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@
Para uso diagnéstico in vitro OO

1 Nombre patentado 6

Xpert® Xpress Flu \\@

2 Denominacién comun o habitual X

Prueba Xpert Xpress Flu O

3 Indicaciones @

La prueba Xpert® Xpress Flu de Cepheid, realizada en el Gene@ strument Systems, es una prueba multiple,
automatizada, de reaccion en cadena de la polimerasa coq tr: ip€ion inversa (RT-PCR, sus siglas en inglés) en tiempo
real, destinada a la deteccion cualitativa y la diferenciaciomi o del ARN de los virus de la gripe A y la gripe B. Xpert
Xpress Flu test utiliza muestras de exudado nasofaring hisopo nasal recogidas de pacientes con signos y sintomas de
infeccion respiratoria. Xpert Xpress Flu test esta concebid® como una ayuda para diagnosticar infecciones por el virus de la

gripe, en combinacion con factores de riesgo cli icoy y epidemiolodgicos.
cSn

Los resultados negativos no descartan la inX’
cual basarse para tomar decisiones relac@

por el virus de la gripe y no deben usarse como unico criterio en el
el tratamiento de los pacientes u otras decisiones relacionadas con su

atencion.

La eficacia diagnostica para la grip establecié durante la temporada de gripe 2015-2016 para las muestras de exudado
nasofaringeo y durante la tem da de gripe 2016-2017 para las muestras de hisopo nasal. Es posible que la eficacia
diagnostica varie a medid: urjan nuevos virus de la gripe A.

Si a partir de los critégi cos y epidemiologicos actuales de deteccion sistematica recomendados por las autoridades
sanitarias publicas cha de la infeccion con un nuevo virus de gripe A, las muestras deben recogerse tomando las
precauciones a para el control de las infecciones para nuevos virus gripales virulentos y enviarse al departamento

sanitario locaj=q regional para su analisis. En tales casos no debe intentarse el cultivo virico, salvo que se disponga de un
centro COl{ 1 de bioseguridad BSL 3+ para recibir y cultivar las muestras.

O

sumen y explicacion

x gripe es una infeccidn virica contagiosa de las vias respiratorias. La gripe se transmite principalmente por via aérea (es
decir, a través de la tos o los estornudos) y suele alcanzar los niveles maximos de transmision en los meses de invierno.
O Los sintomas incluyen con frecuencia fiebre, escaloftrios, cefalea, decaimiento, tos y congestion de los senos paranasales.
También pueden presentarse, con menor frecuencia, sintomas gastrointestinales (es decir, nduseas, vomitos o diarrea), sobre
todo en los nifios. Por lo general, los sintomas aparecen en los dos dias posteriores a la exposicion a una persona infectada.
Una complicacion que puede presentarse después de una infeccion gripal es la neumonia, que causa mayor morbimortalidad
en las poblaciones peditricas, de edad avanzada e inmunodeprimidas.!-2

Los virus de la gripe se clasifican en los tipos A, B y C, de los cuales, los primeros dos causan la mayoria de las infecciones
en seres humanos. La gripe A es el tipo mas comun de virus gripal en seres humanos; en general, es responsable de las
epidemias gripales estacionales y puede causar una pandemia. Los virus de la gripe A también pueden infectar a animales
tales como aves, cerdos y caballos. Las infecciones por el virus de la gripe B generalmente estan restringidas a los seres
humanos y rara vez producen epidemias. Los virus de la gripe A se dividen, a su vez, en subtipos basados en dos proteinas
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de superficie: la hemaglutinina (H) y la neuraminidasa (N). Normalmente, la gripe estacional se debe a los subtipos H1,
H2, H3, N1 y N2. Ademas de los virus gripales estacionales, a principios del afio 2009 se identific en Estados Unidos una
nueva cepa HIN1 en seres humanos.3

5 Principio del procedimiento

Xpert Xpress Flu test es una prueba diagnostica automatizada in vitro para la deteccion cualitativa del ARN de los virus de
la gripe A y la gripe B. La prueba se realiza en los GeneXpert Instrument Systems de Cepheid. *

Los GeneXpert Instrument Systems automatizan e integran la extraccion de muestras, la purificacion y amplificacion de
los 4cidos nucleicos, y la deteccion de secuencias diana de las muestras clinicas mediante el uso de transcripcion inve
(conversion de moldes de ARN en ADN) seguida de PCR en tiempo real. Los cebadores y las sondas de Xpert S

test estan disefiados para amplificar y detectar secuencias unicas en los genes que codifican las siguientes prote@atriz
de gripe A (M), polimerasa basica del virus de la gripe A (PB2), proteina acida del virus de la gripe A (PA)Nmatriz=de gripe
B (M) y proteina no estructural del virus de la gripe B (NS). 6

Los sistemas GeneXpert constan de un instrumento, un ordenador personal, y software precargadg r@zar las pruebas y
ver los resultados. Cada prueba requiere el uso de un cartucho GeneXpert desechable de un solo u% contiene reactivos
especificos de la diana y lleva a cabo los procesos de RT-PCR y PCR. Como los cartuchos son 0s, el riesgo de
contaminacion cruzada entre las muestras es minimo. Para obtener una descripcion compl 'sistema, consulte el
GeneXpert Dx System Operator Manual (Manual del operador del sistema GeneXpert D & eneXpert Infinity System
Operator Manual (Manual del operador del sistema GeneXpert Infinity). b

B directamente a partir de muestras de exudados nasofaringeos o hisopos nasales dejpacientes con signos y sintomas de
infeccion respiratoria. En el cartucho se incluye, ademas, un control de procesa to de muestras (SPC) y un control de
comprobacion de la sonda (PCC). El SPC esta presente para controlar la cion y el procesamiento adecuados de las
secuencias diana, y comprobar la presencia de inhibidores en la reacgion d&PCR. ElI PCC verifica la rehidratacion de los
reactivos, el llenado del tubo de PCR en el cartucho, la integridad ondas y la estabilidad de los colorantes.

Xpert Xpress Flu test incluye reactivos para la deteccion y la diferenciacion de@ os virus de la gripe A y la gripe

El Xpert Xpress Flu test tiene una funcion de terminacion nsayo (EAT) que permite obtener un informe

de resultados preliminares. La EAT se activa cuando se alcal mbral predeterminado para un resultado positivo
de la prueba antes de que finalicen los 40 ciclos de PCR compl&tos. Cuando los titulos de virus de la gripe A o B sean
suficientemente altos para generar umbrales de ciclo { Ct)*muy precoces con Xpert Xpress Flu test, no se observaran las
curvas de amplificacion del SPC ni se notificara sultados.

La muestra para analizar (hisopos nasales o nasofaringeo) debe recogerse siguiendo los procedimientos habituales
del centro y colocarse en un tubo de trag c'de virus (que contenga 3 ml de medio de transporte) utilizando el Xpert
Nasopharyngeal Sample Collection Kit'$0 ses o el Xpert Nasal Sample Collection Kit for Viruses.

Después de mezclar brevemente p version del tubo de transporte de virus 5 veces, el medio que contiene la suspension
virica se transfiere a la camara uestra del cartucho Xpert Xpress Flu test desechable. El usuario inicia una prueba
desde la interfaz de usuar'o’m ma y coloca el cartucho en el instrumento GeneXpert, que lleva a cabo la preparacion
de los acidos nucleicos y 1 CR multiple en tiempo real para la deteccion del ARN virico. En esta plataforma, la

preparacion de las muel a transcripcion inversa, la amplificacion y la deteccion en tiempo real estan totalmente
automatizadas y co ente integradas. Los resultados de las pruebas se obtienen en aproximadamente 30 minutos.
El software G ert interpreta los resultados a partir de las sefiales fluorescentes medidas y de los algoritmos de calculo

proporct esultados de las pruebas de gripe A y gripe B. También indica si la prueba no es valida, no hay resultado o

se@ do un error.

Reactivos e instrumentos

incorpo@ muestra en la ventana Ver resultados (View Results) en formato grafico y tabular. Xpert Xpress Flu test

N

6.1 Materiales suministrados

El kit de Xpert Xpress Flu test contiene reactivos suficientes para procesar 10 muestras de pacientes o de control de calidad.
Los kits contienen lo siguiente:
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Cartuchos de Xpert Xpress Flu test con tubos de reaccion 10
integrados
e Microesfera 1, microesfera 2 y microesfera 3 (liofilizadas) 1 de cada por cartucho
e Reactivo de lisis (tiocianato de guanidinio) 1,5 ml por cartucho
e Reactivo de union 1,5 ml por cartucho
e Reactivo de elucion 3,0 ml por cartucho *
Pipetas de transferencia desechables de 300 pl 1 bolsa de 12 por kit Q
CD 1 por kit
e Archivos de definicién del ensayo (ADF) O
Instrucciones para importar el ADF en el software GeneXpert (para 6
uso exclusivo con los sistemas GeneXpert Dx e Infinity. Consulte la

guia del usuario del GeneXpert Xpress para obtener instrucciones \@
para importar el ADF en el software GeneXpert Xpress) \

Instrucciones de uso (prospecto) (para uso exclusivo con los

sistemas GeneXpert Dx e Infinity) \$
Prospecto 1@«

(Para uso exclusivo con el sistema GeneXpert Xpress)

Guia de referencia rapida < ’ ; por kit

(Para uso exclusivo con el sistema GeneXpert Xpress)

Nota

Las fichas de datos de seguridad (FDS) estan disponibles en el 3gartadd http://www.cepheid.com/ASISTENCIA

(SUPPORT)http://www.cepheidinternational.com/ de www.cep’e‘ o www.cepheidinternational.com.
&

La albumina sérica bovina (BSA) del interior de las mic@s de este producto se obtuvo y se fabricé
Not exclusivamente a partir de plasma bovino originario de Estados Unidos. Los animales no fueron alimentados con
ota proteinas de rumiantes ni con otras proteinas animalg$; los animales superaron las pruebas ante y post mértem.
Durante el procesamiento, no hubo mezcla del nﬁterial con otros materiales de origen animal.
Y - -

7

Conservacion (ﬁmpu lacion

Conserve los cartuchos y eactivos de Xpert Xpress Flu test a 2-28 °C hasta la fecha de caducidad indicada en la
etiqueta.

No abra la tapa del’@o hasta el momento de realizar la prueba.

