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1. INTENDED USE

The Wellcogen™ Bacterial Antigen Kit provides a series of
rapid latex tests for use in the qualitative detection of antigen
from Streptococcus group B, Haemophilus influenzae type
b, Streptococcus pneumoniae (pneumococcus), Neisseria
meningitidis (meningococcus) groups A, B, C, Y or W135 and
Escherichia coli K1 present in in cerebrospinal fluid (CSF) and
blood culture as a consequence of infection. The kit can also
be used to test urine specimens for Group B Streptococcus
antigen and plate cultures for N. meningitidis group B or
Escherichia coli K1. (See Table 1 for indications supported
by clinical data).

NOTE: Tests performed directly on clinical specimens are
intended for screening purposes and should augment,
not replace, culture procedures. Results must be used in
conjunction with other data; e.g. symptoms, results of other
tests, clinical impressions etc.

The reagents are for in vitro diagnostic use only. For
professional use only.

2. SUMMARY

Meningitis has a wide variety of potential causes, either
infectious or noninfectious. If bacterial meningitis is not
treated promptly and effectively, the disease is likely to be
fatal. Early identification of the infecting agent can be of
considerable value in providing the patient with appropriate
and adequate chemotherapy. Many bacterial species have
been implicated in meningitis. Streptococcus group B and
E. coli K1 are two of the most common causes of neonatal
sepsis whilst in older age groups the commonest isolates
are H. influenzae type b, S. pneumoniae and N. meningitidis
groups A, B, C, Y and W135. These organisms carry specific
polysaccharide surface antigens, a quantity of which diffuses
into culture media or body fluids such as CSF or serum, and
is excreted in the urine. The antigens can be detected by
sensitive immunological methods such as counterimmuno-
electrophoresis and latex agglutination®>%°,

3. PRINCIPLE OF THE TEST

The Wellcogen reagents consist of polystyrene latex particles
which have been coated with antibodies to the bacterial
antigens. These latex particles agglutinate in the presence
of sufficient homologous antigen. The Streptococcus and
H. influenzae reagents are group B and type b specific
respectively, the S. pneumoniae reagent is sensitised with
antibodies purified from an omnivalent serum and the N.
meningitidis polyvalent reagent reacts with groups A, C,
Y and W135 antigens. N. meningitidis group B antigen is
more difficult to detect® as well as being structurally and
immunologically related to E. coli K1 antigen’; both of these
react with the N. meningitidis group B reagent.

4. SYMBOL DEFINITIONS

Catalogue Number

In Vitro Diagnostic Medical Device

Consult Instructions for Use (IFU)

Temperature Limitations (Storage temp.)

Contains sufficient for <N> tests

Batch Code (Lot Number)

g Use By (Expiration Date)
Authorized representative in the

European Community

ca
43
-

5. KIT CONTENTS, PREPARATION FOR USE AND
STORAGE

The Wellcogen Bacterial Antigen Kit includes sufficient
reagents to perform W.’;O tests.

See also Precautions, section 6.

UK Conformity Assessed

European Conformity Assessment

Manufacturer

All components should be stored at 2 to 8°C under which
condition they will retain their activity until the expiry date
of the kit.

Before use, bring all reagents to room temperature (18 - 30°C)
and mix. Return the unused reagents to the refrigerator
after use.
[//E] Instructions for Use

Disposable Reaction Cards (2 packs)
Disposable Mixing Sticks (5 bundles)
Disposable Droppers (1 container)
Black rubber teat (1)

Test Latex

TEST LATEX

Strep B (pink cap)

H. influenzae b (pale blue cap)

S. pneumoniae (yellow cap)

N. meningitidis ACY W135 (grey cap)

N. meningitidis B/E. coli K1 (brown cap)

Five dropper bottles, one specific for each
of the groups above, containing 0.5%
suspensions of polystyrene latex particles
in buffer containing 0.05% Bronidox® and/
or 0.1% sodium azide as preservative.
The latex particles are coated with the
appropriate rabbit antibody, as labelled,
except for the N. meningitidis group

B/E. coli K1 reagent, which is coated with
murine monoclonal antibody.

Control Latexes

CONTROL LATEX

5 dropper bottles (dark blue cap)
containing 0.5% suspensions of
polystyrene latex particles in buffer
containing 0.05% Bronidox® and/or 0.1%
sodium azide as preservative. The latex
particles are coated with an appropriate
preparation of rabbit globulin or in the
case of the N. meningitidis group B/E. coli
K1 latex, a murine monoclonal antibody
raised against Bordetella bronchiseptica.

The latex suspensions are provided
ready for use and should be stored at
2 to 8°C in an upright position, until the
expiry date of the kit. After prolonged
storage some aggregation or drying of
the latex may have occurred around
the top of the bottle. Under these
circumstances the bottle of latex should
be shaken vigorously for a few seconds
until resuspension is complete. DO NOT
FREEZE.

Polyvalent Positive Control

Two bottles (blue cap) containing
freeze-dried bacterial extracts containing
antigens from representative strains of
each bacterial species for which latex
is provided. Contains 0.01% bronopol
before reconstitution and 0.004% when
reconstituted.

Reconstitute using 3.6 ml of sterile distilled
water. After the addition of water allow
the bottle to stand for a few minutes and
then swirl to mix. Store reconstituted
antigen at 2 to 8°C for up to 6 months.

Negative Control

One dropper bottle (white cap) containing
Glycine saline buffer, pH 8.2, with 0.05%
Bronidox® as preservative.

6. PRECAUTIONS

Please refer to the Safety Data Sheet (SDS) and product labelling
for information on potentially hazardous components.

HEALTH AND SAFETY INFORMATION

6.1  The Testand Control Latexes for Streptococcus group B,
H. influenzae type b, S. pneumoniae and N. meningitidis
ACY W135 contain 0.1% sodium azide. Azides can react
with copper and lead used in some plumbing systems
to form explosive salts. The quantities used in this
kit are small; nevertheless when disposing of azide-
containing materials they should be flushed away with
large volumes of water.

6.2 In accordance with the principles of Good Laboratory
Practice it is strongly recommended that body fluids
should be treated as potentially infectious and handled
with all necessary precautions.

6.3  When handling radiometric blood culture medium,
the basic rules of radiation safety should be followed.
These include:

a) Radioactive material should be stored in a
designated area in an approved container.

b) Handling of radioactivity should take place in a
designated area.

c) Nomouth pipetting of radioactive material should
be carried out.

d) No eating, drinking or smoking should take place
in the designated area.

e) Hands should be washed thoroughly after using
radioactive material.

f) The local Radiation Safety Officer should be
consulted concerning disposal requirements.

6.4  Non-disposable apparatus should be sterilised by
any appropriate procedure after use, although the
preferred method is to autoclave for 15 minutes
at 121°C. Disposables should be autoclaved or
incinerated. Spillage of potentially infectious materials
should be removed immediately with absorbent
paper tissue and the contaminated areas swabbed
with a standard bacterial disinfectant or 70% alcohol.
Do NOT use sodium hypochlorite. Materials used to
clean spills, including gloves, should be disposed of as
biohazardous waste.

