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Xpert®GBS

Dispositivo médico para diagndstico in vitro @

1 Nome proprietario

Xpert®GBS < ’

2 Nome comum ou usual 6
Ensaio Xpert GBS @
3 Utilizagao prevista \\

O Xpert GBS da Cepheid realizado no sistema GeneXpert® Dx é um teste de diagndstico in ualitativo concebido para
detetar o ADN de estreptococos do Grupo B (GBS) em amostras colhidas por zaragatoa ﬁl retal, utilizando a reagdo em

cadeia da polimerase (PCR) em tempo real, totalmente automatizada com detecdo fluopeeé do ADN amplificado. O ensaio
Xpert GBS esta indicado para a rapida identificacdo da colonizacdo por GBS antes e durante o parto.
. A utilizagdo do Xpert GBS para o rastreio durante o parto ndo deve excl u ¢do de outras estratégias (p. ex., testes

antes do parto). Os resultados do Xpert GBS durante o parto sdo uteis paga identificar candidatas a profilaxia com
antibioticos durante o parto nas situacdes em que a administragdo de,antibioticos intravenosos ndo ¢ adiada devido a espera
dos resultados. @

. O ensaio Xpert GBS ndo fornece resultados de suscetibilidade%necesszirios isolados de cultura para realizar testes de
suscetibilidade, conforme recomendado para mulheres ad¢ penicilina.

4 Resumo e explicagao
A infeg@o pela bactéria GBS esta associada a doengas g?(es m recém-nascidos de mulheres que apresentam colonizag@o por
este micro-organismo. A transmissdo da GBS ocorrgde mulheres com colonizagdo de GBS para o seu recém-nascido antes do
nascimento (antes do parto) ou durante o nasci: durante o parto). Nos EUA, a infe¢@o por GBS ¢ a principal causa de
morte em recém-nascidos que desenvolvem sgp ngumonia ou meningite.">?

Atualmente, o padrdo de cuidados paragé encao da doenga neonatal por GBS ¢ o rastreio de mulheres gravidas as

35-37 semanas de gestagdo para dete seu estado de colonizagdo por GBS.? A maioria dos testes de GBS antes do

parto ¢ realizada por cultura e demgra tipicamente dois a trés dias até a finalizagdo dos resultados. Este periodo de tempo
a‘l d;&

pode ser adequado para a obtenca esultados de cultura de GBS antes do parto para a maioria das mulheres; contudo,

algumas mulheres podem @o,s esultados de GBS disponiveis no momento de inicio do trabalho de parto. O Xpert GBS

desenvolvido pela Cephe% #’detecdo de GBS diretamente a partir de amostras obtidas por zaragatoas vaginais/retais

demora cerca de 50 mi% menos depois de o teste ser iniciado.
a

Quando o estado d

o for conhecido no momento do trabalho de parto, a abordagem baseada nos riscos ¢ menos eficaz
na identificacdo acs colonizadas do que o rastreio antes do parto, e os testes de suscetibilidade para mulheres alérgicas a
penicilina ndo $go pessiveis. No caso de mulheres que ndo tenham tido cuidados pré-natais, que possam ter um prato pré-termo
ou mul e@ resultados de testes GBS sdo desconhecidos no momento do parto, o teste durante o parto pode fornecer
atempal resultados que permitam administrar antibidticos antes do parto, se necessario. Os testes de Xpert GBS podem
S izagos 24 horas por dia, 7 dias por semana, de forma cémoda. O potencial impacto do teste durante o parto consiste na
dimmwigdo da utilizagdo de antibidticos desnecessarios em mulheres nas quais, de outra forma, a profilaxia ndo estaria indicada,
nquanto permite o tratamento adequado de mulheres com colonizagdo por GBS com a resultante diminuic¢@o do risco de sépsis
meningite neonatal.’ O teste de GBS eficaz durante o parto para mulheres gravidas que entram em trabalho de parto e durante
proprio parto sem saberem o seu estado de GBS requer a colheita imediata de amostras e a capacidade de fornecer resultados
suficientemente rapidos para iniciar a profilaxia com antibidtico durante o periodo de tempo recomendado antes do parto.
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Nota

7

42,

Principio do procedimento

O sistema GeneXpert Dx automatiza e integra a lise de amostras, a purificagdo e a amplificagdo de acidos nucleicos e a detecdo
da sequéncia-alvo em amostras complexas utilizando reacdo em cadeia da polimerase-transcriptase reversa (RT-PCR) em tempo
real. O sistema consiste num instrumento, computador pessoal e software pré-carregado para realizar testes nas amostras
colhidas e ver os resultados. O sistema requer a utilizagao de cartuchos GeneXpert descartaveis, de utilizagdo tnica, que contém
os reagentes de PCR e onde decorre o processo de PCR. Dado que os cartuchos s@o independentes, as preocupagdes
relacionadas com a contaminagdo cruzada entre amostras sdo minimizadas. Para uma descrigdo completa do sistema, cons
Manual do utilizador do sistema GeneXpert Dx (GeneXpert Dx System Operator Manual).

O ensaio Xpert GBS inclui reagentes para a detecdo simultdnea do ADN-alvo do GBS, bem como um controlo de Q
processamento da amostra (SPC — Sample Processing Control) para monitorizar as condigdes de processamefto e ontrolo
interno (IC — internal control) para monitorizar as condi¢des de PCR e a auséncia de inibi¢do da reacdo. A fungiopalidade de
verificagdo da sonda verifica a reidratacdo dos reagentes, o enchimento do tubo de PCR no cartucho, a integridade da sonda e a
estabilidade do corante. Os iniciadores GBS e a sonda detetam um alvo na regido 3' do ADN adjacenr@ e cfb do

S. agalactiae.
Ap0s a colheita e o transporte de uma amostra de zaragatoa para a area de testes do GeneXpert, a.zaragatoa ¢ inserida dentro do
cartucho Xpert GBS. O sistema GeneXpert Dx efetua a preparagéo da amostra, eluindo o mage @ la amostra existente na

zaragatoa, misturando o reagente de amostra com o SPC (Bacillus globigii sob a forma ra dentro do cartucho) ¢ um
reagente de tratamento, capturando o material celular num filtro, lisando as células e ¢ ADN. Em seguida, a solucdo de
ADN ¢ misturada com reagentes de PCR liofilizados e transferida para o tubo de reagadyintegrado para PCR em tempo real e

calculo integrados. Os resultados podem ser visualizados ¢ impressos. O progedim@nto de teste demora aproximadamente 50
minutos ou menos.

Reagentes @'
N\

Materiais fornecidos
O kit Xpert GBS (GXGBS-100N-10) contém reagentes suﬁc?t@ra processar 10 amostras de pacientes ou de controlo de

detecdo. Os resultados sdo interpolados pelo sistema GeneXpert Dx através de sinais fluorescentes e algoritmos de

qualidade.

