejmujgcg siedem gatunkéw (od A do G).!
Adenowirusy B, C i E sg przyczyng ostrych choréb uktadu oddechowego, przy czym wszystkie gatunki wywotujg choroby
u ludzi.? Inne adenowirusy (A, D, F i G) moga wywoltywac m.in. zapalenie pecherza, zapalenie zotadka i jelit oraz zapalenie
spojowek?, iréwniez wykrywa sie je w prébkach ukfadu oddechowego. Ogniska czesto wystepuja w warunkach
zinstytucjonalizowanych, np. w koszarach, placéwkach opieki dtugoterminowej i specjalistycznych szpitalach pediatrycznych,
poniewaz dochodzi tam do czestego przenoszenia zakazenia w obrebie zamknietej populacji.*-® Adenowirusy mogg przez
diugi czas pozostawac na powierzchniach zachowujgc wiasciwosci zakazne.®

Koronawirusy (CoV) — w latach ‘60-tych ustalono, ze koronawirusy ludzkie sg patogenami uktadu oddechowego, a do tej
pory scharakteryzowano siedem wariantéw serologicznych, wywotujgcych choroby u cztowieka: cztery typy (koronawirusy
229E, OC43, HKU1, NL63), ktore regularnie krgzg w populacjach ludzkich, stanowigc przyczyne okoto 15% zwyktych
przeziebien’?, oraz trzy szczepy (koronawirus bliskowschodniego zespotu niewydolnosci oddechowej (MERS-CoV),
koronawirus zespotu ostrej ciezkiej niewydolnosci oddechowej (SARS-CoV) i koronawirus 2 zespotu ostrej ciezkiej
niewydolnosci oddechowej (SARS-CoV-2), przenoszace sie ze zwierzat na ludzi od 20028 r. i stanowigce zagrozenie dla
zdrowia publicznego jako nowe patogeny odzwierzece. SARS-CoV zostat przez WHO uznany za zwalczony w 2003 r.,
mniej niz 12 miesiecy po jego pojawieniu sig, a od 2004 r. nie odnotowano zadnych nowych przypadkéw. Ogniska MERS-
CoV, ktory zostat opisany po raz pierwszy w 2012 r.,° sporadycznie pojawiajg sie do tej pory, gdy wirus przeniesie sie ze
zwierzecia na czlowieka, a nastepnie z cztowieka na czlowieka.l® SARS-CoV-2 jest nowym koronawirusem i wywotuje
COVID-19, chorobe, ktora osiggneta poziom pandemii w krétkim czasie od pojawienia sie pod koniec 2019 roku.!t*?
Koronawirusy powigzano z zapaleniem krupowym i zaostrzeniem astmy.'3* Zakazenia koronawirusem 229E, OC43, HKU1
i NL63 wystepujg czesciej zimg i wydaje sie, ze pojawiajg sie w obiegu okresowo.’®> Choroby wywotywane przez te
koronawirusy sg na ogot samoograniczajgce sie.'® Chociaz koronawirusy jako grupa najczesciej wywotujg zakazenia
goérnych drég oddechowych, wszystkie koronawirusy ludzkie mogg rowniez powodowaé zakazenia dolnych drég
oddechowych, a MERS-CoV, SARS-CoV i SARS-CoV-2 mogg powodowaé zespodt ostrej niewydolnosci oddechowej
(ARDS), jak roéwniez znaczny odsetek hospitalizacji, powiklan izgondéw, szczegdlnie u pacjentow z chorobami
wspotistniejgcymi.t” Jako jedyny wérod koronawirusow MERS-CoV powoduje ostre uposledzenie czynnosci nerek u ponad
potowy zakazonych.'81° Zakazenie tym wirusem konczy sie zgonem u ~25-76,5% 0s6b.°

Uwaga: SARS-CoV nie jest wykrywany przez BioFire RP2.1plus.

Ludzki metapneumowirus (hMPV) nalezy do rodziny Paramyxoviridae.?® hMPV wykryto po raz pierwszy w 2001 roku jako
patogen wystepujacy w drogach oddechowych u dzieci.?* Dalsze badania potwierdzity, ze hMPV moze wywotywacé
zakazenia u 0séb w kazdym wieku.?? Oba jego genotypy: A i B, moga wystepowacé jednoczesnie i nie wydajg sie rézni¢ pod
wzgledem ciezkosci wywotywanej choroby.?’ hMPV jest drugg co do czestosci przyczyng zapalenia oskrzeli u matych
dzieci.?® Dodatkowo zakazenie moze dawac rézne objawy zaréwno ze strony gérnych, jak i dolnych drég oddechowych,
takie jak: kaszel, wysiek z nosa, $wiszczgcy oddech, dusznoscii gorgczka.?® Szacuije sie, ze hMPV wywotuje 5-7% zakazen
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drég oddechowych u dziecii 3% u 0oséb w dowolnym wieku.?® Szczyt sezonowy zakazen hMPV przypada na zime i wczesng
wiosne, czesto zachodzgc na sezonowy szczyt zakazen z syncytialnym wirusem oddechowym (RSV).24

Wirusy grypy typu A i B sg wirusami RNA z rodziny Orthomyxoviridae. Podczas corocznych epidemii grypy dochodzi do
zakazen goérnych drég oddechowych u 5-20% populacji. Wigzg sie one z szybkim rozwojem gorgczki.?> Dominujgcy typ
wirusa grypy zalezy od dryfu i przesuniecia antygenowego.?® Wirus grypy typu A dzieli sie na podtypy wedtug genow
hemaglutyniny (H) i neuraminidazy (N). Podtypami wirusa grypy typu A najczesciej zakazajgcymi cztowieka sg HIN1
i H3N2. Podtyp H3N2 wywotuje chorobe o wiekszej ciezkosci i $miertelnosci.?® W sezonie grypowym 2009/10 dominujgcym
podtypem wirusa grypy typu A byt (H1N1)pdm09 (H1-2009, tzw. ,wirus swinskiej grypy”), wywotujac okoto 99% zgtoszonych
przypadkow grypy, w miedzyczasie wypierajac wystepujgce przed 2009 rokiem szczepy HIN1 (Tab. 1).2” Obecnie
dostepne sg co najmniej cztery leki przeciwwirusowe do leczenia grypy: amantadyna, rymantadyna, zanamiwir
i oseltamiwir. Ich skutecznos¢ jest specyficzna wobec typu, a rozprzestrzenianie sie nowych szczepdw wirusa wigze sie
z rozwojem lekoopornos$ci.?® Powiktanie grypy wirusowym lub bakteryjnym zapaleniem ptuc jest przyczyng zwiekszenia
$miertelnosci tej choroby.?°

Tab. 1. Udziat poszczegdélnych podtypéw wirusa grypy w zakazeniach w USA
(zgodnie z doniesieniami amerykanskiej agencji Centers for Disease Control)

2019-2020? 58,3% 0,0 92,7 7,3 41,7%
2018-2019 94,3% 0,0 55,5 44,5 5,7%
2017-2018 71,0% 0,0 15,5 84,5 29,0%
2016-2017° 77,1% 0,0 3,1 96,9 22,9%
2015-2016° 70,3% 0,0 78,4 21,6 29,7%
2014-2015 83,1% 0,0 0,5 99,5 16,9%
2013-2014 85,2% 0,0 87,3 12,7 14,8%
2012-2013 70,4% 0,0 5,2 94,8 29,6%

! Dostep do danych CDC FluView uzyskano w dniu 08.05.2020 r.

2 Skumulowane wyniki do 18.04.2020 r.

3 Sezon, podczas ktorego zebrano prospektywne dane kliniczne, opisane w tej publikacji.
Wirusy paragrypy (PI1V) sg wirusami RNA z rodziny Paramyxoviridae. W latach 1950 ustalono, ze wirusy paragrypy sg
odrebnymi od wiruséw grypy patogenami uktadu oddechowego.’® Wirusy paragrypy dzielg sie na cztery typy
(wirus paragrypy 1, 2, 3 i 4). Wirus paragrypy typu 1 wywotuje epidemie co dwa lata na jesien i przypisuje mu sie 50%
przypadkow zapalenia krupowego.3° Wirus paragrypy typu 2 wywotuje epidemie co rok lub dwa lata i mogg one nastepowac
zamiennie z epidemiami wirusa paragrypy typu 1.3 Dzieci ponizej szostego miesigca zycia sg szczegdlnie narazone na
zakazenia wirusem paragrypy typu 3, a ogniska choroby pojawiajg sie na oddziatach intensywnej opieki neonatologiczne;j.
PIV3 jest przyczyng najwiekszej $miertelnosci i chorobowosci sposrod wszystkich szczepows?, a epidemie wystepujg
najczesciej wiosng i latem.3° Wirus paragrypy typu 4 wywotuje zakazenia we wszystkich grupach wiekowych, lecz jako ze
jest wykrywany rzadko nie ustalono, czy zakazenia wystepujg okresowo.32:33

Syncytialny wirus oddechowy (RSV) nalezy do grupy wirusow RNA z rodziny Paramyxoviridae ijest spokrewniony
z ludzkimi metapneumowirusami i wirusami paragrypy.** RSV ma dwa gtdwne podtypy (A iB), ktérych wystepowanie
zmienia sie corocznie.®® RSV jest najpowszechniejszg przyczyng ciezkich chorob uktadu oddechowego u niemowlat, przy
czym ostre zapalenie oskrzeli stanowi gléwng przyczyne hospitalizacji.3* RSV jest obecnie uznawany za istotny patogen
wsrod dorostych, aczkolwiek infekcje u dorostych majg na ogét mniej ciezki przebieg i ograniczajg sie do gérnych drég
oddechowych.®® Szczytowa aktywnos$¢ RSV przypada zwykle na styczen i luty.%’

Rinowirusy i Enterowirusy sg spokrewnionymi ze sobg wirusami RNA zrodziny Picornaviridae.®® Istnieje ponad
100 serotypow ludzkiego rinowirusa, roznigcych sie serologig biatek kapsydu.3® Stwierdzono, Ze rinowirusy wywotujg
przeziebienie, lecz mogg réwniez przyczynia¢ sie do wywolywania napadéw astmy i ciezkich powiktan.®® Do grupy
enterowirusOw nalezg cztery gatunki, ktére tgcznie dzielg sie na co najmniej 89 odmiennych typéw. Poszczegdlne typy
mogg dawacé rézne objawy kliniczne, wtym wywotywaé nieswoiste choroby uktadu oddechowego u niemowlat lub
dorostych.3® Zaréwno rinowirusy, jak i enterowirusy wystepujg przez caty rok.*04!
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Bordetella pertussis, bakteria Gram-ujemna, jest gtdwnym czynnikiem etiologicznym krztusca (kokluszu), silnie zarazliwej,
mozliwej do zapobiezenia szczepionkg choroby, ktéra podlega obowigzkowi zgtoszenia odpowiednim organom zdrowia
publicznego.*>** Krztusiec wystepuje najczesciej u dzieci, ale moze tez wystgpi¢ u miodziezy idorostych.
Udokumentowano ogniska choroby w petni wyszczepionych populacjach z powodu utraty odpornosci (wykazano, ze
odporno$¢ spada po 5-10 latach od zaszczepienia).**4> Wczesny etap krztusca jest nieswoisty (przypomina przeziebienie),
a typowe objawy (kaszel napadowy, $wiszczgcy wdech, przypominajgcy pianie koguta, wymioty po napadzie kaszlu, oraz
bezdech lub sinienie u niemowlat) pojawiajg sie dopiero okoto dwdch tygodni po pierwszych objawach. Bordetella
parapertussis wywotuje fagodniejsza, przypominajgca krztusiec chorobe.** Nie okreslono szczytowego sezonu zakazen
Bordetella.

Chlamydia pneumoniae (wczesniej Chlamydophila pneumoniae) jest obligatoryjng bakterig wewngtrzkomérkowa,
wywotujgcg ostre infekcje uktadu oddechowego ijest czestg przyczyng atypowego (niewymagajgcego hospitalizacji)
pozaszpitalnego zapalenia ptuc i oskrzeli.*6-%8 Okres inkubaciji C. pneumoniae wynosi okoto trzech tygodni, a chorobe mogg
przenosi¢ rowniez bezobjawowi nosiciele.*® Ogniska choroby pojawiajg sie w szkotach, koszarach i domach opieki.*® Nie
okreslono szczytowego sezonu zakazen dla C. pneumoniae.

Mycoplasma pneumoniae jest kolejnym bakteryjnym czynnikiem etiologicznym atypowego pozaszpitalnego zapalenia
ptuc, czesto tworzacym ogniska choroby.5%5! Czas inkubacji M. pneumoniae wynosi 1-4 tygodni.®? Choroba ukfadu
oddechowego wywotana przez M. pneumoniae nie ma okreslonego sezonu najwiekszej czestosci wystepowania, lecz jej
epidemie pojawiajg sie okresowo co 3—7 lat.5!

ZLASADA PROCEDURY

Saszetka BioFire® RP2.1plus jest zamknietym, jednorazowym uktadem, zawierajgcym wszystkie niezbedne odczynniki do
przygotowania probki, odwrotnej transkrypcji, reakcji tancuchowej polimerazy (PCR) i detekcji. Umozliwia izolacje,
namnazanie i wykrywanie kwasu nukleinowego réznych patogenéw ukfadu oddechowego w pojedynczym wymazie
nosowo-gardtowym. Po pobraniu prébki uzytkownik wstrzykuje do saszetki hydration solution (roztwor uwadniajacy) oraz
probke zawieszong w Sample Buffer (Buforze prébki), wprowadza saszetke do odpowiedniego modutu urzgdzenia BioFire®
FilmArray® System i uruchamia cykl. Caty cykl trwa okoto 45 minut. Dalsze informacje mozna znalezé w odpowiednim
podreczniku operatora urzgdzenia BioFire FilmArray System.

Etapy cyklu w systemie FilmArray®:
e Liza probki poprzez wytrzgsanie (liza mechaniczna) oraz liza chemiczna w Sample Buffer (Buforze probki).
o Ekstrakcja i oczyszczenie catkowitych kwaséw nukleinowych z prébki za pomocg technologii kulek magnetycznych.
e Zagniezdzona reakcja multiplex PCR:

o Najpierw wykonywana jest odwrotna transkrypcja, a nastepnie multipleksowa reakcja PCR pierwszego
etapu (PCR1).

o Nastepnie przeprowadzane sg liczne, jednoczesne reakcje PCR drugiego etapu (PCR2), podczas ktérych
namnazane sg sekwencje w obrebie produktow PCR1

o Na podstawie punktu kohcowego krzywej topnienia wykrywane sg amplikony specyficzne dla mikroorganizmu
docelowego; analiza tych danych umozliwia wygenerowanie wyniku dla kazdego analitu.
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MIEJSCE INIEKCJI
MIEJSCE INIEKCJI ROZTWORU
PROBKI - UWADNIAJACEGO
(STRONA PRZECIWLEGLA) ~ (STRONA
\ PRZECIWLEGLA)

LizA i

KOMOREKA MACIERZ:
PCR2 | TOPNIENIE
OCZYSZCZANIE PCR1 c OPUNKTU
DNA/RNA KONCOWEGO

MATERIALY DOSTARCZANE

Kazdy zestaw zawiera wystarczajgcg ilos¢ odczynnikéw do przetestowania 30 prébek (zestaw 30 testow — REF 423740):
e Pojedynczo zapakowane saszetki BioFire RP2.1plus

e Jednorazowe ampuiki z buforem Sample Buffer (bufor probki) (1,0 ml)

e Jednorazowe, wypetnione strzykawki Hydration Injection Vials (Strzykawki z roztworem uwadniajgcym) (1,5 ml)
(niebieskie)

e Jednorazowe strzykawki Sample Injection Vials (Strzykawki z prébkg) (czerwone)

e Pojedynczo zapakowane pipety Transfer Pipettes (Pipety transferowe)

MATERIALY WYMAGANE, ALE NIEDOSTARCZANE

e System BioFire® FilmArray® w tym:

o Systemy BioFire® FilmArray® 2.0 lub BioFire® FilmArray® Torch

wraz z oprogramowaniem podstawowym przeznaczonym do danego systemu oraz oprogramo-
waniem modutu saszetki przeznaczonym do danego panelu

o BioFire® FilmArray® Pouch Loading Station (Stacja fadowania saszetek)

e 10% roztwor wybielacza lub podobny srodek dezynfekujgcy

OSTRZEZENIA | SRODKI OSTROZNOSCI

Ogodlne srodki ostroznosci

1. Whyniki testu BioFire RP2.1plus musi wnikliwie zinterpretowaé przeszkolony lekarz, uwzgledniajac wystepujace
u pacjenta objawy przedmiotowe i podmiotowe, wyniki innych badan diagnostycznych oraz wszelkie istotne dane
epidemiologiczne.

2. Saszetki BioFire RP2.1plus sg przeznaczone do stosowania wylgcznie z systemami BioFire FilmArray 2.0 i BioFire
FilmArray Torch.

3.

Zawsze nalezy sprawdzac date waznosci saszetki. Nie wolno uzywac saszetek po uptywie tej daty.
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4. Saszetki BioFire RP2.1plus sg przechowywane prozniowo w pojedynczo opakowanych pojemnikach. Aby
zachowac proznie saszetki i zapewnic jej prawidtowe dziatanie, przed rozpakowaniem saszetek nalezy potwierdzi¢
sprawnosc i dostepnos¢ urzadzenia/modutu.

Srodki ostroznosci dotyczace bezpieczenstwa

1. Nalezy stosowaé s$rodki ochrony indywidualnej, w tym jednorazowe, czyste, bezpudrowe rekawiczki ifartuch
laboratoryjny. Nalezy chroni¢ skore, oczy i btony $luzowe. W trakcie pracy z odczynnikami lub probkami nalezy
czesto zmieniaé rekawiczki.

2. Wszystkie prébki iodpady nalezy traktowa¢ jako materiat potencjalnie zakazny. Przestrzegaé wytycznych
dotyczacych bezpieczenstwa, podanych m.in. w nastepujgcych dokumentach:

e CDC/NIH Biosafety in Microbiological and Biomedical Laboratories®?
e CLSI Document M29 Protection of Laboratory Workers from Occupationally Acquired Infections®3

e Nalezy zapozna¢ sie z wytycznymi dotyczgcymi bezpieczehstwa obchodzenia sie i przetwarzania probek,
ktére moga zawiera¢ SARS-CoV-2 www.cdc.gov/coronavirus/2019-nCoV/lab-biosafety-guidelines.html lub
innymi, bardziej aktualnymi wytycznymi dotyczacymi SARS-CoV-2.

3. Nalezy przestrzega¢ obowigzujgcych w danej placéwce procedur dotyczacych bezpieczenstwa pracy z prébkami
biologicznymi.

4. Jesli na podstawie aktualnych, klinicznych i epidemiologicznych kryteriéw przesiewowych zalecanych przez organy
ds. zdrowia publicznego podejrzewa sie zakazenie SARS-CoV-2 lub MERS-CoV, nalezy pobiera¢ probki
z zachowaniem odpowiednich srodkéw ostroznosci w celu zapobiegania zakazeniom.

5. Jesli na podstawie biezgcych klinicznych i epidemiologicznych kryteriéw badan przesiewowych zalecanych przez
organy zdrowia publicznego podejrzewa sie zakazenie nowym wirusem grypy typu A, nalezy pobra¢ probki
zachowujgc odpowiednie srodki ostroznosci zapobiegajgce zakazeniu nowym, wirulentnym szczepem grypy oraz
przesta¢ je do badan lokalnym wtadzom odpowiedzialnym za ochrone zdrowia. Nie nalezy w takich przypadkach
podejmowac préb prowadzenia hodowli wirusowych, chyba ze dostepna jest placéwka klasy BSL-3+, ktora
odebrataby prébki i wykonata hodowle.

6. Materialy wykorzystane do wykonania tego oznaczenia, w tym odczynniki, probki i zuzyte fiolki buforu, nalezy
utylizowa¢ zgodnie z przepisami krajowymi, wojewddzkimi i lokalnymi.

7. Sample Buffer (Bufor probki) podlega nastepujacej klasyfikacii:
e Toksycznosc¢ ostra, kat. 4
e Powazne uszkodzenie oczu, kat. 1
e Podraznienie skory, kat. 2.
Dalsze informacje mozna znalez¢ w karcie charakterystyki odczynnikdw BioFire RP2.1plus.

8. Produkt Sample Buffer (Bufor probki) tworzy niebezpieczne zwigzki i opary po zmieszaniu z wybielaczem lub innymi
srodkami odkazajgcymi.

OSTRZEZENIE: Nigdy nie nalezy dodawa¢ wybielacza do produktu Sample Buffer
(Bufor probki) ani resztek prébki.

9. Wybielacz, zalecany $rodek dezynfekujgcy, ma wiasciwosci zrgce imoze powodowac silne podraznienie
i uszkodzenia skdry oraz oczu. Jego pary i mgietka mogg podraznia¢ drogi oddechowe. Wybielacz jest szkodliwy
po potknieciu i wdychaniu.
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e Kontakt z oczami: Przytrzymujgc otwarte oko, ptuka¢ wodg przez 15-20 minut. Jesli poszkodowany ma
soczewki kontaktowe, zdjg¢ je po 5 minutach ptukania ikontynuowac ptukanie. Zasiegngé¢ porady
lekarskiej.

o Kontakt ze skéra: Natychmiast rozpoczg¢ ptukanie duzg iloscig wody i prowadzi¢ je co najmniej przez
15 minut. Jesli dojdzie do podraznieh, zasiegng¢ porady lekarskiej.

o Potkniecie: Nie wywotywac wymiotéw. Wypic¢ szklanke wody. Jesli dojdzie do podraznien, zasiegng¢ porady
lekarskiej.

e Dalsze informacje mozna znalez¢ w odpowiedniej karcie charakterystyki.

Srodki ostroznosci dotyczace laboratorium

1. Zapobieganie zanieczyszczeniu mikrobiologicznemu

W zwigzku z duzg czutoscig testu BioFire RP2.1plus wazna jest ochrona probki oraz miejsca pracy przed
zanieczyszczeniem poprzez staranne przeprowadzenie procesu testu zgodnie z wytycznymi w niniejszej instrukcii,
w tym z ponizszymi zaleceniami:

Personel laboratoryjny moze by¢ bezobjawowym nosicielem i rozprzestrzenia¢ powszechne patogeny ukfadu
oddechowego, nieswiadomie zakazajgc probki podczas ich przetwarzania. Zaleca sie staranne przestrzeganie
etapow przetwarzania probek opisanych w niniejszym dokumencie w celu unikniecia ewentualnego
zanieczyszczenia. Probki nalezy przetwarza¢ w czystej komorze bezpieczenstwa biologicznego, jesli jest
dostepna, lub zgodnie z wytycznymi danego laboratorium. Jesli nie stosuje sie komory bezpieczenstwa
biologicznego, nalezy przygotowywac prébki pod wyciagiem (takim jak stacja robocza AirClean PCR), w ostonie
przeciwbryzgowej (np. Bel-Art Scienceware Splash Shields) lub ostonie twarzy.

Personel laboratoryjny z objawami czynnej infekcji uktadu oddechowego (wysiek z nosa, kaszel) powinien
stosowaé standardowe maski chirurgiczne (lub ich odpowiednik) i unika¢ dotykania maski podczas pracy
z prébkami.

Nie pracowac¢ z prébkami i saszetkami na obszarze, w ktérym rutynowo przetwarza sie kultury patogenéw
uktadu oddechowego i/lub prowadzi badania immunofluorescencyjne, chyba Zze obszar ten zostanie najpierw
doktadnie oczyszczony.

Przed przystgpieniem do pracy z probka nalezy dokfadnie oczysci¢ miejsce pracy i Pouch Loading Station
(Stacje tadowania saszetek) BioFire® odpowiednim $rodkiem czyszczacym, np. $wiezo przygotowanym 10%
roztworem wybielacza lub podobnym s$rodkiem odkazajgcym. Aby unikngé nagromadzenia pozostatosci
i potencjalnego zniszczenia prébki lub zakiécen ze strony srodkéw odkazajgcych, zdezynfekowane
powierzchnie nalezy przetrze¢ woda.

Mozna pracowac z jedng probkg ijedng saszetkg jednoczesnie. Miedzy przygotowaniem poszczegdlnych
prébek i saszetek nalezy zawsze zmieniaé rekawiczki i czys$ci¢ miejsce pracy.

Na czas wyjmowania amputek Sample Buffer (Buforu probki) i Sample/Hydration Injection Vials (Strzykawek
z roztworem uwadniajgcym) z wiekszych opakowan nalezy zaktadac czyste rekawiczki. Gdy opakowania te nie
Sg uzywane, muszg pozostawac szczelnie zamkniete.

W miare mozliwosci nie pobiera¢ probek ani nie pracowac z nimi na obszarach narazonych na materiat
szczepionek przeciwko patogenom wykrywanym przez test BioFire RP2.1plus (np. grypy i Bordetella pertussis).
Nalezy zachowa¢ szczegdlng ostrozno$¢ podczas pracy, aby unikng¢ zakazenia. Niektore bezkomérkowe
szczepionki przeciwko B. pertussis (tj. Pentacel®, Daptacel® i Adacel®) zawierajg DNA wykrywalne metodg
PCR. Zakazenie probek lub materiatu testowego moze spowodowaé uzyskanie wynikow fatszywie dodatnich
wobec B. pertussis (http://www.cdc.gov/pertussis/clinical/diagnostic-testing/diagnosis-pcr-bestpractices.html).
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2. Zapobieganie zanieczyszczeniu amplikonem

Czestym problemem w przypadku oznaczen z wykorzystaniem metody PCR sg wyniki fatszywie dodatnie
spowodowane zanieczyszczeniem obszaru roboczego amplikonem PCR. Poniewaz saszetka BioFire RP2.1plus to
ukfad zamkniety, ryzyko zanieczyszczenia amplikonem jest niskie, o ile saszetki pozostang nienaruszone po
zakonczeniu testu. Oprécz powyzszych, nalezy w celu zapobiezenia zanieczyszczeniu amplikonem postepowac
zgodnie z nastepujgcymi wytycznymi:

e Zuzyte saszetki nalezy wyrzucac¢ do pojemnika na odpady stanowigce zagrozenie biologiczne bezposrednio po
zakonczeniu cyklu.

e Unikaé nadmiernej manipulacji saszetkami po zakoriczeniu cyklu.
e Po pracy ze zuzytg saszetkg nalezy zmieni¢ rekawiczki.
o Nie narazac saszetek na kontakt z ostrymi krawedziami lub przedmiotami, ktére mogg spowodowac naktucie.
OSTRZEZENIE: W razie zaobserwowania ptynu na zewnatrz saszetki, plyn i saszetke nalezy
niezwlocznie odizolowa¢ i wyrzucié do pojemnika na odpady stanowigce zagrozenie biologiczne.
Urzadzenie i obszar roboczy nalezy odkazi¢ w sposdb opisany w odpowiednim podreczniku

_operatora urzadzenia/modutu FilmArray. ]
NIE PRZEPROWADZAC DALSZYCH OZNACZEN DO MOMENTU ODKAZENIA OBSZARU.

Przestrogi zwigzane ze zgtaszaniem do organéw zdrowia publicznego

Lokalne, wojewddzkie iogdlnokrajowe przepisy dotyczace powiadamiania o przypadkach choréb podlegajgcych
obowigzkowi zgtoszenia sg stale aktualizowane i obejmujg szereg drobnoustrojow w przypadku ktérych konieczny jest
nadzor i badania epidemiologiczne.>% Ponadto amerykanska agencja Centers for Disease Control and Prevention (CDC)
zaleca, aby wrazie wykrycia testem diagnostycznym innym niz hodowla (CIDT) patogendéw powodujgcych choroby
podlegajgce obowigzkowi zgtoszenia, laboratorium umozliwito uzyskanie izolatu lub materiatdbw klinicznych celem
przediozenia wtasciwemu laboratorium ds. zdrowia publicznego, aby pomdc w wykryciu ogniska choroby i badaniach
epidemiologicznych. Laboratoria odpowiadajg za przestrzeganie przepiséw wojewddzkich i/lub lokalnych, w zwigzku z czym
powinny skontaktowa¢ sie z lokalnymi i/lub wojewddzkimi laboratoriami ds. zdrowia publicznego celem uzyskania izolatu
i/lub wytycznych dotyczgcych przedtozenia prébki kliniczne;.

Dodatnie wyniki w kierunku SARS-CoV-2, MERS-CoV lub podejrzewanego nowego wirusa grypy nalezy zgtasza¢ do
wojewddzkich, lokalnych lub krajowych organéw ochrony zdrowia zgodnie zlokalnymi wymogami dotyczacymi
sprawozdawczosci. Nie nalezy w takich przypadkach podejmowac préb hodowli komorek wirusowych, chyba ze dostepna
jest placowka klasy BSL-3, ktéra odebrataby probki i wykonata hodowle.