No utilice cartuchOs cya fecha de caducidad haya vencido.
No utilice cart@que presenten fugas.

ales requeridos pero no suministrados

po de microcerdas de nylon (Copan REF 502CS01, 503CS01) o equivalente
edio de transporte virico, 3 ml (Copan REF 330C) o equivalente

Nasopharyngeal Sample Collection Kit for Viruses (REF de Cepheid SWAB/B-100, REF de Copan 305C, REF de Copan
3C057N) o equivalente.

Nasal Sample Collection Kit for Viruses (REF de Cepheid SWAB/F-100, REF de Copan 346C, REF de Copan 3C064N)
o equivalente.

Sistema GeneXpert Dx o sistemas GeneXpert Infinity (el nimero de catalogo varia segtin la configuracion): GeneXpert
Instrumento, ordenador, lector de cddigos de barras y manual del operador.

e Para el sistema GeneXpert Dx: software GeneXpert Dx version 4.7b o posterior
e Para los sistemas GeneXpert Infinity-80 e Infinity-48s: software Xpertise version 6.4b o posterior

Impresora: Si se requiere una impresora, pongase en contacto con el representante de ventas de Cepheid para organizar la
compra de una impresora recomendada.
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9 Materiales disponibles pero no suministrados

Controles de virus inactivados de ZeptoMetrix (Buffalo, NY), n.° de catdlogo NATCXVA9-6C (virus de Coxsackie)
como control negativo externo, y n.° de catdlogo NATFLUAB-6C (NATtrol gripe A/B) como control positivo externo.

10 Declaraciones de atencidon y precaucién

1

1

Q

0.1 General @

Para uso diagndstico in vitro O
Para uso exclusivo con receta

Trate todas las muestras biologicas, incluidos los cartuchos usados, como agentes capaces de transmitir agentes
infecciosos. Con frecuencia es imposible saber qué muestras podrian ser infecciosas, por lo que todas I estras
biologicas deben tratarse tomando las precauciones habituales.

Las directrices para la manipulacion de las muestras estan disponibles en los Centros para el Cx a Prevencion de
Enfermedades (Centers for Disease Control and Prevention)* y el Instituto de Normas Clini aboratorio (Clinical
and Laboratory Standards Institute)>-¢ de Estados Unidos.

Si a partir de los criterios clinicos y epidemioldgicos actuales de deteccion sistematic, ndados por las autoridades
sanitarias publicas se sospecha de la infeccion con un nuevo virus de gripe A, las m@s deben recogerse tomando

las precauciones adecuadas para el control de las infecciones para nuevos virus virulentos y enviarse al
departamento sanitario local o regional para su analisis. En tales casos no debe intentarse el cultivo virico, salvo que se
disponga de un centro con nivel de bioseguridad BSL 3+ para recibir y culfiygar Jas muestras.

La eficacia diagnostica de esta prueba se ha determinado solamente comlos tipos de muestras especificados en el
apartado Indicaciones. No se ha evaluado la eficacia de esta prueba co r& 0s tipos de muestra.

Siga los procedimientos de seguridad de su centro para trabajar roductos quimicos y manipular muestras
biologicas.
Las muestras biologicas, los dispositivos de transferenei cartuchos usados deben ser considerados capaces

de transmitir agentes infecciosos, y requieren las precauctopes habituales. Siga los procedimientos de eliminacion

de desechos de su centro para la eliminacion adecuadgde los cartuchos usados y los reactivos no utilizados. Estos
materiales pueden presentar caracteristicas propids de los residuos quimicos peligrosos, que requieren procedimientos
especificos de eliminacion de caracter naciow%ional. Si las normativas nacionales o regionales no proporcionan
instrucciones claras en cuanto a los proce chgoslde eliminacion adecuados, las muestras bioldgicas y los cartuchos
usados deben desecharse de conformgda %s directrices de la OMS (Organizacion Mundial de la Salud) relativas a la
manipulacion y eliminacion de desédicos.

0.2 Muestra . Q

Los procedimientos d &1 a y manipulacion de las muestras requieren formacion y guia especificas.

Las muestras debe erse y analizarse antes de la fecha de caducidad del tubo de medio de transporte virico incluido
en el kit de recogl esario.

Mantenga 1 ndiciones de conservacion adecuadas durante el transporte de las muestras para garantizar la integridad

de las m (Apartado 12). No se ha evaluado la estabilidad de las muestras en condiciones de transporte distintas a
adas.

las récom
L@ da, conservacion y transporte adecuados de las muestras son esenciales para obtener resultados correctos.

0.3 Pruebalreactivo

El ensayo se ha validado con el software GeneXpert Dx de Cepheid version 4.7b o posterior y con el software Xpertise
de Cepheid version 6.4b o posterior. Cepheid validara el uso de las versiones futuras del software con Xpert Xpress Flu
test.

La eficacia diagnoéstica puede verse afectada si se utilizan muestras congeladas.

No sustituya los reactivos de la prueba Xpert Xpress Flu test por otros reactivos.

No abra la tapa del cartucho Xpert Xpress Flu test excepto cuando afiada la muestra.

No utilice cartuchos que se hayan caido después de extraerlos del kit o que se hayan agitado después de haber abierto
la tapa del cartucho. Si el cartucho se agita o se deja caer después de abrir la tapa, es posible que se obtengan resultados
falsos o indeterminados.
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No coloque la etiqueta de Id. muestra en la tapa del cartucho ni sobre la etiqueta del codigo de barras.
No utilice un cartucho que tenga un tubo de reaccion dafiado.

Cada cartucho de un solo uso de la prueba Xpert Xpress Flu test se utiliza para procesar una sola prueba. No vuelva a
utilizar los cartuchos.

La pipeta desechable de un solo uso se utiliza para transferir una muestra. No vuelva a utilizar las pipetas desechables.
No utilice cartuchos que parezcan mojados o que tengan el precinto de la tapa roto.

Para evitar la contaminacion de las muestras o los reactivos, se recomienda seguir las buenas practicas de laboratorio, lo
que incluye el cambio de guantes entre las manipulaciones de muestras de pacientes. *

e Use guantes y bata de laboratorio limpios. En caso de que la zona de trabajo o el equipo resulten contaminados con
muestras o controles, limpie minuciosamente la zona contaminada con una dilucion 1:10 de lejia clorada de uso
doméstico y, a continuacion, con etanol desnaturalizado al 70 %. Seque por completo las superficies de traba'@ de

seguir. O

11 Peligros quimicos’:8 6

e Palabra de advertencia: ADVERTENCIA \\®

o Declaraciones de peligro del SGA de la ONU O
e Nocivo en caso de ingestion \g
e Puede ser nocivo en contacto con la piel Q
e Provoca irritacion ocular O
e Declaraciones de precaucion del SGA de la ONU < '
e Prevencion

e Lavarse concienzudamente las manos tras la manipulaci@
o Respuesta

En caso de irritacion cutanea: Consultar a un
EN CASO DE CONTACTO CON LOS O
las lentes de contacto, si lleva y resulta facil.
Si persiste la irritacién ocular: Cons ltar{ un médico.

Llamar a un CENTRO DE INF\ CION TOXICOLOGICA o a un médico en caso de malestar.

arar cuidadosamente con agua durante varios minutos. Quitar
uir aclarando.

12 Recogida, tra@?rte y conservacion de muestras

Las muestras pueden recoge uiendo los procedimientos habituales del centro del usuario, e introducirse en medio

de transporte virico Xpert, Copan (tubo de 3 ml con medio de transporte). Las muestras pueden conservarse a

temperatura ambient % C) durante un maximo de 24 horas, o refrigeradas (2-8 °C) durante un maximo de siete dias,
12ar las pruebas en el GeneXpert.

hasta el momento d
La recogida, ¢ @én y transporte correctos de las muestras son fundamentales para la eficacia diagnéstica de esta

prueba.

ocedimiento

\ 13.1 Preparacion del cartucho

ane Inicie la prueba antes de que transcurran 30 minutos desde que anadié la muestra al cartucho.

1. Saque un cartucho del envase.
2. Mezcle la muestra invirtiendo el tubo de medio de transporte virico Xpert o UTM Copan cinco veces.

3. Abra la tapa del cartucho. Con una pipeta de transferencia de 300 pl limpia (suministrada), transfiera 300 pl (una
extraccion) de la muestra del tubo de medio de transporte a la cdmara de muestras, exprimiendo el liquido en la abertura
grande del cartucho (Figura 1).

4. Cierre la tapa del cartucho.
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Importante

Nota

Camara de muestra C)O 2

(gran apertura)

Figura 1. Cartucho de la prueba Xpert Xpress Flu (vista supeti @

13.2 Inicio de una nueva prueba 560

Antes de iniciar la prueba, asegurese de que se haya importado al software el a d‘e definicion de Xpert
Xpress Flu test. Este apartado incluye los pasos basicos para realizar la pr; obtener instrucciones
detalladas, consulte el GeneXpert Dx System Operator Manual o el GeneXpert Inifinity System Operator Manual,
dependiendo del modelo que esté utilizando.

Los pasos que debe seguir pueden ser diferentes si el administrador del si@ cambio el flujo de trabajo
predeterminado del sistema.

o~
1. Encienda el sistema GeneXpert: \)

e Si esta utilizando el instrumento GeneXpert Dx, enciefida primero el instrumento GX Dx y, a continuacion, encienda
el ordenador. El software GeneXpert Dx se ejecutgra automaticamente, o podria ser necesario hacer doble clic en el
icono de acceso directo del software GeneXp&rt Dx en el escritorio de Windows®.

: »

e Si estd utilizando el instrumento GengXpert Infinity, encienda el instrumento. El software GeneXpert se ejecutara

automaticamente, o podria ser n acer doble clic en el icono de acceso directo del software Xpertise en el
escritorio de Windows®.

2. Inicie sesion en el software de a GeneXpert con su nombre de usuario y su contrasefia.

rt, haga clic en Crear prueba (Create Test) (GeneXpert Dx), o en Solicitudes

(Order test) (Infinity). Se abrira la ventana Crear prueba (Create Test).

4. Escanee la Id. pacie ent ID) (opcional). Si escribe la Id. paciente (Patient ID), asegurese de escribirla
correctamente. L, iente (Patient ID) se muestra en el lado izquierdo de la ventana Ver resultados (View Results) y
esta asociada résultados de la prueba.

