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POUZITI

Binax NOW® RSV TEST je rychlad imunochromatografickd metoda pro kvalitativni stanoveni
antigenu RSV (Respiracniho Syncycialniho Viru) z nasalniho vyplachu nebo vytéru
z nosohltanu u symptomatickych pacientd. Je uréen pro /n vitro diagnostiku Respiracniho
syncycialniho viru u novorozenci a déti pod 5 let. Negativni vysledek by mél byt potvrzen
kultivaci na bunécné kulture.

SHRNUTI A VYSVETLENI TESTU

RSV zplsobuje ¢asto se vyskytujici onemocnéni hornich i dolnich cest dychacich, nejcasté&ji
bronchitid a pneumonii novorozencl a déti. Infekce RSV nejcastéji propuka v podzimnich,
zimnich a jarnich mésicich. Prestoze mlze RSV zplsobit onemocnéni u vétSich déti a
dospélych, jejich prlibéh je mirnéjsi nez u malych déti.

Rychlé odhaleni a diagndza RSV prispiva k lepSimu vybéru antimikrobidlni terapie. Rychla
identifikace m0Ze vést také ke zkraceni doby hospitalizace, ke snizeni spotteby
antimikrobialnich chemoterapeutik a také ke snizeni ceny nemocnicni péce.

Binax NOW® RSV TEST poskytuje rychlou a jednoduchou metodu pro diagnostiku RSV z
nasalniho vyplachu a nebo z vytéru z nosohltanu.

Test je navrzen pro velmi jednoduché poufZiti a rychlé vysledky dovoluji jejich pouziti

ve statimovém testovani, kde mohou poskytnout informace pro lepsSi rozhodnuti o 1écbé
nebo pripadné hospitalizaci.

PRINCIPY STANOVENI

~__ 1 Binax NOW® RSV TEST je imunochromatografické stanoveni na
J membrané k detekci antigenu RSV v nasalnim vyplachu a
KONTROLNI LINIE nebo vytéru z nosohltanu.

~—" Anti-RSV protildtka je absorbovana na nitrocelulosovou
membranu ve vzorkové linii. Kontrolni protilatka je absorbovana na druhou - kontrolni linii,
ktera ma u nepouzitého testu vzdy modrou barvu (viz obr.). Obé protilatky jsou
konjugovany a vysuseny na inertnim vlaknitém nosi¢i. Ten spolu s membranou vytvari
testovaci prouzek. Testovaci prouzek je umistén na pravé strané testovaci kazety.

VZORKOVA LINIE

Vzorky vytéru z nosohltanu vyzaduji pred testovanim pfipravu. Ta se provadi namocenim
tamponu do elu¢niho roztoku. Nasalni vyplachy tento krok nevyzaduiji a pracuje se s nimi
primo.



Pri provedeni testu je vzorek aplikovan na horni ¢ast testovaciho prouzku a systém je poté
uzavren. RSV-antigen je vazan konjugovanou anti-RSV protilatkou na mebrané a vytvari
rlzovy prouzek ve vzorkové linii. Kontrolni imobilizovana protildtka je zachycena
konjugatem a vytvari rlzovy prouzek v kontrolni linii. Pokud kontrolni linie zlstala modr3a,
nelze test hodnotit.

Test je hodnocen na zakladé pritomnosti nebo nepiitomnosti detekénich rliZzovo-Cervenych
linii. Pozitivni vysledek je Citelny do 15 minut a zahrnuje detekci vzorkové i kontrolni linie.
Negativni vysledek je Citelny za 15 minut, je prezentovan pouze kontrolni linii a indikuje,
Ze RSV-antigen neni ve vzorku pacienta pritomen. Selhani kontrolni linie nebo jeji modra
barva ukazuje na chybny nebo Spatné provedeny test.

REAGENCIE A MATERIAL

POSKYTOVANY MATERIAL

Binax NOW® RSV TEST Kit

« Testovaci kazeta s membranou (potazenou mysimi protildtkami specifickymi
=0 proti RSV antigenu a kontrolni kojugovana protilatka). Nepouzity testovaci
prouzek ma vzdy kontrolni linii modré barvy.