6.5 Do not pipette by mouth. Wear disposable gloves
and eye protection while handling specimens and
performing the assay. Wash hands thoroughly when
finished.

6.6 When used in accordance with the principles
of Good Laboratory Practice, good standards of
occupational hygiene and the instructions stated in
these Instructions for Use, the reagents supplied are
not considered to present a hazard to health.

ANALYTICAL PRECAUTIONS

6.7 Do notuse the reagents beyond the stated expiry date.

6.8  Latex reagents should be brought to room temperature
(18 to 30°C) before use. Latex reagents which show
signs of aggregation or ‘lumpiness’ before use may
have been frozen and must not be used.

6.9  Itis important when using dropper bottles that they
are held vertically and that the drop forms at the tip
of the nozzle. If the nozzle becomes wet an incorrect
volume will form around the end and not at the tip; if
this occurs dry the nozzle before progressing.

6.10 The reagents provided with each kit are matched in
performance and should not be used in conjunction
with reagents from a kit having a different lot number.

6.11 Do not touch the reaction areas on the cards.

6.12 Mechanical rotators may be used in this assay. The

following characteristics have been found to be
satisfactory:

i)  Orbital rotators (also known as dimensional
rotators) operating at 25 rpm with approximate
rotating angle of 9 to 10.5 degrees or operating at
18 rpm with a rotating angle of 16 to 17.5 degrees.

6.13 Avoid microbial contamination of reagents as this may

lead to erroneous results.
SPECIMEN COLLECTION AND STORAGE

7.1  CSFand Urine should be tested as soon after collection
as possible. If the fluid cannot be tested immediately
it may be stored overnight at 2 to 8°C, or for longer
periods frozen at —15 to —25°C. If bacteriological
analyses are required on the sample, these should
be set up prior to performing the latex test, to avoid
contaminating the sample.

7.2 Blood cultures may be sampled and tested after 18 to
24 hours incubation at 37°C and/or as soon as bacterial
growth is observed.

7.3  Plate cultures (N. meningitidis B/E. coli K1 only).
Isolated colonies growing on enriched agar medium
(e.g. blood, chocolate agar) may be tested after
overnight incubation at 37°C. A Gram stain should be
performed to assist with the interpretation of the latex
test result.

8. TEST PROCEDURE

REQUIRED MATERIALS PROVIDED
See Kit Contents, section 5.

MATERIALS REQUIRED BUT NOT PROVIDED

Boiling water bath

Laboratory centrifuge or membrane filters (0.45 um)
Rotator (optional — refer to Precautions, section 6)
PREPARATION OF CLINICAL SPECIMENS

8.1  CSF and urine samples must be heated before
testing by the Wellcogen procedure to minimise non-
specific reactions*®. The following procedures are
recommended:

a) Heat the sample for 5 minutes in a boiling water
bath. Cool the sample to room temperature (18 to
30°C) and clarify by centrifugation or membrane
filtration (0.45 um) prior to testing. For maximum
sensitivity urine samples may be concentrated
up to 25-fold in a Minicon® B-15 concentrator.
Clarify as above before testing.

8.2  Blood cultures. Centrifuge a 1 to 2 ml sample to pellet
the red blood cells, for example at 1000 g for 5 to 10
minutes. Perform the latex test on the supernatant.

If a non-specific reaction occurs with a blood culture
supernatant (see Interpretation of Results, section 10),
heat the sample in a boiling water bath for 5 minutes,
cool to room temperature (18 to 30°C), clarify by
centrifugation and repeat the test.

8.3  Plate cultures (N. meningitidis B/E. coli K1 only). Test
directly from the culture plate.

PROCEDURE

It is recommended that the section on Precautions, section
6, is read carefully before performing the test.

Body fluid samples (CSF and urine) and Blood culture
supernatants:

NOTE: If there is only a limited volume of test sample available,
it should be used with the Test Latexes first and if a positive
result is obtained the sample should be tested with the
appropriate Control Latex. If sufficient sample is available, it
should be tested against both the Test and Control Latexes
simultaneously.

Step 1 Process the sample as described under
Preparation of Clinical Specimens,

section 8.

Step 2 Shake the latex reagents.

Step 3 Place 1 drop of Test Latex in one
circle on a Reaction Card and 1 drop
of Control Latex into a separate circle
on a Reaction Card. Ensure that the
dropper bottles are held vertically
to dispense an accurate drop. (See

Precautions, section 6).

1drop

Step 4 Using a Disposable Dropper, dispense
1 drop (approximately 40 pl) of Test

Sample next to each drop of latex.

1drop

Mix the contents of each circle with
a Mixing Stick and spread to cover
the complete area of the circle. Use
a separate stick for each circle and
discard it for safe disposal after use.

Step 5

Step 6 Rock the card slowly and observe for 3 mins
agglutination for 3 minutes, holding
the card at normal reading distance
(25 to 35 cm) from the eyes. Do not
use a magnifying lens. Mechanical
rotation (3 minutes) may be used (See
Precautions, section 6). The patterns
obtained are clear cut and can be
recognised under all normal lighting

conditions.

Discard the used Reaction Card for
safe disposal.

Step 7

Plate Cultures

(Wellcogen N. meningitidis B/E. coli K1 only):

Step 1 Shake the latex reagents.

Step 2 For each culture to be tested place 1 1 drop
drop of Test Latex in one circle on a
Reaction Card and 1 drop of Control

Latex in a separate circle.

NOTE: it is essential to use the Control
Latex for suspected E. coli cultures.

Step 3 Take a Mixing Stick and pick up some Sample
of the culture by touching it with the of

flat end of the stick. As a guide, an growth
amount of growth roughly equivalent

to 1 large colony should be picked.

Step 4 Emulsify the sample of culture in the
drop of Test Latex by rubbing with the
flat end of the stick. Rub thoroughly,
but not so vigorously as to damage
the surface of the card. Spread the
latex to cover as much of the circle as
possible. Discard the Mixing Stick for

safe disposal.

1drop

Using a separate stick, emulsify a
similar sample of culture in the Control
Latex.

Step 5

Step 6 Rock the card slowly and observe for 20sec.
agglutination for 20 seconds holding
the card at normal reading distance
(25 to 35 cm) from the eyes. Do not
use a magnifying lens. The patterns
obtained are clear cut and can be
easily recognised under all normal

lighting conditions.

Discard the used Reaction Card for
safe disposal.

Step 7

9. QUALITY CONTROL

The following procedures should be carried out initially with
each shipment of test kits and with each run of test samples.
In practice, a run may be defined as a testing period of up to
24 hours. Any departure from the expected results indicates
there may be a problem with the reagents, which must be
resolved before further use with clinical samples.

VISUAL INSPECTION

The latex suspensions should always be inspected for
aggregation as they are dropped onto the test card and if there
is evidence of clumping before addition of the test sample, the
suspension must not be used. After prolonged storage some
aggregation or drying may have occurred around the top of
the bottle. If this is observed, the bottle should be shaken
vigorously for a few seconds until resuspension is complete.

POSITIVE CONTROL PROCEDURE

The reactivity of the test can be confirmed by adding
Polyvalent Positive Control to a reaction circle in which
the test sample has not agglutinated the Test Latex after 3
minutes rotation.