O kit contém o seguinte:

Y4

Cartuchos do ensaio Xpert GBS com A& reagao integrados 10
S

» Esfera 1, Esfera 2 e Esfera 3 (li 1 de cada por cartucho

* Reagente 1 3,0 ml por cartucho

* Reagente 2 (hidroxido de i0) 3,0 ml por cartucho

cD . qu 1 por kit

 Ficheiro de defini¢ & saio (ADF — Assay Definition file)

* Instrugdes para i ar o ADF para o software GX

* Instrugdes tilizacao (folheto informativo)

AN
As Fich 5 os de Seguranga (FDS) estao disponiveis em www.cepheid.com ou www.cepheidinternational.com, no separador
AS‘SIMUPPORT).
ALY

sero&lbumina bovina (Bovine Serum Albumin, BSA) presente nas esferas deste produto foi produzida e fabricada a partir de
sma bovino proveniente exclusivamente dos EUA. Os animais nao foram alimentados com nenhuma proteina de ruminante ou
utra proteina animal e foram aprovados nos testes ante- e post-mortem. Durante o processamento, ndo houve mistura do material
com outros materiais de origem animal.

Conservagao e manuseamento
. Conserve o kit Xpert GBS entre 2 °C e 28 °C.

g . Nao utilize reagentes ou cartuchos que tenham ultrapassado o prazo de validade.

Xpert?GBS
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8 Materiais necessarios mas nao fornecidos

. Sistema GeneXpert Dx (o nimero de catalogo varia consoante a configuragdo): instrumento GeneXpert, computador, lapis
otico para leitura de codigos de barras ¢ manual do utilizador

. Impressora: Caso necessite de uma impressora, contacte a assisténcia técnica da Cepheid para tratar da aquisicdo de uma
impressora recomendada.

. Dispositivo de colheita de amostras da Cepheid (referéncia 900-0370)
. Pipeta de transferéncia estéril, descartavel (apenas para repeticdo do teste) Q

9 Materiais disponiveis mas nao fornecidos

. KWIK-STIK™ (Microbiologics, n.° de cat. 8164: um de cada de controlo positivo de nivel baixo, control@yposifivo de nivel
moderado, controlo positivo de nivel alto de espécie de estreptococos (Grupo B) e L. acidophilus cme controlo negativo)

10 Adverténcias e precaugoes
§ . Trate todas as amostras bioldgicas, incluindo os cartuchos usados, como sendo capazes de t Xe!gentes infeciosos.
Dado que ¢ frequentemente impossivel saber quais as amostras bioldgicas que poderdo serinfceiosas, todas devem ser

tratadas aplicando as precaugdes universais. Orientagdes para 0 manuseamento de amo & a0 disponiveis nos CDC
(Centers for Disease Control and Prevention)® dos EUA e no Clinical and Laboratoryd§tandards Institute.”

. Siga os procedimentos de seguranga da sua institui¢do para trabalhar com produt@mcos € manusear amostras
biologicas.

. O ensaio Xpert GBS nao fornece resultados de suscetibilidade. Sdo nec@ 1solados de cultura para realizar testes de
suscetibilidade, conforme recomendado para mulheres alérgicas & penici

. Nao abra a tampa do cartucho Xpert GBS, exceto ao adicionar a a

. Nao carregue um cartucho que tenha caido ou sido agitado dep@is de ter adicionado a amostra.
. Nao abra os cartuchos usados, exceto para os voltar a teStar % enas para remover a amostra eluida da cdmara de amostra
com uma pipeta.
@ . Cada cartucho Xpert GBS de utilizaggo tinica ¢ utili,zado ara processar um teste. Nao reutilize cartuchos gastos.

transmissao de agentes infeciosos que exi caucdes padrdo. Siga os procedimentos relativos a residuos ambientais
da sua instituigdo relativamente a eliminag@oNorgeta de cartuchos usados e reagentes ndo usados. Estes materiais podem
apresentar caracteristicas de resid !E QicOs perigosos que exigem procedimentos de eliminag@o nacionais ou regionais

. Amostras biologicas, dispositivos de transfereﬁlia ¢ cartuchos usados devem ser considerados como tendo potencial de

especificos. Se as regulamentagde pnais ou regionais nio disponibilizarem uma indicaggo clara sobre a eliminagéo
correta, as amostras bioldgicas e o uchos usados devem ser eliminados de acordo com as diretrizes relativas ao
manuseamento e a eliminag?esiduos médicos da OMS (Organizagdo Mundial da Saude).

e 2

wﬂféf . Conserve o kit Xpert{B .@ °Ce28°C.
11 Colheita, transp onservagao de amostras

é Para obter uma amo, uada, siga fielmente as instru¢des desta sec¢ao.

Utilizando o dis
seguinte proce

Li%5 ntidades excessivas de secregdo ou corrimento.

o0 de colheita da Cepheid, colha as amostras de acordo com as recomendagdes do CDC.2 Devera utilizar o

mbas as zaragatoas marcadas do recipiente de transporte.

1.

: i

3.\| ira cuidadosamente ambas as zaragatoas marcadas na vagina da paciente. Colha secre¢des da mucosa do tergo inferior da
vagina. Rode a zaragatoa trés vezes para garantir a uniformidade da amostra em ambas as zaragatoas.

Utilizando as mesmas zaragatoas marcadas, insira cuidadosamente ambas as zaragatoas aproximadamente 2,5 cm para além
do esfincter anal e rode-as suavemente para obter amostras das criptas anais.

5. Coloque ambas as zaragatoas marcadas no recipiente de transporte.

6.  Se as amostras forem processadas no prazo de 24 horas, conserve-as a temperatura ambiente. Se forem testadas apds
24 horas, refrigere-as até ao momento de realizagdo do teste. As amostras conservadas entre 2 °C e 8 °C mantém-se estaveis
por um periodo maximo de seis dias.

Xpert?GBS 3
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13
13.1

Importante

Nota

Perigos quimicos'%1!

. Pictograma de perigo GHS da ONU: @
. Palavra-sinal: ATENCAO
. Adverténcias de perigo GHS da ONU

. Nocivo por ingestdo
. Provoca irritagdo cutdnea %
. Provoca irritagdo ocular grave Q
*  Recomendacdes de prudéncia OO
o Prevencio
. Lavar cuidadosamente apds manuseamento. 6
. Nao comer, beber ou fumar durante a utilizagdo deste produto. @
. Evitar a libertacdo para o ambiente. \\

. Usar luvas de prote¢do/vestuario de prote¢ao/prote¢do ocular/protecao faci@

. Resposta

. SE ENTRAR EM CONTACTO COM A PELE: lavar com sabonet, a abundantes.
. Retirar a roupa contaminada e lava-la antes de a voltar a us

. Tratamento especifico, ver informagdo de primeiros—socorr(a)glmentar.