» Pipetky — pipetky se pouzivaji na prenos vzorku na membranu. Maji presné
odméreny objem 100 pL. PouZivejte proto jen tyto pipetky nebo presné
kalibrované pipety se Spickami na jedno pouZiti.
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« Tampony - pozitivni kontrola — tampon s inaktivovanym a vysusenym RSV

« Ampule s eluénim roztokem pro kontrolni tampony - obsahuje 0,5 mL
vymyvaciho roztoku pro pfipravu kontrolnich tamponl. NepouZivejte jiné
vymyvaci roztoky.

- negativni kontrola — tampon s inaktivovanymi streptokoky skup. A

]3] = Vialky se Sroubovym uzdvérem pro piipravu kontrolniho tamponu na
testovani.



Balicek pro testovani vytérii z nosu

« Tampony — navrZené pro pouZiti Binax NOW® RSV TEST.

Nepouzivejte jiné tampony.

U:E « Ampule s eluénim roztokem - obsahuje 0,5 mL roztoku pro vymyti vzorku z

tamponU. Nepouzivejte jiné vymyvaci roztoky.

D:m « Vialky se Sroubovym uzavérem pro pripravu tamponu na testovani.

NEPOSKYTOVANY MATERIAL

« Stopky nebo budik

« Odbérové nadoby na nasalni vyplach
« Transportni média

PREVENCE
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Test je uréen pro in vitro diagnostické testy.

Nevybalujte kazetu z ochranné folie, dokud nebudete mit pripraveny vzorek.
Nepouzivejte kit po uplynuti doby expirace

Nemichejte reagencie a material rliznych Sarzi.

Horni Cast testovaciho prouzku obsahuje reagencii extrahuijici cilovy antigen z viru.
Nanasejte proto vzorek velmi pomalu na stred plochy.

RSV pozitivni kontrolni tampony z tkané infikované RSV byly inaktivovany pouzitim
standardnich metod a ihned testovany. Presto dodrzujte hygienu prace a zachazejte
s pacientovym vzorkem, ktery mlze byt infekéni, a s kontrolami i testovymi
kazetami jako s potencialné infekénim materialem.

Chybné vysledky se mohou vyskytnout, pokud se na kazetu nepodafi nanést
spravné mnozstvi vzorku. Dbejte vzdy na to, aby pipetka byla naplnéna bez
vzduchovych bublin. Pokud pozorujete v pipetce se vzorkem bublinu, opakujte
nasati do pipetky. Pokud je treba, pouZijte novou pipetku.

Pokud pracujete s nasalnim vyplachem, mlze se stat, Ze bude obsahovat hlenové
Castecky, které mohou pipetku ucpat. Zabrante proto témto ¢asteckam ve vniknuti
do pipetky, které by znesnadnilo stanoveni pouZitim nespravného objemu. Pokud je
to nutné, pouZijte novou pipetu.

Bylo zjisténo, Ze tampony bavinéné, pénové, polyesterové nebo tampony z umélého
hedvabi jsou pouzitelné pro tento test. Nepozivejte tampony s kalcium alginatem.

10.VSechny pipetky, ampule a vialky jsou jednorazové. Nepouzivejte je vicekrat.

SKLADOVANI A STABILITA

Skladujte kit pfi laboratorni teplot& (15-30°C). Reagencie Binax NOW® RSV TESTu jsou
stabilni do doby expirace vyznacené na obale.



SBER VZORKU
Pro testy Binax NOW® RSV jsou nutné &erstvé vzorky.

PouZivejte tampony bavinéné, pénové, polyesterové nebo tampony z umélého hedvabi.
Vzorky z tampon{ vymyjte okamzité do elu¢niho roztoku nebo transportniho média a test
provedte co nejdfive. Pokud neni mozné vzorky testovat okamzité, vymyjte je z tampon(
do 0,5-3 mL transportniho média. Vymyté vzorky ve vialkach Ize skladovat maximainé 4
hodiny pfi laboratorni teploté nebo 48 hodin pri 2-8°C.

Pred testovanim vSak musi byt vSechny vzorky vytemperovany na laboratorni teplotu a
jemné promichany.