Zgodnie z prawem lokalnym, wojewddzkim i krajowym, podmioty $wiadczace opieke zdrowotng powinny niezwtocznie
zgtasza¢ organom zdrowia publicznego (w stosownych przypadkach) kazdg osobe oceniang pod kgtem zakazenia MERS-
CoV, jesli spetniajg kryteria dla pacjenta objetego dochodzeniem (https://www.cdc.gov/coronavirus/mers/case-

def.html#pui).

Srodki ostroznosci zwigzane z rozporzgdzeniem REACH (WE 1907/2006)

Ponizsze ma zastosowanie wytgcznie do krajow Unii Europejskiej (UE) w odniesieniu do rozporzgdzenia w sprawie
rejestracji, oceny, udzielania zezwolen i stosowanych ograniczen w zakresie chemikaliow (REACH) (WE 1907/2006):

Zaleca sig, aby wszelkie odpady z badania, w tym materiat uzywany do usuwania wyciekdw, zanieczyszczone opakowania
i/lub niezuzyte iprzeterminowane testy IVD, zostaly spalone. Nalezy przestrzega¢ lokalnych przepiséw dotyczgcych
utylizacji odpadow.
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PRZECHOWYWANIE, STABILNOSC ORAZ PRACA
Z ODCZYNNIKIEM

1. Zestaw testowy, wtym saszetki z odczynnikami ibufory, nalezy przechowywa¢ w temperaturze pokojowej
(15-25°C). NIE SCHLADZAC.

2. Unika¢ przechowywania materiatdw w poblizu grzejnikow lub wentylacji albo w warunkach bezposredniego
nastonecznienia.

3. Wszystkie elementy zestawu nalezy przechowywac i stosowac tgcznie. Nie uzywac elementow jednego zestawu
ze sktadnikami innego zestawu. Po zuzyciu wszystkich saszetek nalezy zutylizowa¢ wszelkie pozostate elementy
zestawu.

4. Nie wyjmowaé saszetek z opakowania dopoki prébka nie bedzie gotowa do badania. Po otwarciu opakowania
saszetki nalezy jak najszybciej umiesci¢ w niej probke (w ciggu okoto 30 minut).

5. Po umieszczeniu probki w saszetce nalezy jak najszybciej uruchomi¢ cykl (w ciggu okoto 60 minut). Nie wystawiaé
petnej saszetki na dziatanie temperatury powyzej 40°C (104°F) przed wykonaniem testu.

WYMAGANIA DOTYCZACE PROBKI

W tabeli ponizej opisano wymagania dotyczace pobierania i przygotowania prébek oraz postepowania z nimi w sposob
zapewniajgcy uzyskanie prawidtowych wynikow.

Wymaz nosowo-gardtowy (NPS) pozyskany standardowg technika i umieszczony

R j prébki .
0dzaj probki w maksymalnie 3 ml podtoza transportowego

Minimalna objetos¢ probki 0,3 ml (300 pl)

Probki nalezy przetwarzac i oznaczac testem BioFire RP2.1plus tak szybko, jak to tylko
mozliwe.

Jesli konieczne jest przechowywanie, nalezy stosowac nastepujgce warunki:

Transport i przechowywanie

e W temperaturze pokojowej (15—-25°C) przez maksymalnie 4 godziny
e W lodowce (2—-8°C) przez maksymalnie 3 dni
e  Zamrozone (< —15°C lub < -70°C) (przez maksymalnie 30 dni)?

@ Oceniono przechowywanie tego typu probek przez okres do 30 dni po zamrozeniu. Dopuszczalne jest jednak diuzsze przechowywanie zamrozonych prébek. Nalezy
przestrzegaé zasad i protokotéw walidacji przechowywania prébek w danej instytucji.

$ UWAGA: Prébek NPS przed badaniem nie nalezy wirowac.

s UWAGA: Wybielacz moze uszkodzi¢ drobnoustroje / kwasy nukleinowe w probce, potencjalnie powodujgc
otrzymanie wynikow falszywie ujemnych. Nalezy unika¢ kontaktu wybielacza z probkami podczas pobierania,
dezynfekciji i przeprowadzania testu.
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PROCEDURA

W trakcie pracy z saszetkamii prébkami nalezy nosi¢ czyste rekawiczki i inne srodki ochrony indywidualnej. Przygotowywac
tylko jedng saszetke BioFire RP2.1plus na raz i zmienia¢ rekawiczki miedzy przygotowaniem poszczegoélnych probek
i saszetek. Po umieszczeniu prébki w saszetce nalezy niezwiocznie przenies¢ ja do urzadzenia i rozpoczaé cykl. Po
zakonczeniu cyklu wyrzuci¢ saszetke do pojemnika na odpady stanowigce zagrozenie biologiczne.

Etap 1: Przygotowanie saszetki

1. Doktadnie oczysci¢ miejsce pracy i stacje Pouch Loading Station (Stacja tadowania saszetek) BioFire swiezo
przygotowanym 10% roztworem wybielacza (lub odpowiedniego srodka odkazajgcego), a nastepnie przetrzec
woda.

2. Wyjac¢ saszetke z prézniowego opakowania, rozrywajgc lub przecinajgc opakowanie zewnetrzne w miejscu
naciecia i otwierajgc aluminiowy pojemnik.

s UWAGA: Mozna uzy¢ saszetki, nawet jesli prézniowe zamkniecie opakowania zostato naruszone. Nalezy podja¢
probe uwodnienia saszetki, wykonujac czynnosci opisane w czesci Uwadnianie saszetki. Jesli uwodnienie saszetki
sie powiedzie, kontynuowac cykl. Jesli uwodnienie saszetki sie nie powiedzie, nalezy wyrzuci¢ saszetke i uzy¢
nowej w celu zbadania prébki.

3. Sprawdza¢ date waznosci saszetki. Nie stosowac przeterminowanych saszetek.

4. Wiozy¢ saszetke do Pouch Loading Station (Stacji tadowania saszetek),
wyréwnujgc czerwong i niebieska etykiete na saszetce z czerwong i niebieskg
strzatkg na Pouch Loading Station (Stacji tadowania saszetek).

5. Zamknietg czerwonym korkiem Sample Injection Vial (Strzykawke z probka)
umiesci¢ w czerwonej studzience Pouch Loading Station (Stacji tadowania
saszetek).

6. Zamknietg niebieskim korkiem Hydration Injection Vial (Strzykawke z roztworem uwadniajgcym) umiescic
w niebieskiej studzience Pouch Loading Station (Stacji tadowania saszetek).

Etap 2: Uwadnianie saszetki

1. Odkreci¢ Hydration Injection Vial (Strzykawke z roztworem uwadniajgcym) od niebieskiego korka.

2. Odigczy¢ Hydration Injection Vial (Strzykawke zroztworem uwadniajgcym),
pozostawiajgc niebieski korek w studzience BioFire Pouch Loading Station (Staciji
tadowania saszetek).

3. Koncéwke kaniuli Hydration Injection Vial (Strzykawki z roztworem uwadniajgcym)
umiedci¢ w porcie uwadniania saszetki znajdujgcym sie bezposrednio pod niebieskg
strzatkg Pouch Loading Station (Stacji fadowania saszetek).

4. Pewnym, szybkim ruchem wcisng¢ mocno, aby przebi¢ uszczelnienie. Da sie stysze¢
ciche pstrykniecie i op6r ustgpi. Odczekac, az préznia spowoduje zaciggniecie prawidtowej ilosci Hydration Solution
(Roztworu uwadniajgcego) do saszetki.

« Jesli roztwér uwadniajagcy nie zostanie automatycznie zaciagniety do saszetki, nalezy powtérzy¢ Etap 2,
aby sprawdzi¢, czy plomba portu uwadniania saszetki nie zostata uszkodzona. Jesli roztwér uwadniajgcy
znbw nie zostat zaciggniety do saszetki, nalezy odrzuci¢ saszetke, wzigé nowag
i powtorzy¢ czynnosci od Etapu 1: Przygotowanie saszetki.
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5. Nalezy upewnic sie, ze saszetka zostata uwodniona.

Obrécic¢ etykiete kodu kreskowego do dotu i sprawdzi¢, czy plyn zostat wprowadzony do studzienek na
odczynnik (znajdujgcych sie w podstawie sztywnej, wykonanej z tworzywa sztucznego czesci saszetki).

Moga by¢ widoczne mate pecherzyki powietrza.

Jesli proba uwodnienia saszetki nie powiedzie sie (suche odczynniki bedg widoczne w postaci biatych
grudek), nalezy powtérzy¢ Etap 2, aby sprawdzi¢, czy ztamano plombe portu uwadniania saszetki. Jesli
roztwér uwadniajgcy nadal nie zostat zaciggniety do saszetki, wyrzuci¢ saszetke, wzigé nowg i powtérzyé

czynnosci od Etapu 1: Przygotowanie saszetki.

Etap 3: Przygotowanie mieszaniny prébki

1. Doda¢ Sample Buffer (Bufor prébki) do Sample Injection Vial (Strzykawki
Z probka).

Przytrzymac¢ amputke zawierajgcg Sample Buffer (Bufor prébki), kierujgc lk
koncowke ku gorze.

é UWAGA: Nie dotyka¢ koncowki amputki w trakcie pracy, poniewaz moze to doprowadzi¢
do zanieczyszczenia.

3 UWAGA: Nie $ciska¢ amputki wielokrotnie. Spowoduje to pienienie, ktérego nalezy unikac.

OSTRZEZENIE: Sample Buffer (Bufor probki) jest szkodliwy po
potknieciu, powoduje ciezkie uszkodzenie oczu i podraznienie skéry.

2. Doktadnie wymieszac¢ prébke NPS na mieszadle wibracyjnym lub przez
odwracanie.

3. Uzy¢ Transfer Pipette (Pipety transferowej) dotgczonej do zestawu
testowego i pobraé probke do trzeciej kreski tej pipety (okoto 0,3 ml).

4. Doda¢ prébke do Sample Buffer (Bufora prébki) znajdujgcego sie w Sample
Injection Vial (Strzykawce z prébkag).

Mocno Sciskaé fakturowang zawleczke z tworzywa sztucznego, znajdujgca sie
z boku amputki, do momentu rozszczelnienia.

Odwrdci¢ amputke nad Sample Injection Vial (Strzykawka z probkg) z czerwonym
korkiem idozowa¢ Sample Buffer (Bufor probki) poprzez powolne imocne
Scisniecie, a nastepnie drugie $cisniecie.

5. Zamkng¢ szczelnie pokrywke Sample Injection Vial (Strzykawki z prébka)
i wyrzuci¢ Transfer Pipette (Pipete transferowg) do pojemnika na odpady stanowigce zagrozenie biologiczne.

BioFire® Respiratory Panel 2.1 plus (RP2.1plus)
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3 UWAGA: NIE UZYWAC Transfer Pipette (Pipety transferowej) do mieszania
probki po dodaniu jej do strzykawki Sample Injection Vial (Strzykawka
Z probka).

Wyjg¢ Sample Injection Vial (Strzykawke z prébkag) z Pouch Loading Station (Stacji
tadowania saszetek) i co najmniej trzykrotnie jg odwrdcié, aby wymieszac¢ zawartosc.

Ponownie umiesci¢ Sample Injection Vial (Strzykawke z probkg) w czerwonej studzience
Pouch Loading Station (Stacji tadowania saszetek).

Etap 4: Wprowadzanie mieszaniny probki

1.

Powoli obréci¢ Sample Injection Vial (Strzykawke z prébka), aby odkreci¢ jg od
czerwonego korka i odczeka¢ 5 sekund, pozostawiajgc jg na korku.

3 UWAGA: Odczekanie 5 sekund zmniejsza ryzyko wyciekania i zakazenia
probka.

Podnies¢ Sample Injection Vial (Strzykawke z probkg), pozostawiajgc czerwony
korek w studzience Pouch Loading Station (Stacji tadowania saszetek) i umiescic
koncowke kaniuli Sample Injection Vial (Strzykawki z probkg) w porcie probki
saszetki znajdujacym sie bezposrednio pod czerwong strzatkg Pouch Loading
Station (Stacji tadowania saszetek).

Pewnym, szybkim ruchem wcisng¢ mocno, aby przebi¢ uszczelnienie (da sie stysze¢ ciche pstrykniecie); probka
zostanie zassana do saszetki przez proznie.

Upewnic¢ sie, ze probka zostata wprowadzona.

e Obroci¢ etykiete kodu kreskowego do dotu i sprawdzi¢, czy ptyn zostat wprowadzony do studzienki na
odczynnik obok portu fadowania probeki.

o Jedli saszetka nie zaciggnie probki ze Sample Injection Vial (Strzykawki z probka), nalezy odrzucic¢
saszetke. Przygotowac nowg saszetke i powtdrzy¢ czynnosci od Etapu 1: Przygotowanie saszetki.

Wyrzuci¢ Sample Injection Vial (Strzykawke z probka) iHydration Injection Vial (Strzykawke z roztworem
uwadniajgcym) do odpowiedniego pojemnika na odpady ostre stanowigce zagrozenie biologiczne.

Zapisa¢ identyfikator Sample ID (ID probki) w przeznaczonym do tego celu miejscu na etykiecie saszetki lub
przyklei¢ identyfikator Sample ID (ID prébki) z kodem kreskowym i wyjg¢ saszetke ze stacji Pouch Loading Station
(Stacja tadowania saszetek) FilmArray.

Etap 5: Wykonywanie cyklu saszetki

Oprogramowanie BioFire® FilmArray® wyswietla szczegdtowe instrukcje prowadzace operatora przez caty cykl. Krétkie
instrukcje dotyczgce systemow BioFire FilmArray 2.0 oraz BioFire FilmArray Torch podano ponizej. Bardziej szczegétowe
instrukcje zawierajg odpowiednie podreczniki operatora urzgdzen BioFire FilmArray System.

BioFire FilmArray 2.0

1.
2.

Upewnic¢ sig, ze system (urzgdzenie i komputer) jest wigczony, a oprogramowanie uruchomione.

Postepujgc zgodnie z instrukcjami wyswietlanymi na ekranie i procedurami opisanymi w podreczniku operatora,
umiescic¢ saszetke w module oraz wprowadzi¢ dane saszetki, probki i operatora.
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3. Informacje umozliwiajgce identyfikacje saszetki (Lot Number (Numer partii) i Serial Number (Numer seryjny)),
Pouch Type (Typ saszetki) i Protocol (Protokot) zostang wprowadzone automatycznie po zeskanowaniu kodu
kreskowego. Jesli zeskanowanie kodu kreskowego jest niemozliwe, dane saszetki, takie jak Lot Number (Numer
partii), Serial Number (Numer seryjny), Pouch Type (Typ saszetki) oraz Protocol (Protokét) mozna wprowadzié
recznie, korzystajgc z informacji podanych na etykiecie saszetki i wprowadzajgc je w odpowiednie pola. W celu
zredukowania liczby btedéw przy wprowadzaniu danych zdecydowanie zaleca sie wprowadzanie informacji
dotyczacych saszetki poprzez zeskanowanie kodu kreskowego.

s UWAGA: Przy recznym wyborze Pouch Type (Typu saszetki) nalezy upewni¢ sie, ze Pouch Type (Typ saszetki)
jest zgodny z etykietg saszetki BioFire RP2.1plus.

4. Wprowadzi¢ identyfikator Sample ID (ID prébki). Identyfikator Sample ID (ID prébki) mozna wprowadzi¢ recznie lub
zeskanowaé go za pomocg czytnika kodow kreskowych, gdy uzywany jest identyfikator Sample ID (ID prébki)
w postaci kodu kreskowego.

5. W razie potrzeby wybrac¢ protokot odpowiedni dla badanego typu prébki z listy rozwijanej Protocol (Protokot)
i potwierdzi¢ wyboér. W przypadku BioFire RP2.1plus dostepny do wyboru z listy rozwijanej jest tylko jeden protokoét.

6. Wprowadzi¢ nazwe uzytkownika i hasto w polach Name (Nazwa) i Password (Hasto).

$ UWAGA: Kolor czcionki nazwy uzytkownika bedzie czerwony do momentu jej rozpoznania przez
oprogramowanie.

7. Sprawdzi¢ na ekranie wprowadzone dane cyklu. Jesli sg prawidtowe, wybra¢ pozycje Start Run (Uruchom cykl).

Po rozpoczeciu cyklu na ekranie wyswietli sie lista czynnosci wykonywanych przez urzadzenie oraz liczba minut
pozostatych do zakonczenia cyklu.

s UWAGA: W pierwszej minucie pracy homogenizator emituje styszalny dzwiek o wysokiej czestotliwosci.

8. Po zakonczeniu cyklu nalezy wyjg¢ saszetke postepujgc zgodnie z instrukcjami wyswietlanymi na ekranie
i natychmiast wyrzuci¢ jg do pojemnika na odpady stanowigce zagrozenie biologiczne.

9. Plik cyklu zostaje automatycznie zapisany w bazie danych oprogramowania BioFire, a raport z testu mozna
wyswietli¢, wydrukowac i/lub zapisac¢ jako plik PDF.

BioFire FilmArray Torch
1. Upewnic sig, ze system jest wigczony.

2. Na ekranie dotykowym wybra¢ dostepny modut lub zeskanowaé kod kreskowy na saszetce czytnikiem kodow
kreskowych.

3. Informacje umozliwiajace identyfikacje saszetki (Lot Number (Numer partii) i Serial Number (Numer seryjny)),
Pouch Type (Typ saszetki) i Protocol (Protokét) zostang wprowadzone automatycznie po zeskanowaniu kodu
kreskowego. Jesli zeskanowanie kodu kreskowego jest niemozliwe, dane saszetki, takie jak Lot Number (Numer
partii), Serial Number (Numer seryjny), Pouch Type (Typ saszetki) oraz Protocol (Protokdt) mozna wprowadzié
recznie, korzystajgc z informacji podanych na etykiecie saszetki i wprowadzajgc je w odpowiednie pola. W celu
zredukowania liczby btedéw przy wprowadzaniu danych zdecydowanie zaleca sie wprowadzanie informacji
dotyczacych saszetki poprzez zeskanowanie kodu kreskowego.

3 UWAGA: Przy recznym wyborze Pouch Type (Typu saszetki) nalezy upewnic sie, ze Pouch Type (Typ saszetki)
jest zgodny z etykietg saszetki BioFire RP2.1.
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4. Woprowadzi¢ identyfikator Sample ID (ID prébki). Identyfikator Sample ID (ID prébki) mozna wprowadzi¢ recznie lub
zeskanowaé¢ go za pomocg czytnika kodow kreskowych, gdy uzywany jest identyfikator Sample ID (ID probki)
w postaci kodu kreskowego.

5. Wiozy¢ saszetke do dostepnego modutu.

e Upewni¢ sig, ze etykieta mocowania saszetki lezy ptasko na gorze saszetki inie ulegta zagieciu. Po
wiozeniu saszetki modut chwyci jg i wciggnie do komory.

6. W razie potrzeby wybra¢ protokdt odpowiedni dla badanego typu prébki z listy rozwijanej Protocol (Protokét)
i potwierdzi¢ wybdér. W przypadku BioFire RP2.1plus dostepny do wyboru z listy rozwijanej jest tylko jeden protokot.

7. Wprowadzi¢ nazwe uzytkownika i hasto operatora, a nastepnie wybrac pozycje Next (Dale;j).

s UWAGA: Kolor czcionki nazwy uzytkownika bedzie czerwony do momentu jej rozpoznania przez
oprogramowanie.

8. Sprawdzi¢ na ekranie wprowadzone dane cyklu. Jesli sg prawidtowe, wybrac pozycje Start Run (Uruchom cykl).

Po rozpoczeciu cyklu na ekranie wyswietli sie lista czynnosci wykonywanych przez modut oraz liczba minut
pozostatych do zakonczenia cyklu.

3 UWAGA: W pierwszej minucie pracy homogenizator emituje dzwiek o wysokiej czestotliwosci.

9. Po zakonczeniu cyklu nalezy wyjg¢ czesciowo wysunietg saszetke i natychmiast wyrzuci¢ ja do pojemnika na
odpady stanowigce zagrozenie biologiczne.

10. Plik cyklu zostaje automatycznie zapisany w bazie danych oprogramowania BioFire, a raport z testu mozna
wyswietli¢, wydrukowac i/lub zapisac¢ jako plik PDF.
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KONTROLA JAKOSCI

Kontrole procesowe

Kazda saszetka posiada zintegrowane dwie kontrole procesowe:
1. Kontrola procesowa RNA

Sekwencjg docelowg dla oznaczenia RNA Process Control (Kontrola procesowa RNA) jest transkrypt RNA
z drozdzy Schizosaccharomyces pombe. Drozdze znajdujg sie w saszetce w postaci liofilizowanej. Ich uwodnienie
nastepuje podczas wprowadzania prébki. Materiat kontrolny przechodzi wszystkie etapy procedury testu, w tym
lize, oczyszczanie kwasu nukleinowego, odwrotng transkrypcje, PCR1, rozciehczanie, PCR2 oraz ocene krzywej
topnienia DNA. Dodatni wynik kontroli wskazuje, ze wszystkie etapy przeprowadzone w saszetce BioFire
RP2.1plus odbyly sie prawidtowo.

2. Kontrola PCR2

Oznaczenie PCR2 Control (Kontrola PCR2) wykrywa docelowy DNA umieszczony w studzienkach matrycy wraz
z odpowiednimi starterami. Wynik dodatni oznacza, Zze reakcja PCR2 przebiegta pomysinie.

Wyniki obu oznaczen kontrolnych muszg by¢ dodatnie, aby cykl zostat uznany za zakoriczony powodzeniem. Jesli
oznaczenie kontroli zakonczy sie niepowodzeniem, probke nalezy zbada¢ ponownie z wykorzystaniem nowej saszetki.

Monitorowanie dziatania systemu testowego

Oprogramowanie automatycznie uznaje cykl za nieprawidtowy, jesli temperatura topnienia (Tm) dla ktérejkolwiek kontroli,
RNA Process Control (Kontroli procesowej RNA) lub PCR2 Control (Kontroli PCR2) przekroczy dopuszczalny zakres: 80,
3-84,3°C w przypadku RNA Process Control (Kontroli procesowej RNA) i 73,8-77,8°C w przypadku PCR2 Control (Kontroli
PCR?2). Jesli jest to wymagane przez wytyczne lokalne, krajowe lub ustalone przez organizacje akredytujgca, dotyczace
kontroli jakosci, uzytkownicy mogg monitorowa¢ system poprzez wyznaczanie trendu wartosci Tm dla oznaczen kontroli
i rejestrowanie go zgodnie ze standardowymi praktykami kontroli jakosci w laboratorium®657. Instrukcje dotyczgce
uzyskiwania wartosci Tm dla oznaczen kontroli zawiera odpowiedni podrecznik operatora BioFire FilmArray. Oznaczenie
PCR2 Control (Kontrola PCR2) jest uzywane we kilku typach saszetek (np. RP2.1, BCID2, GI i ME), dlatego moze by¢
stosowane do monitorowania systemu, gdy w tym samym systemie FilmArray uzywa sie wielu typow saszetek.

Kontrole zewnetrzne

Kontroli zewnetrznych nalezy uzywaé zgodnie z protokotami procedur laboratoryjnych iwymogami odpowiednich
organizacji akredytujgcych, w przypadkach gdy ma to zastosowanie. Jako zewnetrznej kontroli ujemnej mozna uzyé¢
podtoza transportowego. Jako zewnetrznych kontroli dodatnich mozna uzy¢ uprzednio oznaczonych prébek dodatnich lub
prébek ujemnych, do ktérych dodano scisle okreslone drobnoustroje. Dostepne sg komercyjnie materiaty kontrolne réznych
producentéw; nalezy ich uzywaé zgodnie z zatgczonymi instrukcjami i wymogami odpowiednich organizacji akredytujgcych,
jesli ma to zastosowanie.
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INTERPRETACJA WYNIKOW

Interpretacja wynikéw oznaczenia

Po zakonczeniu reakcji PCR2 urzgdzenie wykonuje analize topnienia DNA produktow reakcji PCR w wysokiej
rozdzielczodci imierzy sygnat fluorescencji w poszczegdlnych studzienkach (dalsze informacje mozna znalez¢
w podreczniku operatora urzadzenia BioFire FilmArray System). Oprogramowanie BioFire FilmArray wykonuje woéwczas
kilka analiz i wyswietla ostateczny wynik oznaczenia. Ponizej opisano etapy tych analiz.

Analiza krzywych topnienia. Oprogramowanie BioFire FilmArray ocenia krzywg topnienia DNA dla kazdej studzienki
macierzy PCR2 w celu ustalenia, czy produkt reakcji PCR byt obecny w danej studzience. Jesli profil topnienia wskazuje
na obecnos¢ produktu reakcji PCR, oprogramowanie do analizy oblicza temperature topnienia (Tm) krzywej i poréwnuije jg
z oczekiwanym zakresem temperatury topnienia (Tm) dla oznaczenia. Jesli oprogramowanie ustali, ze wartos¢ Tm
przypada w charakterystycznym dla oznaczenia zakresie, krzywa nazywana jest krzywg dodatnig. Jesli oprogramowanie
ustali, ze krzywa topnienia nie przypada w odpowiednim zakresie wartosci Tm, krzywa nazywana jest krzywg ujemna.

Analiza powtérzen. Po zidentyfikowaniu krzywych topnienia oprogramowanie ocenia trzy powtdrzenia dla kazdego
oznaczenia, aby ustali¢ jego wynik. Aby wynik oznaczenia mozna byto uzna¢ za dodatni, co najmniej dwie z trzech krzywych
topnienia muszg zostaé uznane za dodatnie, a takze wartos¢ Tm dla co najmniej dwéch z trzech dodatnich krzywych
topnienia musi by¢ podobna (x1°C). Wyniki oznaczen, ktore nie spetniajg tych kryteriow uznawane sg za ujemne.

Interpretacja drobnoustroju

W przypadku wiekszosci drobnoustrojéw wykrywanych w tescie BioFire RP2.1plus wynik jest zgtaszany jako Detected
(Wykryto), jesli dodatni jest wynik jednego, odpowiadajgcego mu oznaczenia. Na przyktad raport ztestu ludzki
metapneumowirus Detected (Wykryto) zostanie wygenerowany, jesli oznaczenie ludzkiego metapneumowirusa (hMPV) da
wynik dodatni (co najmniej dwa z trzech powtérzen tego oznaczenia bedg miaty podobne piki temperatury topnienia do
wartosci Tm w charakterystycznym dla oznaczenia zakresie). Wyniki testéw w kierunku adenowiruséw, wiruséw grypy typu
A, MERS-CoV i SARS-CoV-2 zalezg od interpretacji wynikow wiecej niz jednego oznaczenia. Ponizej przedstawiono
interpretacje wynikow testéw, sktadajgcych sie z wielu oznaczenh.

Adenowirus

Saszetka BioFire RP2.1plus zawiera pie¢ oznaczen (Adeno2, Adeno3, Adeno6, Adeno7.1 i Adeno8) do wykrywania
adenowiruséw. Oprogramowanie BioFire FilmArray interpretuje kazde z tych oznaczen niezaleznie (jak opisano powyzej)
i scala wyniki w celu uzyskania ostatecznego wyniku testu dla tego wirusa. Jesli wynik jednego z oznaczen lub ich dowolne;j
kombinacji jest dodatni, zostanie wygenerowany raport z testu Adenowirus Detected (Wykryto). Jesli wyniki wszystkich
oznaczen sg ujemne, zostanie wygenerowany raport z testu Adenowirus Not Detected (Nie wykryto).