5. Escanee o ﬁ a Id. muestra (Sample ID). Si escribe la Id. muestra (Sample ID), asegurese de escribirla

corT! ta@ La Id. muestra (Sample ID) se muestra en el lado izquierdo de la ventana Ver resultados (View Results) y
estéK a los resultados de la prueba.

3. En la ventana del sistenp
(Orders) y Solicitar

6., Esfa 1 codigo de barras del cartucho de Xpert Xpress Flu test. El software utiliza la informacion del codigo de barras
x ellenar automaticamente los cuadros de los campos siguientes: Id. del lote del reactivo (Reagent Lot ID), N° de
( serfe del cartucho (Cartridge S/N) y Fecha de caducidad (Expiration Date).

g
Q@i el codigo de barras del cartucho de Xpert Xpress Flu test no se escanea, repita el ensayo con un cartucho nuevo.
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PatientID 12345678 l

sample ID [abcdefgh l

Name Version

Select Assay I Xpert Xpress Flu ! Mt ‘

Select Module | A1 v
Reagent Lot ID* Expiration Date* Cartridge S/IN* Q

Test Type I Specimen - |

r~
Sample Type Iome, v| Other Sample Type | L )|

Notes t

| StartTest | | ScanCartridge Barcode | cel |

. I % v

Figura 2. Ventana Crear prueba (Create Test) del GeneXpert Dx

7. Haga clic en Iniciar prueba (Start Test) (GeneXpert Dx) o en%ar (Submit) (Infinity). Escriba su contrasefia en
el cuadro de didlogo que aparece.

8. En el sistema GeneXpert Infinity, coloque el cartuch n@lta transportadora. El cartucho se cargard automaticamente,
se realizara la prueba y el cartucho usado se coloc cipiente de residuos.

0
, Y4
Para el instrumento GeneXpert Dx:
a. Abra la puerta del modulo del ins to'gue tiene la luz verde intermitente y cargue el cartucho.
b. Cierre la puerta. La prueba sgsiilla y Ya luz verde deja de parpadear. Una vez finalizada la prueba, la luz se apaga.
c. Espere hasta que el sistemquee la puerta del modulo antes de abrirla y retirar el cartucho.
9. Elimine los cartuchos usados en 188 recipientes de residuos de muestras adecuados, de acuerdo con las practicas

habituales del centro.

WO
14 Vlsuayéglon e impresion de los resultados

Este apartadgsdgschibe los pasos basicos para ver e imprimir los resultados. Para obtener instrucciones detalladas sobre como
visualizar @ imprimir los resultados, consulte el GeneXpert Dx System Operator Manual o el GeneXpert Infinity System
Opera ual, en funcion del instrumento utilizado.

ic en el icono Ver resultados (View Results) para ver los resultados.
a vez finalizada la prueba, haga clic en el boton Informe (Report) de la ventana Ver resultados (View Results)

K\ ?para ver o generar un archivo de informe en formato PDF.
QO 15 Control de calidad

15.1 Controles de calidad integrados
Cada prueba incluye un control de procesamiento de muestras (SPC) y un control de comprobacion de la sonda (PCC).

o Control de procesamiento de muestras (Sample Processing Control, SPC): Confirma que la muestra se proceso
correctamente. E1 SPC contiene el control Armored RNA®, que se incluye en cada cartucho para verificar el
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procesamiento adecuado de la muestra. E1 SPC verifica que la liberacion del ARN de los virus de la gripe ha tenido lugar

si hay microorganismo presente y comprueba si el procesamiento de la muestra ha sido adecuado.

Ademas, este control detecta la inhibicion asociada a la muestra de las reacciones RT-PCR y PCR. El SPC debe ser

positivo en una muestra negativa, y puede ser negativo o positivo en una muestra positiva. El SPC se considera superado

si cumple los criterios de aceptacion validados.

El resultado de la prueba es NO VALIDO (INVALID) si todas las dianas se notifican como negativas y el SPC no
cumple los criterios de aceptacion validados.

e Control de comprobacion de la sonda (Probe Check Control [PCC], QC1, QC2): Antes de iniciar la reaccion de
PCR, el sistema del instrumento GeneXpert mide la sefial fluorescente del primer PCC (QC1 y QC2) realizado antes
del paso de transcripcion inversa. QC1 comprueba la presencia de las microesferas EZR, y QC2 comprueba la presen

del tubo de reaccion, la integridad de la sonda y la estabilidad del colorante. E1 PCC se considera superado sigumaple los

criterios de aceptacion validados. Si no se cumple alguno de los criterios del PCC, la prueba da ERRO mo resultado.

e Controles externos: Se pueden utilizar controles externos de acuerdo con las organizaciones de acigéi n locales,

regionales y nacionales, segiin corresponda. \\

16 Interpretacion de los resultados \‘s

Xpert Xpress Flu test tiene dos canales (gripe A 1y gripe A 2) para detectar la mayogi % cepas de gripe A. Todas las
cepas de gripe A detectadas por Xpert Xpress Flu test se notifican como Gripe IVO (Flu A POSITIVE). Xpert
Xpress Flu test requiere que el canal de gripe A 1 o 2 sea positivo para notificar un fgsultado Gripe A POSITIVO (Flu A

POSITIVE) de la prueba. En la Tabla 1 a continuacién se muestran todos los re dos posibles de la prueba para gripe A.

Tabla 1. Resultados posibles de la prueba de gripe %@ canales gripe A 1y gripe A 2
‘ -

Resultado de la . .

prueba de gripe A Canal Canal gripe A 2

Gripe A POSITIVO pos POS/NEG

Gripe A NEGATIVO O NEG NEG

(Flu A NEGATIVE) f\
El sistema del instrumento GeneX interpreta automaticamente los resultados de la prueba Xpert Xpress Flu test a partir
de las sefiales fluorescentes medi s algoritmos de calculo incorporados, y los muestra claramente en la ventana Ver
resultados (View Results). To esultados posibles se muestran en la Tabla 2.

Tabla 2. T, x\bs resultados finales posibles de la prueba Xpert Xpress Flu test

A
Texto de result@\ Gripe A1 Gripe A 2 Gripe B SPC
Gripe A POSJTI ripe POS POS/NEG NEG POS/NEG
B NEGAT A
POSITIVE; EGATIVE POS/NEG POS
Gripe APOSITIVO; POS POS/NEG POS POS/NEG
Gri a%;osmvo (Flu A
cé ; Flu B POSITIVE POS/NEG POS
Gripe A NEGATIVO;
ripe B POSITIVO (Flu A NEG NEG POS POS/NEG
NEGATIVE; Flu B POSITIVE
Gripe A NEGATIVO;
Gripe B NEGATIVO (Flu A NEG NEG NEG POS
NEGATIVE; Flu B NEGATIVE
NO VALIDO (INVALID) NEG NEG NEG NEG
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Texto de resultado

Gripe A1

Gripe A 2 Gripe B SPC

ERROR

SIN RESULTADO
(NO RESULT)

SIN RESULTADO
(NO RESULT)

SIN RESULTADO
(NO RESULT)

SIN RESULTADO
(NO RESULT)

SIN RESULTADO
(NO RESULT)

SIN RESULTADO
(NO RESULT)

SIN RESULTADO
(NO RESULT)

SIN RESULTADO
(NO RESULT)

SIN RESULTADO
(NO RESULT)

Consulte la Tabla 3 y de la Figura 3 a la Figura 9 para ver ejemplos especificos y para interpretar los resultados de la p

Xpert Xpress Flu test.

Tabla 3. Resultados e interpretacion de la prueba Xpert Xpress Flu test

Resultado

~ON
e

Interpretacion

Gripe A POSITIVO (Flu A POSITIVE;

Gripe B NEGATIVO (Flu B
NEGATIVE)

Consulte la Figura 3.

Se ha detectado ARN diana de gripe A; no se ha detectad
gripe B.

o@l diana de
La diana de la gripe A tiene un valor de Ct dentr%ango valido y un

criterio de valoracién por encima del valor um@ figurado.
SPC - N/A (NA) (no aplicable); el SPC s ite,"Va que la amplificacién de

la diana de la gripe A puede competir ¢ control.
e Comprobacion de la sonda — SUPE 'ASS); todos los resultados de
comprobacion de la sonda supgran mprobacion.

Gripe A NEGATIVO (Flu A
NEGATIVE;

Gripe B POSITIVO (Flu B POSITIVE)

Consulte la Figura 4.

No se ha detectado ARN diana dw A; se ha detectado ARN diana de
gripe B.

iem&valor de Ct dentro del rango valido y un
ncima del valor umbral configurado.

e Ladiana de la gripe

criterio de valoraci@%g

e SPC—N/A(N licable); el SPC se omite, ya que la amplificacion de
la diana de | i puede competir con este control.
e Comprobacion de la sonda — SUPERADO (PASS); todos los resultados de

compro‘baciﬁn de la sonda superan la comprobacién.

Gripe A POSITIVO (Flu A POSITIVE;

Gripe B POSITIVO (Flu B
POSITIVE)®

Consulte la Figura 5.

Q
.\O

Qna de la gripe A tiene un valor de Ct dentro del rango valido y un
(: )ﬂ rio de valoracion por encima del valor umbral configurado.

Se ha do ARN diana de gripe A; se ha detectado ARN diana de gripe B.

a diana de la gripe B tiene un valor de Ct dentro del rango valido y un
criterio de valoracion por encima del valor umbral configurado.
SPC — N/A (NA) (no aplicable); el SPC se omite, ya que la amplificacion de
la diana de la gripe Ay la gripe B puede competir con este control.
Comprobacién de la sonda — SUPERADO (PASS); todos los resultados de
comprobacion de la sonda superan la comprobacion.

Gripe A NEGAT

O
N
| Qu A
NEGATIVE; {

Gripe B N@O (FluB
NEG Tles

Cotﬂt Figura 6.
(&

No se ha detectado ARN diana de gripe A; no se ha detectado ARN diana de
gripe B.

No se ha detectado ARN diana de gripe A ni de gripe B.

SPC — SUPERADO (PASS); el SPC tiene un valor de Ct dentro del rango
valido y un criterio de valoracién por encima del valor umbral configurado.
Comprobacion de la sonda — SUPERADO (PASS); todos los resultados de
comprobacion de la sonda superan la comprobacion.