Na sbér nasalnich vyplachl mohou byt pouzity standardni sbiraci nadoby. Metoda odbéru
je zavisla na véku pacienta. Testujte vzorky co nejdrive po odbéru. Pokud je to nutné, Ize
vzorky maximalné 4 hodiny pfi laboratorni teploté nebo 24 hodin pfi teploté 2-8°C. Stejné
jako u vytérl musi byt tyto vzorky pred testovanim vytemperovany na laboratorni teplotu
a jemné promichany.

Transportni medium
Transportni media Amies, Binax elucni roztok, HBSS, M4, M4-RT, M5, fyziologicky roztok a
Stuartovo medium byly testovany a byly vyhodnoceny jako vhodné pro NOW® test.

KONTROLA KVALITY

Denni kontrola kvality
Binax NOW® RSV TEST obsahuje kontrolni linii v kazdé kazet&. Vyrobce doporucuje pro
denni kontrolu kvality dokumentovat tyto interni kontroly pro kazdy vzorek.

A. Nepouzité kazety maji modrou kontrolni linii. Pokud je test proveden spravné, je pouzito
dostateCné mnozstvi vzorku a test je dobry, modra kontrolni linie se preméni na
oV
rlizovou.

B. Pozadi na testovanim prouzku mlze byt lehce rlzové. K vycisténi pripadného rdzového
pozadi testu dojde do 15-ti minut a nemélo by znemoznovat precteni testu.

Externi pozitivni a negativni kontrola

Zasadou dobré laboratorni praxe je pouzivat pozitivni a negativni kontroly k ujisténi, ze:
 reagencie nanesené na kazeté jsou funkéni

« zobrazeni vysledku je spravné

NOW® TEST obsahuje pozitivni a negativni kontrolni tampony, které kontroluji eventudini
selhani reagencii v testu. Neni zaruceno, Ze pozitivni kontrolni tampon bude mit hodnotu
cut-off linie testu. Testujte tyto tampony vzdy, kdyZ oteviete novy kit v ramci bézné
laboratorni kontroly. DalSi pozitivni @ negativni tampony je mozné doobjednat.



PRIPRAVA VZORKU

Nasalni vyplach
Tyto vzorky nepotfebuiji pripravu, pokracujte provedenim testu.

Vytér z nosohltanu

Vymyjte tampon v 0,5-3 mL transportniho systému a pokracujte v testovani jako u
nasalnich vyplachd. Pokud pouzivate Binax elu¢ni roztok, postupuijte jako pfi testovani
kontrolnich tampon@ (viz nize).

Kontrolni tampony
1. Ve vicku ampule je drobna jehla. Vicko neSroubuijte, ale stlacte proti
ampuli. Jehla slysitelné probodne jeji horni ¢ast. Poté odstrarite vicko a
cely obsah vylijte do vialky.
2. Namocte tampon do roztoku ve vialce a nékolikrat s nim otocte.
Lt 3. Pritisknéte tampon ke sténé vialky a otfete ho o ni otaCenim. Tim
vytlacite vzorek do roztoku.
4. Tampon vyhodte.
5. Provedte test co nejdrive po tomto kroku.

=)

PROVEDENI TESTU

1. Ochrannou folii odstrante tésné pred testovanim. kazetu polozte na stlil vodorovné.

matnout
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2. Stlacte silné horni ¢ast pipetky, ponorte ji do vialky a uvolnénim roztok

nasajte. Ujistéte se, ze v dolni ¢asti pipetky neni Zadna vzduchova bublina.

3. Cely obsah pipetky pomalu naneste na horni Cast testovaciho .
prouzku tak, aby se cely obsah (100 pL) vsaknul. 20—

o |1}

4. QOdstrante adhezivni pasku na pravé strané testovaci kazety a zavrete kazetu. Vysledek
preCtéte po 15 min. Vysledky odectené dfive mohou byt nepresné!




INTERPRETACE VYSLEDKU

NEGATIVNI
WSLEDEK - V' V4 7 AT (o) v . .
Negativni vysledek — modra kontrolni linie se v pribehu 15-ti minut

VZOREK g zméni na rGzovo-cervenou. Zadna jina linie se neobjevi.