Wirus grypy typu A

Oznaczenia testu BioFire RP2.1plus zostaty opracowane tak, aby nie tylko wykrywaé wirusa grypy typu A, ale rowniez
rozroznia¢ pospolite podtypy wedtug genu hemaglutyniny. W tym celu test BioFire RP2.1plus zawiera dwa oznaczenia
wirusa grypy typu A (FIluA-pan-1 i FluA-pan-2) oraz trzy oznaczenia do rozrdzniania podtypow wedtug genu hemaglutyniny
(FIuA-H1-2, FluA-H1-2009 i FIuA-H3). Kazde z oznaczen jest interpretowane niezaleznie (jak opisano powyzej) a wynik
zgtaszany dla wirusa grypy typu A zalezy od scalonych wynikdw pieciu oznaczen, jak ukazuje Tab. 2. Probki z wynikiem
Equivocal (Niejednoznacznym) lub z wieloma podtypami grypy A nalezy oznaczy¢ jeszcze raz.
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Tab. 2. Mozliwe wyniki oznaczenia wirusa grypy typu A i ich interpretacja

Oznaczenia
Oznaczenie FluA-pan
(n=2) FIluA-H1-2 FluA-H1-2009 FluA-H3 Dziatania
Wirus grypy typu A Not Detected Negative Negative Negative Negative
(Nie wykryto) (Ujemny) (Ujemny) (Ujemny) (Ujemny)
) 2 1 Positive Positive Negative Negative
Wirus grypy typu A H1 (Dodatni) (Dodatni) (Ujemny) (Ujemny)
Brak
) 2 1 Positive Negative Negative Positive
Wirus grypy typu A H3 (Dodatni) (Ujemny) (Ujemny) (Dodatni)
) 2 1 Positive Dowolny Positive Negative
Wirus grypy typu A H1-2009 (Dodatni) wynik (Dodatni) (Ujemny)
Wirus grypy typu A H1 2 1 Positive Dodatni Negative Positive Zakazenia wieloma
Wirus grypy typu A H3 (Dodatni) (Ujemny) (Dodatni) wirusami sg mozliwe
lecz rzadkie®; wykonaé
Wirus grypy typu A H1-2009 2 1 Positive Dowolny Positive Positive test ponownie, aby
Wirus grypy typu A H3 (Dodatni) wynik (Dodatni) (Dodatni) potwierdzi¢ wynik®
Wirus grypy typu A 2 Positive Negative Negative Negative Powtorzyc¢ test
(nie wykryto podtypu) (Dodatnie) (Ujemny) (Ujemny) (Ujemny) (patrz ponizej)
Wirus grypy typu A Equivocal 1 Positive Negative Negative Negative
(Niejednoznaczny) (Dodatni) (Ujemny) (Ujemny) (Ujemny)
- - - — - - Powtdrzy¢ jednokrotnie
Wirus ngy'p)./ té/pu A H1 Equivocal I\:Jggatlve I;ozltltvg l:l)ggatlve I\Llfgatlve (dalsze instrukcje
(Niejednoznaczny) (Ujemny) (Dodatni) (Ujemny) (Ujemny) znajduja sie w czesci
Wirus grypy typu A H3 Equivocal Negative Negative Negative Positive Results Summe}ry
(Niejednoznaczny) (Ujemny) (Ujemny) (Ujemny) (Dodatni) (Podsumowanie
wynikéw) ponizej).
Wirus grypy typu A H1-2009 Negative Dowolny Positive Negative
Equivocal (Niejednoznaczny) (Ujemny) wynik (Dodatni) (Ujemny)

2 Test BioFire RP2.1plus umozliwia jednoczesne wykrywanie kilku wiruséw grypy zawartych w szczepionkach skojarzonych (patrz Ograniczenia).
b Powtornie uzyskany wynik dodatni dla wigcej niz jednego podtypu nalezy potwierdzi¢ innym, zatwierdzonym testem do rozrézniania podtypow wirusa grypy.

Wirus grypy typu A (nie wykryto podtypu)

Jesli oba oznaczenia FluA-pan dajg wynik dodatni, lecz Zzadne z oznaczen podtypu wedtug genu hemaglutyniny nie jest
dodatnie, wynik jest interpretowany jako Wirus grypy typu A (nie wykryto podtypu). Taki wynik moze wystgpi¢, jesli miano
wirusa w prébce jest niskie i nie zostanie on wykryty podczas rozrézniania podtypdéw. Taki wynik moze tez wskazywacé na
obecnosé nowego szczepu wirusa grypy typu A. W obu przypadkach nalezy poddac¢ probke ponownemu testowi. Jesli
uzyska sie inny wynik, nalezy wykona¢ test po raz trzeci, aby go potwierdzi¢. Jesli uzyska sie taki sam wynik, nalezy
sprawdzié, czy saszetka BioFire RP2.1 dziata prawidtowo, wykonujgc test na odpowiednim zewnetrznym materiale
kontrolnym (probki o znanym dodatnim wyniku wobec wirusa grypy typu A H1, A H3 i A H1-2009) oraz kontrole ujemna,
aby upewnic¢ sie, ze nie doszto do zanieczyszczenia produktéw PCR. Jesli test BioFire RP2.1plus da prawidtowe wyniki
oznaczenia kontroli zewnetrznej i ujemnej, nalezy skontaktowac sie z organami zdrowia publicznego, aby wykonac¢ badania
potwierdzajgce.

MERS-CoV

Saszetka BioFire RP2.1plus zawiera dwa rézne oznaczenia do wykrywania MERS-CoV. Jedno oznaczenie dotyczy genu
biatka otoczkowego (M) (oznaczenie MERS1), a drugie genu otoczki (E) (oznaczenie MERS2). Oprogramowanie BioFire
interpretuje kazde z tych oznaczen niezaleznie i scala wyniki w celu uzyskania ostatecznego wyniku testu dla tego wirusa.
Wyniki obu oznaczen muszg by¢ dodatnie, aby zostat wygenerowany raport z testu Detected (Wykryto). Jesli tylko jedno
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oznaczenie ma wynik dodatni, wygenerowany zostanie wynik Equivocal (Niejednoznaczny) iprébke nalezy zbadac
ponownie. Jesli wyniki obu oznaczen sg ujemne, wygenerowany zostanie raport z testu Not Detected (Nie wykryto).

SARS-CoV-2

Saszetka BioFire RP2.1plus zawiera dwa rézne oznaczenia do wykrywania SARS-CoV-2. Sekwencjg docelowg jednego
oznaczenia jest gen Spike Protein (S) (oznaczenie SARSCoV2-1), a drugiego — gen Membrane Protein (M) (oznaczenie
dodatni, ztestu w kierunku koronawirusa 2 — zespotu ostrej ciezkiej niewydolnosci oddechowej (SARS-CoV-2) —
wygenerowany zostanie raport Detected (Wykryto). Jesli oba oznaczenia dadzga wynik ujemny, ztestu w kierunku
koronawirusa 2 — zespotu ostrej ciezkiej niewydolnosci oddechowej (SARS-CoV-2) — wygenerowany zostanie raport Not
Detected (Nie wykryto).

Raport z testu BioFire RP2.1plus

Raport z testu BioFire RP2.1plus jest automatycznie wyswietlany po zakohczeniu cyklu. Mozna go wydrukowac¢ lub zapisac
jako plik PDF. Kazdy raport ma nastepujgce czesci: Run Summary (Podsumowanie cyklu), Result Summary
(Podsumowanie wynikéw) i Run Details (Szczegoty cyklu).

BioFire®
Respiratory Panel 2.1 plus BIOESFIRE

Run Summary

Sample ID: Example Report Run Date: 08 Dec 2015
12:00 AM
Detected: Severe Acute Respiratory Syndrome Coronavirus 2 (SARS-CoV-2) Controls: Passed

Equivocal: +influenza A

Result Summary

Viruses
Not Detected Adenovirus
Not Detected Coronavirus 229E
Not Detected Coronavirus HKU1
Nat Detected Coronavirus NL63

Not Detected Coronavirus OC43
Not Detected Middle East Respiratory Syndrome Coronavirus (MERS-CoV)

¥ Detected Severe Acute Respiratery Syndrome Coronavirus 2 (SARS-CoV-2)
Not Detected Human Metapneumovirus
Not Detected Human Rhinovirus/Enterovirus
+ Equivocal Influenza A
Not Detected Influenza B
Not Detected Parainfluenza Virus 1
Not Detected Parainfluenza Virus 2
Not Detected Parainfluenza Virus 3
Not Detected Parainfluenza Virus 4
Not Detected Respiratory Syncytial Virus
Bacteria
Not Detected Bordetella parapertussis (1S1001)
Not Detected Bordetella pertussis (ptxP)
Not Detected Chlamydia pneumoniae
Not Detected Mycoplasma pneumoniae
Run Details
Pouch: RP2.1plusv1.0 Protocol: NPS2v32
Run Status: Completed Operator: Anonymous
Serial No.: 01234567 Instrument: FA0000

Lot No.: 012345

Run Summary (Podsumowanie cyklu)

Czes¢ Run Summary (Podsumowanie cyklu) raportu z testu zawiera Sample ID (ID probki), date i godzine cyklu, wyniki
uzyskane dla kontroli i ogélne podsumowanie wynikow testu. Kazdy drobnoustrdj, dla ktérego uzyskano wynik Detected
(Wykryto) jest wymieniony w odpowiednim polu podsumowania. Jesli dla wszystkich oznaczen drobnoustrojéw uzyskano
wynik ujemny, w polu Detected (Wykryto) wyswietlony zostanie komunikat None (Brak). W polu Controls (Kontrole)
wyswietlany jest komunikat Passed (Powodzenie), Failed (Niepowodzenie) lub Invalid (Nieprawidtowy). Tab. 3 zawiera
dodatkowe informacje na temat kazdego z mozliwych wynikéw w polu Controls (Kontrole).
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Tab. 3. Interpretacja komunikatu w polu Controls (Kontrole) w raporcie z testu BioFire RP2.1plus

Objasnienie

Dziatania

Passed
(Powodzenie)

Cykl zostat zakonczony z powodzeniem
ORAZ

Analiza obu kontroli saszetki zakonczyta sig
powodzeniem.

Brak
Przekaza¢ wyniki umieszczone w raporcie z testu.

Failed
(Niepowodzenie)

Cykl zostat zakoniczony z powodzeniem
ALE
Analiza co najmniej jednej kontroli saszetki,
RNA Process Control (Kontrola procesowa
RNA) i/lub PCR2 Control (Kontrola PCR2),
zakonczyta sie niepowodzeniem.

Nalezy powtérzy¢ test z wykorzystaniem nowej saszetki.
Jesli btad wystgpi ponownie, nalezy skontaktowac sie
z dziatem pomocy technicznej w celu uzyskania
dalszych instrukciji.

Invalid
(Nieprawidtowy)

Kontrole sg nieprawidtowe, poniewaz cykl nie
zostat zakonczony
(zazwyczaj oznacza to btgd oprogramowania
lub sprzetu).

Zanotowac¢ kody btedéw wyswietlone w trakcie cyklu
i komunikaty w polu Run Status (Status cyklu) w czesci
Run Details (Szczegéty cyklu) raportu. Dalsze instrukcje
mozna znalez¢ w odpowiednim podreczniku uzytkownika
urzadzenia FilmArray lub uzyska¢ w dziale pomocy
technicznej.

Po skorygowaniu btedu nalezy powtorzy¢ test lub
powtorzy¢ test z wykorzystaniem innego
urzgdzenia/modutu.

Result Summary (Podsumowanie wynikow)

Czes$¢ Results Summary (Podsumowanie wynikéw) raportu ztestu zawiera wynik dla kazdego docelowego
drobnoustroju przetestowanego za pomocg panelu. Mozliwe wyniki dla kazdego drobnoustroju to: Detected (Wykryto), Not
Detected (Nie wykryto) iInvalid (Nieprawidtowy) (wynik Equivocal (Niejednoznaczny) jest rowniez mozliwy, ale tylko
w przypadku wirusa grypy typu Ai MERS-CoV). Tab. 4 zawiera objasnienie poszczegodlnych interpretacji i dziatan
niezbednych do uzyskania ostatecznego wyniku.

Tab. 4. Raportowanie wynikdw i wymagane dziatania

Detected
(Wykryto)

Cykl zostat zakonczony z powodzeniem

ORAZ

Analiza obu kontroli saszetki zakonczyta sie powodzeniem (Passed (Powodzenie))

ORAZ

Wyniki oznaczen dla drobnoustroju byty DODATNIE
(tj. spetnity wymogi dla wyniku dodatniego, opisane w czesci Interpretacja
wynikéw oznaczenia powyzej)

Wyniki mozna
przekazacé.

Not Detected
(Nie wykryto)

Cykl zostat zakonczony z powodzeniem

ORAZ

Analiza obu kontroli saszetki zakonczyta sie powodzeniem (Passed (Powodzenie))

ORAZ

Whyniki oznaczen dla drobnoustroju byty UJEMNE
(tj. nie spetnity wymogoéw dla wyniku dodatniego, opisanych w czesci Interpretacja
wynikéw oznaczenia powyzej)

Wyniki mozna
przekazaé.
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Cykl zostat zakonczony z powodzeniem Ponownie oznaczyé¢

ORAZ oryginalng probke

Equivocal Analiza obu kontroli saszetki zakonczyta sie¢ powodzeniem (Passed (Powodzenie)) : uzys_tac .ragortl.

- z wynikami. Jesli

(Niejednoznaczny) ORAZ wynikiem powtérzonego
(tylko wirus Potgczenie dodatniego i ujemnego wyniku oznaczenia wirusa grypy typu A (patrz Tab. 2) testu jest ponownie
grypy typu ilub MERS-CoV byto nierozstrzygajgce Equivocal

A i MERS-CoV) (Niejednoznaczny),

za ostateczny wynik
nalezy uzna¢ Detected
(Wykryto).

Analiza obu kontroli saszetki zakonczyta sie niepowodzeniem (Failed (Niepowodzenie)).
Instrukcje zawiera Tab.

LUB
; . , . 3, Interpretacja wynikow
Invalid Cykl nie zostat zakoriczony powodzeniem w polu Control
(Nieprawidtowy) (wy$wietla sie nastepujgcy Run Status (Status cyklu): Aborted (Przerwany), (Kontrola) raportu
Incomplete (Niezakonczony), Instrument Error (Btgd urzadzenia) lub Software Error Z testu FilmArray.

(Btad oprogramowania))

a Jesli w prébce wykryte zostang cztery rodzaje drobnoustrojéow lub wiecej, zaleca sie ponowne przeprowadzenie testu w celu potwierdzenia wyniku
wskazujgcego na obecnos¢ wielu rodzajéw drobnoustrojow.

Run Details (Szczegoty cyklu)

Czes¢ Run Details (Szczegély cyklu) zawiera dodatkowe informacije o cyklu, w tym: informacje o saszetce (typ, humer
partii i numer seryjny), Run Status (Status cyklu): Completed (Zakonczony), Incomplete (Niezakonczony), Aborted
(Przerwany), Instrument Error (Bfgd urzgdzenia) lub Software Error (Btad oprogramowania), protokét wykorzystany do
przeprowadzenia testu, tozsamos¢ operatora, ktéry przeprowadzit test oraz urzadzenie uzywane do przeprowadzenia testu.

Change Summary (Podsumowanie zmian)

Po zakonczeniu cyklu mozna edytowa¢ Sample ID (ID prébki). W takim przypadku do raportu z testu dodana zostanie
dodatkowa cze$¢ — Change Summary (Podsumowanie zmian). W czesci Change Summary (Podsumowanie zmian)
znajduje sie zmienione pole wraz z zapisem pierwotnym, zapisem zmienionym oraz informacjg o operatorze, ktory
wprowadzit zmiane i datg jej wprowadzenia. Identyfikator Sample ID (ID prébeki) to jedyne pole raportu, ktére mozna zmienic.

Change Summary
Field Changed To Changed From Operator Date
Sample 1D New Example Id Old Example Id Anonymous 06 Apr 2020
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OGRANICZENIA

1. Woytacznie do uzytku profesjonalnego.

2. Skutecznos¢ oznaczenia BioFire RP2.1plus okreslono wylgcznie dla systemow BioFire FilmArray 2.0 oraz BioFire
FilmArray Torch.

3. BioFire RP2.1plus jest testem jakosciowym i nie dostarcza informacji o ilosci drobnoustrojow wykrytych w prébce.

4. Wyniki uzyskane z badania nalezy zestawi¢ z wywiadem medycznym pacjenta, danymi epidemiologicznymi
(np. historia podrézy lub kontakt z przypuszczalnym lub potwierdzonym przypadkiem, np. MERS-CoV) i innymi
danymi, dostepnymi dla pracownika stuzby zdrowia, ktéry ocenia stan zdrowia pacjenta.

5. Dziatanie testu BioFire RP2.1plus oceniano wytgcznie na prébkach pochodzgcych od ludzi.

6. Testu BioFire RP2.1plus nie zatwierdzono do stosowania w oznaczaniu probek innych niz wymaz nosowo-gardiowy
(NPS) w podtozu transportowym.

7. Nie okreslono skutecznosci testu BioFire RP2.1plus w oznaczaniu prébek od pacjentéw bez objawéw
przedmiotowych i/lub podmiotowych zakazenia uktadu oddechowego.

8. Nie okreslono oddzielnie skutecznosci testu BioFire RP2.1plus w oznaczaniu prébek NPS od pacjentow
0 obnizonej odpornosci.

9. Nie ustalono wptywu leczenia antybiotykami na skutecznos¢ testu.

10. Nie okreslono skutecznosci testu BioFire RP2.1plus w oznaczaniu prébek od pacjentéw stosujgcych leki przeciwko
grypie lub wirusom przeziebienia, ktére mogtyby potencjalnie zaktécaé wynik. Oceniono wytgcznie wptyw substancji
zaktocajgcych podanych w czesci Zaktdcenia. Zakibcenia ze strony substancji innych niz oceniane mogg réwniez
prowadzi¢ do uzyskania btednych wynikow.

11. Nie ustalono skutecznosci testu BioFire RP2.1plus w monitorowaniu leczenia zakazenia ktérymkolwiek
z drobnoustrojéow oznaczanych za pomocg tego panelu.

12. Nie okreslono skutecznosci testu BioFire RP2.1plus w badaniach przesiewowych krwi lub produktéw
krwiopochodnych.

13. Fatszywe dodatnie i fatszywie ujemne wyniki mogag mie¢ rézne przyczyny, dlatego nalezy koniecznie analizowac te
wyniki jednoczesnie z innymi danymi klinicznymi, epidemiologicznymi i laboratoryjnymi.

14. Wykrycie kwasu nukleinowego bakterii lub wirusa zalezy od prawidtowego pobrania, transportu, przechowywania
i przygotowania probki oraz wiasciwego postepowania z nig. Nieprzestrzeganie odpowiednich zalecen dotyczgcych
procedury na ktérymkolwiek z tych etapéw moze prowadzi¢ do uzyskania nieprawidtowych wynikéw. Nieprawidtowe
pobranie lub transport prébek, badz niewtasciwe postepowanie z nimi stwarza ryzyko uzyskania wartosci fatszywie
dodatnich lub fatszywie ujemnych.

15. Ujemny wynik testu BioFire RP2.1plus nie wyklucza mozliwos$ci istnienia zakazenia wirusowego lub bakteryjnego.
Wartosci fatszywie ujemne mogg wynika¢ z odmiennych wariantéw (lub mutacji) sekwencji w regionach docelowych
oznaczenia, wystepowania inhibitoréw w probkach, btedu technicznego, pomylenia probki, zakazenia
drobnoustrojem niewykrywanym przez test lub zakazenia dolnych drég oddechowych, ktérego nie mozna wykry¢
na podstawie wymazu nosowo-gardiowego. Na wyniki testu moze tez wptywac¢ prowadzone rownoczesnie leczenie
przeciwwirusowe lub przeciwbakteryjne albo zawartos¢ drobnoustrojow w prébce ponizej granicy wykrywalnosci
testu. Ujemny wynik testu nie moze stanowi¢ wytgcznej podstawy do postawienia rozpoznania, wdrozenia leczenia
czy podejmowania innych decyzji dotyczgcych postepowania terapeutycznego.

16. Jesli w probce wykryte zostang cztery rodzaje drobnoustrojéw lub wiecej, zaleca sie ponowne przeprowadzenie
testu w celu potwierdzenia wyniku wskazujgcego na obecnos¢ wielu rodzajéow drobnoustrojéw.
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17.

18.

19.

20.

21.
22.

23.

24.

25.

26.

Kwas nukleinowy wiruséw i bakterii moze sie utrzymywac in vivo niezaleznie od zywotnosci drobnoustroju.
Wykrycie docelowych drobnoustrojow nie jest réwnoznaczne z tym, ze stanowig one czynnik zakazny lub
powodujgcy objawy kliniczne.

Dodatnie i ujemne wartosci predykcyjne w duzej mierze zalezg od rozpowszechnienia. Wyniki fatszywie ujemne sg
bardziej prawdopodobne w przypadku aktywnosci szczytowej, gdy rozpowszechnienie choroby jest duze.
Natomiast wyniki fatszywie dodatnie sg bardziej prawdopodobne, gdy rozpowszechnienie choroby jest
umiarkowane lub niskie.

Skutecznos¢ w wykrywaniu wiruséw grypy typu A okreslano, gdy wirusy grypy typu A H1-2009, A H1 i AH3
stanowity dominujgcy typ wirusa grypy A w obiegu. Skutecznos$¢ w wykrywaniu wiruséw grypy typu A moze by¢
niespdjna, jesli w obiegu wystepujg inne wirusy grypy typu A lub pojawi sie nowy wirus z tej grupy.

Ze wzgledu na niewielkg liczbe prébek dodatnich zebranych pod kgtem okreslonych drobnoustrojow w trakcie
prospektywnego badania klinicznego, skuteczno$c¢ testu w kierunku Bordetella parapertussis, Bordetella pertussis,
Chlamydia pneumoniae, koronawirusa 229E, wirusa grypy typu A H1, wirusa grypy typu A H3, wirusa grypy typu B,
wirusa paragrypy 1 iwirusa paragrypy 4 ustalono, uzywajgc réwniez probek zebranych wramach
retrospektywnego badania klinicznego. Skutecznos¢ wobec wirusow grypy typu A H1 i MERS-CoV okreslano
gtéwnie na spreparowanych prébkach klinicznych.

Prospektywne dane dotyczgce skutecznosci klinicznej uzyskano z populacji, w ktérej nie krazyt wirus MERS-CoV.

BioFire RP2.1plus umozliwia rozrézniania podtypow wirusa grypy typu A wytgcznie wedtug genu hemaglutyniny
(H). BioFire RP2.1plus nie umozliwia rozrézniania podtypow wirusa grypy typu A wedtug genu neuraminidazy (N).

BioFire RP2.1plus moze nie umozliwia¢ rozrézniania miedzy aktualnymi szczepami wirusa a nowo powstajgcymi
wariantami. Na przyklad BioFire RP2.1plus pozwala wykry¢ wirusa grypy typu A H3N2v (wyodrebnionego
w sierpniu 2011 roku), lecz nie umozliwia rozréznienia tego wariantu od sezonowego wirusa grypy typu A H3N2.
Jesli lekarz podejrzewa zakazenie alternatywnym wariantem wirusa, powinien skontaktowac sie z krajowymi lub
lokalnymi wtadzami odpowiedzialnymi za ochrone zdrowia, umoéwi¢ sie na przestanie probki i zwréci¢ sie o pilne
rozpoznanie w krajowym laboratorium ds. zdrowia publicznego.

Podanie szczepionki donosowej na grype (np. FluMist) w krotkim odstepie czasu przed pobraniem prébki NPS
moze spowodowag, ze test BioFire RP2.1plus wykryje wirusa zawartego w szczepionce, ktéry jednak nie stanowi
czynnika etiologicznego zakazenia.

Z powodu podobienstwa genetycznego miedzy ludzkim rinowirusem i enterowirusem test BioFire RP2.1plus nie
umozliwia ich wiarygodnego rozréznienia. Po uzyskaniu w tescie BioFire RP2.1plus wyniku Detected (Wykryto)
wobec rinowirusa/enterowirusa nalezy zastosowac alternatywng metode (np. hodowle komorek lub analize
sekwenciji), jesli wymagane jest rozréznienie miedzy tymi wirusami.

BioFire RP2.1plus wykrywa pojedynczg kopie sekwencji docelowej promotora genu toksyny krztuscowej (ptxP, po
jednej kopii na komorke) w B. pertussis. Inne testy PCR w kierunku B. pertussis sg skierowane wobec sekwencji
insercyjnej 1S481, wystepujacej w wielu kopiach (zaréwno w B. pertussis, jak i B. holmesii), przez co umozliwiajg
wykrywanie nizszego miana B. pertussis (sg bardziej czute).

¢ Nie nalezy stosowac testu BioFire RP2.1plus, jesli podejrzewa sie zakazenie B. pertussis. Nalezy zamiast
tego wykonaé¢ test molekularny zatwierdzony do stosowania u pacjentéw, u ktérych podejrzewa sie
zakazenie drég oddechowych wywotane B. pertussis.

e Z powodu mniejszej czutosci oznaczenie BioFire RP2.1plus B. pertussis jest mniej wrazliwe od testow
w kierunku 15481 na wykrywanie materialu szczepionki wobec B. pertussis, stanowigcego
zanieczyszczenie. Nalezy jednak zawsze zachowywaé ostroznos¢ iunika¢ zanieczyszczenia probek
materiatem szczepionki, poniewaz bardziej znaczace zanieczyszczenie moze prowadzi¢ do fatszywie
dodatnich wynikow rowniez w tescie BioFire RP2.1plus (patrz wytyczne zapobiegania zanieczyszczeniom).
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e Sekwencja 1S481 wystepuje tez w B. holmesii i w mniejszym stopniu w B. bronchiseptica, a oznaczenie
BioFire RP2.1plus (ptxP) zostato opracowane tak, aby wykrywaé specyficznie B. pertussis. W oznaczeniu
BioFire RP2.1plus Bordetella pertussis (ptxP) moze jednak nastgpi¢ namnazanie sekwencji pseudogenu
toksyny krztuscowej, jesli wystepuje w B. bronchiseptica lub B. parapertussis. Reaktywnos¢ krzyzowa
obserwowano tylko przy duzych mianach mikroorganizmow (np. = 1,2E+09 CFU/m).

27. Zakazenie krzyzowe drobnoustrojami, ich kwasami nukleinowymi, produktami ich namnazania lub materiatem
szczepionek stwarza ryzyko uzyskania wartosci fatszywie dodatnich. Nalezy zwracaé szczegdlng uwage na
przestrzeganie Srodki ostroznosci dotyczgce laboratorium zawartych w punkcie Ostrzezenia i $rodki ostrozno$ci.

28. Niespecyficzne namnazanie i reakcje krzyzowe z drobnoustrojami drog oddechowych réwniez stwarzajg ryzyko
uzyskania wartosci fatszywie dodatnich. Obserwowang i przewidywang reaktywnos¢ krzyzowg testu BioFire
RP2.1plus opisano w punkcie Specyficznos$¢ analityczna (reaktywnosc¢ krzyzowa). Mozliwe jest tez uzyskanie
btednych wynikéw z powodu reakcji krzyzowych z drobnoustrojami, ktére nie byly oceniane lub nowo powstatych
wariantow.

29. Sekwencje starterow do obu oznaczen BioFire RP2.1plus w kierunku SARS-CoV-2 sg w znaczacym stopniu
homologiczne z koronawirusem nietoperza RaTG13 (nr sekwencji: MN996532), dlatego przewiduje sie
reaktywnos¢ krzyzowg z tg blisko spokrewniong sekwencjg wirusowg. Ponadto test SARSCoV2-2 moze wchodzié
w reakcje krzyzowa z koronawirusem tuskowca (nr sekwencji: MT084071) oraz dwiema innymi sekwencjami
koronawirusa nietoperzy przypominajgcego SARS (nr sekwencji: MG772933 i MG772934). Jest malo
prawdopodobne, aby wirusy te zostaty wykryte w klinicznym wymazie z nosowo-gardtowym cztowieka; ale jesli sg
obecne, produkty reakcji krzyzowej w oznaczeniu BioFire RP2.1plus zostang zgtoszone jako koronawirus 2 zespotu
ostrej ciezkiej niewydolnosci oddechowej (SARS-CoV-2) (patrz punkt Specyficzno$¢ analityczna (reaktywnos$é
krzyzowa)).

30. Niektdre szczepy B. bronchiseptica (rzadko izolowane od ludzi) zawieraja identyczne sekwencje insercyjne 1S1001
co wiekszo$¢ szczepdw B. parapertussis. Te sekwencje ulegng namnozeniu w oznaczeniu 1S1001 i zostang
zgtoszone w tescie BioFire RP2.1plus jako Bordetella parapertussis (1IS1001).

31. W oznaczeniu BioFire RP2.1plus w kierunku ludzkiego rinowirusa/enterowirusa moze doj$¢ do namnozenia
sekwencji niedocelowych, wystepujgcych w szczepach B. pertussis, B. bronchiseptica i B. parapertussis.
Reaktywnos¢ krzyzowg z B. pertussis zaobserwowano w stezeniach = 4,5E+07 CFU/ml.
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BioFire RP2.1plus (nr ref.: 423740) zostat opracowany poprzez dodanie odczynnikow potrzebnych do wykrywania celéw
SARS-CoV-2 do panelu BioFire FilmArray Respiratory Panel 2 plus (RP2plus) (nr ref.: RFIT-ASY-0136, RFIT-ASY-0137).
Oznaczenia wszystkich analitbw wspélnych dla obu paneli oraz warunki reakcji testu BioFire RP2plus pozostaty
niezmienione. Przeprowadzono badania majgce na celu wykazanie skutecznosci nowych testow SARS-CoV-2 oraz
wykazanie, ze modyfikacja panelu nie ma wplywu na charakterystyke dziatania testu BioFire RP2plus. Wyniki
wczesniejszych badan dziatania testu BioFire RP2plus majg zastosowanie rowniez do testu BioFire RP2.1plus.