. Em caso de irritagdo cutinea: consulte um médico

. SE ENTRAR EM CONTACTO COM OS OLHO%,aguar cuidadosamente com adgua durante varios minutos.
Se usar lentes de contacto, retire-as, se tal lhe fof p@sstvel. Continuar a enxaguar.

. Caso a irritag@o ocular persista: consulte qum

. EM CASO DE INGESTAO: caso sinta indiSposi¢do, contacte imediatamente um CENTRO DE
INFORMACAO ANTIVENENOS ou ufh médico.

. Enxaguar a boca. \
o Conservacao/Eliminaciao
. Eliminar o conteudo 1 iente de acordo com a regulamentagdo local, regional, nacional e/ou internacional.

Procedimento

Preparagao do cartucho Q

.
A

Inicie o teste dentro inutos apoés a adigao da amostra ao cartucho.

necessarios iso cultura para realizar testes de suscetibilidade, conforme recomendado para mulheres alérgicas a penicilina.

)
E necessaria ape@’gmostra. A segunda zaragatoa é extra e pode ser utilizada para testes de suscetibilidade. Sao
S
N&o adicion zdragatoas a um cartucho.

PN

1.

Para Q&r a amostra ao cartucho (Xpert GBS):

ova o cartucho da embalagem.

Abra a tampa do cartucho.

rotativo, para distribuir uma quantidade igual de amostra em cada uma.

Q 0 Remova as zaragatoas marcadas do recipiente. Esfregue suavemente as duas zaragatoas uma na outra, com um movimento

4.  Insira uma das zaragatoas na camara de amostra no cartucho Xpert GBS. Ver Figura 1.
. Nao insira ambas as zaragatoas no cartucho.

. Volte a colocar a segunda zaragatoa no tubo de colheita/para transporte, para testes de suscetibilidade a
antimicrobianos posterior pelo laboratdrio de microbiologia para detegdo de pacientes positivas para estreptococos do
Grupo B (GBS). Sao necessarios isolados de cultura para realizar testes de suscetibilidade, conforme recomendado
para mulheres alérgicas a penicilina.

Xpert?GBS
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5. Eleve a zaragatoa de modo a que o entalhe fique centrado na ranhura.
6. Quebre a zaragatoa, dobrando a haste para a direita.

7. Fechar a tampa do cartucho.

Céamara de amostra O
(abertura grande)
Figura 1. Cartucho Xpert GBS (vista de cima) \66

13.2  Iniciar o teste
Esta sec¢do discrimina os passos basicos para executar o teste. Para obter instru¢des detalha @sulte 0 Manual do utilizador
do sistema GeneXpert Dx (GeneXpert Dx System Operator Manual). \

1. Ligue o instrumento GeneXpert Dx e em seguida ligue o computador; o software‘@en@Xpert iniciar-se-a automaticamente.
2. Inicie sessdo no software do sistema GeneXpert Dx utilizando o seu nodor e senha.

3. Najanela do sistema GeneXpert Dx, clique em Criar teste (Create Test).% pargce a caixa de dialogo Ler codigo de barras do
cartucho (Scan Cartridge Barcode).

4. Realize a leitura do cddigo de barras do cartucho Xpert GBS. Aarec@;ela Criar teste (Create Test). Utilizando a
informagdo do cddigo de barras, o software preenche automaticamente as caixas dos seguintes campos: Selecionar ensaio
(Select Assay), ID do lote de reagente (Reagent Lot ID), N/S @ cho (Cartridge SN) e Prazo de validade (Expiration Date).

5. Na caixa ID da amostra (Sample ID), leia ou digite a ostra. Assegure-se de que introduz a ID da amostra correta. A
ID da amostra ¢ associada aos resultados do teste e é mOstrada na janela Ver resultados (View Results) e em todos os
relatorios. y4

Faga clique em Iniciar teste (Start Test). r%a a sua palavra-passe na caixa de didlogo que aparece.
Abra a porta do moédulo do instmmento@ Iuz verde a piscar e carregue o cartucho.

Feche a porta. O teste comeca e para de piscar. Quando o teste termina, a luz verde desliga-se.

© ® N o

Espere até que o sistema destranq cho da porta antes de abrir a porta do médulo e retirar o cartucho.

O\

Se for absolutamente necessari \Javto da amostra pode ser recuperado da camara de amostra do cartucho com uma pipeta de
transferéncia. Este eluato & tilizado como reserva da segunda zaragatoa emparelhada colhida da paciente para teste de
io

Nota suscetibilidade pelo labora microbiologia. A cultura do reagente 1 Xpert GBS néo foi validada. Os laboratérios tém de validar
0S Seus proprios proce@ de cultura ou utilizar a segunda zaragatoa colhida para realizar a identificagdo baseada em culturas
e os testes de sus

cetibilidade.
10.  Elimine @§ cagtuchos usados nos recipientes para residuos de amostras apropriados, de acordo com as praticas padréo da sua
ingtit Wer Secgdo 10, Adverténcias e precaugoes.
a

14 Visu o e impressao de resultados
P% r instrucdes detalhadas sobre como visualizar e imprimir os resultados, consulte o Manual do utilizador do sistema
ﬁne

Q O ert Dx.

Xpert?GBS 5
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Controlo de qualidade

Cada teste inclui um controlo de processamento da amostra (SPC — Sample Processing Control) e um controlo de verificagdo
da sonda (PCC — Probe Check Control).

. Controlo de processamento da amostra (SPC — Sample Processing Control) — assegura que a amostra foi corretamente
processada. O SPC ¢ um B. globigii sob a forma de uma esfera liofilizada que esta incluida em cada cartucho. O SPC
monitoriza os processos de lise e elui¢do. O SPC deve ter um resultado aprovado — gerar um limiar de ciclo (Ct) valido
numa amostra negativa — e pode nao amplificar numa amostra positiva alta. O SPC ¢ aprovado se preencher os crité
aceitacdo atribuidos.

da PCR. O IC deve ser aprovado — gerar um Ct valido numa amostra negativa — e pode ndo amplificar fuma §mostra

. Controlo interno (IC) — verifica os reagentes da PCR funcionais e a auséncia de inibigdo que preveniriawG icacdo
positiva alta. O IC ¢ aprovado se preencher os critérios de aceitacdo atribuidos.