Step 1 Use a Disposable Dropper to add 1 1drop
drop of Positive Control to the circle

containing Test Latex and specimen.

Step 2 Mix using a Mixing Stick and discard it

for safe disposal.

Step 3 Rock the card manually or by a rotator 3 mins
for afurther 3 minutes. After this time,
definite agglutination should be visible

in the Test Latex.

Discard the used Reaction Card for
safe disposal.

Step 4

NEGATIVE CONTROL PROCEDURE

If at least one test sample within a run gives a negative result
with Test and Control Latexes (or Test Latex only where no
Control Latex has been used), this constitutes a valid negative
control for the reagents and no further testing is necessary.

If a test sample gives agglutination with the Test Latex and no
agglutination with the Control Latex then the Test Latex should
be tested either with the Negative Control or uninoculated
blood culture medium, as appropriate (see below).

Step 1 Place 1 drop of Test Latex in one circle

on a Reaction Card.

1drop

Step 2 Dispense 1 drop of Negative Control
or uninoculated blood culture medium

next to the Test Latex.

1drop

Step 3 Mix using a Mixing Stick and discard it

for safe disposal.

Step 4 Rock the card manually or by a rotator 3 mins
for a further 3 minutes. After this
time, there should be no significant

agglutination in the Test Latex.

Discard the used Reaction Card for
safe disposal.

Step 5

For tests with CSF or urine, the Negative Control provided
with the kit should be used.

For tests with blood cultures a sample of uninoculated blood
culture medium from the same source as the specimen should
be used as a negative control. Note: testing uninoculated
media is important as false-positives can occur with some
formulations of blood culture media.

Notes:

a) Previously assayed positive and negative samples,
aliquoted and stored at —15 to —25°C or below, may be
used as positive and negative controls respectively, if
desired. The Positive Control can also be used in place
of the test sample.

b) For colony identification tests (Wellcogen N.
meningitidis B/E. coli K1 only), the performance of
the Test and Control Latex reagents may be confirmed
using fresh, overnight cultures of reference strains
of bacteria, following the method described in Test



Procedure. Suitable reference strains are:

ATCC 13090 — N. meningitidis group B (positive
reactivity)
ATCC 23503 - E. coli type K1 (positive reactivity)
ATCC 13077 — N. meningitidis group A (negative
reactivity)
ATCC 13090 and ATCC 23503 should give agglutination
with the Test Latex and no significant agglutination in
the Control Latex, ATCC 13077 should give no significant
agglutination with either the Test or Control Latex.

10. RESULTS

READING OF RESULTS

A positive reaction is indicated by the development of an
agglutinated pattern within 3 minutes (20 seconds for colony
testing) of mixing the latex with the test sample, showing
clearly visible clumping of the latex particles (Figure 1).

The speed of appearance and quality of agglutination depend
on the strength of the antigen, varying from large clumps
which appear within a few seconds of mixing, to small clumps
which develop rather slowly. In culture identification, most
positive reactions will be almost instantaneous.

In a negative reaction the latex does not agglutinate and
the milky appearance remains substantially unchanged
throughout the test (Figure 2). Note, however, that faint
traces of granularity may be detected in negative patterns,
depending on the visual acuity of the operator. In culture
identification, some strains may cause a “stringy” aggregation
of the latex with a milky background; this should be
interpreted as a negative reaction.

NOTE: The latex particles used in the Wellcogen N.
meningitidis B/E. coli K1 Test and Control Latex suspensions
are not the same as those used for the other reagents, and
give a finer agglutination.

Figure 1 Figure 2

INTERPRETATION OF RESULTS
Positive Result

Clear agglutination of a single Test Latex accompanied by
negative reactions with all other Test Latex reagents and the
Control Latex indicates the presence and identity of a bacterial
antigen in the test sample. As a general rule a positive result
with Wellcogen N. meningitidis B/E. coli K1 against a neonatal
specimen suggests E. coli K1 infection; with older patients,
N. meningitidis group B is more likely.

Negative Result

Negative reactions with all the Test Latex reagents indicates
the absence of a detectable level of the bacterial antigens
in the test fluid — it does not eliminate the possibility of an
infection caused by these organisms, and if symptoms persist
it may be desirable to perform the test on subsequent or
alternative specimens, or after concentration of the urine
specimen.

With a culture, lack of agglutination in Wellcogen N.
meningitidis B/E. coli K1 reagents indicates that it is unlikely
to be N. meningitidis group B or E. coli K1.

Non-interpretable Result

Agglutination of more than one Test Latex reagent or
corresponding Test and Control Latexes indicates a non-
specific reaction. In most cases, non-specific reactions with
body fluids may be eliminated by heating and clarifying the
sample* (see Preparation of Clinical Specimens, section 8). If a
non-specific reaction occurs with a blood culture supernatant,
heat the sample in a boiling water bath for 5 minutes, cool

13.  PERFORMANCE CHARACTERISTICS

13.1 Body Fluids and Blood Cultures

Clinical studies were carried out in 15 centres using
body fluid samples (fresh and stored frozen) and blood
culture supernatants. Both traditional and radiometric
cultural techniques were used in the blood culture
studies. Stored body fluid samples were not heat
treated as described under Preparation of Clinical
Specimens, section 8. Extensive laboratory testing has
shown no significant loss of antigen after heating by
this procedure.

Sensitivity

The sensitivity of each latex in the kit was established
from tests on samples culture positive for the
homologous organism or for which there was other
evidence of infection (clinical diagnosis plus other
antigen test positive).

Tables 2 to 6 show the numbers of each type of
specimen tested with the individual latexes together
with the number of positive results obtained. The
sensitivity of each latex in detecting bacterial antigen
in CSF was 64.3% (9/14) for Wellcogen Strep B,
96.3% (78/81) for Wellcogen H. influenzae b, 86.7%
(39/45)for Wellcogen S. pneumoniae, 71% (29/41)
for Wellcogen N. meningitidis ACY W135 and 62.5%
(10/16) for Wellcogen N. meningitidis B/E. coli K1.

Specificity
The specificity of each of the Wellcogen reagents was
evaluated using body fluid (fresh and frozen) and blood

culture samples from patients with bacterial or aseptic
meningitis and other unrelated conditions.

The organisms isolated from the infected samples
were H. influenzae b, S. pneumoniae, N. meningitidis
including groups A, B, C, Y, E. coli, Staphylococcus aureus,
Enterobacter aerogenes, Klebsiella pneumoniae,
Mycobacterium tuberculosis, Proteus mirabilis,
Staphylococcus epidermidis, alpha-haemolytic
streptococcus, beta-haemolytic streptococcus group
A, Klebsiella oxytoca, Pseudomonas, Streptococcus
sanguis, Toxoplasma gondii and a coliform bacterium.

The specificity of all five Wellcogen latexes in tests on
CSF was greater than 98%. Details of the number of
samples tested and the specificity of each Wellcogen
with each type of specimen are given in tables 2 to 6.

Table 4
Results of clinical studies on Wellcogen S. pneumoniae
Sensitivity Specificity
No. Tested | No. No. Tested | No.
Sample Positive Positive
CSF 45 39 461° 2°
Blood Culture 113 109 1512 7¢

@ One additional CSF gave a non-specific reaction.
® Enterobacter aerogenes; coliform bacterium.