Wylacznie dla uzytkownikow spoza USA REF| 423740

WARTOSCI OCZEKIWANE

W prospektywnym badaniu klinicznym, majagcym na celu ocene wczesniejszego testu BioFire RP2plus, pobrano
1612 kwalifikujgcych sie prébek (NPS), w tym 918 prospektywnych probek swiezych (kategoria ) i 694 prospektywne
probki archiwalne/zamrozone (kategoria Il). Prébki te przetestowano w trzech osrodkach na terenie Stanéw Zjednoczonych
w okresie okoto szesciu miesiecy (styczeh—marzec iwrzesien-listopad 2016). Tab. 5 i Tab. 6 przedstawiajg wartoSci
oczekiwane (okreslone w tescie BioFire RP2plus) odpowiednio dla prébek kategorii | i Il, uporzgdkowane wedtug osrodkow,
w ktérych pobrano probki.

s UWAGA: Wartosci oczekiwane dla SARS-CoV-2 nie zostaly okreslone.

Tab. 5. Podsumowanie wartosci oczekiwanych (ustalonych w tescie BioFire RP2plus) wedtug osrodka pobrania probki
(prospektywne probki swieze, kategoria 1) na potrzeby prospektywnej oceny klinicznej testu BioFire RP2plus (wrzesien-listopad 2016)

Razem (n=918) Osrodek 1 (n=331) Osrodek 2 (n=284) Osrodek 3 (n=303)
Salt Lake City, UT, Chicago, IL, USA Columbus, OH, USA
USA
Liczba Wartosci Liczba Wartosci Liczba Wartosci Liczba Wartosci
oczekiwane (%) oczekiwane (%) oczekiwane (%) oczekiwane (%)
Wirusy

Adenowirus 66 7,2% 25 7,6% 7 2,5% 34 11,2%
Koronawirus 229E 9 1,0% 4 1,2% 5 1,8% 0 0%
Koronawirus HKU1 1 0,1% 0 0% 1 0,4% 0 0%
Koronawirus NL63 1 0,1% 0 0% 0 0% 1 0,3%
Koronawirus OC43 12 1,3% 4 1,2% 1 0,4% 7 2,3%
hMPV 5 0,5% 2 0,6% 2 0,7% 1 0,3%
HRV/EV 378 41,2% 146 44,1% 69 24,3% 163 53,8%
Wirus grypy typu A 3 0,3% 2 0,6% 0 0% 1 0,3%

Wirus grypy typu A H1 0 0% 0 0% 0 0% 0 0%

Wirus grypy typu A 2009-H1 0 0% 0 0% 0 0% 0 0%

Wirus grypy typu A H3 3 0,3% 2 0,6% 0 0% 1 0,3%
Wirus grypy typu B 0 0% 0 0% 0 0% 0 0%
Koronawirus bliskowschodniego
zespotu niewydolnosci oddechowej 0 0% 0 0% 0 0% 0 0%
(MERS-CoV)
Wirus paragrypy 1 5 0,5% 3 0,9% 2 0,7% 0 0%
Wirus paragrypy 2 54 5,9% 8 2,4% 13 4,6% 33 10,9%
Wirus paragrypy 3 49 5,3% 20 6,0% 13 4,6% 16 5,3%
Wirus paragrypy 4 8 0,9% 3 0,9% 1 0,4% 4 1,3%
RSV 50 5,4% 9 2,7% 5 1,8% 36 11,9%

Bakterie

Bordetella parapertussis (1IS1001) 4 0,4% 0 0% 0 0% 4 1,3%
Bordetella pertussis (ptxP) 3 0,3% 1 0,3% 0 0% 2 0,7%
Chlamydia pneumoniae 3 0,3% 1 0,3% 0 0% 2 0,7%
Mycoplasma pneumoniae 21 2,3% 2 0,6% 7 2,5% 12 4,0%
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Tab. 6. Podsumowanie wartosci oczekiwanych (ustalonych w tescie BioFire RP2plus) wedlug osrodka pobrania prébki (prospektywne probki
archiwalne, kategoria Il) na potrzeby prospektywnej oceny klinicznej testu BioFire RP2plus (styczen—-marzec 2016)

Razem (n=694)

Osrodek 1 (|
Salt Lake City

Osrodek 2 (n=243)
Chicago, IL, USA

Osrodek 3 (n=
Columbus, OH, U

Liczba| Wartosci |Liczba Wartosci Liczba| Wartosci oczekiwane |Liczba Wartosci
oczekiwane oczekiwane (%) oczekiwane
(%) (%) (%)
Wirusy
Adenowirus 52 7,5% 18 7,2% 20 8,2% 14 7,0%
Koronawirus 229E 7 1,0% 2 0,8% 3 1,2% 2 1,0%
Koronawirus HKU1 54 7,8% 28 11,2% 16 6,6% 10 5,0%
Koronawirus NL63 49 7,1% 24 9,6% 17 7,0% 8 4,0%
Koronawirus OC43 26 3,7% 8 3,2% 10 4,1% 8 4,0%
hMPV 76 11,0% 26 10,4% 25 10,3% 25 12,4%
HRV/EV 124 17,9% 43 17,2% 44 18,1% 37 18,4%
Wirus grypy typu A 75 10,8% 9 3,6% 27 11,1% 38 18,9%
Wirus grypy typu A H1 0 0% 0 0% 0 0% 0 0%
Wirus grypy typu A 2009-H1 74 10,7% 9 3,6% 27 11,1% 38 18,9%
Wirus grypy typu A H3 1 0,1% 0 0% 0 0% 1 0,5%
Wirus grypy typu B 16 2,3% 3 1,2% 7 2,9% 6 3,0%
Koronawirus
b!lskowschgdfuego zespoI.u 0 0% 0 0% 0 0% 0 0%
niewydolnosci oddechowej
(MERS-CoV)
Wirus paragrypy 1 5 0,7% 2 0,8% 2 0,8% 1 0,5%
Wirus paragrypy 2 0 0% 0 0 0 0% 0 0%
Wirus paragrypy 3 4 0,6% 2 0,8% 0 0% 2 1,0%
Wirus paragrypy 4 8 1,2% 4 1,6% 2 0,8% 2 1,0%
RSV 149 21,5% 59 23,6% 51 21,0% 39 19,4%
Bakterie
Bordetella parapertussis 5 03% 1 0 4% 1 0 4% 0 0%
(1s1001) ' ' '
Bordetella pertussis (ptxP) 0 0% 0 0% 0 0% 0 0%
Chlamydia pneumoniae 3 0,4% 0 0% 2 0,8% 1 0,5%
Mycoplasma pneumoniae 7 1,0% 3 1,2% 4 1,6% 0 0%

Tab. 7 przedstawia wartosci oczekiwane (ustalone w tescie BioFire RP2plus) wedtug grup wiekowych (prospektywne prébki
z kategorii | ill tgcznie) na potrzeby prospektywnej oceny klinicznej testu BioFire RP2plus (styczen—marzec
i wrzesien—listopad 2016).

Tab. 7. Podsumowanie wartosci oczekiwanych (ustalonych w tescie BioFire RP2plus) wedtug grup wiekowych (prospektywne prébki

z kategorii | i Il tacznie) na potrzeby prospektywnej oceny klinicznej testu BioFire RP2plus (styczen—-marzec i wrzesien-listopad 2016)
Razem <5 lat 6-21 lat 22-49 lat 50+ lat
(N=1612) (N=885) (N=331) (N=268)
Wirusy

Adenowirus 118 7,3% 96 10,8% 18 5,4% 2 1,6% 2 0,7%
Koronawirus 229E 16 1,0% 3 0,3% 7 2,1% 1 0,8% 5 1,9%
Koronawirus HKU1 55 3,4% 37 4,2% 9 2, 7% 2 1,6% 7 2,6%
Koronawirus NL63 50 3,1% 41 4,6% 6 1,8% 2 1,6% 1 0,4%
Koronawirus OC43 38 2,4% 28 3,2% 7 2,1% 0 0% 3 1,1%
hMPV 81 5,0% 60 6,8% 12 3,6% 3 2,3% 6 2,2%
HRV/EV 502 31,1% 379 42,8% 88 26,6% 16 12,5% 19 7,1%
Wirus grypy typu A 78 4,8% 29 3,3% 20 6,0% 13 10,2% 16 6,0%
Wirus grypy typu A H1 0 0% 0 0% 0 0% 0 0% 0 0%
\Zl\géngglrypy typu A 74 4,6% 26 2,9% 19 5,7% 13 10,2% 16 6,0%
Wirus grypy typu A H3 4 0,2% 3 0,3% 1 0,3% 0 0% 0 0%
Wirus grypy typu B 16 1,0% 7 0,8% 7 2,1% 1 0,8% 1 0,4%
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Koronawirus
bliskowschodniego zespolu 0 0% 0 0% 0 0% 0 0% 0 0%
niewydolnosci oddechowej
(MERS-CoV)
Wirus paragrypy 1 10 0,6% 9 1,0% 0 0% 1 0,8% 0 0%
Wirus paragrypy 2 54 3,3% 39 4,4% 10 3,0% 1 0,8% 4 1,5%
Wirus paragrypy 3 53 3,3% 44 5,0% 6 1,8% 2 1,6% 1 0,4%
Wirus paragrypy 4 16 1,0% 13 1,5% 1 0,3% 0 0% 2 0,7%
RSV 199 12,3% 168 19,0% 10 3,0% 8 6,3% 13 4,9%

Bakterie

(E:g;%gtle)”a parapertussis 6 0,4% 4 0,5% 2 0,6% 0 0% 0 0%
Bordetella pertussis (ptxP) 3 0,2% 0 0% 3 0,9% 0 0% 0 0%
Chlamydia pneumoniae 6 0,4% 1 0,1% 4 1,2% 1 0,8% 0 0%
Mycoplasma pneumoniae 28 1,7% 10 1,1% 14 4,2% 3 2,3% 1 0,4%

Ponadto Tab. 8 przedstawia drobnoustroje czesto wspotwystepujgce (jak ustalono w tescie BioFire RP2plus) podczas
prospektywnej oceny klinicznej testu BioFire RP2plus (prospektywne probki z kategorii | i1l tgcznie) (styczen—marzec
i wrzesien—listopad 2016) wedtug grup wiekowych. tgcznie za pomocg testu BioFire RP2plus wykryto co najmniej jeden
drobnoustréj w 1020 oznaczanych prébkach (odsetek wynikéw dodatnich 63,3%; 1020/1612). Wykryto za pomocg testu
BioFire RP2plus co najmniej dwa drobnoustroje w 24,0% probek dodatnich (245/1020; 15,2% wszystkich probek badanych,
245/1612).

Tab. 8. Podsumowanie wartosci oczekiwanych (drobnoustroje wspélistniejace z 2 5 pojawieniami na podstawie testu BioFire RP2plus)
wedlug grup wiekowych na potrzeby prospektywnej oceny klinicznej (styczen—marzec oraz wrzesien-listopad 2016)

Adenowirus + HRV/EV 30 (1,9%) 27 (3,1%) 3 (0,9%) 0 (0%) 0 (0%)
HRV/EV + RSV 22 (1,4%) 22 (2,5%) 0 (0%) 0 (0%) 0 (0%)
Koronawirus HKU1 + RSV 13 (0,8%) 12 (1,4%) 0 (0%) 0 (0%) 1 (0,4%)
Koronawirus NL63 + RSV 13 (0,8%) 12 (1,4%) 0 (0%) 0 (0%) 1 (0,4%)
HRV/EV + PIV2 11 (0,7%) 9 (1,0%) 1 (0,3%) 0 (0%) 1 (0,4%)
HRV/EV + PIV3 11 (0,7%) 10 (1,1%) 1 (0,3%) 0 (0%) 0 (0%)
Adenowirus + RSV 10 (0,6%) 8 (0,9%) 2 (0,6%) 0 (0%) 0 (0%)
Adenowirus + HRV/EV + RSV 9 (0,6%) 9 (1,0%) 0 (0%) 0 (0%) 0 (0%)
Koronawirus NL63 + HRV/EV 8 (0,5%) 7 (0,8%) 1 (0,3%) 0 (0%) 0 (0%)
Koronawirus HKU1 + HRV/EV 5 (0,3%) 3(0,3%) 2 (0,6%) 0 (0%) 0 (0%)
Koronawirus OC43 + HRV/EV 5 (0,3%) 5 (0,6%) 0 (0%) 0 (0%) 0 (0%)
hMPV + HRV/EV 5 (0,3%) 5 (0,6%) 0 (0%) 0 (0%) 0 (0%)
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CHARAKTERYSTYKA SKUTECZNOSCI

Skutecznos¢ kliniczna oznaczenia BioFire RP2.1plus SARS-CoV-2 i poréwnanie
Z oznaczeniem BioFire RP2plus

Przeprowadzono badanie kliniczne w trzech grupach w celu oceny skutecznosci nowych oznaczen BioFire RP2.1plus
w kierunku SARS-CoV-2 oraz wykazania rownowaznej skutecznosci wszystkich innych oznaczen z wczesniejszg wersjg
oznaczenia BioFire RP2plus w testowaniu prébek klinicznych.

W pierwszej grupie oznaczono 50 naturalnych, retrospektywnych (archiwalnych) prébek NPS, ktére wczesniej uzyskaty
dodatni wynik réznych testéw EUA w kierunku SARS-CoV-2. Probki pobrane z trzech laboratoriéw z réznych regionéw USA
(Tab. 9) zostaty pozyskane w marcu i kwietniu 2020 roku.

Panther Fusion® SARS-CoV-2
(Hologic, Inc.; EUA)
Test opracowany przez laboratorium

Osrodek 2 Seattle, Waszyngton 15 (LDT) w oparciu o testy CDC N1i N2
’ EUA

Osrodek 1 Salt Lake City, Utah 15

(stan Waszyngton, EUA)

cobas® SARS-CoV-2
(Roche Molecular Systems; EUA)

Osrodek 3 Omaha, Nebraska 20

Probki dodatnie zostaty poddane randomizacji i oznaczone wraz z 50 prébkami NPS pobranymi przed grudniem 2019 r.,
a wiec oczekiwano, ze beda ujemne w kierunku SARS-CoV-2. Procentowg zgodnos¢ wynikéw dodatnich (PPA) okreslono
poprzez poréwnanie obserwowanego wyniku testu z oczekiwanym wynikiem testu w oparciu 0 wczesniejsze badania
laboratoryjne, a procentowg zgodnos¢ wynikéw ujemnych (NPA) okreslono poprzez poréwnanie obserwowanego wyniku
oznaczenia prébek ujemnych wobec SARS-CoV-2 z oczekiwanym wynikiem Not Detected (Nie wykryto). W trakcie badan
dwie prébki (jedna dodatnia i jedna ujemna) zostaly wykluczone z powodu btedéw urzgdzenia. Wyniki dla pozostatych
98 probek przedstawia Tab. 10. PPA zarchiwizowanych prébek SARS-CoV-2 wynosita 98% (48/49), a NPA: 100%.

Tab. 10. Podsumowanie NPS oznaczenia zarchiwizowanych probek SARS-CoV-2 testem BioFire RP2.1plus

Zgodnos¢ ze znanym skladem analitu ‘

Metoda poréwnawcza ?TPF;O‘ + -:;E)/ % 95% CI ’EITPI\]A + TF'\;)/ % 95% CI
Panther Fusion® SARS-CoV-2 (Hologic, Inc.) 14/15" 93,3 [70,2-98,8%)] Nd. Nd. Nd.
LDT w oparciu o testy CDC N1 i N2 EUA 15/15 100 [79,6—-100%)] Nd. Nd. Nd.
(Roch:‘,’\;’;i USIQRSSySCtgxsz) 20/20 100 [83,9-100%] Nd. Nd. Nd.
Probki ujemne Nd. Nd. Nd. 49/49 100 [92,7-100%)]
Zgodnos$é ogélna 48/49* 98 [89,3-99,6%)] 49/49 100 [92,7-100%]

* Jedna prébka FN po ponownym badaniu data wynik dodatni

Godny uwagi jest fakt, ze sposrod 48 probek, w ktérych wykryto SARS-CoV-2, 10,4% (5/48) zawieralo inne anality
identyfikowane przez BioFire RP2.1plus (Tab. 11).

Tab. 11. Dodatkowe anality zidentyfikowane przez BioFire RP2.1plus w 48 prébkach z wykrytym SARS-CoV-2

Adenowirus 1(2,1%)

HRV/EV 4 (8,3%)

Strona 28 z 61
BioFire® Respiratory Panel 2.1 plus (RP2.1plus) BFR0000-9208-01a Lipiec 2020 r.



BIO$FIRE'

I Wylacznie dla uzytkownikow spoza USA REF| 423740

Badania archiwalnych probek klinicznych uzupetniono badaniem 50 prébek klinicznych z dodatkiem inaktywowanego
izolatu SARS-CoV-2 USA-WA1/2020 w roznych wielokrotnosciach LoD (25 prébek 2x LoD, 15 probek 3x LoD i 10 prébek
5x LoD) i randomizowanych 10 probek bez dodatku wirusa. Kazda prébka byta odrebnym, naturalnym wymazem NPS,
pobranym przed grudniem 2019 r., a wiec oczekiwano, ze bedzie ujemna w kierunku SARS-CoV-2. PPA okreslono poprzez
poréwnanie obserwowanych wynikdw oznaczen probek klinicznych z dodatkiem wirusa z oczekiwanymi wynikami Detected
(Wykryto). Wartosci PPA i NPA pokazuje Tab. 12. Zarowno PPA, jak iNPA spreparowanych prébek wirusa
SARS-CoV-2 wynosita 100%.

Tab. 12. Oznaczenia spreparowanych prébek wirusa SARS-CoV-2 z uzyciem testu BioFireRP2.1plus

Zgodnos¢ ze znanym skladem analitu

PPA: TP/(TP+FN) | % | NPA: TN/ (TN + FP) %

Zgodnos¢ ogodlna 50/50 100% 10/10 100%

95% Cl [92,9-100%)] [72,2-100%)]

W ostatniej grupie przeprowadzono kliniczne badanie poréwnujgce BioFire RP2plus ze zmodyfikowanym BioFire RP2.1plus
na podstawie 220 naturalnych, retrospektywnych (archiwalnych) prébek klinicznych. Archiwalne prébki wybierano wytgcznie
na podstawie zawartosci analitu. Jesli znany byt poziom analitu, nie uwzgledniano go w doborze prébek. Probki byty
dzielone, aby kazdy test wykonac jednoczesnie w dwoch powtdérzeniach. To pordwnanie zarchiwizowanych probek
wykazuje rownowaznos¢ testéw BioFire RP2plus i BioFire RP2.1plus dla tego samego analitu z 97,6% PPA i 99,8% NPA
ogo6tem (Tab. 13).

Tab. 13. Poréwnanie dziatania zmodyfikowanego systemu BioFire RP2.1plus z wczesniejszym systemem BioFire RP2plus na podstawie
zarchiwizowanych prébek

RP2.1+ RP2.1- RP2.1- RP2.1+
Analit
RP2+ RP2+ RP2- RP2-
Wirusy

Adenowirus 14 1 93,3% 203 2 99%
Koronawirus 229E 10 1 90,9% 209 0 100%
Koronawirus HKU1 10 0 100% 208 2 99%
Koronawirus NL63 10 0 100% 210 0 100%
Koronawirus OC43 10 0 100% 210 0 100%
Ludzki metapneumowirus 12 0 100% 208 0 100%
Ludzki rinowirus/enterowirus 19 3 86,4% 195 3 98,5%
Wirus grypy typu A 30 0 100% 180 0 100%

Wirus grypy typu A H1 5 0 100% 215 0 100%

Wirus grypy typu A H1-2009 12 0 100% 208 0 100%

Wirus grypy typu A H3 13 0 100% 207 0 100%
Wirus grypy typu B 10 0 100% 210 0 100%
K apaamonss oo tafoeebay | 0 | o [ome | mo | o | oo
Wirus paragrypy 1 9 0 100% 211 0 100%
Wirus paragrypy 2 11 0 100% 209 0 100%
Wirus paragrypy 3 10 1 90,9% 208 1 99,5%
Wirus paragrypy 4 11 0 100% 209 0 100%
Syncytialny wirus oddechowy 10 0 100% 210 0 100%
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Bakterie
Bordetella parapertussis (IS1001) 10 0 100% 210 0 100%
Bordetella pertussis (ptxP) 10 0 100% 210 0 100%
Chlamydia pneumoniae 10 0 100% 210 0 100%
Mycoplasma pneumoniae 10 0 100% 210 0 100%
Razem 246 6 97,6% 4350 8 99,8%

a MERS-CoV zostat oznaczony w prébkach z dodatkiem inaktywowanego wirusa.

Wszystkie 220 probek poréwnywanych w badaniu klinicznym pobrano przed grudniem 2019 r. i wykorzystano do okreslenia
specyficznoéci wzgledem SARS-CoV-2. Dane te podsumowuje Tab. 13 wraz z wartosciami specyficznosci z innych badan.
Ogdlna NPA (specyficznos¢) we wszystkich trzech badaniach pojedynczych, naturalnych prébek klinicznych wynosita
279/279 (100%; Tab. 14).

Tab. 14. Ogélna specyficznosé (NPA) testu BioFire RP2.1plus w kierunku SARS-CoV-2

PA
0 0G0
o 0 0

Prébki archiwalne 49/49 100% [92,7-100%]
Prébki spreparowane 10/10 100% [72,2-100%)]
Prébki poréwnawcze 220/220 100% [98,3-100%]

Razem 279/279 100% [98,6—100%]

Kliniczna skutecznos¢ testu BioFire RP2plus (oznaczenia zachowane w BioFire
RP2.1plus)

Perspektywiczna ocena kliniczna testu BioFire RP2

Skutecznos¢ kliniczng wczesniejszego testu BioFire RP2plus okreslono podczas wieloosrodkowego badania
przeprowadzonego w trzech osrodkach badawczych na terenie Stanéw Zjednoczonych, potozonych w odlegtych od siebie
miejscach, w sezonach 2015-2016 i 2016-2017 chordb uktadu oddechowego. Na potrzeby prospektywnego badania
klinicznego pozyskano tgcznie 1635 prébek rezydualnych NPS w wirusowym podtozu transportowym (VTM). Miedzy
styczniem i marcem 2016 roku pobrano prospektywnie prébki od wszystkich uczestnikéw spetniajgcych kryteria badania
i natychmiast zamrozono (N=695 prébek) do pdzniejszego oznaczenia jako prospektywne probki archiwalne/zamrozone
(kategoria Il). Miedzy wrzesniem i listopadem 2016 roku pobrano prospektywnie probki od wszystkich uczestnikdéw
spetniajacych kryteria badania i oznaczono swieze (N=940 probek) jako prospektywne probki swieze (kategoria 1). Prébki
kategorii Il przekazywano do osrodkéw badawczych od wrzesnia 2016. W tym samym czasie osrodki rozpoczety tez
oznaczanie probek kategoriil. W kazdym z osrodkéw probki kategorii 1l zostaty rozmrozone ioznaczone zgodnie
z procedurg badania w ciggu pozostatego czasu trwania badania w danym osrodku klinicznym. tgcznie 23 prospektywne
probki (kategorii | i1l) zostaty wylgczone z koncowej analizy danych skutecznosci z powodu niezgodnosci z protokotem
badania. Najczestszg przyczyng wykluczenia prébek byto nieprzeprowadzenie waznej kontroli zewnetrznej w dniu
oznaczenia, wykonanie oznaczenia po uptywie 3 dni przechowywania w lodéwce lub uznanie, ze prébki nie spetniajg
kryteriow kwalifikacyjnych po wigczeniu do badania. Ostateczny zestaw danych obejmowat 1612 probek prospektywnych.
Tab. 15 przedstawia podsumowanie danych demograficznych dotyczacych 1612 prébek uwzglednionych w badaniu
prospektywnym.
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Tab. 15. Podsumowanie danych demograficznych na potrzeby prospektywnej oceny klinicznej testu BioFire RP2plus
Osrodek 1 ‘ Osrodek 2 ‘ Osrodek 3

Meska 867 (54%) 331 (57%) 271 (51%) 265 (53%)
Zenska 745 (46%) 250 (43%) 256 (49%) 239 (47%)
<5 lat 885 (55%) 379 (65%) 170 (32%) 336 (67%)
6-21 lat 331 (21%) 132 (23%) 89 (17%) 110 (22%)
22-49 lat 128 (8%) 27 (5%) 79 (15%) 22 (4%)
50+ lat 268 (17%) 43 (7%) 189 (36%) 36 (7%)
Pacjenci

- 29 (20% 77 (13% 13% 1 7%
ambulatoryjni 329 (20%) (13%) 66 (13%) 86 (37%)
Pacjenci 0 0 o 0
hospitalizowani 640 (40%) 229 (39%) 197 (37%) 214 (42%)
Pacjenci
oddziatu 643 (40%) 275 (47%) 264 (50%) 104 (21%)
ratunkowego

tacznie 1612 581 527 504

Dziatanie testu BioFire RP2plus oceniano poprzez poréwnanie wynikéw testu BioFire RP2plus z wynikami zatwierdzonego
przez FDA zlozonego panelu patogenéw uktadu oddechowego (gtéwna metoda poréwnawcza) oraz wynikami dwéch
zatwierdzonych analitycznie oznaczen PCR i dwukierunkowego sekwencjonowania B. parapertussis (ten analit nie byt
wykrywany w zatwierdzonym przez FDA ztozonym panelu patogenéw uktadu oddechowego). Oznaczenie poréwnawcze
dla B. parapertussis zostato opracowane tak, aby namnazac¢ inng sekwencje niz BioFire RP2. Jako dodatnig uznawano
kazdg probke, dla ktorej wyniki dwukierunkowego sekwencjonowania spetniaty okreslone wczesniej jakosciowe kryteria
akceptacji dopasowania do specyficznej dla drobnoustroju sekwencji w bazie danych NCBI GenBank
(www.ncbi.nlm.nih.gov) przy akceptowalnych wartosciach E. Kazda probka, ktérej wynik byt ujemny w obu oznaczeniach
poréwnawczych byta uznawana za ujemna.

Procentowg zgodnos¢ wynikéw dodatnich (PPA), obliczono ze wzoru 100% x (TP / (TP + FN)). Wyniki prawdziwie dodatnie
(TP) wskazuja, ze zaréwno w tescie BioFire RP2plus, jak i metodzie referencyjnej/poréwnawczej uzyskano wynik dodatni
dla okreslonego analitu, natomiast wyniki fatszywie ujemne (FN) wskazujg, ze wynik testu BioFire RP2plus byt ujemny,
natomiast wynik uzyskany metodg poréwnawczg byt dodatni. Procentowg zgodnosé wynikéw ujemnych (NPA) obliczono
ze wzoru 100% x (TN / (TN + FP)). Wyniki prawdziwie ujemne (TN) wskazuja, ze zaréwno w tescie BioFire RP2plus, jak
i metodzie referencyjnej/poréwnawczej uzyskano wynik ujemny, natomiast wyniki fatszywie dodatnie (FP) wskazujg, ze
wynik testu BioFire RP2plus byt dodatni, natomiast wynik uzyskany za pomocg metody poréwnawczej byt ujemny.
Obliczono dokfadny dwumianowy dwustronny przedziat ufnosci 95%. Prébki o wynikach fatszywie dodatnich lub fatszywie
ujemnych (tj. niezgodnych) uzyskanych podczas poréwnania testu BioFire RP2plus z metodg poréwnawczg zostaly
poddane dalszym badaniom. Badania rozbieznosci prowadzono gtdéwnie poprzez wykonywanie oznaczen niezaleznymi
metodami molekularnymi z uzyciem starteréw innych niz te stosowane w tescie BioFire RP2plus i metodzie poréwnawcze;.
Perspektywiczne wyniki badan klinicznych podsumowuje Tab. 16.