. Controlo de verifica¢do da sonda (PCC) — antes do inicio da reagdo PCR, o sistema GeneXpert e o sinal de
fluorescéncia das sondas para monitorizar a reidratag@o da esfera, o enchimento do tubo de r cé@n cgridade da sonda e
a estabilidade do corante. A verifica¢@o da sonda é aprovada se corresponder aos critérios dfx\e o atribuidos.

. Controlos externos — pode ser usado o KWIK-STIK " (Microbiologics, n.° de catalog @) ara formagdo, testes de
proficiéncia e CQ externo do sistema GeneXpert Dx. Podem ser utilizados controlo de acordo com organizagdes
de acreditacdo locais, estatais e federais, consoante aplicaveis. Siga o procedimentgsgeegittrolo externo da Microbiologics
descrito abaixo:

1. Rasgue a bolsa pelo entalhe e retire o KWIK-STIK. O
2. Aperte o fundo da ampola na tampa para libertar o fluido hidratante.

3. Segure verticalmente e bata levemente com o dedo para facilitar o de fluido através da haste para o fundo da unidade
que contém a microesfera.

4.  Para facilitar a dissolugdo da microesfera de células lioﬁlizea@ ague a microesfera e aperte suavemente a camara
inferior.

5. Desmonte 0 KWIK-STIK para libertar a zaragatoa e cOloquc-a na camara de amostra do cartucho Xpert GBS.
6.  Azaragatoa KWIK-STIK estéd agora pronta para o {gste Xpert GBS.

O controlo positivo de nivel baixo tem aproxima nte 620 UFC/zaragatoa (~36 Ct) de GBS e o controlo negativo tem
aproximadamente 17 000 UFC/zaragatoa de Ij&a lus acidophilus (0 Ct ou >42 Ct).

16 Interpretacao dos resultad
Os resultados sdo interpolados pelo sis eneXpert Dx através da medicdo de sinais fluorescentes e algoritmos de célculo
integrados, sendo mostrados na jai Ver resultados (View Results). Os resultados possiveis sdo apresentados na Tabela 1. Sdo
fornecidos exemplos de resulta o0 ensaio Xpert GBS na Figura 2, Figura 3 e Figura 4.
.
m\.STabela 1. Resultados e interpretacdo do GBS
Resultado ,rlgkafpretagéo
POSITIVO \, detetado o acido nucleico alvo do GBS — presumivel colonizacdo por GBS

(POSITIVE) O « SPC — NA (ndo aplicavel)
Ver Figura 2.

* IC — NA (ndo aplicavel)
\ » \Verificagdo da sonda — APROVADO (PASS)

A segunda zaragatoa emparelhada da paciente existente no tubo de colheita/para transporte
\ pode ser utilizada para testes de suscetibilidade a antimicrobianos. Se necessario, o cartucho
O usado pode ser enviado para o laboratério de microbiologia para testes de suscetibilidade de
reserva.
NEGATIVO O acido nucleico alvo do GBS néo foi detetado — presumivel ndo colonizagéo por GBS.
(NEGATIVE) « GBS — NEG
Ver Figura 3. + SPC — APROVADO (PASS)

+ IC — APROVADO (PASS)
+ Verificagcdo da sonda — APROVADO (PASS)

Xpert?GBS
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Tabela 1. Resultados e interpretagdo do GBS (continuagao)

Resultado

Interpretagao

INVALIDO
(INVALID)

Ver Figura 4.

Nao é possivel determinar a presencga ou auséncia do GBS. O IC e/ou o SPC ndo cumprem os
critérios de aceitagao ou formaram-se bolhas no tubo de reagéo.

+ GBS — INVALIDO (INVALID)

+ SPC — FALHOU (FAIL)* *
* |C — FALHOU (FAIL)* Q

» \Verificagdo da sonda — APROVADO (PASS) O

*O SPC e/ou o IC falhou. ’

ERRO
(ERROR)

a pressao excedeu o limite maximo ou a verificagdo da sonda falhou.
*+ GBS — SEM RESULTADO (NO RESULT) \@
+ SPC — SEM RESULTADO (NO RESULT) \
+ IC — SEM RESULTADO (NO RESULT) @
a

N&o é possivel determinar a presenga ou auséncia do GBS. Um componente& sistema falhou,

» Verificagdo da sonda — FALHOU (FAIL)*

* Se a verificagdo da sonda foi aprovada, o erro é causado®'|ha de um dos componentes
do sistema.

SEM RESULTADO Nao é possivel determinar a presenga ou auséncia [do GBS~ O operador parou um teste, ocorreu
(NO RESULT) falha da energia elétrica durante o teste ou foram dos problemas no cartucho.

+ GBS — SEM RESULTADO (NO RESULT) @,
+ SPC — SEM RESULTADO (NO RESULF)

+ IC — SEM RESULTADO (NO RESU

Probe Check — NA (n&o aplicav

Nota

ou iniciados métodos alternativos.

A Figura 2 mostra a ja

visualizar as descri&

<

Se obtiver um resultado INVALIDO (INVALID), ERR&%R) ou SEM RESULTADO (NO RESULT), os testes podem ser repetidos

Em caso de um resultado de ERR (abortado por pressdo maxima ou falha de verificagdo da sonda), repita
imediatamente o teste, analise a s zaragatoa ou inicie métodos alternativos. Os resultados de ERRO (ERROR) podem
ocorrer nos primeiros 30 minutos te.

Quando realizar o teste dur@pano, a repeticdo do teste pode ndo ser praticavel e dependera das praticas e politicas de
cada institui¢do. A cogr entre os médicos e o laboratorio de teste € importante para ndo atrasar a administragdo de
antibidticos enquan tados estdo pendentes.

resultados (View Results) do sistema GeneXpert Dx. Clique no separador Erros (Errors) para
erro.

©
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POSITIVO,

Figura 2. Sistema GeneXpert Dx — janela Ver rew: mostrando um resultado positivo

NEGATIVO;

Q ' Figura 3. Sistema GeneXpert Dx — janela Ver resultados mostrando um resultado negativo

8 Xpert?GBS
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Figura 4. Sistema GeneXpert Dx — janela Ver rewf 6s mostrando um resultado invalido
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17 Motivos para repetir o ensaio O
Repita o teste ou inicie procedimentos alternativos se oco os seguintes resultados de teste:

. ERRO (ERROR) — o teste foi abortado porque um %npo ente do sistema falhou, o limite maximo de pressdo foi alcangado
ou a verificagdo da sonda falhou.

. INVALIDO (INVALID) — o SPC ¢/ou 0 IC uando o GBS ¢ negativo. Um resultado invalido também pode ser causado
por bolhas de ar no tubo de reago.

. SEM RESULTADO (NO RESULT) Qlor parou o teste, ocorreu uma falha da energia elétrica ou foram detetados

problemas no cartucho.