¢ Pseudomonas; Strep. sanguis; Staph. epidermidis +
Enterococcus; Strep. viridans isolated from 4 samples.

Table 5

Results of clinical studies on
Wellcogen N. meningitidis ACY W135

Sensitivity Specificity

No. Tested | No. No. Tested | No.
Sample Positive Positive
CSF 41° 29 423 20
Blood Culture 7 7 1615 2¢

@ Includes 8 group A, 25 group Cand 1 group Y (the remainder
were not grouped).

® K. aerogenes; E. coli.

¢ Strep. sanguis; Staph. epidermidis + Enterococcus.

Table 6
Results of clinical studies on
Wellcogen N. meningitidis B/E. coli K1

Sensitivity Specificity

No. Tested | No. No. Tested | No.
Sample Positive Positive
CSF
N. meningitidis B 10 6 102
E. coli K1° 6 4 102 0
Blood Culture:
N. meningitidis B 7 | s | am 3°

@ Samples stored frozen. All other samples tested fresh.

b Aerobic and anaerobic cultures (beta-haemolytic strep A)
for same patient; coagulase negative staphylococcus.

Table 7

13.2 Plate Cultures (N. meningitidis B/E. coli K1). Identification of cultures using
N. meningitidis and E. coli cultures grown on an Wellcogen N. meningitidis B/E. coli K1
enriched agar medium were tested in hospital Culture® ¥ -
laboratories énd In-house. All N. menmg/ttldls grf)up N. meningitidis group A 0 16
B and E. coli K1 cultures were correctly identified. N —— 5 T 0
There were no cross-reactions with other groups of . mem'ngl'l. I'S group
N. meningitidis or other E. coli K antigens (Table 7). N. meningitidis group C 0 18
A high proportion of the E. coli cultures with other K N. meningitidis group 29E 0 8
antigens which were tested gave non-specific reactions N. meningitidis group W135 0 7
(Table 7). N. meningitidis group X 0 4
Table 1 N. meningitidis group Y 0 5
Specimens which have been evaluated with N. meningitidis group Z 0 3
individual Wellcogen latex reagents E coli K1 = )
Wellcogen E. coli other antigens 0 13°
2 g |8 8 R . . . A
Specimen § é 5 A 3= Cultures identified by slide agglutination.
4 ! 3 |&82|&8 ® An additional 10 cultures gave non-specific reactions.
E|E| 2|E3|Eg
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1. USO PRETENDIDO

O oferece uma série de testes rapidos de latex para uso na
deteccdo qualitativa do antigeno de Streptococcus grupo B,
Haemophilus influenzae tipo b, Streptococcus pneumoniae
(pneumococcus), Neisseria meningitidis (meningococcus) grupos
A, B, C,YouW135 e Escherichia coli K1 presente no fluido cérebro-
espinhal (LCE) e hemocultura como consequéncia de infecgdo. O
kit também pode ser usado para testar outros amostras de urina
para a antigeno de Streptococcus grupo B e culturas em placa
para N. meningitidis grupo B ou Escherichia coli K1. (Consulte a
Tabela 1 para obter indicagdes suportadas por dados clinicos).

OBSERVACAO: Os testes realizados diretamente nos espécimes
clinicos sdo projetados para fins de triagem e devem ampliar, e
ndo substituir, os procedimentos de cultura. Os resultados devem
ser interpretados em conjunto com outros dados; por exemplo,
sintomas, resultados de outros testes, impressées clinicas etc.

2. RESUMO

A meningite apresenta uma ampla variedade de causas possiveis,
sendo infecciosas ou ndo infecciosas. Se a meningite bacteriana
ndo for tratada de modo imediato e eficaz, provavelmente a
evolugdo da doenga sera fatal. A identificagdo precoce do agente
infeccioso pode ser fundamental no fornecimento ao paciente
de uma quimioterapia apropriada e adequada. Muitas espécies
de bactérias estdo envolvidas na meningite. Streptococcus grupo
B e E. coli K1 sdo os agentes mais comum de sepse neonatal,
enquanto nos grupos de pessoas mais velhas os isolados mais
comum sdo H. influenzae type b, S. pneumoniae e N. meningitidis
grupos A, B, C, Y e W135. Esses organismos carregam antigenos
de polissacarideos especificos, sendo que uma parte se difunde
no meio de cultura ou fluidos corporais, como LCE ou soro, e
é excretada pela urina. Os antigenos podem ser detectados
por métodos imunoldgicos especificos, como a contraimuno-
eletroforese e a aglutinagdo em latex®>%1°,

3. PRINCIPIO DO TESTE

Os reagentes Wellcogen consistem em particulas de latex
de poliestireno que foram revestidas por anticorpos para os
antigenos bacterianos. Estas particulas de ldtex se aglutinam
na presenca de antigeno homdlogo em quantidade suficiente.
Os reagentes de Streptococcus e H. influenzae sdo especificos
ao grupo B e tipo b, respectivamente, os reagentes de S.
pneumoniae sdo sensibilizados com anticorpos purificados com
um soro onivalente e os reagentes polivalentes de N. meningitidis
reagem com os grupos A, C, Y e antigenos W135. O antigeno do
N. meningitidis grupo B é mais dificil de ser detectado® e também
é parecido estruturalmente e imunologicamente com o antigeno
K1 da E. coli’; ambos podem reagir com o reagente para N.
meningitidis grupo B.

4. DEFINICOES DOS SIMBOLOS

Numero de catélogo

Dispositivo médico para diagndstico in vitro

Consultar as Instrugdes de utilizagdo (IFU)

Limitagdes de temperatura
(temp. de armazenamento)

Conteudo suficiente para <N> testes

Cddigo de lote (nimero de lote)

@~ -

Utilizar até (data de expiragdo)

Representante autorizado na
Comunidade Europeia

ch
q3
wd

5. CONTEUDO DO KIT, PREPARACAO PARA USO E
ARMAZENAMENTO

O Kit de antigeno bacteriano Wellcogen inclui reagentes
suficientes para realizar 30 testes.

Conformidade avaliada no Reino Unido

Avaliagdo de conformidade europeia

Fabricante

Consulte também Precaugdes, secdo 6.

Todos os componentes devem ser armazenados entre 2 e 8 °C,
pois nessas condigdes eles preservam a sua atividade até a data
de vencimento do kit.

Antes do uso, deixe todos os reagentes em temperatura ambiente
(18 a 30 °C) e misture. Retorne os reagentes ndo usados a
geladeira, apds o uso.