NO'VALIDO (INVALID)

Consulte la Figura 7.

El SPC no cumple los criterios de aceptacion. No puede determinarse la
presencia o ausencia de los ARN diana. Repita la prueba siguiendo las
instrucciones del Apartado 17.2, Procedimiento de repeticion de la prueba.
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Resultado

Interpretacion

ERROR

Consulte la Figura 8.

No puede determinarse la presencia o ausencia de ARN diana de gripe A
o gripe B. Repita la prueba siguiendo las instrucciones del Apartado 17.2,
Procedimiento de repeticion de la prueba.

Gripe A — SIN RESULTADO (NO RESULT)
Gripe B — SIN RESULTADO (NO RESULT)
SPC — SIN RESULTADO (NO RESULT)
Comprobacion de la sonda — NO SUPERADA (FAIL)*; todos o alguno de 4
los resultados de la comprobacién de la sonda no han sido correctos.
* Si se superd la comprobacién de la sonda, el error se debe a que el limi
maximo de presion excedid el rango aceptable o a que fallé un compbne el
sistema.

A4

SIN RESULTADO (NO RESULT)

Consulte la Figura 9.

No puede determinarse la presencia o ausencia de ARN diana r% ipe A
o gripe B. Repita la prueba siguiendo las instrucciones del Apaptadsé 17.2,
Procedimiento de repeticion de la prueba. SIN RESULT. NO RESULT)
indica que no se han recogido suficientes datos. Por gj Yel operador
detuvo una prueba en curso o se produjo un corte d nistro eléctrico.

Gripe A — SIN RESULTADO (NO RESULT) \
Gripe B — SIN RESULTADO (NO RESUL Q
SPC — SIN RESULTADO (NO RESULT)

Comprobacion de la sonda — N/A (NA) 90 aplicable)
-

a Nota: Debido a que la incidencia de coinfeccién con virus de la gripe Ay la

B es baja, se recomienda repetir el analisis de la

o
muestra si se detectan acidos nucleicos de los dos analitos en una migga %ra. Repita la prueba siguiendo las instrucciones
del Apartado 17.2, Procedimiento de repeticion de la prueba. K

: P
LS A POSITIVE \ U
] B NEGATIVE!
Y 4
4
4 A ¥
) For In Vitro Diagnostic Use Only. \“
........................................................................... s ireerireiiiariisiriisifirsiiieiiriiiiiitiisiisriiiiiiiiiciiiicssiiriesecsciirsiiiisiiisiiiisiisesiiiiiisiiiiiiiisi:
Legend
500 Q vi[/] Flu A 1; Primary [+ |
. vl [/] Flu A 2; Primary
400 [v[/| Fiu B; Primary
\\ [vi || SPC; Primary
3 [vi|/| Qc1; Primary
5 [vi[/] Qc2; Primary
4
E} @
w
10 20 30
Cycles
A0 —

Figura 3. Xpert Xpress Flu US-IVD: Ejemplo de un resultado positivo para gripe A
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Test Result

lu A NEGATIVE;
Flu B POSITIVE

For In Vitro Diagnostic Use Only.

Fluorescence

| TestResuit

600

500

400

300

200

100

v ;P
& [/] ac2; Primary

4

lu A POSITIVE;
lu B POSITIVE

||For In Vitro Diagnostic Use Only.

Fluorescence

400 *

1 &

"
‘\O{k

o)

Legend

20

Cycles

[V [/] Flu A 1; Primary
v [/| Flu A 2; Primary
v || Flu B; Primary
[vi || SPC; Primary
vl |/ Qc1; Primary
Vi |/| QC2; Primary

<

Figura 5. Xpert Xpress Flu US-IVD: Ejemplo de un resultado positivo para gripe A y gripe B

Debido a que la incidencia de coinfeccion con virus de la gripe A y la gripe B es baja, se recomienda repetir el analisis
de la muestra si se detectan acidos nucleicos de los dos analitos en una misma muestra. Repita la prueba siguiendo las

instrucciones del Apartado 17.2, Procedimiento de repeticion de la prueba.

Xpert® Xpress Flu
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Flu A NEGATIVE;
Flu B NEGATIVE

vi[/IF
[ Z] F
i (2]
vi [] S§
5%
T (%,

EIRIEI KIS &]
INWNNNN

Q Figura 7. Xpert Xpress Flu US-IVD: Ejemplo de un resultado no valido
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Figura 8. Xpert Xpress Flu US-IV@iemplo de un error

QO Figura 9. Xpert Xpress Flu US-IVD: Ejemplo de Sin resultado (No result)

Xpert® Xpress Flu 15
301-7268-ES, Rev. G
Noviembre 2022



Xpert® Xpress Flu

17 Repeticion de pruebas

17.1 Razones para repetir la prueba

Si se obtiene alguno de los resultados de la prueba que se mencionan a continuacion, repita la prueba de acuerdo con las
instrucciones del Apartado 17.2, Procedimiento de repeticion de la prueba.

e Debido a que la incidencia de coinfeccion con virus de la gripe A y la gripe B es baja, se recomienda repetir el analisis
de la muestra si se detectan acidos nucleicos de los dos analitos en una misma muestra. Repita la prueba siguiendo las
instrucciones del Apartado 17.2, Procedimiento de repeticion de la prueba.

e Un resultado NO VALIDO (INVALID) indica que el control SPC no super6 la comprobacion. La muestra no po
correctamente, la PCR se inhibid o la muestra no se recogid correctamente. s ’

e Un resultado de ERROR puede deberse, entre otras cosas, a un fallo del control de comprobacion de lason:
excedieron los limites maximos de presion.

que se

e SIN RESULTADO (NO RESULT) indica que no se han recogido suficientes datos. Por ejemplo, or detuvo
una prueba en curso o se produjo un corte del suministro eléctrico. \
17.2 Procedimiento de repeticion de la prueba s\s:

Para repetir la prueba después de haber obtenido un resultado indeterminado o uno que@!e coinfeccion, utilice un
cartucho nuevo (no reutilice el cartucho). Utilice 300 pl de la muestra restante d:f t edio de transporte original.

1. Saque un cartucho nuevo de la caja del kit.

2. Mezcle la muestra invirtiendo el tubo de medio de transporte virico Xpert o Copan cinco veces.

3. Abra la tapa del cartucho. Con una pipeta de transferencia de 300 pl 1 (suministrada), transfiera 300 pl de la
muestra a la camara, exprimiendo el liquido en la abertura grand@@el caftucho (Figura 1).

4. Cierre la tapa del cartucho.

5. Inicie la prueba siguiendo las instrucciones del Aparta nicio de una nueva prueba.

Y4

18 Limitaciones %
e La eficacia de la prueba Xpert Xpress FIL@\V id6 tinicamente mediante los procedimientos descritos en este
d

prospecto. Las modificaciones de e imientos pueden afectar a la eficacia de la prueba.

e L os resultados de Xpert Xpress Flu@en interpretarse junto con otros datos de laboratorio y clinicos de los que
disponga el médico.

e Pueden obtenerse resultados @s de la prueba debido a la recogida incorrecta de la muestra, a no seguirse los
procedimientos recomenda a la recogida, manipulacion y conservacion de las muestras, a un error técnico, a
la confusion de la muux‘C a”que el nimero de microorganismos en la muestra sea demasiado bajo para detectarse
mediante la prueba. to cumplimiento de las instrucciones de este prospecto es necesario para evitar resultados
erroneos. @

e Se pueden ob@sos negativos si el virus estd presente en concentraciones inferiores al limite de deteccion del
analisis.

e Los s negativos no descartan la infeccion por el virus de la gripe y no deben usarse como unico criterio en el
ars€ para tomar decisiones relacionadas con el tratamiento de los pacientes u otras decisiones relacionadas con su

cua
a{c&l

° esultados de estudios analiticos muestran una posible inhibicion competitiva en muestras donde haya presentes

K virus tanto de la gripe A como de la gripe B. No obstante, un gran nimero de estudios muestran que las infecciones
O con combinaciones de estos virus especificos exclusivamente (gripe A y gripe B) se presentan en <1,6 % de los

pacientes.®-10.11

o Xpert Xpress Flu test utiliza la EAT (terminacion precoz del ensayo). En caso de una infeccion combinada por gripe A
y gripe B, la diana con el titulo mas alto de las dos infecciones puede notificarse como POSITIVA (POSITIVE) y la del
titulo mas bajo, como NEGATIVA (NEGATIVE)..

e Los resultados de Xpert Xpress Flu test deben correlacionarse con la historia clinica, los datos epidemiologicos y otros
datos de los que disponga el médico que evalua al paciente.

e El acido nucleico virico puede persistir in vivo, independientemente de la viabilidad del virus. La deteccion de los
analitos diana no implica que los virus correspondientes sean infecciosos, ni que sean los agentes causantes de los
sintomas clinicos.
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<

Esta prueba se ha evaluado para uso exclusivo con material de muestras de origen humano.

Si el virus muta o existen otros cambios de secuencia en la region diana, es posible que no se detecte el virus de la gripe,
o que su deteccion sea menos predecible.

Los valores de prediccion positivos y negativos dependen en gran medida de la prevalencia. La eficacia diagnostica de la
prueba se establecid durante la temporada de gripe de 2015-2016 para las muestras de exudado nasofaringeo y durante la
temporada de gripe de 2016-2017 para las muestras de hisopo nasal. La eficacia diagnoéstica puede variar en funcion de
la prevalencia de los diferentes virus y de la poblacion analizada.

La prueba es de caracter cualitativo y no proporciona un valor cuantitativo del microorganismo presente detectado.

Esta prueba no ha sido evaluada para pacientes sin signos y sintomas de infeccion gripal.

Esta prueba no ha sido evaluada para monitorizar el tratamiento de la infeccion gripal.

Esta prueba no ha sido evaluada para la deteccion de la presencia del virus de la gripe en sangre o hemoderiy, Q
Esta prueba no puede descartar enfermedades causadas por otros patdgenos viricos o bacterianos. 6

Solo se ha evaluado el efecto de las sustancias interferentes enumeradas en la etiqueta. La interferencia@zs
sustancias diferentes de las descritas puede dar lugar a resultados erroneos.

La reactividad cruzada con microorganismos de las vias respiratorias distintos de los que se de: qui puede dar
lugar a resultados erréneos.