Tab. 16. Podsumowanie prospektywnego badania skutecznosci klinicznej testu BioFire RP2plus

Procentowa zgodnos¢ wynikow dodatnich Procentowa zgodnos¢ wynikow ujemnych

Analit 95%ClI 95%ClI
TP /(TP + FN) % (przedziat TN/ (TN + FP) % (przedziat
ufnosci) ufnosci)
Wirusy
Swieze 36/38 94,7 82,7-98,5 850/880 96,6 95,2-97,6
Adenowirus? Zamrozone 34/36 94,4 81,9-98,5 640/658 97,3 95,7-98,3
Razem 70/74 94,6 86,9-97,9 1490/1538 96,9 95,9-97,6
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Procentowa zgodnos$¢ wynikéw dodatnich Procentowa zgodnos¢ wynikéw ujemnych

Analit 95%Cl 95%Cl

TP /(TP + FN) % (przedziat TN/ (TN + FP) % (przedziat

ufnosci) ufnosci)

Swieze 5/5 100 56,6-100 909/913 99,6 98,9-99,8

Koronawirus 229E° | Zamrozone 6/7 85,7 48,7-97,4 686/687 99,9 99,2-100
Razem 11/12 91,7 64,6-98,5 1595/1600 99,7 99,3-99,9

Swieze 11 100 — 917/917 100 99,6-100

Eﬁﬁ{‘ca‘”"“s Zamrozone 42142 100 91,6-100 640/652 98,2 96,8-98,9
Razem 43/43 100 91,8-100 1557/1569 99,2 98,7-99,6

Swieze 0/0 — — 917/918 99,9 99,4-100

EE;%D""W”“S Zamrozone 40/40 100 91,2-100 645/654 98,6 97,4-99,3
Razem 40/40 100 91,2-100 1562/1572 99,4 98,8-99,7

Swieze 11/13 84,6 57,8-95,7 904/905 99,9 99,4-100

g‘é?slaw"“s Zamrozone 22/28 78,6 60,5-89,8 662/666 99,4 98,5-99,8
Razem 33/41 80,5 66,0-89,8 1566/1571 99,7 99,3-99,9

Swieze 5/5 100 56,6-100 913/913 100 99,6-100

hMPV' Zamrozone 68/70 97,1 90,2-99,2 616/624 98,7 97,5-99,3
Razem 73175 97,3 90,8-99,3 1529/1537 99,5 99,0-99,7

Swieze 320/328 97,6 95,3-98,8 532/590 90,2 87,5-92,3

HRV/EV® Zamrozone 105/108 97,2 92,1-99,1 567/586 96,8 95,0-97,9
Razem 425/436 97,5 95,5-98,6 1099/1176 93,5 91,9-94,7

Swieze 3/3 100 43,9-100 915/915 100 99,6-100

FluAP Zamrozone 75175 100 95,1-100 616/616 100 99,4-100
Razem 78/78 100 95,3-100 1531/1531 100 99,7-100

Swieze 0/0 — — 918/918 100 99,6-100

FIuA H1 Zamrozone 0/0 — — 691/691 100 99,4-100
Razem 0/0 = = 1609/1609 100 99,8-100

Swieze 0/0 — — 918/918 100 99,6-100

FIuA H1-2009 | Zamrozone 74174 100 95,1-100 617/617 100 99,4-100
Razem 74/74 100 95,1-100 1535/1535 100 99,8-100

Swieze 3/3 100 43,9-100 915/915 100 99,6-100

FIuA H3 Zamrozone 1/1 100 — 690/690 100 99,4-100
Razem 4/4 100 51,0-100 1605/1605 100 99,8-100

Swieze 0/0 — — 918/918 100 99,6-100

FluB! Zamrozone 14/14 100 78,5-100 678/680 99,7 98,9-99,9
Razem 14/14 100 78,5-100 1596/1598 99,9 99,5-100

Swieze 0/0 — — 918/918 100 99,6-100

MERS-CoV Zamrozone 0/0 — — 691/691 100 99,4-100
Razem 0/0 — — 1609/1609 100 99,8-100

Swieze 5/5 100 56,6-100 913/913 100 99,6-100

PIVL Zamrozone 4/4 100 51,0-100 689/690 99,9 99,2-100
Razem 9/9 100 70,1-100 1602/1603 99,9 99,6-100

Swieze 46/47 97,9 88,9-99,6 863/871 99,1 98,2-99,5

PIV2¥ Zamrozone 0/0 — — 694/694 100 99,4-100
Razem 46/47 97,9 88,9-99,6 1557/1565 99,5 99,0-99,7
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Procentowa zgodnos$¢ wynikéw dodatnich Procentowa zgodnos¢ wynikéw ujemnych

el 95%Cl 95%Cl
TP /(TP + FN) % (przedziat TN/ (TN + FP) % (przedziat
ufnosci) ufnosci)
Swieze 40/42 95,2 84,2-98,7 867/876 99,0 98,1-99,5
PIV3' Zamrozone 3/3 100 43,9-100 690/691 99,9 99,2-100
Razem 43/45 95,6 85,2-98,8 1557/1567 99,4 98,8-99,7
Swieze 6/6 100 61,0-100 910/912 99,8 99,2-99,9
PIVA4™ Zamrozone 3/3 100 43,9-100 686/691 99,3 98,3-99,7
Razem 9/9 100 70,1-100 1596/1603 99,6 99,1-99,8
Swieze 44/45 97,8 88,4-99,6 867/873 99,3 98,5-99,7
RSV" Zamrozone 131/131 100 97,2-100 545/563 96,8 95,0-98,0
Razem 175/176 99,4 96,9-99,9 1412/1436 98,3 97,5-98,9

Bakterie

Swieze 4/5 80,0 37,6-96,4 913/913 100 99,6-100
iigfégi’)ejt“%is Zamrozone 212 100 34,2-100 692/692 100 99,4-100
Razem 6/7 85,7 48,7-97,4 1605/1605 100 99,8-100
Swieze 212 100 34,2-100 915/916 99,9 99,4-100
B(b‘t’f;t)‘jsgs Zamrozone 0/ 0,0 — 693/693 100 99,4-100
Razem 2/3 66,7 20,8-93,9 1608/1609 99,9 99,6-100
Swieze 212 100 34,2-100 915/916 99,9 99,4-100
C. pneumoniae? Zamrozone 3/3 100 43,9-100 691/691 100 99,4-100
Razem 5/5 100 56,6-100 1606/1607 99,9 99,6-100
Swieze 1717 100 81,6100 897/901 99,6 98,9-99,8
M. pneumoniae’ Zamrozone 6/7 85,7 48,7-97,4 686/687 99,9 99,2-100
Razem 23124 95,8 79,8-99,3 1583/1588 99,7 99,3-99,9

@ Adenowirus wykryto w 3/4 prébek FN za pomocg niezaleznego oznaczenia molekularnego. Adenowirus wykryto w 38/48 probek FP za pomocg niezaleznego oznaczenia
molekularnego; o dodatkowych dwdéch prébkach wiadomo, Zze zostaty pobrane od pacjentéw z ostrym zakazeniem adenowirusami w wywiadzie.

b Pojedyncza probka FN byta ujemna pod wzgledem koronawirusa 229E w niezaleznym oznaczeniu molekularnym. Wszystkie pie¢ probek FP byto ujemne pod wzgledem
koronawirusa 229E w niezaleznym oznaczeniu molekularnym.

¢ Koronawirus HKU1 wykryto w 3/12 prébek FP niezalezng metodg poréwnawczg.

d Koronawirus NL63 wykryto w 3/10 prébek FP podczas badania rozbieznosci; w dwéch wykryto go niezalezng metodg molekularng, aw jednej — w powtdrzeniu
oznaczenia metodg poréwnawczg.

¢ Sze$¢ z o$miu prébek FN byto TP wobec koronawirusa HKU1. Potwierdzono, ze btad wynikat ze znanej reaktywnosci krzyzowej metody poréwnawczej z koronawirusem
HKU1; wszystkie sze$¢ probek byto ujemne wobec koronawirusa OC43 w dwéch niezaleznych oznaczeniach PCR; pozostate dwie probki FN byty ujemne wobec
koronawirusa OC43 w niezaleznym oznaczeniu molekularnym. Koronawirus OC43 wykryto w 2/5 prébek FP w powt6rzeniu oznaczenia metodg poréwnawcza.

f hMPV wykryto w 6/8 probek FP podczas badania rozbieznosci; w jednej wykryto go niezalezng metodg molekularng, a w pieciu — w powtorzeniu oznaczenia metodg
poréwnawczg.

9 HRV/EV wykryto w 5/11 prébek FN podczas badania rozbieznos$ci; w jednej wykryto go niezalezng metodg molekularng, a w czterech — w powtdrzeniu oznaczenia
testem BioFire RP2plus. HRV/EV wykryto w 33/77 probek FP podczas badania rozbieznosci; w czterech wykryto go niezalezng metodg molekularng, aw 29 —
w powtdrzeniu oznaczenia metodg poréwnawcza.

" Trzy probki wykluczono z analizy wirusa grypy typu A: jedna data wynik Wirus grypy typu A (nie wykryto podtypu) metodg porownawcza, a dwie daty wynik Wirus grypy
typu A Equivocal (Niejednoznaczny) w tescie BioFire RP2plus.

" FluB wykryto w obu prébkach FP podczas badania rozbieznosci; w jednej wykryto go niezalezng metodg molekularng, a w drugiej — w powtérzeniu oznaczenia metodg
poréwnawczg.

I Pojedyncza prébka FP byta ujemna pod wzgledem PIV1 w niezaleznym oznaczeniu molekularnym.

X Pojedyncza probka FN byta ujemna pod wzgledem PIV2 w niezaleznym oznaczeniu molekularnym. PIV2 wykryto w 5/8 prébek FP podczas badania rozbieznosci;
w jednej wykryto go niezalezng metodg molekularng, a w czterech — w powtdrzeniu oznaczenia metodg poréwnawczg.

" PIV3 wykryto w obu probkach FN podczas badania rozbieznosci; w jednej wykryto go niezalezng metodg molekularng, a w drugiej — w powtérzeniu oznaczenia testem
BioFire RP2plus. PIV3 wykryto w 4/10 prébek FP podczas badania rozbieznosci; w dwdéch wykryto go niezalezng metodg molekularng, aw dwéch innych —
w powtdrzeniu oznaczenia metodg poréwnawczg.

™ PIV4 wykryto w 1/7 prébek FP za pomocg niezaleznego oznaczenia molekularnego.

" Pojedyncza probka FN byta ujemna pod wzgledem RSV w niezaleznym oznaczeniu molekularnym. RSV wykryto w 8/24 prébek FP podczas badania rozbieznosci;
w trzech wykryto go niezalezng metodg molekularng, a w pieciu — w powtérzeniu oznaczenia metodg poréwnawczg.

° B. parapertussis wykryto w jednej prébce FN w powtdrzeniu oznaczenia testem BioFire RP2plus.
P B. pertussis wykryto w prébkach FN i FP za pomocg niezaleznego oznaczenia molekularnego.
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9 C. pneumoniae wykryto w jednej probce FP za pomoca niezaleznego oznaczenia molekularnego.
" M. pneumoniae wykryto w jednej prébce FN w powt6rzeniu oznaczenia testem BioFire RP2plus. M. pneumoniae wykryto we wszystkich pieciu probkach FP podczas

badania rozbieznosci; w trzech wykryto go niezalezng metodg molekularna, a w dwoéch — w powtérzeniu oznaczenia metodg poréwnawczg.

W tescie BioFire RP2plus zgtoszono tgcznie 245 probek, w ktérych wykryto wiele rozréznialnych drobnoustrojow
(15,2% wszystkich probek, 245/1612; oraz 24,0% prébek dodatnich, 245/1020; Tab. 17). Wiekszos¢ przypadkow wykrycia
drobnoustrojéw wspdtistniejgcych dotyczyta dwéch drobnoustrojow (190/245; 77,6%), w 20,0% przypadkow (49/245) byty
to trzy drobnoustroje, w 1,6% (4/245) — cztery drobnoustroje, w 0,4% (1/245) — pieé drobnoustrojow i w 0,4% (1/245) —
szes$¢ drobnoustrojow. Wyniki dla 124 z 245 prébek z wiecej niz jednym drobnoustrojem (50,6%; 124/245) byly zgodne z
wynikami uzyskanymi metodg poréwnawczg. Natomiast 121 probek (49,4%; 121/245) zawierato co najmniej jeden
drobnoustrdj, ktory nie zostat wykryty metodami poréwnawczymi (tj. stanowit wynik fatszywie dodatni).

Trzy drobnoustroje, ktdre najczesciej wykrywano w prébkach jednoczesnie, byly tez trzema najczesciej wykrywanymi
drobnoustrojami w catym badaniu (tj. HRV/EV, RSV i adenowirus). Najczesciej wykrywane drobnoustroje wspdétistniejgcych
(= 5 przypadkéw) podsumowuje Tab. 18.

Adenowirus 85 34,7%
Koronawirus 229E 6 2,4%
Koronawirus HKU1 41 16,7%
Koronawirus NL63 31 12,7%
Koronawirus OC43 19 7,8%
hMPV 33 13,5%
HRV/EV 150 61,2%
FluA H1 0 0%

FIuA H1-2009 9 3,7%
FIuA H3 2 0,8%
FluB 6 2,4%
MERS-CoV 0 0%

PIV1 5 2,0%
PIV2 15 6,1%
PIV3 21 8,6%
PIV4 12 4,9%
RSV 105 42,9%

Bakterie

B. parapertussis (1IS1001) 6 2,4%
B. pertussis (ptxP) 0 0%

C. pneumoniae 1 0,4%
M. pneumoniae 7 2,9%

Najczesciej wykrywanymi jednoczesnie drobnoustrojami byly adenowirusy z HRV/EV (1,9% wszystkich prébek; 30/1612)
oraz HRV/EV z RSV (1,4% wszystkich probek; 22/1612); jak podano powyzej, byto to jednoczesnie najczesciej wykrywane
drobnoustroje w catym badaniu.
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Tab. 18. Drobnoustroje wspétistniejace (2 5 przypadkow ) na podstawie testu BioFire RP2plus

Liczba prébek
Drobnoustroje z fatszywie
wspolistniejgce dodatnimi Fatszywie dodatnie anality®

Rozréznialne kombinacje wielu
drobnoustrojéow

Analit 1 Analit 2 Analit 3 tacznie wynikami
detekcji
Adenowirus HRV/EV 30 15 Adenowirus (15), HRV/EV (1)
HRV/EV RSV 22 7 HRV/EV (3), RSV (4)
Koronawirus RSV 13 7 Koronawirus HKU1 (4), RSV (3)
HKU1
Koriﬁg'r”s RSV 13 3 Koronawirus NL63 (2), RSV (1)

HRV/EV PIV2 11 HRV/EV (6), PIV2 (2)
HRV/EV (3), PIV3 (4)

7
6

Adenowirus RSV 10 5 Adenowirus (4), RSV (1)
5

HRV/EV PIV3 11

Adenowirus HRV/EV RSV 9 Adenowirus (2), HRV/EV (3), RSV (1)
Koronawirus | eviey 8 2 Koronawirus NL63 (2)

NL63
Korgrl'(i"‘i”us HRV/EV 5 2 Koronawirus HKU1 (1), HRV/EV (1)
Koronawirus

s HRV/EV 5 3 HRV/EV (3)

hMPV HRV/EV 5 1 HRV/EV

2 Sposrod 67 niezgodnych analitéw (na 293 wszystkich analitow) 32 (47,8%) zaobserwowano w prébkach podczas badania rozbieznosci; 22/67 (32,8%) wykryto
niezalezng metodg molekularna, a 13/67 (19,4%) — w powtdrzeniu oznaczenia metoda poréwnawcza.

taczny wskaznik powodzenia pierwszego oznaczenia probki w badaniu prospektywnym wyniést 99,3% (1611/1623) (95%
Cl: 98,7%-99,6%); 12 testéw nie powiodto sie (jeden z powodu niezakonczenia testu, jeden z powodu btedu urzgdzenia
i 10 z powodu niepowodzenia kontroli). Dwa testy (2/1623; 0,1%) nie zostaly zakonczone w poczgtkowym cyklu,
przekladajgc sie na wskaznik powodzenia urzadzenia wynoszacy 99,9% (1621/1623) (95% CIl: 99,6%—-100%)
w poczatkowych testach probki. Obie prébki przetestowano ponownie z powodzeniem, uzyskujgc wazne wyniki po
pierwszym powtdrzeniu testu. W przypadku 10 testéw (10/1621; 0,6%) kontrole saszetki byty niewazne, przektadajgc sie
na wskaznik powodzenia kontroli saszetki wynoszacy 99,4% (1611/1621) (95% Cl: 98,9%-99,7%) dla zakonczonych cykli
w poczgtkowych testach prébki. Przeprowadzono pomys$inie ponowne oznaczenie 9 z 10 nieprawidtowych prébek
i uzyskano wazne wyniki kontroli po pierwszym powtdrzeniu testu. Powtérzenie testu w przypadku jednej prébki byto
niemozliwe z powodu jej niewystarczajgcej objetosci.

Badanie wstepnie wybranych zarchiwizowanych probek z zastosowaniem wczesniejszego
testu BioFire RP2plus

Niektore anality byly rzadko wykrywane w tescie BioFire RP2plus i nie uzyskano wystarczajgcej ich liczby podczas badania
prospektywnego, aby wiarygodnie wykaza¢ dziatanie systemu. W celu uzupetnienia wynikdw prospektywnego badania
klinicznego przeprowadzono w BioFire retrospektywng ocene wstepnie wybranych prébek archiwalnych. Byly to archiwalne
prébki NPS w VTM, dobrane na podstawie wczesniejszego dodatniego wyniku testu wobec jednego z nastepujacych
analitéw: koronawirusa 229E, wiruséw grypy typu A H1 i H3, wirus grypy typu B, wirusow paragrypy 1 i4, Bordetella
parapertussis, B. pertussis i Chlamydia pneumoniae. Oczekiwano tez, ze rzadko wykrywane bedg wirusy paragrypy 2. i 3.
oraz Mycoplasma pneumoniae na podstawie danych zebranych przez BioFire w sezonie 2015-2016 choréb uktadu
oddechowego, dlatego tez przeprowadzono testy na prébkach archiwalnych réwniez w kierunku tych analitéw i wigczono
wyniki do badania (mimo ze ostatecznie wystepowanie tych analitbw w prospektywnym badaniu klinicznym okazato
sie duze).

UWAGA: Testy prébek archiwalnych w kierunku MERS-CoV opisano osobno. Wyniki testow prébek archiwalnych
w kierunku MERS-CoV zawiera Tab. 22.
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Na potrzeby tego badania retrospektywnego otrzymano poczatkowo 217 wstepnie wybranych, archiwalnych préobek
retrospektywnych do testéw. Przed oznaczeniem testem BioFire RP2plus potwierdzono skiad/integralnos¢ probek
zatwierdzonymi metodami molekularnymi (PCR z dwukierunkowym sekwencjonowaniem w kierunku B. parapertussis lub
zatwierdzonym przez FDA ztoZzonym panelem patogenéw uktadu oddechowego).

Prébki podzielono na dwie rézne grupy do testéw na podstawie metody przeprowadzanego testu potwierdzajgcego:
wszystkie probki z analitami zawartymi w zatwierdzonym przez FDA ztozonym panelu patogenéw ukfadu oddechowego,
bedacym metodg poréwnawczg, przetestowano jako Grupe 1, a probki zawierajgce B. parapertussis przetestowano jako
Grupe 2. Do kazdej grupy wigczono tez ujemne probki NPS do testow.

Zatwierdzonym przez FDA ziozonym panelem patogendw ukfadu oddechowego, bedacym metodg poréwnawcza,
przetestowano tylko 197 z 217 wstepnie wybranych, archiwalnych prébek retrospektywnych (Grupe 1). Jedna z 197 prébek
zostata wylgczona z analizy dziatania z powodu nieprawidtowego cyklu testu BioFire RP2plus i niewystarczajgcej objetosci
do ponowienia tego testu. Dodatkowo dwie z 197 prébek zostaty wytgczone z analizy dziatania, poniewaZz nie uzyskano
wyniku w zatwierdzonym przez FDA ztozonym panelu patogenéw uktadu oddechowego, bedgcym metodg porownawcza,
a objeto$¢ prébki byta niewystarczajgca do ponowienia tego testu: jeden cykl oznaczenia metodg poréwnawczg byt
niezakoriczony, a w drugim miat miejsce btad kontroli. Uzyskano wazne wyniki oznaczenia metodg poréwnawczg i testem
BioFire RP2plus dla 194 z 197 prébek archiwalnych (Grupy 1).

Oznaczenie PCR z dwukierunkowym sekwencjonowaniem w kierunku B. parapertussis wykonano tylko na 20 z 217
wstepnie wybranych, archiwalnych prébkach retrospektywnych (Grupie 2). Probek z Grupy 2 nie oznaczano zatwierdzonym
przez FDA ztozonym panelem patogenéw uktadu oddechowego, bedgcym metodg poréwnawczg. Uzyskano wazne wyniki
oznaczenia metodg poréwnawczg i testem BioFire RP2plus dla 20 z 20 probek archiwalnych.

Podsumowanie dostepnych danych demograficznych, dotyczacych tych 214 waznych probek archiwalnych, zawiera
Tab. 19.

Tab. 19. Podsumowanie dostepnych danych demograficznych dotyczacych wszystkich waznych prébek archiwalnych

Wszystkie prébki 214
Kobiety (%) 75 (35%)
Pte¢ Mezczyzni (%) 81 (38%)
Nieznana 58 (27%)
<5 lat 78 (36%)
6-21 lat 46 (21%)
Zakres wieku 22-49 lat 13 (6%)
50+ lat 19 (9%)
Nieznana 58 (27%)

Wszystkie dodatnie probki archiwalne z Grupy 1 i Grupy 2 (zgodnie z wynikami uzyskanymi w laboratorium pochodzenia),
ktérych status nie zostat potwierdzony odnosng metodg poréwnawczg, zostaty wykluczone z dalszej analizy dziatania
wobec kazdego z odnosnych analitéw.

Dane z badania retrospektywnego dziatania BioFire RP2plus oraz zastosowanej metody poréwnawczej uporzgdkowane
wedtug analitu podsumowuje Tab. 20.
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Tab. 20. Podsumowanie danych dotyczacych skutecznosci badania prébek archiwalnych za pomoca testu BioFire RP2plus

Procentowa zgodnos¢ wynikow dodatnich

Procentowa zgodnos¢ wynikow ujemnych

Analit

TP / (TP + FN) 95% ClI TN/ (TN + FP) 95% ClI
Wirusy

Adenowirus 0/0 0 Nd. 189/194 97,4 94,1-98,9
CoV-229E® 15/15 100 79,6-100 175/175 100 97,9-100
Koronawirus HKU1 0/0 0 Nd. 194/194 100 98,1-100
Koronawirus NL63 2/2 100 34,2-100 192/192 100 98,0-100
Koronawirus OC43 0/0 0 Nd. 194/194 100 98,1-100
hMPV 1/1 100 20,7-100 192/193 99,5 97,1-99,9
HRV/EV 18/19 94,7 75,4-99,1 168/175 96,0 92,0-98,0
Wirus grypy typu A 22/22 100 85,1-100 172/172 100 97,8-100

Wirus grypy typu A H1 3/3 100 43,9-100 191/191 100 98,0-100

Wirus grypy typu A 2009-H1 1/1 100 20,7-100 193/193 100 98,0-100

Wirus grypy typu A H3 18/18 100 82,4-100 176/176 100 97,9-100
Wirus grypy typu B® 16/16 100 80,6—100 177/177 100 97,9-100
Koronawirus bliskowschodniego
zespotu niewydolnosci oddechowe;j 0/0 0 Nd. 177/177 100 97,9-100
(MERS-CoV)
Wirus paragrypy 1 16/16 100 80,6—-100 178/178 100 97,9-100
Wirus paragrypy 2° 16/16 100 80,6—-100 1771177 100 97,9-100
Wirus paragrypy 3 17/17 100 81,6-100 175/177 98,9 96,0-99,7
Wirus paragrypy 4 17/17 100 81,6-100 174/177 98,3 95,1-99,4
RSV 2/2 100 34,2-100 191/192 99,5 97,1-99,9

Bakterie

Bordetella parapertussis (1S1001)¢ 16/16 100 80,6—-100 4/4 100 51,0-100
Bordetella pertussis (ptxP)® 25/26 96,2 81,1-99,3 160/162 98,8 95,6-99,7
Chlamydia pneumoniae’ 17/17 100 81,6-100 176/176 100 97,9-100
Mycoplasma pneumoniae? 16/16 100 80,6—-100 171/173 98,8 95,9-99,7

o

Cztery z 19 dodatnich pod wzgledem koronawirusa 229E prébek archiwalnych (wg laboratorium pochodzenia), ktérych status nie zostat potwierdzony odno$ng metodg
poréwnawcza, zostaty wykluczone z dalszej analizy dziatania wobec koronawirusa 229E.

Jedna z 17 dodatnich pod wzgledem wirusa grypy typu B probek archiwalnych (wg laboratorium pochodzenia), ktérej status nie zostat potwierdzony odno$ng metodg
poréwnawcza, zostata wykluczona z dalszej analizy dziatania wobec wirusa grypy typu B.

Jedna z 17 dodatnich pod wzgledem wirusa paragrypy 2 prébek archiwalnych (wg laboratorium pochodzenia), ktérej status nie zostat potwierdzony odno$ng metodg
poréwnawcza, zostata wykluczona z dalszej analizy dziatania wobec wirusa paragrypy 2.

Poréwnawcze oznaczenie PCR z sekwencjonowaniem w kierunku B. parapertussis wykonano tylko na 20 archiwalnych prébkach (Grupie 2). Nie oznaczano tych 20 prébek
metodg poréwnawczg w kierunku innych analitow.

Sze$¢ z 31 dodatnich pod wzgledem B. pertussis probek archiwalnych (wg laboratorium pochodzenia), ktérych status nie zostat potwierdzony odno$ng metodg poréwnawcza,
zostato wykluczonych z dalszej analizy dziatania wobec B. pertussis.

Jedna z 17 dodatnich pod wzgledem C.pneumoniae prébek archiwalnych (wg laboratorium pochodzenia), ktérej status nie zostat potwierdzony odnosng metoda
poréwnawczg, zostata wykluczona z dalszej analizy dziatania wobec C. pneumoniae.

Pie¢ z 21 dodatnich pod wzgledem M. pneumoniae prébek archiwalnych (wg laboratorium pochodzenia), ktérych status nie zostat potwierdzony odno$ng metodg
poréwnawczg, zostato wykluczonych z dalszej analizy dziatania wobec M. pneumoniae.

o

°

a

@

@

W tescie BioFire RP2plus oznaczono archiwalne probki NPS od trzech potwierdzonych przypadkéw zakazenia MERS-CoV.
Prébki poczatkowo oznaczono jako dodatnie wzgledem MERS-CoV dwoma testami rRT-PCR, skierowanymi wobec
sekwencji upE i ORF1A podczas ogniska choroby MERS-CoV w 2015 roku w Korei Potudniowej. Procentowa zgodnos$¢
wynikéw dodatnich (PPA) testu BioFire RP2plus z wynikami wczes$niej zastosowanych metod wynosita 100%.
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Tab. 21. Podsumowanie skutecznosci badania prébek archiwalnych w kierunku MERS-CoV za pomoca testu BioFire RP2plus

Analit
TP /(TP + FN) % 95% ClI

3/3 100 43,8-100

MERS-CoV

Badanie spreparowanych probek z zastosowaniem wczesniejszego testu BioFire RP2plus

Wirus grypy typu A H1 i wirus MERS-CoV sg tak rzadkie, ze zaréwno badanie prospektywne, jak i z wykorzystaniem
prébek archiwalnych nie byto wystarczajgce, aby wykazaé skutecznosé systemu. Aby uzupetni¢ dane prospektywne
i retrospektywne, przeprowadzono ocene prébek spreparowanych. Zastosowano spreparowane probki kliniczne na bazie
probek NPS, ktére daty wczesniej ujemny wynik w zatwierdzonym przez FDA zlozonym panelu patogenéw uktadu
oddechowego (ij. tej samej metodzie poréwnawczej, ktdérg zastosowano w prospektywnej iretrospektywnej ocenie
klinicznej) w laboratorium, w ktérym pozyskano prébki. Do probek dodano wirusa grypy typu A H1 i inaktywowanego wirusa
MERS-CoV w realistycznych klinicznie iloéciach (odpowiednio od 2x do 1000x LoD i od 0,2 do 1000x LoD) i randomizowano
je wraz z probkami ujemnymi (bez dodatku analitu) w taki sposéb, ze status analitu kazdej spreparowanej probki byt
nieznany osobom wykonujgcym test. Wyniki uzyskane za pomocg testu FilmArray RP2plus przedstawia Tab. 22.

Tab. 22. Skutecznos¢ testu FilmArray RP2plus oceniona przy uzyciu probek spreparowanych

O A ne o A

TP /(TP + FN) % 95% ClI TN/ (TN + FP) % 95% ClI
Wirus grypy typu A H1 47/48° 97,9 89,1-99,6 50/50 100 92,9-100
MERS-CoV ? 50/50 100 92,9-100 50/50 100 92,9-100

2 Do probki FN dodano wirusa grypy typu A/Weiss/43; szczep ten wykryto we wszystkich innych stezeniach. Dwie probki (réwniez z dodanym wirusem grypy typu
A/Weiss/43) daty wynik Wirus grypy typu A Equivocal (Niejednoznaczny) lub Wirus grypy typu A H1 Equivocal (Niejednoznaczny) i zostaty wykluczone z analizy
skutecznosci.

b Zasoby BEI, NIAID, NIH: koronawirus bliskowschodniego zespotu niewydolnosci oddechowej (MERS-CoV), EMC/2012, inaktywowany termicznie, NR-50171.