[l

Instrugdes de uso

Cartoes de reagdo descartaveis (2 pacotes)
Hastes para mistura descartaveis (5 magos)
Conta-gotas descartdveis (1 recipiente)
Bulbo de borracha preta (1)

Latex de teste

Strep B (tampa rosa)

H. influenzae b (tampa azul clara)

S. pneumoniae (tampa amarela)

N. meningitidis ACY W135 (tampa cinza)

N. meningitidis B/E. coli K1 (tampa marrom)

Cinco frascos de conta-gotas, especificos para
cada um dos grupos acima, contendo suspensdes
de particulas de latex de poliestireno a 0,5%
em tamp&do com Bronidox® a 0,05% e/ou azida
sodica a 0,1% como conservante. As particulas
de latex sdo revestidas pelo anticorpo de coelho
apropriado, conforme o rétulo, exceto para
o reagente de N. meningitidis grupo B/E. coli
K1, que é revestido por anticorpo monoclonal

murino.
Latex de controle

Cinco frascos de conta-gotas, (tampa azul
escuro), contendo suspensdes de particulas de
latex de poliestireno a 0,5% em tampdo com
Bronidox® a 0,05% e/ou azida sédica a 0,1%
como conservante. As particulas de latex sdo
revestidas pela globulina de coelho apropriada
ou, no caso do latex de N. meningitidis grupo
B/E. coli K1, um anticorpo monoclonal murino
produzido com Bordetella bronchiseptica.

As suspensdes em latex sdo fornecidas para uso
imediato e devem ser armazenadas entre 2 a 8
°C na posi¢do vertical, até a data de vencimento
do kit. Apds armazenamento prolongado,
alguns agregados ouressecamento do latex
podem aparecer na parte superior do frasco.
Caso isso acontega, o frasco de latex deve ser
vigorosamente agitado por alguns segundos,
até que a ressuspensdo esteja completa. NAO
CONGELE.

Controle positivo polivalente

Dois frascos (tampa azul) contendo extratos
bacterianos secos por congelamento contendo
antigenos de cepas representativas de cada
espécie de bactéria para a qual o latex é
fornecido. Contém bronopol a 0,01% antes da
reconstituigdo e 0,004% apods a reconstituigdo.

Reconstitua usando 3,6 ml de agua destilada
estéril. Apds a adigdo de dgua, permita que o
frasco repouse por uns minutos e, em seguida,
agite para misturar. Armazene o antigeno
reconstituido entre 2 e 8 °C por até 6 meses.

[conTROL]-]

Controle negativo

Um frasco conta-gotas (tampa branca) contendo
tampdo de solugdo salina-glicina, pH 8,2, com
Bronidox® a 0,05% como conservante.

6. PRECAUCOES

Os reagentes sdo somente para uso diagndstico in vitro.

Somente para uso profissional.

Consulte a Ficha de informag&es para produtos quimicos (FISPQ)
e o rétulo do produto para obter mais informagdes sobre
componentes potencialmente perigosos.

INFORMACOES SOBRE SAUDE E SEGURANCA
6.1

Os latex de controle e teste para Streptococcus grupo B,
H. influenzae tipo b, S. pneumoniae e N. meningitidis ACY
W135 contém azida sddica a 0,1%. As azidas podem reagir
com o cobre e o chumbo usado em alguns sistemas de
encanamento, formando sais explosivos. As quantidades
usadas neste kit sdo pequenas; entretanto, os materiais
contendo azida devem ser descartados com grandes
volumes de agua.

6.2  Deacordo com os principios das Boas Praticas Laboratoriais
é altamente recomendavel que os fluidos corporais sejam
tratados como potencialmente infecciosos e manipulados

com todas as precaugdes necessarias.

6.3 Ao manipular meio de hemocultura radiométrico, as regras
basicas de seguranca da radiacdo devem ser obedecidas.

Elas incluem:

a) O material radioativo deve ser armazenado em uma
drea designada em um recipiente apropriado.

b) A manipulagdo da radioatividade deve ocorrer em uma
drea designada.

c) Ndo deve ser realizada a pipetagem de material
radioativo com a boca.

d) Ndo é permitido comer, beber ou fumar na area
designada.

e) Lave bem as mdos apds usar o material radioativo.

f) Um Agente de seguranga para radiagdo local deve ser
consultado sobre os requisitos de descarte.

6.4 O equipamento ndo descartavel deve ser esterilizado com
qualquer procedimento apropriado apds o uso, sendo que
o método de preferéncia é a autoclave por 15 minutos a
121 °C. Os materiais descar tveis devem ser autoclavados
ou incinerados. O derramamento de possiveis materiais
infecciosos deve ser removido imediatamente com papel
absorvente e as dreas contaminadas lavadas com um
desinfetante bactericida padrdo ou &lcool a 70%. NAO
use hipoclorito de sédio. Os materiais usados para limpar
derramamentos, incluindo luvas, devem ser descartados
como residuo de risco bioldgico.

6.5 Na&o pipete com a boca. Use luvas descartaveis e protecdo
para os olhos durante a manipulagdo de espécimes e a
realizagdo do ensaio. Lave bem as mdos quando tiver

terminado.

6.6 Quando usados de acordo com os principios das
Boas Préticas Laboratoriais, bons padrées de higiene
ocupacional e as instrugdes contidas nestas InstrugGes
de uso, os reagentes fornecidos ndo sdo considerados um

risco a saude.
PRECAUCOES ANALITICAS
6.7
6.8

N3&o use os reagentes apos a data de vencimento.

Os reagentes de latex devem ser colocados em temperatura
ambiente (18 a 30 °C) antes do uso. Os reagentes de latex
que mostrarem sinais de agregag¢do ou ‘grumos’, antes do
uso, podem ter sido congelados e ndo devem ser usados.

6.9 Ao usar frascos conta-gotas, é importante que eles sejam
mantidos na posicdo vertical e que a gota se forme na ponta
do bico. Se o bico se tornar imido, um volume incorreto
serd formado ao redor da extremidade e ndo na ponta do

bico; Se isso ocorrer, seque o bico antes de prosseguir.

6.10 Os reagentes fornecidos em cada kit tém correspondéncia
de desempenho e ndo devem ser usados em conjunto com
reagentes de um kit com niimero de lote diferente.

6.11

6.12

N&o toque nas dreas de reacdo dos cartdes.

Os rotatores mecdnicos podem ser usados neste ensaio.
As caracteristicas a seguir foram consideradas satisfatérias:

i) Rotatores orbitais (também conhecidos como rotatores
dimensionais) operando a 25 rpm com um angulo de
rotagdo de cerca de 9 a 10,5 graus ou operando a 18
rpm com um angulo de rotagdo de 16 a 17,5 graus.

6.13 Evite a contaminagdo microbiana de reagentes, pois isto

pode ocasionar resultados incorretos.

7. COLETA E ARMAZENAMENTO DE ESPECIMES

9. CONTROLE DE QUALIDADE

Amostras de LCE e urina devem ser testadas logo
apo6s a coleta, se possivel. Se o fluido ndo puder ser
imediatamente testado ele deverd ser armazenado de
um dia para o outro em temperaturas entre 2 a 8 °C, ou
congelado por periodos mais longos entre —15 e —25 °C. Se
forem necessdrias andlise bacterioldgicas na amostra, elas
devem ser realizadas antes do teste de latex, para evitar a
contaminagdo da amostra.

7.2 Hemoculturas podem ser coletadas e testadas apds 18 a 24
horas de incubagdo a 37 °C e/ou assim que o crescimento
bacteriano for observado.