KONTROLA

(riiFoua)

POZITIVNI L ) o oy o
visLebek  Pozitivni vysledek - modra kontrolni linie se v prubehu 15-ti minut
\oREK zméni na rlzovo-Cervenou a nad ni se objevi jeSté jedna rlZovo-
(rizon) J Cervena linie vzorku. Vzorky se slabsi pozitivitou davaji slabsi linie, ale
KONTROLA | kazda i slaba vzorkova linie je povazovana za pozitivni
vysledek.
CHYBNY
V¥SLEDEK
r r 7 . . (o}
VZOREK VZOREK Chybpy vy;ledevll( - polfud konttol_nl_ linie zustapg
(rizova) modra, a to i v pritomnosti vzorkove linie, nebo neni-li
KONTROLA KONTROLA Vs v ’ T . ’ v
(modra) (s pritomna zadna kontrolni linie, je test chybny a mel by
byt opakovan.

VZOREK VZOREK

(rizova)
KONTROLA @ KONTROLA O

Pozitivni vysledek: Ve vzorku je pfitomen RSV-antigen. Pozitivni vysledek se mlize ukazat i
pfi nepritomnosti Zivého viru ve vzorku.

Negativni vysledek: Ve vzorku neni pritomen RSV-antigen. Infekci RSV ale nelze vyloucit.
Je mozné, Ze hladina antigenu jesté nepresahla prahové hodnoty testu. Binax doporucuje
provést kultivaci vSech negativnich vzorkd.

OMEZENI

Binax NOW® RSV TEST detekuje jak Zivou formu, tak usmrcenou formu viru. Vysledek
testu zalezi na mnozstvi antigenu ve vzorku a nemusi korelovat s vysledky kultivace.

Nevhodny zplsob sbéru vzorku nebo nizka hladina viru ve vyplachovacim roztoku mize
zapticinit fale$né negativni Binax NOW® RSV TEST.

Negativni test nevylucuje infekci RSV, ani jinou mikrobialni infekci dychacich cest.

Vysledky ziskané timto testem je zejména u slabSich linii obtizné interpretovat. Tyto
vysledky by mély byt pouzivany ve spojeni s klinickymi nalezy.

Binax Test nebyl vyzkousen na pacientech, ktefi jsou léCeni palivizumabem. Kazdopadné
bylo analytickou studii zji§t&no, Ze palivizumab naruduje schopnost Binax NOW® RSV
TESTu detekovat RSV.

Potencidlni interference antimikrobialni terapie a interferonu nebyla uréena.



Monoklonalni protilatky nemusi detekovat vSechny antigenni varianty nebo nové retézce
RSV.

OCEKAVANE HODNOTY

Prevalence RSV se liSi rok od roku s vrcholy vyskytu typickymi pro podzimni a zimni
mésice. Stupen pozitivity je zavisly na mnoha faktorech zahrnujicich metodu sbéru vzorku,
metodu testovani, geografickou lokalitu a prevalenci onemocnéni v téchto specifickych
lokalitach. V klinické studii Binax v roce 2002 byla prlimérna prevalence RSV 2%
v nasalnim vyplachu a 4% ve vytérech. Prevalence RSV v nasledujicim roce byla 23%.

INTERPRETACE DAT

Analyticka reaktivita

Jsou znamy 2 podskupiny RSV a obé obsahuiji konzervovanou sekvenci proteinu, proti
které je test namiten. % Bylo testovano 6 podskupin A a 5 podskupin B, klinicky izolovanych
a pozitivnich testem Binax NOW®. Byly testovany v koncentracich od 1,56x10* do 5x10*
TCIDso/mL.

Poznamka: Poskytnuté Udaje v TCIDso/mL jsou jen orientacni, vysledek vzdy zalezi na mnoha faktorech,
napriklad na samotné bunécné linii, po¢tu pasazi apod.

Analyticka presnost

Pro ovéfeni analytické presnosti testu Binax NOW® RSV TEST bylo pouZito 48
komensalnich a patogennich mikroorganisml (28 bakteralnich a 20 virovych), které se
nejcastéji vyskytuji v nosni dutiné nebo nosohltanu. VSechny byly negativni v koncentraci
vy$&i nez 1x10° TCIDso/mL (viry) a vice nez 1x108 buné&k/mL (bakterie). Metapneumovirus
byl testovan v koncentraci 2x10° TCIDso/mL a nevykazoval cross-reaktivitu.