Granica wykrywalnosci

Granice wykrywalnosci (LoD) analitbw w oznaczeniu BioFire RP2.1plus oszacowano badajgc seryjne rozcienczenia
mikroorganizmow o znanych stezeniach w pulowanych probkach z klinicznych NPS lub podtozu transportowym.
Oszacowane stezenia LoD potwierdzono wykonujgc oznaczenia w 20 powtérzeniach na systemach FilmArray 2.0
i FilmArray Torch, przy czym wymagano, aby oznaczenie BioFire RP2.1plus wykryto analit w co najmniej 19 z 20 powtérzen
(= 95%). Potwierdzone stezenia LoD oznaczenia BioFire RP2.1plus wymienia Tab. 23 wliczbie kopii kwasu
nukleinowego/ml i/lub w jednostkach zywotnych/infekcyjnych (np. CFU/ml lub TCIDso/ml). Liczbe kopii kwasu
nukleinowego/ml oznaczano metodg ilosciowej PCR w czasie rzeczywistym lub PCR emulsyjno-kropelkowej (ddPCR).

Tab. 23. Granica wykrywalnosci (LoD) dla testu BioFire RP2.1plus

Analit 1zolat Stezenie LoD Wykryte(/o\z)szystkle ‘
Wirusy
Gatunek C, serotyp 2 a
Adenowirus Miedzynarodowa norma WHO (336255(3)12%92“) b iggzoj)
NIBSC 16/324 : P °
’ 6,5E+01 kopii/ml 20/20
Koronawirus 229E ATCC VR-740 (4,0E-01 TCIDsy/ml) 100%
Koronawirus HKU1 Proébka kliniczna 2,0E+03 RNA kopii/ml ;-59/5)2)
; 5,4E+01 kopii/ml 20/20
Koronawirus NL63 BEI NR-470 (2,5E+01 TCIDsy/ml) 100%
; 5,6E+02 kopii/ml 20/20
Koronawirus OC43 ATCC VR-759 (3,0E+01 TCIDsy/ml) 100%
Koronawirus bliskowschodniego
zespotu niewydolnosci BEEIMNC’E\,/_Zsoollzn 1,3E+02 kopii/ml 20/20
oddechowej (inaktywowany termicznie) 2,0E+00 TCIDso/ml 100%
(MERS-CoV) y
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Wykryte/wszystkie

Izolat (%) ‘
Koronawirus SARS 2 — zesp6t erustel?slfg\r/]vizwany 5,0E+02 kopii/ml¢ 20/20
oztjrej ﬁieikiej niewydolnosci USA-WA1/2020 ATCC VR-1986HK (6,9E-02 TCIDso/ml) 100%
oddechowej —
- . . . 1,6E+02 kopii/ml 20/20
(SARS-CoV-2) Wirus zakazny' (1.1E-02 TCIDsy/ml) 100%
} . 16, typ Al IA10-2003 . 20/20
Ludzki metapneumowirus Zeptometrix 0810161CF 1,0E+01 TCIDs¢/ml 100%
Ludzki rinowirus
Typ 1A 3,8E+01 kopii/ml ;‘Slg&
Ludzki rinowirus/enterowirus Zeptometrix 0810012CFN !
Enterowirus D68 2,6E+01 kopii/ml 20/20
ATCC VR-1823 (3,0E+02 TCIDso/ml) 100%
Wirus grypy A HIN1 "
Wirus grypy typu A H1 A/Nowa Kaledonia/20/99 (1164EE++0032158|%'/T$I) iggzoﬁ)
Zeptometrix 0810036CF : 50 °
Wirus grypy A HIN1pdmO09 "
Wirus grypy typu A H1-2009 A/$winia/NY/03/2009 (Sgg’g_g(iz.rlggulml) 588209
Zeptometrix 0810249CF : 50 °
Wirus grypy typu H3N2 "
Wirus grypy typu A H3 A/Port Chalmers/1/73 (fgg-g(ilTlg%”/ml) igé)zoﬁ)
ATCC VR-810 : 0 °
Wirus ar tvou B B/FL/04/06 3,4E+01 kopii/ml 20/20
grypy typ Zeptometrix 0810255CF (5,0E+00 TCIDso/ml) 100%
Wirus paragr 1 Typ 1 1,0E+03 kopii/ml 20/20
paragrypy Zeptometrix 0810014CF (5,0E+00 TCIDsy/ml) 100%
Wirus paragr 2 Typ 2 3,0E+01 kopii/ml 19/20
paragrypy Zeptometrix 0810015CF (5,0E-01 TCIDsy/ml) 95,0%
Wirus paraar 3 Typ 3 3,8E+01 kopii/ml 20/20
paragrypy Zeptometrix 0810016CF (2,5E+00 TCIDgy/ml) 100%
’ Typ 4a 1,6E+03 kopii/ml 19/20
Wirus paragrypy 4 Zeptometrix 0810060CF (5,0E+01 TCIDsy/ml) 95,0%
Syncytialny wirus oddechow Typ A 9,0E+00 kopii/m! 20/20
yneytiainy y Zeptometrix 0810040ACF (2,0E-02 TCIDso/ml) 100%
Bakterie
. AT47 6,0E+01 1S1001 kopii/ml 20/20
Bordetella parapertussis (1S1001) Zeptometrix 0801461 (4,1E+01 CFU/ml) 100%
Bordetella pertussis A639 19/20
(ptxP) Zeptometrix 0801459 1,0E+03 CFU/mI 95,0%
Chlamydia pneumoniae ATC-E:V\\//le-%ZSZ 1,3E+02 kopii/ml? igé%g
. M129 . 20/20
Mycoplasma pneumoniae Zeptometrix 0801579 4,6E+02 kopii/ml 100%

o

U = jednostki miedzynarodowe.

o

BioFire Diagnostics ocenita iloSciowo norme migdzynarodowg WHO metodg ilosciowej PCR w czasie rzeczywistym, aby wykaza¢, ze 3,0E+03 1U/mI=3,0E+03 kopii/ml.
Wykrycie w = 95% z 20 powtorzen potwierdzono dla dwdch innych serotypéw adenowirusa (B7 i F41) w stezeniach zblizonych do LoD ustalonej z zastosowaniem normy
migedzynarodowej (odpowiednio 8,7E+02 kopii/ml i 1,1E+03 kopii/ml).

Stezenie RNA wirusa oznaczono technikg ddPCR, co potwierdza Swiadectwo analizy od ATCC.

Wirusy zakazne uzyskano od Swiatowego Osrodka Referencyjnego ds. Nowych Wiruséw i Arbowiruséw (WRCEVA; wspétpracujgca z amerykanska agencjg Centers for
Disease Control (CDC)). Wirus byt hodowany, oznaczony ilosciowo i przetestowany w laboratorium 3. poziomu bezpieczenstwa biologicznego. Stezenie wirusowego RNA
oznaczono metodg ilosciowej PCR w czasie rzeczywistym przy uzyciu sondy i starteréw z genu E, zgodnie z opisem na stronie internetowej Swiatowej Organizacji Zdrowia
(WHO): https://www.who.int/docs/default-source/coronaviruse/protocol-v2-1.pdf.

Nie oznaczono stezenia hodowli w kopiach/ml przy uzyciu testu BioFire RP2.1plus, ale wiadomo, ze odpowiadajace mu stezenie LoD BioFire RP2plus dla metapneumowirusa
ludzkiego wynosi 1,2E+03 kopii/ml (na podstawie badania innej hodowli z tego samego izolatu).

Sekwencje 1S1001 mogg wystepowac¢ w komdrce w wiekszej niz jedna liczbie kopii, dlatego zalezno$é miedzy CFU/ml a liczbg kopii/ml moze rézni¢ sie w poszczeg6lnych
szczepach i hodowlach. Warto$¢ LoD okreslano na podstawie oznaczen ilosciowych 1IS1001 metodg ilosciowej reakcji RT-PCR w czasie rzeczywistym.

9 Stezenie LoD w kopiach/ml dla Chlamydia pneumoniae jest 2-krotnie wyzsze niz stezenie LoD w kopiach/ml dla BioFire RP2plus.

)

a

@

3 UWAGA: Stezenia LoD hodowanych wiruséw podano w jednostkach TCIDso (50% dawki zakaznej dla hodowli
komarek) i nie przekfada sie ono bezposrednio na miano wiruséw lub komoérek, lecz stanowi posrednig miare
stezenia wiruséw na podstawie zakaznosci i cytotoksycznosci. Zalezy wiec w duzym stopniu od technik i metod
(w tym od typu komodrek, podioza hodowlanego, warunkéw hodowli, cytotoksycznosci wirusa itd.). Nie nalezy wiec
ocenia¢ wzglednej czutosci réznych oznaczen molekularnych na podstawie wartosci LoD podanych w TCIDso/ml.
Stezenia LoD zostaly tez podane w liczbie kopii/ml na podstawie oznaczenia iloSciowego PCR (qPCR) w czasie
rzeczywistym. Na doktadnosé¢é qPCR moga mie¢ wpfyw warunki wykonywania oznaczenia i zmienno$¢ sekwencji
miedzy szczepami.
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Reaktywnosé analityczna (zakres testu)

Reaktywnos¢ analityczng (zakres testu) oznaczen BioFire RP2.1plus oceniano in silico i w testach 180 réznych izolatéw
lub prébek wirusowych i bakteryjnych. Badane izolaty reprezentujg istotne gatunki, szczepy, serotypy lub genotypy, a takze
zréznicowanie czasowe i geograficzne dla kazdego z analitéw. Kazdy izolat badano w trzech powtérzeniach w stezeniu
zblizonym do LoD za pomoca testu BioFire RP2.1plus lub BioFire RP2plus. Wszystkie izolaty wykryto w stezeniach do
10x LoD (Tab. 24-Tab. 35).

Wykorzystano analize in silico danych sekwencji do prognozowania reaktywno$ci wszystkich oznaczen i podano wyniki
analizy in silico dla rzadszych szczepow lub serotypdw, ktérych nie badano i/lub scharakteryzowane izolaty nie byly
dostepne do badan (np. SARS-CoV-2, Tab. 36).

s UWAGA: Oznaczenie BioFire RP2.1plus wobec wirusa grypy typu A reaguje w rézny sposob na wirusy grypy
typu A niepochodzace od czfowieka lub rzadko spotykane podtypy inne niz H1, H1-2009 lub H3, dajac ogdlnie wynik
Wirus grypy typu A Equivocal (Niejednoznaczny) lub Wirus grypy typu A (nie wykryto podtypu).

3 UWAGA: Oczekuje sie, ze oznaczenia wirusa grypy typu A (z podtypami) i B w teScie BioFire RP2.1plus beda
reagowaé na atenuowane wirusy W szczepionkach. Przewiduje sie, ze oznaczenie w kierunku ludzkiego
rinowirusa/enterowirusa bedzie reagowaé z kwasami nukleinowymi w szczepionkach przeciw poliowirusom,
a oznaczenie w kierunku Bordetella pertussis (ptxP) bedzie reagowac¢ z kwasami nukleinowymi w szczepionkach
przeciwko krztuscowi.

Tab. 24. Reaktywnos$¢ oznaczenia adenowiruséw (izolaty oznaczone i wykryte)

12 ATCC VR-863 [Huie/Massachusetts] 3X
A 18 ATCC VR-19 [Washington DC/1954] 3Xx
31 Zeptometrix 0810073CF — 3 X
3 Zeptometrix 0810062CF — 3x
7A Zeptometrix 0810021CF — <1x
7d/d2 Fundacjg Univ of lowa Research [lowa/2001] 3x
Foundation
7h Egzgggj&:mv of lowa Research [lowa/1999] 3x
B 11 ATCC VR-12 [Slobitski] 3x
14 ATCC VR-15 [De Wit/Niderlandy/1955] 3x
16 ATCC VR-17 [CH.79/Arabia Saudyjska/1955] 3 X
21 ATCC VR-1833 [128/Arabia Saudyjska/1956] 3x
34 ATCC VR-716 [Compton/1972] 3x
35 ATCC VR-718 [Holden] 3x Adenowirus
50 ATCC VR-1602 [Wan/Amsterdam/1988] 3X Detected (Wykryto)
1 Zeptometrix 0810050CF — 3 X
2 ATCC VR-846 [Adenoid 6] 3x
C NIBSC 16/324 — 1x
5 Zeptometrix 0810020CF — 3X
6 ATCC VR-6 [Tonsil 99/Washington DC] 3x
8 Zeptometrix 0810069CF — 3x
D 20 Zeptometrix 0810115CF — 3x
37 Zeptometrix 0810119CF — 3 X
4a Fundacja Univ of lowa Research [Karolina Pid./2004] 3x
E Foundation )
4 Zeptometrix 0810070CF — 3x
20 Zeptometrix 0810084CF — 3x
F NCPV 0101141v — 3x
n ATCC VR-930 [Tak/73-3544/Holandia/1973] < 1x
Zeptometrix 0810085CF — 3x

2 Na podstawie analizy in silico dostgpnych sekwencji przewiduje sie, ze oznaczenie adenowiruséw BioFire RP2.1plus bedzie réwniez reagowac¢ ze szczepami adenowirusa

B55, C57, serotypami gatunku D i G52.
b Wszystkie izolaty adenowirusa oznaczone w testach BioFire RP2.1plus na poziomie 3 x wartosci LoD ustalonej z zastosowaniem normy migdzynarodowej WHO (3,0E+03 U

lub kopii/ml) lub mniejszym.
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Tab. 25. Reaktywnos¢ oznaczenia koronawirusow (izolaty/prébki oznaczone i wykryte)

Typ . . . - Wykryta
koronawirusa ID izolatu/zrédto [miejsce/rok] xLoDa
ATCC VR-740 — 1x .
229E Zeptometrix 0810229CF = 3x Koronawinus 2298
Prébka kliniczna [Utah/2015] 1x
Prébka kliniczna [Utah/2015] 3X
HKU1 Prébka kliniczna [Utah/2015] 3x Koronawirus HKU1
Prébka kliniczna [Karolina Ptd./2010] 3 X
Prébka kliniczna [Detroit/2010] 3x
BEI NR-470 [Amsterdam/2003] 1x .
NL63 Zeptometrix 0810228CF — 3 x Koronawirus NL63
ATCC VR-759° — 1x .
0C43 Zeptometrix 0810024CF — 3x Koronawirus OC43
) N EMC/2012 . . .
BEI NR-50171 (inaktywowany termicznie) . . 1x Koronawirus bliskowschodniego
MERS-CoV [Arabia Saudyjska/2012] zespotu niewydolnosci oddechowe;j
Zeptometrix 0810575CFHI (inaktywowany Floryda/USA-2_ e P (MyERS-C V) )
termicznie) Arabia Saudyjska_2014
i ] Koronawirus SARS-2 zespotu ostrej
SARS-CoV-2¢ grrr(;i(ézzi)lg% HK (inaktywowany [USA-WA1/2020] 1x ciezkiej niewydolnosci oddechowej
(SARS-CoV-2)

a Prébki 1x LoD oznaczano i wykrywano z uzyciem testu BioFire RP2.1plus.

b Wycofany numer czesci; patrz ATCC VR-1558.

¢ Probka 3x LoD oznaczona i wykryta z uzyciem testu BioFire RP2.1plus.

¢ Dalsze prognozowane wyniki reaktywnosci SARS-CoV-2 na podstawie analizy in silico zawiera Tab. 36.

Tab. 26. Reaktywnos$¢ oznaczenia ludzkiego metapneumowirusa (izolaty przebadane i wykryte)

Genotyp Serotyp ID izolatu/zrédto [miejscelrok] Wykryta xLoD?

Al Zeptometrix 0810161CF [lowal0/2003]
9 Zeptometrix 0810160CF [lowa3/2002] 3X
A2 20 Zeptometrix 0810163CF [lowal4/2003] 3x
27 Zeptometrix 0810164CF [lowa27/2004] 3X
3 Zeptometrix 0810156CF [Peru2/2002] 3 X Ludzki
B1 5 Zeptometrix 0810158CF [Peru3/2003] 3X metapneumowirus
13 Fundacja Univ of lowa Research Foundation [lowa7/2003] 3Xx
4 Zeptometrix 0810157CF [Perul/2002] 3X
B2 8 Zeptometrix 0810159CF [Peru6/2003] 3 X
18 Zeptometrix 0810162CF [lowal8/2003] 3 X
22 Fundacja Univ of lowa Research Foundation [lowal6/2003] 3 X

2 Probke 1x LoD oznaczano i wykrywano z uzyciem testu BioFire RP2.1plus.

Tab. 27. Reaktywnos$¢ oznaczenia ludzkiego rinowirusa i enterowirusa (izolaty przebadane i wykryte)?

Wykryta xLoD

Gatunek Serotyp ID izolatu/zrédto [szczep/miejsce/rok]

Ludzki rinowirus
1 Zeptometrix 0810012CFN [1A] 1x
2 ATCC VR-482 [HGP] 3x
7 ATCC VR-1601 [68-CV11] 3x
A 16 ATCC VR-283 [11757/Washington DC/1960] 3x
34 ATCC VR-507°¢ [137-3] 3x
57 ATCC VR-1600 [Ch4T7] 3x Ludzki
77 ATCC VR-1187 [130-63] 3x rinowirus/
85 ATCC VR-1195 [50-525-CV54] 3x enterowirus
3 ATCC VR-483 [FEB] 3x
14 ATCC VR-284 [1059/Karolina Pid./1959] 3x
B 17 ATCC VR-1663 [33342/Karolina Pin./1959] 3x
27 ATCC VR-1137 [5870] 3x
42 ATCC VR-338 [56822] 3x
83 ATCC VR-1193 [Baylor 7] 3x
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Gatunek Serotyp ID izolatu/zrédto

Wykryta xLoD

[szczep/miejsce/rok]

Enterowirus
A Wirus Coxsackie 10 ATCC VR-168 [NY/1950] 3x
Enterowirus 71 ATCC VR-1432 [H] 3 X
Wirus Coxsackie A9 Zeptometrix 0810017CF — 3X
Wirus Coxsackie B3 Zeptometrix 0810074CF — 3x
B Wirus Coxsackie B4 Zeptometrix 0810075CF — 3x
Echowirus 6 Zeptometrix 0810076CF — 3x
Echowirus 9 Zeptometrix 0810077CF — 3x
Echowirus 11 Zeptometrix 0810023CF — 3X
c Wirus Coxsackie A21 ATCC VR-850 [Kuykendall/Kalifornia/1952] 3 X
Wirus Coxsackie A24 ATCC VR-583 [DN-19/Teksas/1963] 3X
D 68 ATCC VR-1823 [US/MO/2014-18947] 1x

Ludzki
rinowirus/
enterowirus

2 Na podstawie analizy sekwencji przewiduje sig, ze oznaczenie w kierunku HRV/EV bedzie reagowa¢ z kwasami nukleinowymi w szczepionkach przeciw poliowirusom.
b Probki 1x LoD oznaczano i wykrywano z uzyciem testu BioFire RP2.1plus.
¢ Wycofany numer czesci; patrz ATCC VR-1365.

Tab. 28. Reaktywnos$¢ oznaczenia wirusow grypy typu A i A H1/H1-2009/H3 (izolaty przebadane i wykryte)

ID izolatu/zrédto [szczep/miejsce/rok] Wykryta xLoD?
Zeptometrix 0810036CF [Nowa Kaledonia/20/1999] 1x
ATCC VR-219 [NWS/1933] 3x
ATCC VR-95 [PR/8/1934] 10x°
ATCC VR-96 [Weiss/1943] 3x
Czlowiek ATCC VR-97 [FM/1/1947] 3 X
HINL ATCC VR-98 [Mal/302/1954] 3x
ATCC VR-546 [Denver/1/1957] 3 X Wirus grypy
Zeptometrix 0810036CFN [Wyspy Salomona/03/2006] 3x typu A H1
Zeptometrix 0810244CF [Brisbane/59/2007] 3 X
ATCC VR-333 [A/$winia/lowa/15/1930] 3x
Swinia ATCC VR-99 [A/$winia/1976/1931] 3x
ATCC VR-897 [A/New Jersey/8/76 (HswiN1)] 10xP
. Kilbourne F63, AINWS/1934 (HA) x
HiN2 Rekombinowany | BEI NR-9677° [A/Rockefener |nstitute/5/1957((NA))] 3x
Zeptometrix 0810249CFN [A/$winia/NY/03/2009] 1x
Zeptometrix 0810248CFN [A/$winia/NY/01/2009] 3X
Zeptometrix 0810109CFN [A/$winia/NY/02/2009] 3x
HINL Zeptometrix 0810109CFJ [Kanada/6294/2009] 3x Wirus grypy
pdm09 Czlowiek Zeptometrix 0810165CF [Kalifornia/07/2009] 3x typu A
Zeptometrix 0810166CF [Meksyk/4108/2009] 3 X H1-2009
BEI NR-19823 [Holandia/2629/2009] 3x
BEI NR-44345 [Hong Kong/H090-761-V1(0)/2009] 10x¢
BEI NR-42938 [Georgia/F32551/2012] 3x
ATCC VR-810 [Port Chalmers/1/1973] 1x
ATCC VR-776 [Alice (zywa atenuowana szczepionka)] 3x
Zeptometrix 0810238CF [Teksas/50/2012] 3X
Criowiek ATCC VR-547 [Aichi/2/1968] 3x
H3N2 ATCC VR-544 [Hong Kong/8/1968] 3x Wirus grypy
ATCC VR-822 [Victoria/3/1975] 3 x typu A H3
Zeptometrix 0810252CF [Wisconsin/67/2005] 3 X
Zeptometrix 0810138CF [Brisbane/10/2007] 3x
Rekombinowany | ATCC VR-777 [MCR2(A/Anglia/42/72xAIPR8/34)] 3 X
H3N2ve® Cztowiek Prébka kliniczna [Ohio/2012] 3X
Czlowiek BEI NR-2775f [Japonia/305/1957] 10x¢ Wirus grypy typu
H2N2 Rekombinowany | BEI NR-9679¢ [Korea/426/1968xPuerto Rico/8/1934] 10x¢ A (S(')%;’%'fjr)yto
Wirus grypy typu
H2N3 MRI Global” [Kaczka krzyzéwka/Alberta/79/2003] 3x A Equivocal
(Niejednoznaczny)
H5N1 MRI Global" [A/kurczak/lowa/1251/2003] 3x
H5N2 MRI Global" [A/rozeniec/lowa/40964/2014] 3x Wirus ar u
H5N3 btasia BEI NR-9682 [A/kaczka/Singapur/645/1997] 3x A (ningli’r;ytg
H5N8 MRI Global" [Biatozér/Washington/41088-6/2014] 3x odtypu)
H7N7 MRI Global" [A/Holandia/219/2003] 3x podlyp
H7N9 MRI Global" [A/Anhui/01/2013] 3x
) Wirus grypy typu
H10N7 BEI NR-2765 [Kurczak/Niemcy/N/49] 3x A Equivocal
(Niejednoznaczny)
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Prébki 1x LoD oznaczano i wykrywano z uzyciem testu BioFire RP2.1plus.
Zgtoszono Wirus grypy typu A (nie wykryto podtypu) przy 3x LoD.

RNA genomowy uzyskany z zasob6éw BEI Resources NAID, NIH: Kilbourne F63: AINWS/1934 (HA) x A/Rockefeller Institute/5/1957 (NA) (H1N2), Reassortant NWS-F,
NR-9677.

d Zgtoszono wynik Wirus grypy typu A Equivocal (Niejednoznaczny) lub Wirus grypy typu A (nie wykryto podtypu) przy 3x LoD.

Niedawny wariant wirusa $winskiego H3N2 wyizolowany od cztowieka.

RNA genomowy uzyskany z zasobéw BEI Resources, NIAID, NIH: RNA genomowy wirusa grypy typu A, A/Japonia/305/1957 (H2N2), NR-2775.

RNA genomowy z zasobéw BEI, NIAID, NIH: RNA genomowy z Kilbourne F38: A/Korea/426/1968 (HA, NA) x A/Puerto Rico/8/1934 (H2N2), NR-9679.

I1zolat dostarczony i przebadany przez MRI Global, Kansas City, MO.

RNA genomowy uzyskany z zasobéw BEI Resources, NIAID, NIH: RNA genomowy z Kilbourne F181: A/kaczka/Singapur/645/1997 (H5N3), typ dziki, NR-9682.
RNA genomowy z zasobdéw BEI, NIAID, NIH: RNA genomowy wirusa grypy typu A, A/kurczak/Niemcy/N/1949 (H10N7), NR-2765.

o

o

- T e - o

Tab. 29. Reaktywnos¢ oznaczenia wirusa grypy typu B (izolaty przebadane i wykryte)

ID izolatu/zrédio [szczep/miejscelrok] Wykryta xLoD?
ATCC VR-101 [Lee/1940] 3x
ATCC VR-102 [Allen/1945] 3x
Nd. ATCC VR-103 [GL/1739/1954] 3x
ATCC VR-296 [1/Maryland/1959] 3x
ATCC VR-295 [2/Tajwan/1962] 3x
ATCC VR-786 [Brigit/Rosja/1969] 3x ]
ATCC VR-823 [5/Hong Kong/1972] 3x W'g‘/;ugg’py
Victoria Zeptometrix 0810258CF [2506/Malezja/2004] 3x
CDC 2005743348 [1/Ohio/2005] 3x
Zeptometrix 0810256CF [07/Floryda/2004] 3x
Zeptometrix 0810255CF [04/Floryda/2006] 1x
Yamagata - - -
Zeptometrix 0810241CF [1/Wisconsin/2010] 3x
Zeptometrix 0810239CF [2/Massachusetts/2012] 3x

2 Probke 1x LoD oznaczano i wykrywano z uzyciem testu BioFire RP2.1plus.

Tab. 30. Reaktywnos¢ oznaczenia wirusa paragrypy (izolaty oznaczone i wykryte)

Typ ID izolatu/zrédto czep/miejsce/rok] Wykryta xLoD?

Zeptometrix 0810014CF —

1 ATCC VR-94 [C-35/Washington DC/1957] 3Xx Wirus paragrypy 1
BEI NR-3226° [C39] 3x
BEI NR-48680 [FRA/29221106/2009] 3x

2 Zeptometrix 0810015CF — 1x Wirus paragrypy 2
ATCC VR-92 [Greer/Ohio/1955] 3x
Zeptometrix 0810016CF — 1x

3 ATCC VR-93 [C-243/Washington DC/1957] 3x Wirus paragrypy 3
BEI NR-3233 [NIH 47885, Wash/47885/57] 3x
A Zeptometrix 0810060CF — 1x

4 ATCC VR-1378 [M-25/1958] 3x Wirus paragrypy 4
B Zeptometrix 0810060BCF — 3X
ATCC VR-1377 [CH-19503/Washington DC/1962] 3x

2 Prébki 1x LoD oznaczano i wykrywano z uzyciem testu BioFire RP2.1plus.
5 Wycofany numer czesci.
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Tab. 31. Reaktywnos¢ oznaczenia syncytialnego wirusa oddechowego (izolaty oznaczone i wykryte)

[szczep/miejscelrok] Wykryta xLoD?
Zeptometrix 0810040ACF [2006] 1x
A ATCC VR-26 [Long/Maryland/1956] 3X
ATCC VR-1540 [A2/Melbourne/1961] 3x Svnevtialny wirus
Zeptometrix 0810040CF [Ch-93 (18)-18] 3x yo d‘gech{)
B ATCC VR-1400 [WV/14617/1985] 3x Wy
ATCC VR-955 [9320/Massachusetts/1977] 3X
ATCC VR-1580 [18537/Washington DC/1962] 10x

2 Prébke 1x LoD oznaczano i wykrywano z uzyciem testu BioFire RP2.1plus.

Tab. 32. Reaktywnos$¢ oznaczenia Bordetella parapertussis (IS1001) (izolaty oznaczone i wykryte)

Gatunek Zrédto [szczep/miejsce/rok] Wykryta xLoD?

Zeptometrix 0801461 [A747] 1x
Zeptometrix 0801462 [E595] 3 X

Bordetella parapertussis ATCC 15237 [NCTC 10853] 3x Bordetella
ATCC 15311 [NCTC 5952] 3X parapertussis
ATCC BAA-587 [12822/Niemcy/1993] 3x (1S1001)

Bordetella bronchiseptica® s

(zawierajaca 1S1001) NRRL B-59909 [MBORD849/$winia/Niderlandy] 3x

2 Prébke 1x LoD oznaczano i wykrywano z uzyciem testu BioFire RP2.1plus.

b Reaktywno$¢ wobec sekwencji 1S1001 w B. bronchiseptica jest zgodna z przeznaczeniem oznaczenia, jednak analit bedzie btednie zgtaszany jako B. parapertussis.
Oznaczenie nie wykazuje reaktywnosci z podobnymi do 1S1001 sekwencjami w B. holmesii.