7.3 Culturas em placa (N. meningitidis B/E. coli K1 somente).

Colonias isoladas crescendo em meio agar enriquecido (por
exemplo agar chocolate, sangue) podem ser testados apds
incubagdo de um dia para o outro a 37 °C. Uma coloragdo
de Gram deve ser realizada para ajudar na interpretagdo do
resultado de teste de latex.

8. PROCEDIMENTO DE TESTE

MATERIAIS NECESSARIOS FORNECIDOS

Consulte Contetdo do kit, secdo 5.

MATERIAIS NECESSARIOS, MAS NAO FORNECIDOS

Banho-maria

Centrifuga de laboratério ou filtros de membrana (0,45 pum)
Rotor (opcional — consulte Precaugdes, se¢do 6)

PREPARACAO DE ESPECIMES CLINICOS
8.1

Amostras de LCE e urina devem ser aquecidas antes
do teste pelo procedimento Wellcogen para minimizar
reacdes ndo especificas*®. Os procedimentos a seguir sdo
recomendados:

a) Aquega a amostra por 5 minutos em banhomaria.
Resfrie a amostra em temperatura ambiente (18 a
30 °C) e clarifique por centrifugacdo ou filtragdo por
membrana (0,45 um) antes do teste. Para obter uma
maxima sensibilidade, as amostras de urina podem ser
concentradas em até 25 vezes em um concentrador
Minicon® B-15. Antes do teste, clarifique conforme
explicado acima.

8.2 Hemoculturas Centrifugue de 1 a 2 ml de amostra para
peletizar as hemdcias, por exemplo a 1.000 g por 5 a 10
minutos. Realize o teste de ldtex no sobrenadante. Se
ocorrer uma rea¢do ndo especifica com um sobrenadante
de hemocultura (consulte Interpretagdo dos resultados,
secdo 10), aqueca a amostra em banho-maria por 5
minutos, resfrie em temperatura ambiente (18 a 30 °C),

clarifique por centrifugacdo e repita o teste.

8.3  Culturas em placa (N. meningitidis B/E. coli K1 somente).

Teste diretamente na cultura em placa.
PROCEDIMENTO

Recomenda-se que a sec¢do Precaugdes, secdo 6, seja lida
atentamente, antes de realizar o teste.

Amostras de fluidos corporais e sobrenadantes de hemocultura:

OBSERVAGAO: Se houver somente um volume limitado de
amostras de teste disponiveis, ele deve ser usado com os Latex
de teste primeiro e, se um resultado positivo for obtido, a amostra
deve ser testada com o Latex de controle apropriado. Se houver
amostra suficiente disponivel, ela deve ser testada com os Latex
de controle e teste simultaneamente.

Etapa 1 Processe a amostra conforme descrito em
Preparagdo de espécimes clinicos.

Etapa 2
Etapa 3

Agite os reagentes de latex.

Coloque 1 gota de cada Latex de teste ou de 1 gota
Latex de controle em um circulo separado no
Cartdo de reagdo. Certifique-se de que os frascos de
conta-gotas estejam na vertical para dispensar uma
gota apropriada (Consulte Precaugdes, secdo 6).

Etapa 4 Usando um Conta-gotas descartdvel,
dispense 1 gota (aproximadamente 40 pl) de

Amostra de teste proxima a cada gota de latex.

1 gota

Misture o conteldo de cada circulo
com uma Haste de mistura e espalhe
para cobrir toda a area do circulo.

Etapa 5

Use uma haste separada para cada circulo e
descarte-a de modo seguro apds o uso.

Balance o cartdo lentamente e observe 3 minutos
se havera aglutinagdo por 3 minutos, mantendo

o cartdo a uma distancia normal de leitura

(25 a 35 cm) em relagdo aos olhos. Nao use

uma lente de aumento. A rotagdo mecanica

(3 minutos) pode ser usada (Consulte

Precaugdes, se¢do 6). Os padrdes obtidos sdo

bem definidos e podem ser reconhecidos em

todas as condigdes normais de iluminagdo.

Etapa 6

Etapa 7 Descarte o Cartdo de reagdo de modo seguro.

Culturas em placa:
(Wellcogen N. meningitidis B/E. coli K1 somente):

Etapa 1 Agite os reagentes de latex.

Etapa 2 Para cada cultura a ser testada coloque
1 gota de Latex de teste em um circulo no
Cartdo de reagdo e 1 gota de Latex de controle
em um circulo separado. OBSERVACAO:
é essencial usar o Latex de controle para
culturas com suspeita de E. coli.

1 gota

Etapa 3 Com uma Haste para mistura colete um  Amostra
pouco da cultura tocando-a com a parte mais  de
larga da haste. Como guia, uma crescimento
quantidade de crescimento crescimento

equivalente a 1 grande col6nia deve ser coletada.

Etapa 4 Emulsifique a amostra da cultura em uma gota
de Latex de teste esfregando com a extremidade
larga da haste. Esfregue completamente,

mas ndo vigorosamente, para ndo danificar a
superficie do cartdo Espalhe o latex para cobrir

a maior parte possivel do circulo. Descarte

a Haste para mistura de modo seguro.

Etapa 5 Usando uma outra haste, emulsifique uma

amostra similar de cultura no Latex de controle.

Balance o cartdo lentamente e
observe se havera aglutinagdo por 20
segundos mantendo o cartdo a uma distancia
de normal de leitura (25 a 35 cm) em relagdo
aos olhos. Ndo use uma lente de aumento.
Os padrdes obtidos sdo bem definidos e
podem ser facilmente reconhecidas sob todas
as condi¢des normais de iluminagédo.

Etapa 6 20 segundos

Etapa 7 Descarte o Cartdo de reacdo de modo seguro.

Os procedimentos a seguir devem ser inicialmente realizados
com cada remessa dos kits de teste e com cada processamento
das amostras de teste. Na pratica, um processamento pode ser
definido como um periodo de teste de até 24 horas. Qualquer
discrepancia em relagdo aos resultados esperados indica um
possivel problema com os reagentes, que deve ser solucionado
antes de novo uso com as amostras clinicas.

INSPECAO VISUAL

As suspensdes de latex devem ser sempre inspecionadas para
verificar se ha agregados, a medida que forem colocadas no
cartdo de teste, e se houver evidéncias de pelotas, antes da adi¢do
das amostras de teste, a suspensdo ndo devera ser usada. Apds o
armazenamento prolongado, alguns agregados ou ressecamento
podem ter ocorrido ao redor da parte superior do frasco. Se
isto for observado, o frasco deve ser agitado vigorosamente por
alguns segundos, até que a ressuspensdo esteja completa.

PROCEDIMENTO DE CONTROLE POSITIVO
A reatividade do teste pode ser confirmada ao adicionar o
Controle positivo polivalente ao circulo de reagdo, dentro do

qual a amostra ndo aglutinou o Latex de teste apds 3 minutos
de rotagdo.

Etapa 1l Use uma Conta-gotas descartdvel para 1 gota
adicionar 1 gota de Controle positivo ao circulo
contendo o Latex de teste e o espécime.

Etapa 2 Misture usando uma Haste para mistura

e descarte-a de modo seguro.