Se existir liquido na cdmara de a do cartucho, utilize uma pipeta de transferéncia para transferir todo o liquido para a
camara de amostra de um nov: ho e, em seguida, volte a executar o teste. Se ndo houver liquido, utilize uma pinga estéril
para transferir a zaragato b novo cartucho e, em seguida, volte a executar o teste. Em alternativa, prepare um novo
cartucho utilizando a se %ﬁragatoa e, em seguida, volte a executar o teste.

18 Limitacoes
. O desem, 0 @o ensaio Xpert GBS foi estabelecido com o sistema GeneXpert Dx da Cepheid com amostras vaginais/retais
de pacientes, Colhidas antes e durante o parto com o dispositivo de colheita da Cepheid (referéncia 900-0370). Este produto
86 utilizado com o sistema GeneXpert Dx. Nao se recomenda a utilizagdo de outro sistema de colheita e transporte
stras ndo indicado na sec¢@o Secgdo 8, Materiais necessarios mas ndo fornecidos. A utilizagdo do ensaio Xpert GBS
\ outras fontes clinicas ndo foi avaliada e as caracteristicas de desempenho deste teste sdo desconhecidas para outros tipos
€ amostra.

entre amostras ou a0 numero de organismos na amostra nio ser detetado pelo teste. E necessaria uma cuidadosa
conformidade com as instrugdes neste folheto informativo e com o documento de instru¢des do Protocolo de colheita de
amostras vaginais/retais para evitar resultados erroneos. A passagem da zaragatoa na zona inferior da vagina e no reto
aumenta substancialmente a colheita por comparag@o com a colheita no colo do ttero ou na vagina sem colheita de amostra
no reto com zaragatoa.

é Podem obter-se resultados de teste erroneos devido a colheita de amostras inadequada, a erro técnico, a mistura confuséo

. Como a detegdo de estreptococos do Grupo B depende do niimero de organismos presentes na amostra, os resultados
fidedignos dependem da colheita, manuseamento e conservagao corretos da amostra. Recomenda-se o teste na gestag@o as
35-37 semanas para melhorar a sensibilidade e a especificidade da dete¢do de mulheres que continuam com colonizagéo
bacteriana no momento do parto.

Xpert?GBS 9
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. A formagao do pessoal que utiliza o sistema GeneXpert Dx é importante para assegurar resultados exatos e atempados.

. Voltar a executar o ensaio Xpert GBS quando os resultados sio INVALIDO (INVALID), ERRO (ERROR) ¢ SEM RESULTADO
(NO RESULT) dependera das praticas e politicas de cada instalagdo. Deverdo estar disponiveis procedimentos alternativos
(por ex., cultura, conforme recomendado com meio liquido de enriquecimento seletivo durante 18 a 24 h). Sao necessarios
isolados de cultura para realizar testes de suscetibilidade, conforme recomendado para mulheres alérgicas a penicilina. Para
cultura, as restantes amostras de zaragatoa deverdo ser colocadas em sistemas de transporte adequados ¢ a cultura devera ser
efetuada dentro de 4 dias. A cultura do reagente 1 Xpert GBS néo foi validada. Os laboratérios t€ém de validar os seus
proprios procedimentos de cultura ou utilizar a segunda zaragatoa colhida para realizar a identificag@o baseada em S
os testes de sensibilidade. Q’

. Um resultado de teste positivo ndo indica necessariamente a presenga de organismo vidvel. Presume-se, né entaittef a
presenga de estreptococos do Grupo B.

. Os testes durante o parto com o ensaio Xpert GBS devem ser utilizados como auxiliares de outros mé@disponiveis e ndo
para substituir testes antes do parto (as 35-37 semanas de gestagdo). O teste ndo se destina a dife ntre portadores de
estreptococos do Grupo B e individuos com infegao estreptocdcica. @

. Os resultados dos testes poderdo ser também afetados por terapia antibidtica concomitant seguinte, 0 sucesso ou
insucesso terapéutico ndo pode ser avaliado com este teste porque o ADN pode persisti& terapia antimicrobiana.

useamento de amostras de

. Recomenda-se o seguimento das boas praticas de laboratdrio e a troca de luvas ent; &
pacientes diferentes para evitar a contaminag@o de amostras ou de reagentes.

. Mutagdes ou polimorfismos nas regides de ligagdo do iniciador (primer) 3 % da podem afetar a dete¢@o de variantes
novas ou desconhecidas e podem originar um resultado falso negativo.

. Um resultado negativo ndo exclui a possibilidade de colonizagdo porGBS. Podem ocorrer resultados falsos negativos
quando a concentragdo de GBS na amostra estiver abaixo do limite' tecdo (LOD).

19 Valores esperados \,
Aproximadamente 10%-30% das mulheres gravidas apresenta Qﬁzagﬁo por GBS na vagina e no reto. A colonizagdo por
GBS pode ser transitéria, cronica ou intermitente. O rastre S através de cultura de amostras da vagina e do reto numa
fase tardia da gestag@o durante os cuidados pré-natais pode detetar mulheres com probabilidade de colonizagdo por GBS no
momento do parto.>* Em varios estudos, foram descritas €nsibilidades de 87% (IC de 83%-92%) e de 69% (IC de 57%—79%) e

especificidades de 96% (IC de 95%—98%) e de,92%\(IC de 89%—-94%) para culturas pré-natais tardias, para identificacdo do
estado de colonizago no parto.® Durante as av\ clinicas do ensaio Xpert GBS, 25,4% (201 de 791) mulheres foram
colonizadas com GBS, detetadas por mé @u tura.

20 Caracteristicas do desemp

20.1 Desempenho clinico
As caracteristicas do desempe ehsaio Xpert GBS foram determinadas num estudo de investigagdo multicéntrico
prospetivo realizado em sefs, i icoes com servigo de maternidade nos EUA. Cada institui¢@o tinha um programa de rastreio
baseado em cultura ou e & ¢ amplificag@o de acidos nucleicos (NAAT). Os testes foram realizados em laboratérios
clinicos afiliados de c% i¢do, bem como na area de trabalho de parto e parto. Foram incluidos no estudo participantes
durante o parto ¢ a arto. Para serem incluidas na parte do estudo “durante o parto”, as mulheres tiveram de dar o seu
consentimento i 0 escrito, estar em trabalho de parto e ndo ter nenhuma contraindicagio para exames vaginais (por
exemplo, hemdétragia). Para serem incluidas na parte do estudo “antes do parto”, as mulheres tiveram de dar o seu
consentighe Q rmado escrito, estar nas 35-37 semanas de gestacdo e ndo ter nenhuma contraindicagéio para exames vaginais
emorragia). Nao houve evidéncias de placenta prévia, nenhuma indicagdo urgente para prosseguir para parto e
ilizados antibidticos na semana antes do internamento em todas as participantes.

nag fora
cholhidas amostras vaginais/retais de cada uma das 794 participantes elegiveis utilizando dois conjuntos de zaragatoas
arcadas (dispositivos de colheita da Cepheid). Uma das zaragatoas do primeiro conjunto foi utilizada para cultura. O segundo
onjunto de zaragatoas marcadas foi dividido: uma zaragatoa foi utilizada no ensaio Xpert GBS no sistema GeneXpert Dx e a
Q outra foi utilizada no 2.° ensaio NAAT. O 2." ensaio NAAT tem como alvo uma sequéncia no gene cfb e foi previamente
autorizado pela FDA. Os resultados deste teste ndo foram utilizados nas estimativas do desempenho. Apoés a utilizagdo nestes
testes, cada uma destas zaragatoas foi também colocada em meio liquido de cultura LIM, incubadas, repicadas para placa de
agar de sangue ¢ observadas em relagdo ao GBS.