Tab. 33. Reaktywnos¢ oznaczenia Bordetella pertussis (ptxP) (izolaty oznaczone i wykryte)?

ID izolatu/zrédto [Szczep] Wykryta xLoDP Wynik
Zeptometrix 0801459 [A639] 1x
Zeptometrix 0801460 [E431] 3x
ATCC 8467 [F] 3x
ATCC 9340 [5,17921] 3x
ATCC 9797 [18323/NCTC 10739] 3x pegggggt?gap)
ATCC 10380 [10-536] 3 X
ATCC 51445 [CNCTC Hp 12/63,623] 3x
ATCC BAA-589 [Tohama] 3x
ATCC BAA-1335 [MN2531] 3x

o

Oznaczenie ptxP moze reagowac¢ z szczepionkami przeciwko krztuscowi.
Probke 1x LoD oznaczano i wykrywano z uzyciem testu BioFire RP2.1plus.

o

Tab. 34. Reaktywnos$¢ oznaczenia Chlamydia pneumoniae (izolaty oznaczone i wykryte)

ID izolatu/zrédto [szczep/miejsce/rok] Wykryta xLoD?
ATCC VR-2282 [TW-183/Tajwan/1965] 1x
ATCC VR-1310 [CWL-029] 3x Chlamydia
ATCC VR-1360 [CM-1/Georgia] 3x pneumoniae
ATCC 53592 [AR-39/Seattle/1983] 3 X

2 Wszystkie izolaty C. pneumoniae oznaczano i wykrywano z uzyciem testu BioFire RP2.1plus.

Tab. 35. Reaktywnos$¢ oznaczenia Mycoplasma pneumoniae (izolaty oznaczone i wykryte)

Typ ID izolatu/zrédto [Szczep] ‘ Wykryta xLoD? Wynik

Zeptometrix 0801579 [M129] 1x
1 ATCC 29342 [M129-B7] 3 X
ATCC 29085 [P11428] 3 X
2 ATCC 15531 [szczep FH czynnika Eaton [NCTC 10119] 3X

ATCC 15492 [Mac] 3x Mycoplasma

ATCC 15293 [M52] 3x pneumoniae
) ATCC 15377 [Bru] 3x
nieznany  |ATCC 39505 [Mutant 22] 3x
ATCC 49894 [UTMB-10P] 3x

@ Probke 1x LoD oznaczano i wykrywano z uzyciem testu BioFire RP2.1plus.
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Przewidywania dotyczqce reaktywnosci in silico koronawirusa 2 zespotu ostrej ciezikiej
niewydolnosci oddechowej (SARS-CoV-2)

Ocena reaktywnosci analitycznej oznaczen w kierunku SARS-CoV-2 testu BioFire RP2.1plus (SARSCoV2-1 i SARSCoV2-2)
zostata oparta na analizie in silico wszystkich sekwencji z baz danych NCBI i GISAID dostepnych na dzien 3 maja 2020 roku.
Sprawdzono zgodnos¢ tgcznie 15 370 sekwencji z catego swiata ze starterami oznaczen i stwierdzono, ze mniej niz 0,1%
(16/15 370) ma niedopasowang zasade w obrebie potowy 3' co najmniej jednego startera, potencjalnie pogarszajgc
namnazanie sekwencji w jednym z oznaczeh. Kazda z szesnastu sekwencji z niedopasowang zasadg po stronie 3'
w jednym oznaczeniu wykazuje jednoczesnie 100% identycznosci ze wszystkimi starterami drugiego oznaczenia.

W tej analizie ustalono, ze wszystkie oceniane sekwencje z baz danych zostang namnozone w jednym Ilub obu
oznaczeniach SARS-CoV-2 i przewiduje sig, ze wszystkie sekwencje (15 370/15 370; 100%) zostang wykryte przez BioFire
RP2.1plus (Tab. 36).

Tab. 36. Przewidywane wykrywanie SARS-CoV-2 w oznaczeniach BioFire RP2.1plus na podstawie analizy in silico
+/+ oznacza wykrycie przez oba oznaczenia bez zakt6cen, +/- oznacza wykrycie przez jedno oznaczenie bez zaktdcen i mozliwos¢ zaktécen
w drugim oznaczeniu, -/- oznacza mozliwosé zaktdcen wykrywania w obu oznaczeniach

Przewidywane wyniki Przewidywana liczba (%)
oznaczenia wykrytych sekwencji
Liczba sekwencji i _ (jedno lub oba oznaczenia dodatnie)

+ 13 15 370/15 370
_ 0 (100%)

Strona 45 z 61
BioFire® Respiratory Panel 2.1 plus (RP2.1plus) BFR0000-9208-01a Lipiec 2020 r.



BIO%FIRE'

FB B § G Wylacznie dla uzytkownikow spoza USA REF| 423740

Specyficznosé analityczna (reaktywnosé krzyziowa)

Mozliwos¢ niespecyficznej amplifikacji i niespecyficznego wykrywania przez oznaczenia BioFire RP2.1plus oceniono
poprzez analize in silico sekwencji i poprzez oznaczanie prébek z wysokim mianem drobnoustrojéw. Oznaczano
drobnoustroje z panelu, aby oceni¢ reaktywnos¢ krzyzowg w jego obrebie oraz spoza panelu, aby oceni¢ jego
specyficznos¢. Oznaczane drobnoustroje spoza panelu obejmowaty prawidtowg mikroflore uktadu oddechowego
i patogeny, ktére mogg by¢ obecne w préobkach NPS, jak rowniez gatunki blisko spokrewnione i genetycznie podobne do
drobnoustrojow wykrywanych przez test BioFire RP2.1plus. Kazdy drobnoustréj byt badany w trzech powtérzeniach, przy
czym bakterie i grzyby byty zazwyczaj badane w stezeniu = 1,0E+07 units/ml, a wirusy w stezeniu = 1,0E+05 units/ml.

W testach ianalizie in silico zidentyfikowano ryzyko reaktywnosci krzyzowej oznaczenia SARS-CoV-2 z kilkoma
sekwencjami wirusow podobnych do SARS wyizolowanych od nietoperzy i fuskowcow, jak réwniez reaktywnosci krzyzowej
z ujetymi w panelu gatunkami Bordetella i podtypami wirusa grypy typu A pochodzenia swinskiego. Podsumowanie
potencjalnej reaktywnosci krzyzowej przedstawia Tab. 37, a zbadane izolaty z panelu i spoza niego oraz ich stezenia
wymienia odpowiednio Tab. 38 i Tab. 39.

Tab. 37. Obserwowana i przewidywana reaktywnos¢ krzyzowa testu BioFire RP2.1plus

Drobnoustroje/sekwencje wykazujace Wynik testu BioFire RP2.1plus

reaktywnos¢ krzyzowa

Oznaczenia SARS-CoV-2 mogg namnazac kilka

NSNS 1] G e P R NETS sekwenciji z blisko spokrewnionych sarbekowiruséw

(nr sekwencji: MN996532)

Koronawirus fuskowca Koronawirus SARS-2 zespotu izolowanych od nietoperzy i tuskowcéw. Przewiduje sie,
(nr sekwencji: MT084071) ostrej cieiki_ej niewydolnosci ze oznaczepi_e SARSCoV2-2 bed_zie reagowa(: krzyzowo
Koronawirué nietoperzy oddechowej ze wszyst_klml czterema sekwencjami, podczas gdy
przypominajacy SARS (SARS-CoV-2) oznaczenie SARSCoV2-1 prawdopodobnie bedzie
(nr sekwencji: MG772933 | MG772934) saggvilgé krzyzowo tylko z koronawirusem nietoperzy

a .

W oznaczeniu Bordetella pertussis (ptxP) moze nastgpi¢
namnazanie sekwencji pseudogenu toksyny krztuscowej
w B. bronchiseptica i B. parapertussis, gtéwnie przy
wysokich stezeniach (= 1,2E+09 CFU/m).

Gatunki Bordetella inne niz B. pertussis
(np. Bordetella parapertussis, Bordetella Bordetella pertussis (ptxP)?
bronchiseptica?)

Niektére szczepy B. bronchiseptica zawieraja identyczne
sekwencje insercyjne 1S1001 co B. parapertussis.
Bordetella parapertussis (1IS1001) Te sekwencje ulegng wydajnemu namnozeniu

w oznaczeniu 1S1001 i zostang zgtoszone w tescie
BioFire RP2.1 jako Bordetella parapertussis (1S1001).

Bordetella bronchiseptica?
(z sekwencjami 1S1001)

Oznaczenie wobec ludzkiego rinowirusa/enterowirusa
moze przy wyzszych stezeniach namnazac¢ sekwencje
niedocelowe, wystepujace w szczepach B. pertussis,
B. bronchiseptica, i B. parapertussis. Reaktywnosé
krzyzowa z B. pertussis zaobserwowano w stezeniach
wiekszych lub réwnych 4,5E+07 CFU/m.

Bordetella pertussis
Bordetella parapertussis® Ludzki rinowirus/enterowirus¢
Bordetella bronchiseptica®

Oznaczenie wirusa grypy typu A H1-2009 moze
reagowac z sekwencjg genu hemaglutyniny H1 wiruséw
pochodzenia $winskiego.

BioFire RP2.1plus zgtosi jako wynik albo Wirus grypy
typu A H1 albo Wirus grypy typu A H1-2009, zaleznie od
szczepu i stezenia w prébce.

Wirus grypy A HIN1

it _ e
(pochodzenia swinskiego) Wirus grypy typu A H1-2009

a Zakazenie B. bronchiseptica u ludzi wystepuje rzadko. Jest czestsze u zwierzat domowych (,kaszel psiarniowy”).

b Reaktywnos¢ krzyzowa migdzy Bordetella pertussis (ptxP) a B. parapertussis zostanie zgtoszona w tescie jako wykrycie obu bakterii jednoczesnie (Bordetella parapertussis
(1S1001) Detected (Wykryto) i Bordetella pertussis (ptxP) Detected (Wykryto)). Reaktywnos$¢ krzyzowa miedzy wigkszoscig szczepdw B. bronchiseptica (niezawierajgcych
1S1001) zostanie zgtoszona tylko jako Bordetella pertussis (ptxP) Detected (Wykryto)).

¢ Reaktywno$¢ krzyzowag miedzy B. parapertussis a B. bronchiseptica przewiduje sie na podstawie analizy in silico, lecz nie obserwowano jej podczas oznaczen w stgzeniu
> 2,0E+09 CFU/ml.

4 Reaktywnos¢ krzyzowa miedzy ludzkim rinowirusem/enterowirusem z B. pertussis i B. parapertussis zostanie zgtoszona jako wykrycie dwoch drobnoustrojow jednoczesnie
(Bordetella pertussis (ptxP) Detected (Wykryto) i Ludzki Rinowirus/Enterowirus Detected (Wykryto) lub Bordetella parapertussis (1S1001) Detected (Wykryto) i Ludzki
Rinowirus/Enterowirus Detected (Wykryto)). Reaktywno$¢ krzyzowa miedzy wiekszos$ci szczepoéw B. bronchiseptica (niezawierajgcych IS1001) zostanie zgtoszona tylko jako
Ludzki Rinowirus/Enterowirus Detected (Wykryto).

¢ Gen hemaglutyniny (HA) H1 wiruséw grypy typu A H1N1 pochodzenia $winskiego (sprzed 2009 roku) ulegnie namnozeniu w oznaczeniu H1 Wirus grypy typu A H1 Detected
(Wykryto). Jednakze niektére szczepy/sekwencje pochodzenia $winskiego przy wysokim stezeniu (= 8,9E+06 CEIDso/ml) moga by¢ réwniez namnazane przez oznaczenie
H1-2009 (Wirus grypy typu A H1-2009 Detected (Wykryto)).
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Tab. 38. Drobnoustroje z panelu testu BioFire RP2.1plus badane w celu oceny jego specyficznosci analitycznej

Bakterie
Bordetella parapertussis Zeptometrix 0801462 6,43E+09 CFU/ml Bordetella pertussis (ptxP)?
Bordetella pertussis ATCC 9797 5,50E+09 CFU/ml Ludzki rinowirus/enterowirus®
Chlamydia pneumoniae ATCC 53592 1,93E+07 IFU/ml Brak
Mycoplasma pneumoniae Zeptometrix 0801579 2,65E+07 CCU/ml Brak
Wirusy

7A (gatunek B) Zeptometrix 0810021CF 1,02E+07 TCIDso/ml Brak
Adenowirus 1 (gatunek C) Zeptometrix 0810050CF 2,26E+07 TCIDso/ml Brak

4 (gatunek E) ATCC VR-1572 1,58E+06 TCIDso/ml Brak
Koronawirus 229E Zeptometrix 0810229CF 1,13E+05 TCIDso/ml Brak
Koronawirus HKU1 Prébka kliniczna 8,94E+06 RNA kopii/ml Brak
Koronawirus NL63 Zeptometrix 0810228CF 2,34E+05 TCIDso/ml Brak
Koronawirus OC43 Zeptometrix 0810024CF 6,37E+06 TCIDso/ml Brak
Koronawirus bliskowschodniego zespotu BEI NR-44260 -
niewydolnosci oddechowej (MERS-CoV) EMC/2012 2,7E+09 kopii/ml Brak
Koronawirus SARS-2 zespotu ostrej
ciezkiej niewydolnosci oddechowe;j USA-WA1/2020 2,4E+09 kopii/ml Brak
(SARS-CoV-2)
Ludzki metapneumowirus Zeptometrix 0810159CF 1,05E+06 TCIDso/ml Brak
(LT“fpz';' e Zeptometrix 0810012CFN 8,40E+05 TCIDsy/m Brak
Enterowirus (D68) ATCC VR-1823 1,58E+07 TCIDso/ml Brak
Wirus grypy A HIN1 )
(ALEM/1/47) ATCC VR-97 1,58E+08 CEIDso/ml Brak
Wirus grypy typu A Hsw N1 ) ) ) .
(AINewJersey/8/76) ATCC VR-897 8,89E+06 CEIDso/ml Wirus grypy typu A H1-2009
Wirus grypy typu A (HIN1) pdm09 .
(Michigan/45/15) Zeptometrix 0810538CF 9,40E+04 TCIDso/ml Brak
Wirus grypy A H3N2 R
(A/Alice) ATCC VR-776 3,33E+08 CEIDso/ml Brak
Wirus grypy typu B .
(Massachusetts/2/12) Zeptometrix 0810239CF 9,55E+05 TCIDso/ml Brak
Wirus paragrypy 1 Zeptometrix 0810014CF 6,80E+07 TCIDso/ml Brak
Wirus paragrypy 2 Zeptometrix 0810357CF 4,57E+06 TCIDso/ml Brak
Wirus paragrypy 3 ATCC VR-93 6,80E+07 TCIDgo/ml Brak
Wirus paragrypy 4 ATCC VR-1377 4,17E+04 TCIDso/ml Brak
Syncytialny wirus oddechowy Zeptometrix 0810040ACF 7,00E+05 TCIDgo/ml Brak

@ Badania i analiza in silico potwierdzaja, ze przy wysokich stezeniach (> 1,2E+09 CFU/ml) moze doj$¢é do namnozenia sekwencji pseudogenu toksyny krztuscowej niektorych
szczep6w B. parapertussis w oznaczeniu Bordetella pertussis (ptxP).

b Badania i analiza in silico potwierdzaja, ze przy stezeniach = 4,5E+07 CFU/ml w oznaczeniu w kierunku ludzkiego rinowirusa/enterowirusa moze doj$¢ do namnozenia
sekwenciji niedocelowych, wystepujgcych w szczepach Bordetella (B. pertussis, B. parapertussis i B. bronchiseptica).

¢ Oznaczenia tego szczepu przy stezeniu 8,89E+06 CEIDso/ml daty wynik Wirus grypy typu A H1-2009 Detected (Wykryto) w 1/3 powtdrzen i Wirus grypy typu A H1 Detected

(Wykryto) w 2/3 powtorzen.

Tab. 39. Drobnoustroje spoza panelu testu BioFire RP2.1plus badane w celu oceny jego specyficznosci analitycznej

Reakcja krzyzowa

ID izolatu Badane stezenie wykryta/przewidywana
Bakterie
Acinetobacter calcoaceticus ATCC 23055 5,15E+09 CFU/ml Brak
Arcanobacterium haemolyticum ATCC 9345 5,70E+09 CFU/ml Brak
Bacillus anthracis Oceniano in silico Brak
Bordetella avium ATCC 35086 1,88E+09 komdrek/ml Brak
Bordetella bronchiseptica ATCC 10580 2,09E+09 komérek/ml Bordetella pertussis (ptxP)
Bordetella hinzii ATCC 51783 4,30+06 CFU/mI Brak
Bordetella holmesii ATCC 700052 3,15E+07 CFU/ml Brak
Burkholderia cepacia ATCC 17762 5,04E+09 CFU/ml Brak
Chlamydia trachomatis Zeptometrix 0801775 1,67E+08 IFU/ml Brak
Chlamydia psittaci Oceniano in silico Brak
Corynebacterium diphtheriae Zeptometrix 0801882 7,47E+08 CFU/ml Brak
Corynebacterium striatum ATCC BAA-1293 5,20E+09 CFU/ml Brak
Coxiella burnetii Oceniano in silico Brak
Escherichia coli AR Bank nr 0538 5,53E+09 CFU/ml Brak
Fusobacterium necrophorum ATCC 27852 1,33E+08 komérek/ml Brak
Haemophilus influenzae ATCC 33391 5,85E+09 CFU/ml Brak
Klebsiella (Enterobacter) aerogenes AR Bank nr 0074 6,83E+09 CFU/ml Brak
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Klebsiella oxytoca JMI 7818 5,60E+09 CFU/ml Brak
Klebsiella pneumoniae NCTC 13465 1,75E+08 CFU/mI Brak
Lactobacillus acidophilus Zeptometrix 0801540 1,60E+08 CFU/mI Brak
Lactobacillus plantarum Zeptometrix 0801507 1,20E+09 CFU/ml Brak
Legionella (Fluoribacter) bozemanae ATCC 33217 3,24E+09 komérek/ml Brak
Legionella (Fluoribacter) dumoffii ATCC 33279 2,65E+09 komérek/ml Brak
Legionella feeleii ATCC 35849 1,49E+09 komérek/ml Brak
Legionella longbeachae Zeptometrix 0801577 1,93E+08 CFU/mI Brak
Legionella (Tatlockia) micdadei Zeptometrix 0801576 1,80E+09 CFU/mlI Brak
Legionella pneumophila Zeptometrix 0801530 1,75E+09 CFU/mlI Brak
Leptospira interrogans AZS:,\(I: Aiﬁaﬁolnig\?v?) 5 7,89E+08 GE/ml Brak
Moraxella catarrhalis ATCC 8176 5,73E+09 CFU/ml Brak
Mycobacterium tuberculosis Zeptomet_nx .0801660 9,07E+06 CFU/ml Brak
(szczep niewirulentny)
Mycoplasma genitalium (I;\J,Egei%?gvsy) 8,40E+07 GE/mlI Brak
Mycoplasma hominis Zeptometrix 0804011 2,11E+09 CCU/ml Brak
Mycoplasma orale ATCC 19524 1,00E+07 CCU/ml Brak
Neisseria elongata Zeptometrix 0801510 1,99E+08 CFU/mlI Brak
Neisseria gonorrhoeae ATCC 19424 2,31E+09 CFU/ml Brak
Neisseria meningitidis ATCC 13090 1,99E+09 CFU/mI Brak
Proteus mirabilis ATCC 12453 5,60E+09 CFU/ml Brak
Pseudomonas aeruginosa ATCC 27853 4,33E+09 CFU/mI Brak
Serratia marcescens JMI 697 4,75E+09 CFU/ml Brak
Staphylococcus aureus (MRSA) ATCC 10832 1,88E+08 CFU/mI Brak
Staphylococcus epidermidis ATCC 29887 4,95E+09 CFU/ml Brak
Stenotrophomonas maltophilia ATCC 700475 4,93E+09 CFU/mlI Brak
Streptococcus agalactiae ATCC 13813 5,45E+09 CFU/ml Brak
Streptococcus dysgalactiae ATCC 43078 5,70E+09 CFU/ml Brak
Streptococcus pneumoniae ATCC BAA-341 5,20E+09 CFU/ml Brak
Streptococcus pyogenes ATCC 19615 5,46E+07 CFU/ml Brak
Streptococcus salivarius ATCC 13419 4,92E+09 CFU/mlI Brak
Ureaplasma urealyticum ATCC 27618 1,00E+08 CCU/ml Brak
Grzyby
Aspergillus flavus Zeptometrix 0801598 1,15E+08 CFU/mI Brak
Aspergillus fumigatus Zeptometrix 0801716 5,47E+07 CFU/ml Brak
Blastomyces dermatitidis (gLCACgigigwgoij) 7,05E+07 GE/ml Brak
Candida albicans ATCC 10231 1,19E+06 CFU/mI Brak
Cryptococcus neoformans ATCC MYA-4564 6,00E+07 CFU/ml Brak
Histoplasma capsulatum Oceniano in silico Brak
Pneumocystis jirovecii (carinii) ATCC PRA-159 | 6.67E+07 jgdra/ml Brak
Wirusy (koronawirusy spokrewnione z SARS-CoV-2)
Koronawirus nietoperzy przypominajgc
SARS (rekombino\‘,’van;’)p yp jacy BEI NR-44009 3,15E+06 TCIDso/m Brak
Koronawirus nietoperzy HKU5 przypominajgc
SARS (rekombinoevan;’) przypominajacy BEI NR-48814 1,95E+06 TCIDso/ml Brak
Koronawirus zespotu ostrej ciezkiej BEI NR-18925 .
niewydolnosci od%echowejj(s,(-i\RS)J Szczep Urbani 5,3E+09 kopii/ml Brak
Wirusy
Bokawirus Prébka kliniczna 1,40E+08 kopii/ml Brak
Cytomegalowirus (CMV) Zeptometrix 0810003CF 7,67E+06 TCIDso/ml Brak
Wirus Epsteina-Barr (EBV) Zeptometrix 0810008CF 3,65E+07 kopii/ml Brak
Wirus opryszczki pospolitej 1 (HSV1) ATCC VR-1778 3,30E+08 kopii/ml Brak
Wirus opryszczki pospolitej 2 (HSV2) Zeptometrix 0810217CF 1,30E+07 TCIDso/ml Brak
Ludzki wirus opryszczki 6 (HHV6) Zeptometrix 0810072CF 4,11E+08 kopii/ml Brak
Ludzki parechowirus (HPeV) Zeptometrix 0810147CF 2,26E+07 TCIDso/ml Brak
Wirus grypy typu C Oceniano in silico Brak
Wirus odry Zeptometrix 0810025CF 1,63E+05 TCIDso/ml Brak
Wirus $winki Zeptometrix 0810079CF 4,83E+05 units/ml Brak
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Odtwarzalnosé¢

Badania odtwarzalnosci przeprowadzono na probkach spreparowanych w trzech osrodkach stosujgc potaczenie systemow
BioFire FilmArray 2.0 i BioFire FilmArray Torch. Wyniki uiemne dla wszystkich analitéw zebrano z jednej lub wigkszej liczby
prébek bez dodatku analitu badanych za pomocg oznaczenia BioFire RP2.1. Wyniki dodatnie zebrano z probek
zawierajgcych wybrang kombinacje reprezentatywnych drobnoustrojow (wirusy RNA, wirusy DNA i bakterie) dodanych w
stezeniu stabo dodatnim (1 x LoD) i umiarkowanie dodatnim (3 x LoD), testowanych za pomocg oznaczenia BioFire RP2.1
lub BioFire RP2. Badanie obejmowato szereg potencjalnych przyczyn zmiennosci zaleznych od osrodka, operatora (co
najmniej dwa na osrodek), systemu, urzgdzenia/modutu (co najmniej trzy na osrodek/system) oraz partii zestawow (trzy).
Zamrozone prébki przebadano w powtdrzeniach w pie¢ réznych dni, uzyskujgc 120 punktéw danych na probke (60 na
system).

Podsumowanie wynikow (zgodno$¢ procentowa (%) z oczekiwanym wynikiem Detected (Wykryto) i Not Detected
(Nie wykryto)) dla kazdego analitu (wedtug o$rodka lub systemu) przedstawia Tab. 40.

Tab. 40. Odtwarzalnos¢ wynikéw w systemach FilmArray 2.0 i FilmArray Torch

Kursywg zaznaczono dane otrzymane podczas oceny odtwarzalnos$ci testu BioFire RP2plus. Wykonano oznaczenia jednej prébki w tej samej liczbie
owtdrzen (120) z zastosowaniem BioFire RP2.1plus i BioFire RP2plus, w réznych kombinacjach testu, o$rodka i systemu.