Etapa 3 Agite o cartdo manualmente ou com 3 minutos
um rotator por mais 3 minutos. Apds
este tempo, a aglutinagdo definitiva

deve estar visivel no Latex de teste.
Etapa 4 Descarte o Cartdo de reacdo de modo seguro.
PROCEDIMENTO DE CONTROLE NEGATIVO
Se pelo menos uma amostra de teste em um processamento
fornecer um resultado negativo com os Latex de teste e de
controle (ou Latex de teste apenas, quando nenhum latex de

controle tiver sido usado), isto representa um controle negativo
valido para os reagentes e nenhum teste adicional é necessario.

Se uma amostra de teste fornecer aglutinagdo com o Latex de
teste e nenhuma aglutinagdo com o Latex de controle, entdo o
Latex de teste deve ser testado com o Controle negativo ou com
o meio de hemocultura ndo inoculado, conforme a apropriado
(veja a seguir).

Etapa 1l Coloque uma gota de Latex de teste em um 1 gota
circulo no Cartdo de reagdo.

Etapa 2 Dispense uma gota de Controle negativo ou 1 gota
de meio de hemocultura ndo inoculado

proximo ao Latex de teste.

Etapa 3 Misture usando uma Haste para mistura

e descarte-a de modo seguro.

Etapa 4 Agite o cartdo manualmente ou com 3 minutos
um rotator por mais 3 minutos. Apds
este tempo, ndo deve haver aglutinagdo

significativa no Latex de teste.

Etapa 5 Descarte o Cartdo de reacdo de modo seguro.

Para testes com amostras de LCE e urina, o Controle negativo
fornecido com o kit deve ser usado.

Para testes com hemocultura, uma amostra de meio de
hemocultura ndo inoculado da mesma fonte que o espécime
deve ser usada como controle negativo. Observagdo: o meio
ndo inoculado de teste éimportante, pois falso-positivos podem
ocorrer com algumas formulages do meio de hemocultura.

Observagdes:

a) Amostras positivas e negativas previamente testadas,
separadas em aliquotas e armazenadas entre —15 e —25 °C
ou em temperaturas inferiores, podem ser usadas como
controle negativo e positivo respectivamente, se desejado.
O Controle positivo também pode ser usado no lugar da
amostra de teste.

b) Para testes de identificagdo de col6nia (Wellcogen para
N. meningitidis B/E. coli K1 somente), o desempenho
dos reagentes de Litex de teste e de controle pode ser
confirmado usando culturas frescas de 24 horas de cepas
de referéncia de bactérias, conforme o método descrito em
Procedimento de teste. As cepas de referéncia adequadas
sdo:

ATCC 13090 - N. meningitidis grupo B (reatividade positiva)
ATCC 23503 — E. coli tipo K1 (reatividade positiva)

ATCC 13077 — N. meningitidis grupo A (reatividade
negativa)

ATCC 13090 e ATCC 23503 devem resultar em aglutinagdo
com o Latex de teste e nenhuma aglutinagdo significativa
com o Latex de controle, ATCC 13077 deve resultar em
nenhuma aglutinagdo significativa com o Latex de teste e
de controle.

10. RESULTADOS
LEITURA DE RESULTADOS

Uma reacdo positiva é indicada pelo surgimento de um padrdo
aglutinado, 3 minutos (20 segundos para teste de col6nia) apds
a mistura do latex com a amostra de teste, evidenciando um
acumulo visivel das particulas de latex (Figura 1).

A velocidade do aparecimento e a qualidade da aglutinagdo
dependem da intensidade do antigeno, variando de acumulos
grandes que aparecem apds poucos segundos de mistura a
pequenos acimulos que aparecem lentamente. Na identificagdo
da cultura, a maior parte das reagBes positivas serdo quase
instantaneas.

Em uma reagdo negativa, o ldtex ndo se aglutina e uma aparéncia
leitosa permanece inalterada durante todo o teste (Figura 2).
Entretanto, observe que leves tragos de granularidade podem
ser detectados em padrdes negativos, dependendo da acuidade
visual do operador. Na identificagdo da cultura, algumas cepas
podem provocar agregacdo “filamentosa” do latex em um fundo
leitoso; isto deve ser interpretado como reagdo negativa.

OBSERVAGAO: As particulas de latex usadas nas suspensdes
do Latex de controle e teste do Wellcogen para N. meningitidis
B/E. coli K1 ndo sdo as mesmas usadas para outros reagentes e
fornecem uma aglutinagdo mais delicada.

Figura 1

Figura 2




INTERPRETACAO DE RESULTADOS

Resultado positivo

A aglutinagdo evidente em um Unico Latex de teste acompanhada
por reagBes negativas com outros reagentes do Latex de teste
e do Latex de controle indica a presenca e a identidade de um
antigeno bacteriano na amostra de teste. Como regra geral, um
resultado positivo com o Wellcogen para N. meningitidis B/E. coli
K1 em relagdo a um espécime de neonatal sugere a infecgdo por
E. coli K1; em pacientes mais velhos, o N. meningitidis grupo B é
mais provavel.

Resultado negativo

As reagdes negativas com todos os reagentes de Latex de teste
indicam a auséncia do nivel detectdvel de antigenos bacterianos
no fluido de teste —ela ndo elimina a possibilidade de uma infec¢do
causada por esses organismos e, se 0s sintomas persistirem,
pode ser desejavel realizar o teste em espécimes alternativos ou
subsequentes, ou apds a concentragdo da urina no espécime.

Com uma cultura, a falta de aglutinagdo nos reagentes do
Wellcogen para N. meningitidis B/E. coli K1 indica que ¢é
improvavel que seja N. meningitidis grupo B ou E. coli K1.

Resultado ndo interpretavel

A aglutinagdo de mais de um reagente de Latex de teste ou Latex
de teste e controle correspondentes indica uma reagdo ndo
especifica. Na maioria dos casos, as reagdes ndo especificas em
fluidos corporais pode ser eliminada aquecendo e clarificando a
amostra* (consulte Preparacdo de espécimes clinicos, se¢do 8).
Se uma reagdo ndo especifica ocorrer com um sobrenadante de
hemocultura, aquega a amostra em banho-maria por 5 minutos,
resfrie-a em temperatura ambiente (18 a 30 °C), clarifique por
centrifugacgdo e repita o teste.

11. LIMITACOES DE DESEMPENHO

11.1 Para fluidos corporais de crianga (Streptococcus grupo B
somente) — Resultados de teste falso-negativos podem
ocorrer com espécimes contendo niveis de antigeno
abaixo dos limites de detec¢do deste dispositivo. Apds
os resultados negativos, devera haver cultura do caldo
seletiva. Um resultado positivo indica a presenga do
antigeno do Streptococcus Grupo B; o resultado ndo indica
necessariamente a presenga de organismos viaveis.

Para fluidos corporais de criangas (Streptococcus grupo B
somente) — O uso deste dispositivo ndo deve substituir a
cultura microbioldgica. O desempenho deste dispositivo
na predicdo da doenca causada por Streptococcus grupo B
nos testes de urina infantil ndo foi estabelecido.

11.3 Infec¢Bes por Streptococcus grupo B ocorrem
principalmente em neonatos. Os resultados positivos
obtidos de amostras de fluidos corporais de pacientes
com mais de seis meses de idade devem ser interpretados
com precaucdo. Os resultados positivos obtidos de
sobrenadantes de hemocultura de pacientes de qualquer

idade podem ser significativos.