Esta prueba no ha sido evaluada para personas inmunodeprimidas. \\

La exposicion reciente del paciente a FluMist® o a otras vacunas de la gripe con viru a enuados puede dar lugar a
resultados positivos inexactos. {

Aunque se ha demostrado que esta prueba detecta los virus A/HINT1 (antes de @mia de 2009), A/H7NO (detectado
en China en 2013) y A/H3N2v cultivados a partir de muestras positivas de Vi piratorias humanas, no se ha
establecido la eficacia diagnoéstica de este dispositivo con muestras clips sivas para los virus A/HIN1 (antes de la
pandemia de 2009), A/H7N9 (detectado en China en 2013) y A/H3N2v.

Esta prueba no esta concebida para distinguir subtipos del virus de la;Q

necesario diferenciar cepas y subtipos especificos del virus de 1
los servicios de salud publica regionales o locales. \

O

A ni linajes del virus de la gripe B. Si es
se necesitaran otras pruebas, tras consultar con

19 Valores esperados

El estudio clinico del Xpert Xpress Flu con exudadaog’hasofaringeos incluyé un total de 1139 muestras recién obtenidas
de forma prospectiva y 912 muestras congeladasyrecogidas consecutivamente. En la Tabla 4 se muestra el nimero y el

porcentaje de casos positivos para uno o masyy
por categoria de edad.

de gripe A y gripe B, determinados con la prueba Xpert Xpress Flu test,

Tabla 4. I@o y porcentaje de muestras por grupo de edad

PN

. &e\ Gripe A Gripe B
d(:r:g:d ‘IN% es | "edeltonl Numero de | b itivigag | NUMero de | o itividad
positivos positivos
<5 afios I\%' 360 17,6 % 25 7,0 % 17 4.7 %
6-21 afiosy | 225 11,0 % 18 8,0 % 30 13,3 %
&@%s 729 35,5 % 52 71% 26 3,6 %
@B afios 736 35,9 % 32 4,3 % 22 3,0 %
\\D'esconocido 1 <01 % 0 0 0 0

Total 2051 100 % 127 6,2 % 95 4,6 %

El estudio clinico del Xpert Xpress Flu con muestras de hisopo nasal incluy6 un total de 1598 muestras frescas recogidas
prospectivamente para evaluar la deteccion de la gripe A y la gripe B.

En la Tabla 5 se muestra el nimero y el porcentaje de casos positivos para uno o mas virus de gripe A y gripe B en muestras
de hisopo nasal, determinados con la prueba Xpert Xpress Flu test, por categoria de edad.

Xpert® Xpress Flu
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Tabla 5. Positivos para gripe A y gripe B por grupo de
edad con Xpert Xpress Flu test — Muestras de hisopo nasal

Gripe A Gripe B
Grupo de Numero de % del total
edad (afios) | pacientes odeltotal | Namero de Tasa de Numero de Tasa de
positivos positividad positivos positividad
<5 604 37,8 % 67 1,1% 26 4,3 %
6-21 273 171 % 65 23,8 % 26 9,5 % *
22-59 554 34,7 % 58 10,5 % 19 3,4 % < >Q
260 167 10,5 % 30 18,0 % 3 1,@ )
Total 1598 100 % 220 14,0 % 74 6%

20 Eficacia diagnoéstica O\\Q)
S
)

La eficacia diagnostica de la prueba Xpert Xpress Flu test se evalu6 en once CQ ounidenses durante la temporada

20.1 Eficacia clinica

de gripe de 2015-2016 para las muestras de exudado nasofaringeo y en catorcéjcentips estadounidenses durante la
temporada de gripe 2016-2017 para las muestras de hisopo nasal. Debido a la baj@prevalencia de los virus de gripe y la
dificultad para obtener muestras frescas positivas de gripe, la poblacion stras de exudado nasofaringeo para este
estudio se complement6 con muestras congeladas recogidas consecutivamente.

Las muestras se obtuvieron de: O

e Personas con signos y sintomas de infeccion respiratori oporcionaron su consentimiento informado para la
recogida de muestras de exudado nasofaringeo o de hisopowasal.
e Personas con signos y sintomas de infeccion respirat(ﬁa cuya atencion médica ordinaria indicaba la recogida de

muestras de exudado nasofaringeo o de hisqpo,nasal para realizar pruebas de gripe. En el caso de los sujetos que reunian
los requisitos de participacion, se obtuviero% as de muestras sobrantes para analizarlas con la prueba Xpert Xpress
Flu test y las pruebas de referencia, y r@ el tratamiento de los pacientes en el centro de acuerdo con la practica
habitual.

La eficacia diagnostica de Xpert Xpress est se compar6 con el de un ensayo molecular comparativo, aprobado por la
FDA. Para las muestras con resulté@do$ydiscrepantes entre Xpert Xpress Flu test y el ensayo comparativo, se realizé una
secuenciacion bidireccional‘ q@ oporciona solo con fines informativos.

20.2 Resultad s\{'ales — Muestras de exudado nasofaringeo

Se analiz6 un to 051 muestras de exudado nasofaringeo para detectar la presencia de gripe A y gripe B con Xpert
Xpress Flu test¥ el%ensayo comparativo. De las 2051 muestras de exudado nasofaringeo, 1139 eran muestras recién
d a prospectiva y 912 eran muestras congeladas recogidas consecutivamente.

obtenidx

Enel las muestras de exudado nasofaringeo recién obtenidas de forma prospectiva, Xpert Xpress Flu test mostro

un ntaje de concordancia positiva (PCP) y un porcentaje de concordancia negativa (PCN) del 94,6 % y del 99,4 %
spectivamente, para la deteccion de gripe A; y del 100,0 % y del 99,3 %, respectivamente, para la gripe B (Tabla 6).

el caso de las muestras de exudado nasofaringeo congeladas recogidas consecutivamente, Xpert Xpress Flu test mostro
n PCP y un PCN del 100,0 % y del 98,0 % respectivamente, para la deteccion de gripe A; y del 100,0 % y del 99,0 %,
respectivamente, para la gripe B (Tabla 6).

En el caso del conjunto de datos combinado, Xpert Xpress Flu test mostré un PCP y un PCN del 98,1 % y del 98,8 %,
respectivamente, para la deteccion de la gripe A; y del 100,0 % y del 99,1 %, respectivamente, para la gripe B (Tabla 6).

El estudio clinico de exudados nasofaringeos se realizé utilizando el ADF v1 del Xpert Xpress FIlu/RSV. Los datos
mostrados en la Tabla 4 del Apartado 19 y en la Tabla 6 del Apartado 20 representan un reanalisis de los mismos datos
utilizando el ADF v3 de Xpert Xpress Flu. El reanalisis no revel6 ningtin cambio significativo respecto a los resultados del
estudio clinico.
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Tabla 6. Eficacia diagnéstica de Xpert Xpress Flu test con muestras de exudado nasofaringeo

Tipo de ) PCP (IC PCN (IC
muestra Diana n PV NF NV PF del 95 %) del 95 %)
. 94,6 % 99,4 %
a b ’ ’
Recién Gripe A | 1139 35 2 1095 7 (82,3-98 5) (98.7-99.7)
obtenidas
. 100,0 % 99,3 %
(o ’ ’
Gripe B | 1139 42 0 1089 8 (91,6-100,0) (98.6-99.6) 4
—
Congeladas | GripeA| 912 | 68 0 827 | 17¢ 100,0 % 98,0 ‘Q\>
recogidas (94,7-100,0) (973’9 O
consecutiv- o 3909,
. 100,0 % 9 )
e ’ y
amente Gripe B [ 912 36 0 867 9 (90,4-100,0) Q 1-99.5)
. 98,19 \(J 98,8 %
f ’ ’
GripeA | 2051 | 103 | 22 | 1922 | 24 (93,3_9‘% 08.5602)
Combinada
X 99,1 %
. g ,
Gripe B | 2051 78 0 1956 17 0.0) (98,6-99 5)

b Resultados de las pruebas mediante secuenciacién: 3 de 7 eran positivas para gfiipe A; 3 de 7 eran negativas para gripe A; 1 de 7
era una muestra insuficiente para la secuenciacion.
¢ Resultados de las pruebas mediante secuenciacion: 6 de 8 eran posit@ara gripe B; 1 de 8 era negativa para gripe B; 1 de 8
itivas

a Resultados de las pruebas mediante secuenciacion: 2 de 2 eran negativas.

era una muestra insuficiente para la secuenciacion.
d Resultados de las pruebas mediante secuenciacion: 7 de 17 erapfpos
de 17 eran muestras insuficientes para la secuenciacion.

e Resultados de las pruebas mediante secuenciacion: 7 de ?r@)sitivas para gripe B; 0 de 9 eran negativas para gripe B; 2 de 9
on.

para gripe A; 7 de 17 eran negativas para gripe A; 3

eran muestras insuficientes para la secuenciacion.
f Resultados de las pruebas mediante secuenciacion: 10
de 24 eran muestras insuficientes para la secuenciaci
g Resultados de las pruebas mediante secuenciacgion:
17 eran muestras insuficientes para la secuenciagion.

24 eran positivas para gripe A; 10 de 24 eran negativas para gripe A; 4

3 de 17 eran positivas para gripe B; 1 de 17 era negativa para gripe B; 3 de

ingeo congeladas preseleccionadas que se analizaron. Los resultados de estas
s Siguientes: Xpert Xpress Flu test mostré un PCP y un PCN del 100 % y del

pruebas se analizaron por separadogy=se
97,8 %, respectivamente, para la y del 100 % y del 96,6 %, respectivamente, para la gripe B.