Bakterie Viry
Acinetobacter Adenovirus 5 *
Bordetella pertussis Adenovirus 7 *
Candida albicans CMV *
Enterococcus faecalis Coronavirus *

Escherichia coli

Coxsackie B4 *

Gardnerella vaginalis

Influenza A2 /Japan/ 305 / 57

Haemophilus influenzae

Influenza A /Hong Kong/ 8 / 68

Klebsiella pneumoniae

Influenza A /Aichi/ 2 / 68

Lactobacillus casei

Influenza A /PR/ 8 / 34

Legionella pneumophila

Influenza A /Victoria/ 3/ 75

Listeria monocytogenes

Influenza A1 /FM/ 1 / 47

Moraxella catarrhalis

Influenza B /Allen/45

Neisseria gonorrheae Influenza B /Lee/40
Neisseria meningitidis Influenza B /Mass/ 3 / 66
Neisseria sicca Influenza B /Maryland/ 1 / 59
Neisseria subfiava Influenza B /Taiwan/ 2 / 62

Proteus vulgaris

Metapneumovirus




Pseudomonas aeruginosa Parainfluenza 1 *
Serratia marcescens Parainfluenza 2 *
Staphylococcus aureus Parainfluenza 3 *
Staphylococcus aureus

(Cowan protein A produkujici kmen)
Staphylococcus epidermidis
Streptococcus skup. A
Streptococcus skup. B
Streptococcus skup. C
Streptococcus skup. F
Streptococcus mutans
Streptococcus pneumoniae

* Tyto virové fetézce byly dodany z laboratofe American Type Culture Collection (ATTC) s informacemi
o titru. Titr nebyl provéren firmou Binax.

Interferujici substance

V nasledujici tabulce jsou uvedeny interferujici substance a jejich koncentrace, které
se mohou normalné vyskytnout ve vzorku a které byly testovany testem Binax NOW®
RSV.

Substance koncentrace
Krev 2%
Ustni voda 25%
Kréni kapky 25%
Nosni spray 25%
4-acetamidophenol 10 mg/mL
Kys. acetylsalicylova 20 mg/mL
Albuterol 20 mg/mL
Chlorpheniramin 5 mg/mL
Dextromethorphan 10 mg/mL
Diphenhydramin 5 mg/mL
Guaiacol glycerol ether 20 mg/mL
Oxymetazolin 10 mg/mL
Phenylephrin 100 mg/mL
Phenylpropanolamin 20 mg/mL
Rebetol 500 ng/mL
Relenza 20 mg/mL
Rimantadin 500 ng/mL
Tamiflu 100 mg/mL
NASALNI VYPLACH

Klinicka presnost (prospektivni studie)
Vysledky testu Binax NOW® RSV byly porovnavany s bunéfnymi kulturami
v multicentrické studii, provedené béhem chripkové sezony v roce 2002 v USA firmou



Binax. Studie probihala v ordinacich praktickych Iékafl a na klinikach v rliznych
Castech USA. Nasalni vyplachy byly sbirany od déti a dospélych s priznaky infekce
RSV, které se u nich projevovaly 3 dny a méné. Vzorky byly podrobeny testu Binax
NOW®. Testované skupiny tvofilo 46% Zen a 54% muzd. Vylouéeni byli pacienti
ockovani v poslednich 6-ti mésicich proti chfipce a pacienti, ktefi se v poslednich 30-ti
dnech podrobili medikamentdzni |é¢bé proti chfipce nebo RSV. Tito vSak nevykazovali
faleSné vysledky.

Bylo testovano 191 pacientd na 4 rliznych mistech (viz tab.) Binax NOW® RSV TEST
vykazoval celkovou presnost 98%, celkovou shoda 98%. Vyhodnoceni testl a
interval spolehlivosti (IS 95%) je v uveden v nasledujicich tabulkach.