Cada institui¢do utilizou a técnica de cultura recomendada nas orientagdes do CDC de 2002 cultura microbiologica em meio
liquido seletivo (meio liquido LIM, que ¢ meio liquido Todd-Hewitt suplementado com 15 pg/ml de acido nalidixico e 10 pg/ml
de colistina), seguido por incubagdo de 18-24 h e repicagem para placa de agar de sangue. A identificacdo especifica de
colodnias sugestivas de GBS foi efetuada com testes de aglutinagdo em lamina.

10 Xpert?GBS
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20.2 Resultados totais
As caracteristicas do desempenho do ensaio Xpert GBS foram determinadas a partir da avaliagdo de testes laboratoriais
realizados em amostras de 794 pacientes da maternidade: 373 antes do parte e 421 durante o parto. Trés mulheres no tiveram
resultados em cultura e foram excluidas das analises (0 foram positivas no Xpert GBS e 3 foram negativas no Xpert GBS),
deixando 791 resultados de cultura que puderam ser avaliados. Em todas as participantes foram realizadas culturas (conforme
descrito anteriormente) e na maioria também foi realizado um 2.° ensaio NAAT para GBS. O 2.° ensaio NAAT tem como
alvo uma sequéncia no gene cfb e foi previamente autorizado pela FDA; os resultados deste teste ndo foram utilizados em
estimativas do desempenho. Dos 791 casos, o ensaio Xpert GBS teve 726 resultados reportaveis na primeira tentativa (
Verificaram-se 65 resultados ndo reportaveis (ou seja, invalidos, erro ou sem resultado), tendo 55 destes casos sido r S
apos repeticdo do teste. Em geral, 201 mulheres tiveram culturas positivas para GBS, quer a partir da Ginica zaragat lizada
para cultura ou a partir das zaragatoas eluidas do Xpert GBS e do 2.° teste NAAT. Inicialmente, o ensaio Xpe@ teve
168 resultados positivos (168/201, 83,6%). Apds a repeti¢do do teste, os resultados positivos aumentaramgpara 01 ou
88,6%. 590 mulheres tiveram culturas negativa, tendo com o teste Xpert GBS sido inicialmente negativa (88,1%) e 561
apos a repeticdo do teste (95,1%).
A Tabela 2 mostra os testes no Xpert GBS baseados nos resultados de culturas para GBS positi ivos de
791 participantes (3 participantes com culturas com crescimento excessivo ou que, de outro m a0 foi possivel interpretar).
As estimativas da sensibilidade, da especificidade e dos valores negativo e positivo mostrad; am-se nos resultados apds o
teste de repeticdo. Apos o teste de repeti¢do, continuaram por resolver 10 casos (n = 781\'
Tabela 2. Resultados do Xpert GBS e desempenho estimado po, %ria de paciente
N
Wcidade
Pacientes | Pacientes | Sensibilidade apés os*teste de VPP’ apos teste | VPN 8 apos teste
Categoria comcultura | comcultura | teste de repetica repetigéo de repeticdo de repeticdo
de paciente Resultados N total’ positiva1 negativa1 [95% de confiang: % de confianga] | [95% de confianga] | [95% de confianca]
Xpert GBS pos | 197 (186) | 178 (168) | 19 (18) \
Todas as Xpert GBS neg 584 (540) 23 (20) 561 (520) Q 96,7% 90,4% 96,1%
pacientes | sem resultado? | 10 (65) 0(13) 10 (52) 2,6%)] [94,9%-98,0%)] [85,4%-94,1%)] [94,2%-97,5%]
Total 7913 2014 500 |,
Xpert GBS pos 92 (88) 87 (83) 5 (5\
Antes do Xpert GBS neg | 274(253) | 15(13) m 85,3% 98,1% 94,6% 94,5%
parto Sem resultado? 7(32) 0 (6) k) p J [76,9%-91,5%] [95,6%-99,4%] [87,8%-98,2%] [94,1%-96,9%)]
Total 373 TARNEL
Xpert GBS pos | 105(98) | 91 (86)d 14 (13)
Durante o Xper1 GBS neg 310 (287) m7) 302 (280) 91,9% 95,6% 86,7% 97,4%
parto Sem resultado | 3 ‘33){-\\0 e 3 (26) [84,7%-96,5%] [92,7%-97,6%] [78,6%-92,5%) [95,0%-98,9%]
Total BN 99 319
Xpert GBS pos (y@' 21 (19) 6 (5)
ROM5 Xpert GBS ne \u(92) 2 (2) 100 (90) 91 ’3% 94’3% 77,8% 98,0%
Sem resu L 0(13) ) 01 [72,0%-98,9%] [88,1%-97,9%] [57,7%-91,4%] [93,1%-99,8%]
Toial\, 129 23 106
&
XpetgBS pos | 78(74) | 70 (66) 8(8)
Sem RO berteBs neg | 208 (195) | 6(5) | 202(190) 92.1% 96.2% 89.7% 97.1%
\ Sem resutado? | 3 (20) 06 3 (15) [83,6%-97,1%] | (92,6%-98,3%] | (80,8%-955%] | (93,8%-98,9%]
" Total 289 76 213

paréntesis.

~N\
Q O Todos os resultados do Xpert GBS sdo mostrados apds o teste de repeticdo. Os resultados de teste iniciais sdo mostrados entre

24Sem resultados” de um teste Xpert GBS pode dever-se a um teste invalido, a um erro do sistema ou a sem resultado quando a

presenga ou a auséncia de ADN do GBS nao pdde ser apresentada em relatorio.

3 Trés mulheres durante o parto sem resultados em cultura foram excluidas das analises.

4A prevaléncia global da colonizagdo por GBS, conforme determinado por cultura, é de 25,3%.