Ademas, hubo 98 muestras de exudado

20.3 Resultadgs

Se analiz6 un total d
gripe A y gripe B

Xpert Xpres mostr6é un PCP y un PCN del 98,9 % y del 97,6 %, respectivamente, para la deteccion de la gripe A, y
del 98,4 "/x‘ 199,3 %, respectivamente, para la deteccion de la gripe B (Tabla 6).

es - Muestras de hisopo nasal

muestras de hisopo nasal recién obtenidas de forma prospectiva para detectar la presencia de
rt Xpress Flu test y el ensayo comparativo.

ico de hisopos nasales se realiz6 utilizando el ADF v1 del Xpert Xpress Flu/RSV. Los datos mostrados en la
Apartado 19 y en la Tabla 7 del Apartado 20 representan un reanalisis de los mismos datos utilizando el ADF v3
Xpress Flu. El reanalisis no revel6 ningun cambio significativo respecto a los resultados del estudio clinico.
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Tabla 7. Eficacia diagnéstica de Xpert Xpress Flu test con muestras de hisopo nasal

Tipo de . PCP (IC PCN (IC
muestra Diana n PV NF NV PF del 95 %) del 95 %)
. 98,9% 97,6 %
a b ) i
Hisopo Gripe A| 1598 186 2 1376 34 (96,2-99.7) (96,6-98.3)
nasal o )
Gripe B 1598 63 1¢ 1523 119 98,4 % 99,3 %

y 3

(91,7-99.7) (98,7-99,6) *
a Analisis de discrepancias: 1 de 2 negativa para gripe A; 1 de 2 positiva para gripe A. Q

b Andlisis de discrepancias: 16 de 34 negativas para gripe A; 11 de 34 positivas para gripe A; 7 de 34 no concluyente: O
¢ Analisis de discrepancias: 1 de 1 no concluyente.
d Analisis de discrepancias: 5 de 11 positivas para gripe B; 6 de 11 no concluyentes.

E197,8 % (3594/3674) de las muestras de exudado nasofaringeo e hisopo nasal aptas procesadas co ress Flu
test dieron resultados satisfactorios en el primer intento. Las 80 muestras restantes obtuvieron resu x eterminados
en el primer intento (39 ERROR, 32 NO VALIDO (INVALID) y 9 SIN RESULTADO (NO RE ). La tasa inicial
de indeterminados fue del 2,2 % (80/3674) con un IC del 95 % de 1,8-2,7 %. Se volvieron a 60 de los 80 casos
indeterminados; 54 de ellos dieron resultados validos al repetir la prueba; 20 muestras no s@ieron a analizar. La tasa
global de éxito de la prueba fue del 99,3 % (3648/3674). La tasa global de indeterminad@ és de la repeticion de las
pruebas fue del 0,7 % (26/3674) con un IC del 95 % de 0,5-1,0 %. O

21 Eficacia analitica (b'

21.1 Sensibilidad analitica (limite de de @7}

Se llevaron a cabo estudios para determinar el limite de det D) analitico de Xpert Xpress Flu test con dos lotes de
reactivos en tres dias de pruebas. Para la verificacion se selecctond el LD mas alto observado por cepa y por lote, segiin

se determind mediante analisis probit. La verificacio dellD estimado se llevé a cabo con un lote de reactivos durante un
minimo de tres dias de pruebas. E1 LD se establgcig cen dos cepas de gripe A H3N2, dos cepas de gripe A 2009 HIN1 y dos
cepas de gripe B. Para las pruebas, los virus se di en matriz clinica combinada de exudados nasales y nasofaringeos

i as baja (dosis infecciosa en cultivo de tejidos, TCIDso/ml) a la que 19

negativos. El LD se definié como la concent
de 20 réplicas fueron positivas. Cada cg @ lizo en réplicas de 20 por concentracion de virus en cada matriz, en matriz
clinica de exudado nasofaringeo e hisopunasdl. Los valores de LD de cada cepa analizada se resumen en la Tabla 8, 1a Tabla

9 y la Tabla 10.

El estudio del LD se realizéQ or@%te utilizando el ADF v1 del Xpert Xpress Flu/RSV. Los datos mostrados en la Tabla
8, la Tabla 9 y la Tabla 10 an un reanalisis de los mismos datos utilizando el ADF v3 del Xpert Xpress Flu. El
reanalisis no tuvo ningu %sobre el LD de la prueba en ninguna de las cepas de gripe analizadas.

(Q abla 8. LD confirmado (TCID5s¢/ml): Gripe A 2009 H1N1

N Probit de LD confirmado (TCID5¢/ml)
Qa de virus

Matriz de exudado

& .

ripe A/California/7/2009 0,02 0,02

Matriz de hisopo nasal

Gripe A/Florida/27/2011 0,04 0,04

20
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Tabla 9. LD confirmado (TCIDso/ml): Gripe A H3N2

Cepa de virus

Probit de LD confirmado (TCID5y/ml)

Matriz de exudado
nasofaringeo

Matriz de hisopo nasal

Gripe A/Perth/16/2009

0,01

0,01

Gripe A/Victoria/361/2011

0,75

0.21

Tabla 10. LD confirmado (TCID5¢/ml): Gripe B

Probit de LD confirmado (TCID5y/ml)

~O
\)

Cepa de virus Matriz de exudado .
! Matriz de nasal
nasofaringeo s
Gripe B/Mass/2/2012 0,40 A\ 07
Gripe B/Wisconsin/01/2011 0.19 {\J 0.17

21.2 Especificidad analitica (exclusividad)

La especificidad analitica de la prueba Xpert Xpress Flu test se evalué m

vias respiratorias, o que pueden encontrarse en las fosas nasales y e

de 16 cepas viricas, 26 bacterianas y dos de levaduras, representativm
cepa bacteriana y de levadura a concentraciones > 1 x 106 UF
concentracion de 1 x 105 UFC/ml (Chlamydia pneumonige).

1 x 105 TCIDso/ml. La especificidad analitica fue del

Tabla 11. Especificidagan

4

N

i el analisis de un grupo de 44 cultivos
¢ los patogenos presentes habitualmente en las
sofaringe. Se analizaron tres réplicas de cada
, con excepcion de una cepa, que se analizo a una
% izaron tres réplicas de cada virus a concentraciones >
bos resultados se muestran en la Tabla 11.

itica de Xpert Xpress Flu test

AN

<

Microorganismo Conc@én Resultado
Gripe A Gripe B
Sin control de plantilla N/A NEG NEG
Adenovirus tipo 1 Q,12E+06 TCIDsg/mi NEG NEG
Adenovirus tipcré ()" 187E+05 TCIDy/m NEG NEG
Coroi;‘@, 2,85E+05 TCIDgo/ml NEG NEG
human
C iru
rus

@2295 1,00E+05 TCIDso/ml NEG NEG
Wnegalovirus 1,00E+05 TCIDsg/ml NEG NEG
- Ecovirus 3,31E+07 TCIDgo/ml NEG NEG
Enterovirus 3,55E+05 TCIDgo/ml NEG NEG
Virus de Epstein-Barr 7,16E+07 TCIDgo/ml NEG NEG
VHS 8,90E+05 TCID5g/mi NEG NEG
Virus del sarampion 6,31E+05 TCIDgg/ml NEG NEG
Metaneumovirus 1,00E+05 TCIDsg/ml NEG NEG

humano
Virus de las paperas 6,31E+06 TCID5g/ml NEG NEG

N
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y 3

Q)

Microorganismo Concentracion Resultado
Gripe A Gripe B
Virus paragripales 1,15E+06 TCIDso/ml NEG NEG
humanos tipo 1
Virus paragripales 6,31E+05 TCIDso/ml NEG NEG
humanos tipo 2
Virus paragripales 3,55E+06 TCIDsg/ml NEG NEG
humanos tipo 3
Rinovirus tipo 1A 1,26E+05 TCIDso/ml NEG NEG = (
Acinetobacter baumannii | 1,00E+06 UFC/ml NEG NEG N/
Burkholderia cepacia 3,30E+06 UFC/mlI NEG NE
Candida albicans 3,20E+06 UFC/ml NEG @
NN
Candida parapsilosis 3,00E+06 UFC/mlI NEG 0 EG
Bordetella pertussis 3,30E+06 UFC/ml NEG \&v NEG
Chlamydia pneumoniae 1,00E+05 UFC/ml NEG f\c\ NEG
Citrobacter freundii 3,30E+06 UFC/m NEG ‘\J NEG
Corynebacterium sp. 3,30E+06 UFC/m NEG ™ NEG
Escherichia coli 1,00E+07 UFC/ml N NEG
Enterococcus faecalis 1,30E+06 UFC/ml N (\\NEG NEG
Haemophilus influenzae 1,00E+06 UFC/ml ﬁv NEG NEG
Lactobacillus reuteri 1,00E+06 UFC/ml P - NEG NEG
Legionella spp. 1,00E+06 l{%ﬂ NEG NEG
Moraxella catarrhalis 1,00E+07 R OmD) NEG NEG
Mycobacterium >
tuberculosis 1,00 UFC/mi NEG NEG
(no virulenta)
Mycoplasma — « OI J00E+06 UFC/ml NEG NEG
pneumoniae \
Neisseria menimki@ 2,15E+06 UFC/m NEG NEG
Neisseria rfioqsd 1,00E+07 UFC/ml NEG NEG
Propionib, 1 % acnes 2,40E+07 UFC/ml NEG NEG
Mo”as 3,70E+06 UFC/ml NEG NEG
\ ruginosa
%S@”V’OCOCC“S aureus 2,20E+06 UFC/ml NEG NEG
roductor de proteina A) ’
Staphylococcus 3,40E+06 UFC/ml NEG NEG
epidermidis
Staphylococcus 4,00E+06 UFC/ml NEG NEG
haemolyticus
Streptococcus agalactiae 3,50E+06 UFC/ml NEG NEG
Streptococcus 1,00E+06 UFC/ml NEG NEG
pneumoniae
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Microorganismo Concentracion Resultado
Gripe A Gripe B
Streptococcus pyogenes 1,00E+07 UFC/ml NEG NEG
Streptococcus salivarius 1,00E+07 UFC/ml NEG NEG
Streptococcus sanguinis 3,10E+06 UFC/mlI NEG NEG

21.3 Reactividad analitica (inclusividad)

La reactividad analitica de la prueba Xpert Xpress Flu test se evalu6 frente a multiples cepas de gripe A H
antes de 2009), gripe A HIN1 (pandemia de 2009), gripe A H3N2 (estacional), gripe A aviar (HSN1, HS

LD analitico. En este estudio se utilizé la prueba Xpert Xpress Flu test para analizar un total de 48 ce

N

oN

H6N2, H7N2,

las que 35

H7N3, H2N2, H7N9 y HON2) y gripe B (con cepas de los linajes Victoria y Yamagata) a concentraciozj cercanas al

eran cepas de virus de gripe A y 13 de gripe B. Se analizaron tres réplicas para cada cepa. To
positivo en las tres réplicas, excepto en el caso de una cepa de gripe A HIN1 (A/New Jersey,

las 3 réplicas a 0,1 TCIDso/ml. Los resultados se muestran en la Tabla 12.