Nasalni vyplach
Virova kultura
pozitivni | negativni IS 95%
® oiee . 98% o _ o
NOW™ pozitivni 3 3 Presnost (184/187) 88,7% - 98,4%
® - Celkova 98% o _ o
NOW™ negativni 1 184 shoda (187/191) 88,7% - 98,4%
pozitivni presnost
misto | NOW®/kultura | NOW®/kultura | % IS 95%
1 1/1 91/94 97 191,1% - 98,8%
2 2/3 83/83 100 | 95,7% - 100%
3 0/0 6/6 100 | 59,0% - 99,6%
4 0/0 4/4 100 | 47,8% - 99,5%

Klinicka citlivost a presnost

Vzhledem ktomu, ze béhem prospektivni studie byl nalezen jen nizky pocet
pozitivnich vzork{, které potvrzovali infekci RSV, byla provedena nasledna
retrospektivni studie. Provéfeno bylo 47 pozitivnich kultur ziskanych ze vzork({
pacientl pozitivnich na RSV a dale 12 negativnich vzorkl. VSechny vzorky byly
provéfeny testem Binax NOW® RSV. Vzorky byly sbirdny ve velkém univerzitnim
lékaiském centru a pochazely od pacientd ze severovychodni Casti USA. Testované
skupiny tvofilo 51% Zen a 49% muzd.



Binax NOW® RSV TEST vykazoval citlivost 89% a presnost 100%. Celkova shoda byla
92%. Vyhodnoceni testd a interval spolehlivosti (IS 95%) je v uveden v nasledujicich
tabulkach.

Nasalni vyplach
Virova kultura IS 95%
pozitivni | negativni | | Citlivost ( 4829/207) 77,3% - 95,3%
NOW® pozitivni | 42 0 Presnost (1(2)%/5) 75,3% - 99,8%
NOW® negativni 5 12 gﬁ(’)‘;‘;"é (5942/2‘;) 81,6% - 96,2%

VYTER Z NOSOHLTANU

Vysledky testu Binax NOW® RSV vyt&r( z nosohltanu byly porovnavany s bunéénou
kulturou/DFA v multicentrické studii provedené ve Spojenych Statech béhem
chripkové sezény 2002 a 2003. Vzorky byly odebirdany détskym pacientlim, ktefi
vykazovali symptomy infekce RSV nebo chfipce podobné symptomy. Tampon byl
vymyt v 0,5 — 3 mL transportniho média pro provéreni testem Binax. Testované
skupiny tvofilo 43% Zen a 57% muzd.

Celkové bylo testovano 179 vytér(l z nosohltanu a zadny test nedaval chybny
vysledek. Citlivost, presnost a celkova shoda porovnavana s kulturou/DFA byla 93%.
Vyhodnoceni testl a interval spolehlivosti (IS 95%) je v uveden v nasledujicich
tabulkach.

Vytér z nosohltanu

Kultura/DFA IS 95%
0,
pozitivni | negativni | | Citlivost (2953/§’7) 76,5% - 97,7%
© e y 93%
NOW™ pozitivni 25 10 Presnost (142/152) 88,3% - 96,4%
® _ Celkova 93% o) _ o
NOW™ negativni 2 142 shoda (167/179) 88,6% - 96,1%
Citlivost Presnost

misto | pocet % IS 95% misto | pocet % IS 95%
1 14/15 | 93 | 69,8- 98,4 1 69/74 | 93 | 85,1-97,0

2 9/10 90 58,7-97,7 2 20/23 87 67,6-95,3

3 0/0 X X 3 16/18 89 66,9-96,6
4 2/2 100 29,2-99,2 4 37/37 100 90,7-99,9




Reprodukovatelnost

Slepa studie Binax NOW® RSV TESTu byla provedena na tfech oddélenych
pracovistich za pouziti panelu slepé kédovanych vzorkd. Panel obsahoval negativni,
slabé pozitivni, stfedné pozitivni a silné pozitivni vzorky. Kazdy vzorek byl testovan
v nékolika cyklech po 3 dny. Z 234 vzork( dalo 100% ocekavany vysledek a interval
spolehlivosti tohoto testu byl 98,4% - 100%.
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