5 Subconjunto de mulheres nas quais a colheita de amostras durante o parto foi feita apds a rotura das membranas (ROM — rotura das
membranas).

6 Subconjunto de mulheres nas quais a colheita de amostras durante o parto foi feita antes da rotura das membranas (ROM). N3o se
esperavam diferengas bioldgicas entre as amostras colhidas durante o parto e as colhidas antes do parto.

7 Valor preditivo positivo.

8 Valor preditivo negativo.

Xpert?GBS
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Tabela 3. Desempenho do Xpert GBS e 2.° teste NAAT! em relagao a cultura

Xpert GBS 2.9 NAAT!
Sensibili- Especifici- Sensibili- Especifici-
Categoria dade IC inferior | IC superior dade IC inferior | IC superior dade IC inferior | IC superior dade IC inferior | IC superior
Global 88,6% 83,3% 92,6% 96,7% 94,9% 98,0% 77,9% 71,5% 83,5% 96,3% 94,4% 97,8%
(178/201) (561/580) (155/199) (567/589)
Antes do 85,3% 76,9% 91,5% 98,1% 95,6% 99,4% 74,5% 64,9% 82,6% 97,0% 94,39 ,7°/:
parto (87/102) (259/264) (76/102) (263/271) AO’
Durante o 91,9% 84,7% 96,4% 95,6% 92,7% 97,6% 81,4% 72,3% 88,6% 95,6% ’@70 97,6%
parto (91/99) (302/316) (79/97) (304/31%
ROM?2 91,3% 72,0% 98,9% 94,3% 88,1% 97,9% 90,9% 70,8% 98,9% 95 2U 89,2% 98,4%
(21/23) (100/106) (20/22)
Sem 92,1% 83,6% 97,0% 96,2% 92,6% 98,3% 78,7% 67,7% 87,3% \S 8% 92,1% 98,0%
ROM? (70/76) (202/210) (59/75) 04/213)

10 2.9 teste NAAT tem por alvo uma sequéncia no gene cfb e foi previamente autorizado pela F
2 Subconjunto de mulheres nas quais a colheita de amostras durante o parto foi feita apds a r

3 Subconjunto de mulheres nas quais a colheita de amostras durante o parto foi feita antes

A tabela seguinte mostra uma comparagdo direta dos 2 testes de PCR, Xpert (GBS

Tabela 4. Comparacéo direta dos doi%‘es de PCR

s membranas (ROM).
a das membranas (ROM).

‘ teste NAAT:

A Tabela 5 mostra o nimero de pacien

QO

Cultura pos Cultura ngaN, Cultura ND
=S Total de Xpert

2.° NAAT pos | 2.° NAAT neg | N&o resolvido | 2.° NAAT pos | 2.° NAA }Jo resolvido | 2.° NAAT pos | 2.° NAAT neg | Nio resolvido GBS
Xpert GBS pos 149 27 2 10 0 0 0 0 197
Xpert GBS neg 6 17 0 1 y 549‘ 1 0 3 0 587
Invalido/Erro/
Sem resultado 0 0 0 \1 o 0 0 0 0 10
Total do
2.0 NAAT 165 44 2 a\ 567 1 0 3 0 794

A

tegtadas em cada um dos seis laboratoérios clinicos participantes na avaliagdo e o
desempenho estimado do teste X[@BS (em comparagdo com resultados de cultura).

O Tabela 5. Comparagao entre locais

b Xpert GBS com
“Sem resultados” Sensibilidade Especificidade

Local do Pacientes | Pacientes

teste antes do durante | de Cultura Inicial- 95% 95% 95% 95%

clinico parto part acientes positiva Prevaléncia mente Repeticao Estimativa | inferior superior | Estimativa | inferior superior
1 0 6y o 11 21,6% 4 1 727% | 39.0% | 94.0% | 923% | 791% | 98.4%
2 113 h Y 118 31 26,3% 12 2 90,3% 74,2% 98,0% 97,6% 91,8% 99,7%
3 \ » 0 94 17 18,1% 9 1 76,5% 50,1% 93,2% 100,0% 95,3% 100,0%
4 L 64 S 175 239 75 31,4% 13 2 85,3% 75,3% 92,4% 96,3% 92,1% 98,6%
5A ,\\2 152 174 38 21,8% 16 1 97,4% 86,2% 99,9% 94,8% 89,6% 97,9%
6 \J 80 35 115 29 25,2% 1" 3 96,6% 82,2% 99,9% 98,8% 93,5% 100,0%

Tot 373 418 791 201 25,4% 65 10 88,6% 83,3% 92,6% 96,7% 94,9% 98,0%
Nota No local 6 desapareceram 3 resultados de cultura em placa de agar de sangue de amostras colhidas durante o parto
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Tempo de retorno da analise

O tempo de retorno para as 390 participantes incluidas neste ensaio clinico, com amostras colhidas durante o parto, é descrito
abaixo. O tempo de retorno médio desde o momento inicial do Xpert GBS até a apresentagdo dos resultados foi de 1,84 horas
(todas as 390 participantes). O tempo de retorno médio para as 360 participantes com resultados validos na primeira tentativa foi
de 1,76 horas. O tempo de retorno médio para as 30 participantes com resultados validos na segunda tentativa foi de 2,74 horas.
O tempo de retorno médio para as 360 amostras com resultados validos na primeira tentativa foi de 1,47 horas e de 2,44 horas
para as 30 participantes que tiveram resultados validos na segunda tentativa. §

390 participantes cujas amostras foram colhidas durante o parto

Tabela 6. Tempo de retorno desde o inicio do ensaio até a apresentacao de resultados do GBS re@@aé

&

Resultado na primeira Resulta a segunda
Global tentativa va
Média (horas) 1,84 1,76 2,74
: N
Mediana (horas) 1,48 1,47 (\\ 2,44
N
22 Especificidade analitica \

Foi testado ADN gendmico purificado, obtido no mercado, de 101 estirpes represe e 28 estreptococos, 73 outras

23

Qo‘

frequentemente encontradas na flora vaginal, e também ADN humano. Foram testdilas réplicas de trés na reagdo 1,5 ng/25 ul
(~2 x 10> equivalentes de copias de genoma por reagdo). Nenhum dos 28 isol de estreptococos (ndo GBS) teve resultado
positivo. Das restantes 73 estirpes, quatro (Enterococcus gallinarium, St@‘ococcus simulans, Micrococcus luteus ¢
Propionibacterium acnes) tiveram um resultado positivo fraco em v is réplicas.