La reactividad cruzada pronosticada de los analisis in silico mostré una homologia d

adicionales de pHINT1.

R

s de gripe dieron
e dio positivo en 2 de

e&&u;ncia del 100 % para las cepas

Tabla 12. Reactividad analitica (inclusividad) d{g.x@( ress Flu test

Virus Cepa Concdei%ﬁio Resultado

Gripe A Gripe B
Sin control de plantilla (\\MA NEG NEG
Gripe A Al/cerdo/lowa/15/30 éYI’CIDE,O/mI POS NEG
(anteI:LhSzoog) A/WS/33 p 0,1 TCIDso/ml POS NEG
AIPR/8/ A 0,1 TCIDgg/ml POS NEG
AMal/3e8754 > 0,1 TCIDsg/ml POS NEG
A/ nveq;:? 0,1 TCID5o/ml POS NEG
W Jersey/8/76 0,1 TCIDsg/ml POS NEG
‘Caledonia/zom 999 | 0,1 TCIDsg/ml POS NEG
(é A/New York/55/2004 0,1 TCID5o/ml POS NEG
@‘ A/Solomon Island/3/2006 0,1 TCIDsg/ml POS NEG
K A/Taiwan/42/06 0,1 TCID5o/ml POS NEG
s\o AJBrisbane/59/2007 0,1 TCIDso/ml POS NEG
\IS\';‘-ripe A A/cerdo/NY/02/2009 0,1 TCID5o/ml POS NEG
K (de,:y(;og) A/Colorado/14/2012 0,1 TCID5o/ml POS NEG
Qo A/Washington/24/2012 0,1 TCID5o/ml POS NEG
Gripe A AJAichi/2/68 2,0 TCIDsp/ml POS NEG
(esgi?oznan A/Hong Kong/8/68 2,0 TCID5p/ml POS NEG
A/Port Chalmers/1/73 2,0 TCIDgo/ml POS NEG
A/Hawaii/15/2001 2,0 TCIDsg/ml POS NEG
A/Wisconsin/67/05 2,0 TCIDsp/ml POS NEG
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) Concentracion Resultado
Virus Cepa diana - -
Gripe A Gripe B
A/Brisbane/10/2007 2,0 TCIDso/ml POS NEG
A/Minnesota/11/2010 (H3N2)v | 2,0 TCIDsy/ml POS NEG
Allndiana/08/2011 (H3N2)v | 2,0 TCIDsy/ml POS NEG
AlTexas/50/2012 2,0 TCIDso/ml POS NEG *
Gripe A aviar Hunan/?gg;;goéz (H5N1) <1 pg/ul® POS NEGf- g)Q
_ Apolio/ <1 pgll POS N

Hubei/327/2004 (H5N1)
A/Anhui/01/2005 (H5N1) <1 pg/yl POS < G
Hongﬁ(/gjrg/a? ggéfz%oonse?ﬁsm ) <1 pgiul POS NEG
Al/anade/WI/34/75 (H5N2) <1 pg/ul P NEG
Alpollo/CA431/00 (HEN2) <1 pgll m\s‘ NEG

N4
LTC-10-82A%/§§/t%43 (H7N2) <1 pg/ul POS NEG
Alpolio/NJ/15086-3/94 (H7N3) < ogi (7 POS NEG
A/Anhui/1/2013 (H7N9) G POS NEG
A/Shanghai/1/2013 (H7N9) @m POS NEG
N

e PR TV R e
A/anade/NY/6750/78 m <1 pg/pl POS NEG
Gripe B BlLe é‘ 1,0 TCIDsy/ml NEG POS
B/Allerts” 1,0 TCIDsg/ml NEG POS
@39/54 1,0 TCIDsg/m NEG POS
) ryland/1/59 1,0 TCID5¢/ml NEG POS
_(&Panama/%/%c 1,0 TCIDso/ml NEG POS
K ! " BIFloridal07/2004° 1,0 TCIDso/ml NEG POS
g\o B/Florida/02/06¢ 1,0 TCIDso/ml NEG POS
Q B/Florida/04/06¢ 1,0 TCIDsg/ml NEG POS
,K\ B/Hong Kong/5/72 1,0 TCIDso/ml NEG POS
C) B/Wisconsin/01/2010d 1,0 TCIDso/ml NEG POS
Q B/Malaysia/2506/04¢ 1,0 TCIDsg/ml NEG POS
B/Taiwan/2/62 1,0 TCIDsg/m NEG POS
B/Brisbane/60/2008¢ 1,0 TCID5¢/ml NEG POS

a Para los virus de gripe A aviar se utilizé ARN virico purificado en una matriz de fondo simulada debido a las normativas de

seguridad bioldgica.
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<<°‘

b Debido a la normativa de bioseguridad, se diluyeron y analizaron virus de gripe A aviar inactivados (H7N9) sin titulo virico a una
concentracion 1:100 000 en matriz de fondo simulada.

¢ Linaje Victoria conocido.
d Linaje Yamagata conocido.

21.4 Estudio de sustancias interferentes

En un estudio no clinico se evaluaron directamente posibles sustancias interferentes que pueden estar presentes en las fos
nasales y en la nasofaringe, en relacion con el eficacia diagnéstica de Xpert Xpress Flu test. Las sustancias potencialm

interferentes en las fosas nasales y en la nasofaringe pueden incluir, entre otras: sangre, mucosidad o secreciones naggl?
y medicamentos nasales o faringeos utilizados para aliviar la congestion, la sequedad nasal, la irritacion, o los sine
del asma y la alergia, asi como antibidticos y antivirales. Se analizaron muestras negativas (n=8) con cada
determinar el efecto sobre el rendimiento del control de procesamiento de muestras (SPC). Se analizaron r@s
(n=8) con cada sustancia con seis cepas de gripe (cuatro de gripe A y dos de gripe B), complementad

analitico determinado para cada cepa. Todos los resultados se compararon con controles positivos y n
nasal simulada. La matriz nasal simulada consisti6 en 2,5 % (p/v) de mucina porcina, 1 % (v/v) d

en cloruro sddico (NaCl) al 0,85 %, formulada en una solucion de PBS 1x con 15 % de gllce k

al tr el LD

diluy6 después

analizadas. Ninguna de las sustancias produjo interferencias de la prueba a las concentr

1:5 en UTM. Las sustancias evaluadas se indican en la Tabla 13 junto con los principios a s concentraciones
nallzadas en este estudio.
u est.

Todas las réplicas positivas y negativas se identificaron correctamente con Xpert Xp

Tabla 13. Sustancias potencialmente interferentes en la pr

y 4

ert Xpress Flu test

Sustancial/clase

Descripcidn/principio acl&o'

Concentracion analizada

Control

Matriz nasal simul%

100 % (v/v)

Broncodilatador beta adrenérgico Sulfato de ol . 083 mg/m! .
N (equivalente a 1 dosis por dia)
Sangre 2 % (viv)

Sa@rﬁana)
A

Sistema universal de

transporte de virus BD™ o \Meﬁo de transporte 100 % (V/v)

Remel M4® Wedio de transporte 100 % (v/v)

Remel M4RT® m\ N Medio de transporte 100 % (v/v)

Remel M5® Af\\‘ Medio de transporte 100 % (v/v)

Remel 6T \ Medio de transporte 100 % (viv)

Pastille}s para@}ganta Benzocaina, mentol 1,7 mg/ml
algésico

ucina

Proteina de mucina
purificada (glandula
submaxilar bovina o porcina)

2,5 % (plv)

\%tlblot|co en forma

de pomada nasal

Mupirocina

10 mg/ml

Aerosol nasal salino

Cloruro sédico (0,65 %)

15 % (vIv)

Aerosol nasal Anefrin

Oximetazolina, 0,05 %

15 % (viv)

Gotas nasales PHNY

Fenilefrina, 0,5 %

15 % (viv)

Farmacos antivirales Tamiflu

Zanamivir

7,5 mg/mi

Antibacteriano sistémico

Tobramicina

4 pg/ml

Gel nasal Zicam

Luffa opperculata, Galphimia
glauca, Histaminum
hydrochloricum, azufre

15 % (plv)

positivas

ivOs en una matriz
umana completa

Xpert® Xpress Flu
301-7268-ES, Rev. G
Noviembre 2022

25



Xpert® Xpress Flu

Sustancial/clase Descripcién/principio activo Concentracion analizada

Corticosteroide nasal Propionato de fluticasona 5 pg/ml

21.5 Estudio de contaminacion por arrastre

Se llevo a cabo un estudio para demostrar que los cartuchos GeneXpert autbnomos de un solo uso previenen la
contaminacion por arrastre en muestras negativas, cuando vienen precedidas por muestras muy positivas en el mismo
moédulo GeneXpert. El estudio consistio en una muestra negativa procesada en el mismo médulo GeneXpert inmediatame
después de una muestra de gripe A a muy alta concentracion (A/Victoria/361/2011, 2x107 TCIDso/ml) afiadida a una ma
nasal simulada. Este plan de analisis se repiti6é 20 veces hasta un total de 41 ciclos en los que 20 muestras fueron posi

y 21 negativas. Las 20 muestras positivas se notificaron correctamente como Gripe A POSITIVO (Flu A PO

Gripe B NEGATIVO (Flu B NEGATIVE). Las 21 muestras negativas se notificaron correctamente como Gri
NEGATIVO (Flu A NEGATIVE); Gripe B NEGATIVO (Flu B NEGATIVE).

21.6 Estudio de equivalencia de muestras recién obtenidas fre\@
congeladas

La equivalencia de las muestras recién obtenidas y congeladas en la prueba Xpert Xpress & se evalu6 analizando cepas
individuales de virus de la gripe en tres concentraciones distintas, que representaban positi ajos (2X LD), positivos
moderados (5X LD) y positivos altos (10X LD) en una matriz clinica negativa com e exudados nasofaringeos

0 en una matriz clinica negativa combinada de hisopos nasales. Las muestras i
matriz clinica negativa combinada de exudados nasofaringeos o hisopos nasalcs, Lajequivalencia de las muestras recién
obtenidas y congeladas se determind con una cepa de gripe A H3N2 esta;@ld(

B (B/Mass/2/2012). Se analizaron réplicas de 20 de cada tipo y concentr: e muestra. Todas las muestras positivas y
negativas se analizaron recién obtenidas, después de un ciclo de congélacion-descongelacion y después de dos ciclos de

congelacion-descongelacion. No se observd ninguna diferencia e cia diagnostica de Xpert Xpress Flu test entre las
diluciones de virus recién obtenidas y los dos ciclos secuencia ngelacion-descongelacion para las muestras positivas
y negativas. Todas las réplicas positivas y negativas se iden correctamente con Xpert Xpress Flu test.