Badane Oczekiwa FilmArray 2.0 FilmArray Torch . Wsz_ystkie
AN ezenie Osrodek|Osrodek|Osrodek| “A%2"® | Osrodek (Osrodek|Osrodek | 32 e L Sy
A B C a A B c dla [95% prz’egi2|al
systemu systemu ufnosci]
. NS 120/120
Ujemny Detected 20/20 | 20/20 | 20/20 | 60/60 20/20 | 20/20 | 20/20 60/60 100%
Adenowirus (brak analitu) (Nie (100%) | (100%) | (100%) | (100%) | (100%) | (100%) | (100%) | (100%) [97,0-100,0%]
(NIBSC 16/324) wykryto) ' '
Miedzynarodowa |Umiarkowanie 120/120
norma WHO dodatni Detected 20/20 20/20 20/20 60/60 20/20 20/20 20/20 60/60 100%
3x LoD (Wykryto) | (100%) | (100%) | (100%) | (100%) | (100%) | (100%) | (100%) | (100%) [97,0-100,0%]
9,0E+03 IU/ml ' ’
Niski dodatni 120/120

Detected 20/20 20/20 20/20 60/60 20/20 20/20 | 20/20 60/60

3yoé:0L3°|% i | Wykryto) | (100%) | (100%) | (100%) | (100%) | (100%) | (100%) | (100%) | (100%) [97’01_010(;’{;0%]
e 360/360
Koronawirus Ujemny Detected | 60/60 | 60/60 | 60/60 |180/180| 60/60 | 60/60 | 60/60 |180/180 S
229E (brak analitu) (Nie (100%) | (100%) | (100%) | (100%) | (100%) | (100%) | (100%) | (100%) o
L [99,0-100,0%]
i 360/360
Koronawirus HKUL|  Viemny Detected | 60/60 | 60/60 | 60/60 |180/180| 60/60 | 60/60 | 60/60 |180/180 ooo
(brak analitu) (Nie (100%) | (100%) | (100%) | (100%) | (100%) | (100%) | (100%) | (100%) 00 ot
e [99,0-100,0%]
N 120/120
Ujemny Detected | 20/20 | 20/20 | 20/20 | 60/60 | 20/20 | 20/20 | 20/20 | 60/60 o
(brak analitu) (Nie (100%) | (100%) | (100%) | (100%) | (100%) | (100%) | (100%) | (200%) | o *P% o
wykryto) 97, O
Umiarkowanie
dodatni 120/120
Koronawirus  |3x LoD7,5E-01| Detected | 20/20 | 20/20 | 20/20 | 60/60 | 20/20 | 20/20 | 20/20 | 60/60 aon2
NL63 TCIDsml | (Wykryto) | (LOO%) | (100%) | (100%) | (L00%) | (100%) | (L0O%) | (100%) | (100%) | 17 V0 ooy
(BEI NR-470) 1.6E+02 : '
kopii/ml
Niski dodatni

PXLOD2OEOL] petected | 20120 | 20120 | 20/20 | 60/60 | 20/20 | 20/20 | 2020 | 60/60 1201120
50 (Wykryto) | (100%) | (100%) | (100%) | (100%) | (100%) | (100%) | (100%) | (100%) 6

5,4E+01 [97,0-100,0%]
kopii/ml
Not 360/360
Ujemny Detected | 60/60 | 60/60 | 60/60 |180/180 | 60/60 | 60/60 | 60/60 |180/180 100%
(brak analitu) (Nie (100%) | (100%) | (100%) | (100%) | (100%) | (100%) | (100%) | (100%)
. [99,0-100,0%]
Koronawirus wykryto)
0C43 Umiarkowanie
(ATCC VR-759) %ZdLa;g Detected | 29/30 | 30/30 | 59/60 | 29/30 | | 29/30 | 58/60 191771/51;]0
8 0E£01 (Wykryto) (96,7%) | (100%) | (98,3%) | (96,7%) (96,79) | (96.7%) | 19, o 00 50
TCIDso/ml
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Badane Oczekiwa FilmArray 2.0 FilmArray Torch . Wszystkie
: Osrodek |Osrodek|Osrodek L“‘glz"'e Osrodek |Osrodek|Osrodek | £252N1e
A B C a A B c dla [95% przefmal
systemu systemu ufnosci]
Niski dodatni 117/120
1x LoD Detected . 30/30 27130 57/60 30/30 . 30/30 60/60 97 5%
3,0E+01 (Wykryto) (100%) | (90,0%) | (95,0%) | (100%) (100%) | (100%) [02.9-99.5%]
TCIDso/ml s )
. Not 120/120
Ujemny Detected 20/20 20/20 20/20 60/60 20/20 20/20 20/20 60/60 100%
(brak analitu) (Nie (100%) | (100%) | (100%) | (100%) | (100%) | (100%) | (100%) | (100%) [97,0-100,0%]
Koronawirus wykryto) ' '
bliskowschodniego |Umiarkowanie
nie;‘;ﬂ;‘l’:“géci Jocan Detected | 20/20 | 20/20 | 20/20 | 60/60 | 20/20 | 20/20 | 20/20 | 60/60 1201120
oddechowej 3.9E+02 (Wykryto) (100%) | (100%) | (100%) | (100%) | (100%) | (100%) | (100%) | (100%) [97,0-100,0%]
(MERS-CoV) kopii/ml
(BEI NR-50171) Niski dodatni 120/120
1x LoD Detected 20/20 20/20 20/20 60/60 20/20 20/20 20/20 60/60 100%
1,3E+02 (Wykryto) | (100%) | (100%) | (100%) | (100%) | (100%) | (100%) | (100%) | (100%) [97.0-100.0%]
kopii/ml ' '
. Not 120/120
Ujemny Detected 20/20 20/20 20/20 60/60 20/20 20/20 20/20 60/60 100%
(brak analitu) (Nie (100%) | (100%) | (100%) | (100%) | (100%) | (100%) | (100%) | (100%) [97,0-100,09%]
Koronawirus wykryto) , ’
SARS 2 — zesp6t (Umiarkowanie
:iitvrv? d‘zf::;‘z’i ‘;‘idl_aég Detected | 20/20 | 20/20 | 20/20 | 60/60 | 20/20 | 20/20 | 20/20 | 60/60 158&?
oddechowej 156403 (Wykryto) (100%) | (100%) | (100%) | (100%) | (100%) | (100%) | (100%) | (100%) [97,0-100,0%]
(SARS-CoV-2) kopii/ml
(ATCC VR-1986HK) | Niski dodatni 118/120
1x LoD Detected 20/20 19/20 19/20 58/60 20/20 20/20 20/20 60/60 98.3%
5.0E+02 (Wykryto) | (100%) | (95%) | (95%) |(96,7%) | (100%) | (100%) | (100%) | (100%) [94.1-99.8%]
copies/mL ’ '
. N 360/360
Ujemny Detected 60/60 60/60 60/60 |180/180 | 60/60 60/60 60/60 |180/180 100%
(brak analitu) (Nie (100%) | (100%) | (100%) | (100%) | (100%) | (100%) | (100%) | (100%)
[99,0-100,0%]
wyKkryto)
Lk Umiarkowgnie
. dodatni 120/120
metapneumovylrus 3% LoD Detected . 30/30 30/30 60/60 30/30 . 30/30 60/60 100%
(Zeptometrix (Wykryto) (100%) | (100%) | (100%) | (100%) (100%) | (100%) N %
0810161CF) 3,0E+ 01 [97,0-100,0%)]
TCIDso/ml
Niski dodatni 118/120
1x LoD Detected . 28/30 30/30 58/60 30/30 _ 30/30 60/60 98.3%
1,0E+ 01 (Wykryto) (93,3%) | (100%) | (96,7%) | (100%) (100%) | (100%) [94.1-99.89%]
TCIDso/ml ! ’
) e 360/360
Ujemny Detected 60/60 60/60 60/60 |180/180 | 60/60 60/60 60/60 |180/180 100%
(brak analitu) (Nie (100%) | (100%) | (100%) | (100%) | (100%) | (100%) | (100%) | (100%) [99,0-100,0%]
wykryto) ' '
Ludzki rinowirus/ |Umiarkowanie
L omerowirus | godatn! Detected | 28/30 | 30530 | 58/60 | 30530 | | 30/30 | 60/60 118020
(Zeptometrix 3.0E-01 (Wykryto) (93,3%) | (100%) | (96,7%) | (100%) (100%) | (100%) [94,1—199,8%]
0810012CFN) TCIDso/ml
Niski dodatni 120/120
1x LoD Detected _ 30/30 30/30 60/60 30/30 . 30/30 60/60 100%
1,0E-01 (Wykryto) (100%) | (100%) | (100%) | (100%) (100%) | (100%) [97,0-100,09%]
TCIDso/ml ’ ’
Wirus grypy Not 360/360
typu A Ujemny Detected 60/60 60/60 60/60 |180/180 | 60/60 60/60 60/60 |180/180 100%
(Wirus grypy | (brak analitu) (Nie (100%) | (100%) | (100%) | (100%) | (100%) | (100%) | (100%) | (100%) [99.0-100.0%]
typu A H1) wykryto) ' '
: . o 120/120
Wirus grypy Ujemny Detected 20/20 20/20 20/20 60/60 20/20 20/20 | 20/20 60/60 100%
typu A (brak analitu) (Nie (100%) | (100%) | (100%) | (100%) | (100%) | (100%) | (100%) | (100%) [97,0-100,0%]
wykryto) ' '
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BioFire® Respiratory Panel 2.1 plus (RP2.1plus)

Badane Ocre FilmArray 2.0 FilmArray Torch Wszystkie
Ana Osrodek|Osrodek |Osrodek | 222" | grodek [0srodek|Osrodek | 3020 R
A B C dla A B c dla [95% przedziat
systemu systemu ufnosci]
H1-2009 Umiarkowanie
(Zeptometrix dodatni
0810109CFN) JXLOD | Detected | 20120 | 20/20 | 20/20 | 60/60 | 20120 | 20/20 | 20120 | 60/60 1201120
ykryto () (] () () () (] (] (]
TeIDum | (Wykiyto) | (100%) | (1009%) | (100%) | (100%) | (100%) | (100%) | (100%) | (100%) | (o T00.0% ]
50 sV )
1,0E+03
kopii/ml
Niski dodatni
1x LoD 120/120
5,0E- 01 Detected | 20/20 | 20/20 | 2020 | 60/60 | 20/20 | 20/20 | 20/20 | 60/60 ey
TCIDw/ml | (Wykryto) | (100%) | (100%) | (100%) | (100%) | (100%) | (100%) | (100%) | (100%) | (g7 0-100.0% !
3,3E+02 ' '
kopii/ml
: NiEl 360/360
Ujemny Detected | 60/60 | 60/60 | 60/60 |180/180| 60/60 | 60/60 | 60/60 |180/180 o0,
(brak analitu) (Nie (100%) | (100%) | (100%) | (100%) | (100%) | (100%) | (100%) | (100%) | (g 0100 o]
wykryto) ' .
Wirus grypy Umiarkowanie
(Witryupsug'?ypy Jocan Detected | | 20/30 | 30/30 | 59/60 | 30/30 | | 30/30 | 60/60 119n20
0, 0, 0, 0, 0, 0, ’
L 3 0E-01 (Wykryto) (96,7%) | (100%) | (98,3%) | (100%) (100%) | (100%) | (055 00 656
(ATCC VR-810) | TCIDso/ml
Niski dodatni 120/120
1x LoD Detected | 30/30 | 30530 | 60/60 | 3030 | | 30/30 | 60/60 T000¢
1,0E-01 (Wykryto) (100%) | (100%) | (100%) | (100%) (100%) | (100%) | o 0100 0]
TCIDso/ml ’ o
Ui Not 360/360
jemny Detected | 60/60 | 60/60 | 60/60 |180/180| 60/60 | 60/60 | 60/60 |180/180 000,
(brak analitu) (Nie (100%) | (100%) | (100%) | (100%) | (100%) | (100%) | (100%) | (100%) | (g o100 03]
wykryto) ’ A
Wirus grypy Umiarkowanie
typu B %‘i‘ﬁ:g Detected | 30530 | 30530 | 60/60 | 3030 | | 30/30 | 60/60 15881020
(Zeptometrix LeEeo1 (Wykryto) (100%) | (100%) | (100%) | (100%) (100%) | (100%) | (o7 010009
0810037CF) i : o
TCIDso/ml
Niski dodatni 120/120
1x LoD Detected | 30530 | 30530 | 60/60 | 3030 | | 30/30 | 60/60 7000
5,0E+00 (Wykryto) (100%) | (100%) | (100%) | (100%) (100%) | (100%) | 1o o100 0%]
TCIDso/ml : o7
. Nz 360/360
Wirus paragrypy 1| . Jiemny Detected | 60/60 | 60/60 | 60/60 |180/180| 60/60 | 60/60 | 60/60 |180/180 000
(brak analitu) (Nie (100%) | (100%) | (100%) | (100%) | (100%) | (100%) | (100%) | (100%)
[99,0-100,0%]
wykryto)
Ui hog 360/360
jemny Detected | 60/60 | 60/60 | 60/60 |180/180| 60/60 | 60/60 | 60/60 |180/180 000,
(brak analitu) (Nie (100%) | (100%) | (100%) | (100%) | (100%) | (100%) | (100%) | (100%) o
[99,0-100,0%]
wykryto)
Umiarkowanie
wi rz’zsegg Y= %‘i‘ﬁ:g Detected | 20530 | 30530 | s9/60 | 3030 | | 20/30 | 59/60 1;;;/31;0
—— LSEo0 (Wykryto) (96,7%) | (100%) | (98,3%) | (100%) (96.7%) | (98,3%) | 041 50,504
TCIDso/ml
Niski dodatni 116/120
1x LoD Detected | 3030 | 2730 | 5760 | 3030 | | 29/30 | 59/60 06 790
5,0E- 01 (Wykryto) (100%) | (90,0%) | (95,0%) | (100%) (96.7%) | (983%) | 1o, 7_'99"10/]
TCIDso/ml ' =70
. Mz 360/360
. Ujemny Detected | 60/60 | 60/60 | 60/60 |180/180| 60/60 | 60/60 | 60/60 |180/180
Wirus paragrypy 3 ; - 100%
(brak analitu) (Nie (100%) | (100%) | (100%) | (100%) | (100%) | (100%) | (100%) | (100%)
[99,0-100,0%]
wyKkryto)
. Not
il rzjzsepfg sy 41 Ujemny Detected | 60/60 | 60/60 | 60/60 |180/180| 60/60 | 60/60 | 60/60 |180/180 3?86?,?0
cen ch | brakanalit) (Nie (100%) | (100%) | (100%) | (100%) | (100%) | (100%) | (100%) | (100%) | |oq 0-100.0% !
wykryto) ' '
Strona 51z 61

BFR0000-9208-01a Lipiec 2020 r.




BIO%FIRE'

ERIEUX

Wytacznie dla uzytkownikéw spoza USA

REF

423740

Badane Oczekiwa FilmArray 2.0 FilmArray Torch . Wszystkie
: Osrodek |Osrodek|Osrodek L“‘glz"'e Osrodek |Osrodek|Osrodek | £252N1e
A B C a A B c dla [95% przefmal
systemu systemu ufnosci]
Umiarkowanie
d;ffg; Detected | 30530 | 30530 | 6060 | 3030 | | 30/30 | 60/60 1%831020
et (Wykryto) (100%) | (100%) | (100%) | (100%) (100%) | (200%) | (g7 100,004
TCIDso/ml
Niski dodatni 118/120
1x LoD Detected . 29/30 | 30/30 | 59/60 | 30/30 | 29130 | 59/60 08.3%
5,0E+01 (Wykryto) (96,7%) | (100%) | (98,3%) | (100%) (96.7%) | (98,3%) | (041 50 504
TCIDso/ml , )
. Not 120/120
Ujemny Detected | 20/20 | 20/20 | 20/20 | 60/60 | 20/20 | 20/20 | 20/20 | 60/60 1000
(brak analitu) (Nie (100%) | (100%) | (100%) | (100%) | (100%) | (100%) | (100%) | (100%) | g7 0100 oo
wykryto) ) )
Umiarkowanie
dodatni
Syncytialny wirus g’xoéf’og Detected | 20/20 | 20/20 | 20120 | 60/60 | 20/20 | 20/20 | 20/20 | 60/60 1%8610/%0
oddechowy By (Wykryto) | (100%) | (100%) | (100%) | (100%) | (100%) | (100%) | (100%) | (100%) | g7 6 300 0oy
; 50 ) ,0%]
(Zeptometrix 11E+02
0810040ACF) o
opii/ml
Niski dodatni
1x LoD 116/120
2.0E-02 Detected | 19/20 | 20/20 | 18/20 | 57/60 | 20/20 | 20/20 | 19/20 | 59/60 e
TCIDs/mL | (Wykryto) | (95%) | (100%) | (90%) | (95%) | (100%) | (100%) | (95%) [(983%) | (617 0 104
3,6E+01 =99,
kopii/ml
. Not 120/120
Ujemny Detected | 20/20 | 20/20 | 20/20 | 60/60 | 20/20 | 20/20 | 20/20 | 60/60 1000
(brak analitu) (Nie (100%) | (100%) | (100%) | (100%) | (100%) | (100%) | (100%) | (100%) | (g7 6100 056
wykryto) ' '
Bordetella Umiarkowanie
par(?gfgg‘f)s's dsoxdfgl‘)' Detected | 19/20 | 20/20 | 20/20 | 59/60 | 19/20 | 19/20 | 20/20 | 58/60 1377,/51;0
(Zeptomeilix 802 (Wykryto) | (95%) | (100%) | (100%) | (98:3%) | (95%) | (95%) | (100%) (96.7%) | (g7 900 506
0801461) 1S1001 kopii/ml
Niski dodatni 119/120
1x LoD Detected | 20/20 | 20/20 | 20/20 | 60/60 | 20/20 | 19/20 | 20/20 | 59/60 9929
6,0E+01 (Wykryto) | (100%) | (100%) | (100%) | (100%) | (100%) | (95%) | (100%) (9B:3%) | (g5 4 00 0%
151001 kopii/ml =99,
. Nz 360/360
Ujemny Detected | 60/60 | 60/60 | 60/60 |180/180| 60/60 | 60/60 | 60/60 |180/180 100%
(brak analitu) (Nie (100%) | (100%) | (100%) | (100%) | (100%) | (100%) | (100%) | (100%) | 196 4" 100 05
wykryto) ' '
Bordetella Umiarkowanie
pe(gt‘j(sps)'s %‘X’dl_agg Detected | 300 | 3030 | 60/60 | 3030 | | 30/30 | 60/60 15831020
(Zeptomatrix 3 0E+08 (Wykryto) (100%) | (100%) | (100%) | (100%) (100%) | (200%) | (g7 100,004
08014509) CFU/ml
Niski dodatni 118/120
1x LoD Detected B 30/30 | 30/30 | 60/60 | 28/30 | 30130 | 58060 98.3%
1,0E+03 (Wykryto) (100%) | (100%) | (100%) | (93,3%) (100%) | (96,7%) Sh
e [94,1-99,8%]
: . N 360/360
Chlamydia Ujemny Detected | 60/60 | 60/60 | 60/60 |180/180| 60/60 | 60/60 | 60/60 |180/180 1000k
pneumoniae (brak analitu) (Nie (100%) | (100%) | (100%) | (100%) | (100%) | (100%) | (100%) | (100%) [99,0-100,0%]
wykryto) ' '
. Mz 360/360
Mycoplasma Ujemny Detected 60/60 60/60 60/60 |180/180 | 60/60 60/60 60/60 |180/180 100%
pneumoniae (brak analitu) (Nie (100%) | (100%) | (100%) | (100%) | (100%) | (100%) | (100%) | (100%) [99,0-100,0%]
wyKkryto) ' '

BioFire® Respiratory Panel 2.1 plus (RP2.1plus)
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Zakldécenia

Oceniono wplyw na dziatanie testu BioFire RP2.1plus substancji potencjalnie zakiécajgcych, ktére mogag wystepowac
w prébkach NPS lub zosta¢ do nich wprowadzone podczas pobierania lub testowania. Wyniki z probek zawierajgcych
substancje badang poréwnano z wynikami z prébek kontrolnych bez substancji badanej. Substancje te obejmujg substancije
endogenne, ktére mogg wystepowaé w prébkach w normalnym lub podwyzszonym stezeniu (np. krew, sluz/mucyna, ludzki
DNA genomowy), rézne drobnoustroje komensalne lub zakazne, leki, srodki do ptukania lub masci stosowane w jamie
nosowej, rézne podtoza transportowe i waciki do pobierania prébki oraz substancje stosowane do czyszczenia, odkazania
lub dezynfekcji obszaru roboczego.

Kazdg substancje dodano do probek spreparowanych, zawierajgcych reprezentatywne drobnoustroje objete oznaczeniem
w stezeniach zblizonych do (2—-3x) LoD. Stezenie substancji dodanych do préobek (Tab. 41) byto réwne ich najwyzszemu
przewidywanemu poziomowi w probkach NPS lub wyzsze od tego poziomu.

Nie wykazano zaktdcen dziatania testu BioFire RP2.1plus w obecnosci zadnej z tych substancji. Zaobserwowano jednak,
ze narazenie probek na wybielacz przed oznaczeniem moze uszkodzi¢ drobnoustroje/kwasy nukleinowe w prébce,
prowadzgc do uzyskania btednych wynikéw testu (analit nie zostanie wykryty). Wpltyw wybielacza zalezy od jego stezenia
i czasu, przez jaki byta na niego narazona prébka.

Tab. 41. Ocena wplywu substancji potencjalnie zaktécajacych w préobkach NPS na wyniki testow BioFire RP2plus i BioFire RP2.1plus

Substancje zaznaczone pogrubiong czcionkg badano za pomocg BioFire RP2.1plus w prébkach zawierajgcych SARS-CoV-2
i inne anality w stezeniu zblizonym do LoD.

Wszystkie pozostate substancje przetestowano podczas badania zaktécen testu BioFire RP2plus.
Badana substancja Badane stezenie Wynik

Substancje endogenne

Ludzka krew petna 10% (v/v) Brak zaktécen
Ludzki $luz 1 wacik/ml prébki Brak zakiocen
Ludzki DNA genomowy 20 ng/pl Brak zaktécen
Komérki jednojadrzaste z ludzkiej krwi obwodowej (PBMC) 1,0E+03 komérek/pl Brak zakiécen
Konkurencyjny drobnoustréj
Koronawirus 229E 1,7E+04 TCIDso/ml Brak zakiocen
Koronawirus OC43 9,6E+05 TCIDso/ml Brak zaktécen
Adenowirus A12 8,9E+05 TCIDso/ml Brak zakiocen
Wirus paragrypy 3 6,6E+05 TCIDso/ml Brak zakiocen
Bordetella pertussis 5,8E+08 CFU/ml Brak zakiécen
Enterowirus D68 1,6E+07 TCIDso/ml Brak zakiocen
Echowirus 6 1,0E+07 TCIDsg/ml Brak zakiocen
Syncytialny wirus oddechowy 4,2E+04 TCIDso/ml Brak zakiécen
Staphylococcus aureus 2,5E+07 CFU/ml Brak zakiécen
Streptococcus pneumoniae 1,7E+07 CFU/ml Brak zakiécen
Streptococcus salivarius 2,5E+09 CFU/ml Brak zaktécen
Haemophilus influenzae 6,2E+07 CFU/mlI Brak zakiécen
Candida albicans 1,0E+06 CFU/ml Brak zakiocen
Wirus opryszczki pospolitej 1 1,6E+06 TCIDso/ml Brak zakiocen
Cytomegalovirus (wirus cytomegalii) 1,2E+06 TCIDso/ml Brak zakioécen
Substancje egzogenne®

Tobramycyna (antybiotyk uktadowy) 0,6 mg/ml Brak zakiécen
Mup|rocyr]a - . . 2% (masowo) Brak zakiocen
(substancja czynna masci przeciwbakteryjnej)

Sl fizjologiczna w aerozolu donosowym z konserwantem . o
(0,65°/Jo N§CI, fenylokarbinol, chlorelzvgenzalkoniowy) 1% (obj.) Brak zakiocen
Odblokowujgcy aerozol donosow! . .
(Oksymetai?)li)rqa HCI 0,05%, chlc?lrek benzalkoniowy, fosforan) 1% (0bj.) Brak zakiocen
Mas¢ znieczulajgca (Vicks® VapoRub®) 1% (wiv) Brak zakiocen
Wazelina (Vaseline®) 1% (wiv) Brak zakiocen
Tabaka 1% (w/v) Brak zakiocen

Substancje do czyszczenia lub dezynfekcji

Wybielacz (do 1?222;/&;05#?0@ Zakiocenia®
Chusteczki do dezynfekcji (chlorek amonu) Y in® Brak zakiécen
Etanol 7% (obj.) Brak zakiécen
DNAZap (Ambion™ AM9891G & AM9892G) 1% (obj.) Brak zakiocen
RNaseZap (Ambion™ AM9782) 1% (obj.) Brak zakiécen
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Badana substancja

Badane stezenie

Materiaty do pobierania probki

Wynik

Wacik wiskozowy (Copan 168C) Nd. Brak zakiécen
Wacik z flokowanego nylonu (Copan 553C) Nd. Brak zakiécen
Wacik poliestrowy (Copan 175KS01) Nd. Brak zakiocen
Wacik z alginianu wapnia (Puritan 25-801 A 50) Nd. Brak zakiocen
Podtoze transportowe M4® (Remel) 100% Brak zakiécen
Podtoze transportowe M4-RT® (Remel) 100% Brak zakiécen
Podtoze transportowe M5® (Remel) 100% Brak zakiécen
Podtoze transportowe M6" (Remel) 100% Brak zakiocen
Uniwersalne podtoze transportowe do wiruséw (BD) 100% Brak zakiocen

Molekularne podioze transportowe (MTM) PrimeStore®

70% (v/Iv)

Brak zaklécen

System pobierania i transportowania probek wiruséw

(wacik i ciekte podtoze Amies)

Sigma-Virocult™ 100% Brak zakiocen
(wacik i podtoze transportowe)

- — - y — -
System pobierania i dostarczania prébek wiruséw Copan ESwab 100% Brak zaklocer

o

o

Nie oceniano szczepionek donosowych na grype (np. FluMist), lecz moga zaktéca¢ wynik testu w kierunku wirusa grypy typu A (z podtypami) i B.

Dla wielu analitéw uzyskiwano wynik Not Detected (Nie wykryto) po inkubacji probki z 2% roztworem wybielacza przez 10 minut lub przez noc. Wywnioskowano, ze zaktécenia
wynikajg gtéwnie z uszkodzenia drobnoustrojéw / kwaséw nukleinowych w prébce, a nie z hamowania lub zaktécania dziatania saszetki.

8 UWAGA: Nie oceniano zgodnosci oznaczenia BioFire RP2.1plus z probka NPS w MTM PrimeStore®
w warunkach uzytkowania zgodnego z przeznaczeniem. MTM PrimeStore® i Sample Buffer (Bufor probki) BioFire
FilmArray zawierajg sole guanidyny, ktére reagujg z wybielaczem tworzgc toksyczny gaz. W razie zastosowania
wybielacza do dezynfekcji nalezy zachowaé ostroznos¢ podczas pobierania lub oznaczania prébek NPS.
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Tabela Symboli

ISO 15223-1
Wyroby medyczne — Symbole do stosowania na etykietach wyrob6w medycznych, w ich oznakowaniu i w dostarczanych z nimi
informacjach
5.1.1 5.1.2 Autoryzowany 5.1.4
Producent przedstawiciel na Termin przydatnosci
‘ EC REP terenie Wspdinoty g (RRRR-MM-DD)
Europejskiej
5.15 cod seri 5.1.6 5.1.7
od serii
. Numer katalogowy Numer seryjny
LOT (Numer partii) REF @
5.2.8 Nie uzywag, jesli 5.3.2 Przechowywaé 5.3.7
opakowanie jest /\\é’/\ z dala od $wiatta Zakres temperatury
uszkodzone //il stonecznego
5.4.2 5.4.3 55.1
Nie uzywac Zapoznac sie Wyréb medyczny do
® ponownie I:j:i:l z instrukcjg obstugi diagnostyki in vitro
555

N

Zawarto$¢ wystarczajgca do przeprowadzenia <n> testow

Rx Only

Symbole stosowane na etykiecie — 81 FR 38911, wykaz nr (FDA-2013-N-0125)

Wytgcznie do uzytku profesjonalnego.

Globalnie Zharmonizowany System Klasyfikacji i Oznakowania Chemikaliéw (GHS) (ST/SG/AC.10/30)
Powazne Toksycznos¢ ostra, Ostre zagrozenie
uszkodzenie oczu <D kat. 4 oraz dla srodowiska
kat. 1 7 podraznienie wodnego kat.1i &
skory, kat. 2 diugoterminowe

Dyrektywa 98/79/WE Parlamentu Europejskiego i Rady z dnia 27 pazdziernika 1998 r. w sprawie wyrobéw medycznych
uzywanych do diagnozy in vitro oraz Rozporzadzenie Parlamentu Europejskiego i Rady (UE) 2017/746 z dnia 5 kwietnia 2017 r. w

sprawie wyrobéw medycznych do diagnostyki in vitro

Cce

Znak CE

Symbole producenta (BioFire Diagnostics, LLC)

§

Symbol UWAGI oznacza porady dotyczace bardziej efektywnego stosowania testu BioFire RP2.1plus.

+ SARS-CoV-2

Zestaw BioFire RP2.1plus

B

Importer wyrobéw do Unii
Europejskiej

BioFire® Respiratory Panel 2.1 plus (RP2.1plus)
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ZALACINIK B

Dane kontaktowe i prawne

Dziat obstugi klienta i pomocy technicznej BioFire Diagnostics, LLC

515 Colorow Drive
Salt Lake City, UT 84108

http://www.BioFireDX.com 1-800-735-6544 — numer bezptatny USA
(801) 736-6354 — Utah

Znajdz nas w Internecie Zadzwon do nas

Napisz do nas pocztg elektroniczng Qarad EC-REP BV
ara -

support@BioFireDX.com Przeslij faks Ec REP Pas 257

Napisz do nas pocztg tradycyjna B-2440 Geel, Belgium
515 Colorow Drive

(801) 588-0507
Salt Lake City, UT 84108 bioMérieux SA
USA @ 376, Chemin de I'Orme
EC

69280 Marcy I'Etoile-
France

$ UWAGA DLA KLIENTOW W UNIl EUROPEJSKIEJ (UE): Kazde powazne zdarzenie zwigzane z wyrobem musi
zostaé zgloszone firmie BioFire Diagnostics, LLC lub lokalnemu przedstawicielowi handlowemu bioMérieux oraz
wilasciwemu organowi panstwa czionkowskiego, w ktérym uzytkownik i/lub pacjent ma siedzibe.
© Copyright 2007-2020, BioFire Diagnostics, LLC. Wszelkie prawa zastrzezone.

Informacje zawarte w tym dokumencie podlegajg zmianom bez powiadomienia. Zadna z czesci tego dokumentu nie moze byé powielana ani udostepniana
w zadnej formie i przy pomocy jakichkolwiek srodkéw, elektronicznych lub mechanicznych, w zadnym celu bez pisemnej zgody firmy BioFire Diagnostics,
LLC.

Oprogramowanie BioFire FilmArray, Detector oraz moduty oprogramowania Metacall © 2002-2020 BioFire Diagnostics, LLC.

BioFire Diagnostics, BioFire, logo BioFire, FilmArray i LCGreen to znaki towarowe firmy BioFire Diagnostics, LLC lub BioFire Defense, LLC, ktére sg
zastrzezonymi znakami towarowymi na terytorium USA.

Wszystkie inne nazwy produktéw i marki wystepujace w tym podreczniku to znaki towarowe lub zastrzezone znaki towarowe odpowiednich wtascicieli.

Zakup tego produkiu obejmuje ograniczong, nieprzekazywalng licencje zgodnie z okreslonymi zastrzezeniami co najmniej jednego patentu
obowigzujgcego na terytorium USA, zgodnie z wykazem na stronie internetowej firmy BioFire Diagnostics (http://www.biofiredx.com/legal-notices/)

bedgcego wiasnoscig firmy BioFire i fundacji University of Utah Research Foundation.

Informacje gwarancyjne

Informacje gwarancyjne dotyczace produktu sg dostepne na stronie:

http://www.biofiredx.com/support/documents/

Aby uzyskac informacje gwarancyjne dla klientéw spoza terytorium Standéw Zjednoczonych, nalezy sie skontaktowac z lokalnym
przedstawicielem lub dystrybutorem firmy bioMérieux.
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