Sensibilidade analitica Q

A sensibilidade analitica ou limite de deteg¢do (LOD) foi a utilizando 11 estirpes de S. agalactiae. Foram
identificados nove serotipos de GBS distintos (Ia, Ib, II, III, V, VI, VII e VIII). A maioria dos casos da sépsis neonatal
causados por GBS foi atribuida a 1 de 4 serdtipos: Ia, Ib}l ou III. O GBS tipo V surgiu como uma importante causa de infecdo
por GBS nos EUA, tendo as estirpes de tipos VI e ;II se tornado prevalentes em mulheres japonesas.’ As culturas

espécies incluindo estirpes filogeneticamente relacionadas com S. agalactian roflora (bactéria e leveduras)

quantificadas foram testadas em quatro réplicas® cla 7 mostra a concentragdo mais baixa de cada subtipo num resultado
positivo para todas as quatro réplicas.

Tabela 7. de detecao obtido para cada serétipo testado

(\Serétipo UFC/zaragatoa
. ATCC 12973 (II) 250

5\\ i lalc 250
@» Ib/c 250

&

Ve 250
\Y 250

Vil 250

24 Reprodutibilidade
Foi testado um painel de amostras com concentra¢des variaveis de GBS e Lactobacillus acidophilus (negativo) em triplicado em
10 dias diferentes em cada um dos trés locais (4 amostras x 3 x 10 dias x 3 locais). Foi utilizado um lote de kit Xpert GBS em
cada um dos 3 locais de teste, de acordo com o procedimento Xpert GBS.
Xpert®GBS 13
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Tabela 8. Resumo dos resultados de reprodutibilidade
Resultados
esperados %
UFC da amostra/ (intervalo Concordancia | concordancia

zaragatoa Local 1 Local 2 Local 3 de Ct)1 total total q

GBS negativo >

L. acidophilus Negativo O/O 4

1.7 x 10% UFC/ 30/30 30/30 30/30 (0 ou > 42) 90/90 G
zaragatoa o
GBS baixo Positi 0

6,2 x 102 UFC/ 30/30 30/30 30/30 @ o 2’10) 90/90 > 100%
zaragatoa \ J

GBS moderado Positi Q\'

8,3 x 103 UFC/ 30/30 30/30 30/30 (2;’5; ';"7’) 100%
zaragatoa laN
GBS alto Positi \ v

1,3 x 108 UFC/ 30/30 30/30 30/30 ( 15‘2 2’ % ‘3 90/90 100%
zaragatoa

Concordancia total 120/120 120/120 120/120 ON 360/360 100%
% de concordancia | 100% 100% 100% X\: (@ 100% 100%

Intervalo esperado de valores Ct; todos os valores se situaram de @
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Schuchat A. Epidemiology of Grtreptococcal Disease in the United States: Shifting Paradigms. Clin Micro Rev.

1998; 11(3): 497-513.

Davis et al. Multicenter Stu@ Rapid Molecular-Based Assay for the Diagnosis of Group B Streptococcus Colonization
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26 Locais das sedes da Cepheid

27 Ass

Antes de contactar a Assisténcia Técnica da Cepheid, retina as seguintes informagdes:

Sede corporativa

Sede europeia

Cepheid

904 Caribbean Drive
Sunnyvale, CA 94089
USA

Vira Solelh

Franca

Cepheid Europe SAS

81470 Maurens-Scopont

Telefone: + 1 408 541 4191

Telefone: + 33 563 825 300

Fax: + 1 408 541 4192

Fax: + 33 563 825 301

www.cepheid.com

www.cepheidinternational.com

C
R

isténcia Técnica

Nome do produto
Numero de lote
Numero de série do instrumento

Mensagens de erro (se houver alguma)

Versdo do software e, caso se aplique, nimero da etiqueta de servigo (Se

Q)U
>

$
o)

icefTag) do computador

Regiao

Telefone r\\'

E-mail

EUA

techsupport@cepheid.com

Australia e Nova Zelandia

+18888
+ 1800 1307821

+ 0800 Q01 028

techsupportANZ@cepheid.com

Bélgica, Paises Baixos e
Luxemburg

3825319

support@cepheideurope.com

Brasil e América Latina

55 11 3524 8373

latamsupport@cepheid.com

China

+ 86 021 5406 5387

techsupportchina@cepheid.com

Franca

+ 33 563 825 319

support@cepheideurope.com

Alemanha

+4969 710 480 480

support@cepheideurope.com

e Sri Lanka m

+91 11 48353010

techsupportindia@cepheid.com

R N
r
india, Bangladec\‘;u 30, Nepal
&

Italia

+ 39 800 902 567

support@cepheideurope.com

+ 351800913 174

support@cepheideurope.com

Portug(\ N
-

+34 919 90 67 62

support@cepheideurope.com

A |Evdo Sul

+27 8612276 35

support@cepheideurope.com

N

\\eino Unido

+44 3303 332 533

support@cepheideurope.com

Outros paises da Europa, do
Médio Oriente e de Africa

+ 33 563 825 319
+9714 253 3218

support@cepheideurope.com

<

Outros paises ndo indicados

acima

+ 1408 400 8495

techsupport@cepheid.com

As informagdes de contacto dos outros escritorios da Cepheid estdo disponiveis no nosso sitio Web em www.cepheid.com ou
www.cepheidinternational.com, no separador ASSISTENCIA (SUPPORT). Selecione a opgdo Contacte-nos (Contact Us).

Termos e Condig¢des da Cepheid podem ser encontrados em http://www.cepheid.com/en/support/support/order-management.
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28 Tabela de simbolos

Simbolo

Significado

Numero de catalogo

Dispositivo médico para diagnostico in vitro

Nao reutilizar

Cddigo do lote

Consulte as instrugdes de utilizagcao

Cuidado

Fabricante

Pais de fabrico

Conteudo suficiente para <n> testes

ONTROL

Prazo de validade \

Controlo %

Marca CE — Conformidade Europeia ;U

Limites de temperatura
I

Riscos biolégicos A
- O

Atencao
N

Representante alwdo na Comunidade Europeia

Mandatéri}@(ga

@EE@@%QMIQ@L&EE@EE

O
\
(<O

«O

Impow
¢

&
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EC|REP
Cepheid Cepheid Europe SAS
904 Caribbean Drive Vira Solelh
Sunnyvale, CA 94089-1189 81470 Maurens-Scopont
EUA Franca A
Tel.: + 1 408 541 4191 Tel.: + 33 563 825 300 Q
Fax: + 1 408 541 4192 Fax: + 33 563 825 301 C)O

CH |REP 6
Cepheid Switzerland GmbH \\Q

Zircherstrasse 66
Postfach 124, Thalwil @

CH-8800 R\
Switzerland :Q

Cepheid Switzerland GmbH \®

Zircherstrasse 66

Postfach 124, Thalwil O
CH-8800

Switzerland 4

CE [ @)
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