21.7 Estudio de interferencia %tltlva
La interferencia competitiva de la prueba dehi presencia de dos dianas en Xpert Xpress Flu test se evalud analizando

cepas individuales de virus de la gripe en presencia de diferentes cepas de virus de la gripe a una concentracion
mas alta en una matriz de fondo 51mul nterferencia competitiva analitica se evalu6 utilizando una (1) cepa de gripe
A H3 estacional (H3/V1ct0r1a/361/2 ,8 TCIDso/ml y una (1) cepa de gripe B (B/Mass/2/2012) a 0,45 TCIDsy/ml;

las cepas se analizaron en presen epas competidoras a 1 x 102 TCIDsg/ml 0 a 1 x 103 TCIDs(/ml. Se analizaron
réplicas de 20 de cada compin: cepa diana y de cepa competitiva. La distribucion binomial normal con 20 réplicas
de las muestras en el LD 17 y 20 resultados positivos, basandose en la distribuciéon binomial con N=20, p=0,95

(X~Bin(20,0,95)). Por 1 os conjuntos de 20 réplicas con 16 positivos o menos son raros, e indican un efecto de
inhibicién competiti a los altos niveles de un analito competitivo.

/Victoria/361/2011 a una concentracion de 0,8 TCIDso/ml, no se observaron efectos de inhibicion
cia de 1x103 TCID5¢/ml de gripe B/Mass/2/2012.

Con el virus de
competitiva en

Con el & a gripe B/Mass/2/2012 a una concentracion de 0,45 TCIDso/ml, se observaron efectos de inhibicion
compgfitiyaten presencia de 1x103 TCIDso/ml de gripe A/Victoria/361/2011. No se observaron efectos de inhibicion
co itiva en presencia de 1x10% TCIDso/ml de gripe A/Victoria/361/2011.

ﬁlas condiciones de este estudio, se observaron efectos de inhibiciéon competitiva interna en la diana de gripe B en
sencia de gripe A al utilizar la prueba Xpert Xpress Flu test. El efecto de inhibicién competitiva en las dianas de Xpert

Q Q(press Flu se trata en el apartado Limitaciones de este prospecto.

22 Reproducibilidad

La reproducibilidad se establecid en un estudio multicéntrico enmascarado con un grupo de cinco muestras consistente en
un control negativo, y dos grupos de dos muestras de matriz nasal simulada a la que se habian afiadido virus de gripe A o
gripe B a la concentracion del LD correspondiente: 1X (positivo bajo) y 2-3X (positivo moderado). Las pruebas se llevaron
a cabo en tres centros (uno interno y dos externos) con el sistema GeneXpert Dx y los sistemas Infinity-48 e Infinity-80.
Dos operadores de cada centro analizaron un grupo por duplicado dos veces al dia (lo que equivale a cuatro réplicas por dia)
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durante seis dias (no necesariamente consecutivos). Se utilizaron tres lotes de cartuchos del Xpert Xpress Flu, cada uno de
los cuales representd aproximadamente dos dias de analisis. El estudio clinico de hisopos nasales se realizé utilizando el
ADF vl de Xpert Flu/RSV. Los datos mostrados en la Tabla 14 representan un reanalisis de los mismos datos utilizando el
ADF v3 de Xpert Xpress Flu. El reandlisis no revel6 ningtin cambio significativo respecto a los resultados del estudio de
reproducibilidad. Los resultados se resumen en la Tabla 14.

Tabla 14. Resumen de los resultados de reproducibilidad

Centro 1/Infinity-80 Centro 2/DX Centro 3/Infinity-48 % de
ID de la concor;
muestra | op 4 Op2 | Centro| Op1 Op2 | Centro| Op1 Op2 | Centro tot
B
Neaativo 100 % 100 % 100 % 100 % 100 % 100 % 100 % 100 % 100 % 00 %
9 (24124) | (24124) | (48/48) | (24124) | (24/24) | (48/48) | (24/24) | (24/24) | (48 (144/144)

Gripe A- | 87,0% | 958% | 915% | 957 % | 91,7% | 936 % | 100 % 91,3%\ 7 % 93,6 %
Pos. bajo | (20/23) | (23/24) | (43/47) | (22/23) | (22/24) | (44/47) | (23/23) | (21/2 46) | (131/140)°

Gripe A- | 100% | 100% | 100% | 100% | 100% | 100% | 100 % | 1908 “IOO% 100 %
Pos. mod | (24/24) | (24/24) | (48/48) | (23/23) | (23/23) | (46/46) | (24/24) K 4) | (48/48) | (142/142)b

7% | 93.8% 95,1 %

Gripe B- | 958% | 958% | 958% | 958% | 958% | 958% | 958 %\

Pos. bajo | (23/24) | (23/24) | (46/48) | (23/24) | (23/24) | (46/48) (22/24) | (45/48) | (137/144)
Gripe B- | 100% | 100% | 100% | 100% | 100% | 100% [N\100% | 100% | 100 % 100 %
Pos. mod | (23/23) | (24/24) | (47/47) | (24/24) | (24/24) | (48/4 124) | (23/23) | (47/47) | (142/142)

v

a Concordancia calculada en funcion del resultado esperado: Neg%ara muestras negativas (objetivo de positividad: 0 %);
Positivo para muestras positivas bajas (objetivo de positivida muestras positivas moderadas (objetivo de positividad:
100 %).

b Ocho muestras indeterminadas [positivo bajo para gri ositivo moderado para gripe A (2); positivo moderado para gripe
B(2)

La reproducibilidad de Xpert Xpress Flu test ta biése evalué en términos de la sefial de fluorescencia expresada en
valores de Ct para cada diana detectada. L , la desviacion estandar (DE) y el coeficiente de variacion (CV) entre
centros, entre dias, entre lotes y entre ope NS rrespondientes a cada miembro del grupo de muestras se presentan en la
Tabla 15. é

Tabl esumen de los datos de reproducibilidad
Canal ¥ntre Entre lotes | Entre dias Entre Intraensayo Total
de . centros operadores
Muestra prueba N e | SV e S |oe !l S bl € |pelcv|pe|cV
(analito) (%) (%) (%) (%) (%) (%)

Negativo SPC‘ 41323 0 0 0,7 | 21 0,1 0,4 0 0 06 | 1,91 09 | 28

— N
Gripe A i 11 131 | 353 | 0 0 06 | 1,6 0 0 0 0 11130 [ 1,2 | 34
Pos. bajo

F?”pe W Gripe A1 142 | 331 0 0 o [o1|o02|o06]| 0 o |o6 |18 o06]| 19
o%mo

& B-| .

 bajo| CPeB [ 137 (346 0 | 0 | 0 | 0 | 05|13 | 04| 12|13 |39 |15 42
GripeB-| ieB | 142 [323] 01 | 03| 03|08 ]| 0 o |o3|o8|o08]|24]09]27
Pos. mod

a Resultados con valores de Ct distintos a cero de entre 144.
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24 Oficinas centrales de Cepheid

Sede central corporativa

Cepheid
904 Caribbean Drive
Sunnyvale, CA 94089

USA

Teléfono: + 1 408 541 4191 %
Fax: + 1408 541 4192 Q
www.cepheid.com

Sede central europea

Cepheid Europe SAS 6

Vira Solelh @

81470 Maurens-Scopont \\

France @

Teléfono: + 33 563 825 300 \
Fax: + 33 563 825 301

www.cepheidinternational.com OQ
25 Asistencia técnica @

Antes de ponerse en contacto con el servicio técnico de Cephei%:il

Nombre del producto O
Numero de lote
Numero de serie

V4

Mensajes de error (si los hubiera)
Version de software y, si corresponde, § ro de servicio técnico» (Service Tag) del ordenador

Servicio técnico en los EstadQ'@

a informacion siguiente:

Teléfono: + 1 888 838 3222
Correo electronico: : techsuppoit@cepheid.com

Servicio técnico en\@a
Teléfono: + 33 563
Correo electronico: port@cepheideurope.com

contacto de todas las oficinas del servicio técnico de Cepheid estd disponible en nuestro sitio web:
id.8om/en/support/contact-us.
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26 Tabla de simbolos

Simbolo Significado

Numero de catalogo

REF 9
Producto sanitario para diagnéstico in vitro

IVD para diag

® Toxicidad para la reproduccion y los érganos (

b

Cadigo de lote

LOT 9

Consultar las instrucciones de uso

Fabricante

S

v

O

Pais de fabricacion

Cy

Contiene cantidad suficiente para n prueb M

Control

Nl

Fecha de caducidad $

2

Representante a%ado en el Reino Unido

*

ada)

wcacién de campo cercano (NFC) (etiqueta con etiqueta NFC

\d

ﬁ. .
léfono: + 1 408 541 4191

QOFaX: + 1408 5414192

www.cepheid.com

IVD

W\ uso exclusivo con receta
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27 Historial de revisiones

Descripcion de los cambios: 301-7268 Rev. F a Rev. G

Propésito: Actualizaciones en las instrucciones de uso

Apartado Descripcién del cambio
Declaraciones Actualizado segun las normas legales actuales.
sobre marcas 4
comerciales,
patentes y
derechos de O i
propiedad
intelectual x
8 Apartado Materiales requeridos pero no suministrados actualizadce\)
10.2 Advertencias actualizadas en el apartado Muestra. \\
N\
24 Actualizado al contenido y disefio estandar. O
25 Actualizado al contenido y disefio estandar. .f\%
27 Se ha afiadido el apartado Historial de revisionew ’ébla.
2
En todo el Actualizaciones de formato, pequefias mejaras }gfacilidad de uso del documento
documento (referencias cruzadas) y eliminacién de icon el margen. Las apariciones de
«ensayo» utilizado como nombre de mmhan cambiado a «pruebay.
\ 4
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