Um resultado positivo no teste depende da presenca de
niveis detectaveis de antigeno no fluido corporal ou no
meio de hemocultura.

11.5 Foram relatados poucos exemplos de bactérias ndo
relacionadas que possuem antigenos em comum e,
assim como em qualquer sistema de teste imunolégico, a
possibilidade de reagbes cruzadas ocorrendo no teste de

latex ndo pode ser descartada®*®°.
12. RESULTADOS ESPERADOS
Amostras contendo niveis detectdveis de antigeno para
Streptococcus grupo B, H. influenzae tipo b, antigeno capsular
para S. pneumoniae, antigenos para N. meningitidis A, C, Y,
W135 ou N. meningitidis B / E. coli K1 fornecerd uma reagdo de
aglutinagdo com o Latex de teste apropriado.
13. CARACTERISTICAS DE DESEMPENHO

13.1 Fluidos corporais e hemoculturas

Estudos clinicos foram realizados em 15 centros usando
amostras de fluidos corporais (frescos e armazenados
congelados) e sobrenadantes de hemocultura. Ambas
as técnicas de cultura radiométricas e tradicionais foram
usadas nos estudos de hemocultura. As amostras de
fluido corporal armazenado ndo foram tratadas com calor,
conforme descrito em Preparacdo dos espécimes clinicos,
secdo 8. Testes laboratoriais extensivos ndo evidenciaram
perda significativa de antigeno apds o aquecimento por
meio desse procedimento.

Sensibilidade

A sensibilidade de cada latex no kit foi estabelecida
em testes com culturas de amostras positivas para o
organismo homologo ou para o que tinha outra evidéncia
de infecgdo (diagndstico clinico mais outro teste positivo
para antigeno).

As tabelas de 2 a 6 mostram os numeros de cada tipo
de espécime testado com os latex individuais, além do
nuimero de resultados positivos obtidos. A sensibilidade
de cada latex na deteccdo de antigeno bacteriano em LCE
foi de 64.3% (9/14) para Wellcogen para Strep B, 96.3%
(78/81) para Wellcogen para H. influenzae b, 86.7% (39/45)
para Wellcogen para S. pneumoniae, 71% (29/41) para
Wellcogen para N. meningitidis ACY W135 e 62.5% (10/16)
para Wellcogen para N. meningitidis B/E. coli K1.

Especificidade

A especificidade de cada reagente Wellcogen foi avaliada
usando o fluido corporal (fresco e congelado) e amostras
de hemocultura de pacientes com meningite asséptica ou
bacteriana e outras condigdes ndo relacionadas.

Os organismos isolados de amostras infectadas foram H.
influenzae b, S. pneumoniae, N. meningitidis incluindo os
gruposA, B, C, Y, E. coli, Staphylococcus aureus, Enterobacter
aerogenes, Klebsiella pneumoniae, Mycobacterium
tuberculosis, Proteus mirabilis, Staphylococcus
epidermidis, Streptococcus alfa-hemolitico, Streptococcus
beta-hemolitico grupo A, Klebsiella oxytoca, Pseudomonas,
Streptococcus sanguis, Toxoplasma gondii e uma bactéria
coliforme.

A especificidade de todos os cinco latex Wellcogen nos
testes em LCE foi maior do que 98%. Os detalhes do
nimero de amostras testadas e a especificidade de cada
Wellcogen com cada tipo de espécime sdo fornecidos nas
tabelas 2 a 6.

13.2 Culturas de placa (N. meningitidis B/E. coli K1).

Culturas N. meningitidis e E. coli desenvolvidas em um meio
4gar enriquecido foram testadas em laboratdrios hospitalares e
internos. Todas as culturas de N. meningitidis grupo B e E. coli K1
foram identificadas corretamente. Ndo houve reagGes cruzadas
com outros grupos de N. meningitidis ou outros antigenos de E.
coli K (Tabela 7). Uma proporgdo alta de culturas de E. coli com
outros antigenos K testados forneceu reagdes ndo especificas
(Tabela 7).

Tabela 1

Espécimes avaliados com reagentes de latex
individuais Wellcogen

Espécime Wellcogen

Strep. B H.influenzae b S.pneumoniae N.meningitidis N.meningitidis B/

ACYW135  E.coli K1

LCE + + + + +
Urina + - - - -
Hemocultura + + + + +
Colbnias
bacterianas - - - - +
Legenda
+ Dados disponiveis para suportar esta aplicagdo.
- Nenhum dado disponivel

Tabela 2

Resultados de estudos clinicos Wellcogen para Strep B

Sensibilidade? Especificidade®

Amostra Numero de Numero de NUmero de Numero de
testadas  positivas  testadas  positivas
LCE 14 9 34 0
Urina 19 16 18 1
Hemocultura 9 9 369 49

2 Streptococcus grupo B beta-hemolitico isolada/indicada
(diagndstico clinico/outro teste de antigeno).

® Bactérias diferentes de Strep. B/nenhum crescimento.

¢ P. mirabilis isolada.

4 Staph. epidermidis; Strep. grupo A beta-hemolitico; E. coli +
Enterococcus; Staph. epidermidis + Enterococcus isoladas.

Tabela 3
Resultados de estudos clinicos em Wellcogen H. influenzae b
Sensibilidade Especificidade
Amostra Numero de Numero de Nimero de Numero de
testadas  positivas  testadas  positivas
LCE 81 78 3667 20
Hemocultura 54 54 1566° 54

2 Uma amostra de LCE adicional forneceu uma reagdo ndo
especifica.

® Uma amostra asséptica; E. coli isolada de outra amostra.

¢ Dois sobrenadantes de hemocultura adicionais forneceram
reagBes ndo especificas.

4 Uma amostra asséptica. Outras amostras desenvolveram: Staph.
aureus; E. coli + Staph. epidermidis; K. oxytoca; Streptococcus
alfahemolitico.

Tabela 4

Resultados de estudos clinicos em Wellcogen
para S. pneumoniae

Sensibilidade Especificidade
Amostra Numero de Numero de Numero de Numero de
testadas  positivas  testadas  positivas
LCE 45 39 4612 2
Hemocultura 13 109 1512 7°

2 Um LCE adicional forneceu uma reagdo ndo especifica.
® Enterobacter aerogenes; bactéria coliforme.
¢ Pseudomonas; Strep. sanguis; Staph. epidermidis + Enterococcus;
Strep. viridans isoladas de 4 amostras.
Tabela 5

Resultados de estudos clinicos em
Wellcogen para N. meningitidis ACY W135

Sensibilidade Especificidade
Amostra Numero de Numero de Nimero de Numero de
testadas  positivas  testadas  positivas
LCE 412 29 423 20
Hemocultura 7 7 1615 2°

2 Inclui 8 grupo A, 25 grupo C e 1 grupo Y (o restante ndo foi
agrupado).
® K. aerogenes; E. coli.
¢ Strep. sanguis; Staph. epidermidis + Enterococcus.
Tabela 6

Resultados de estudos clinicos em
Wellcogen para N. meningitidis B/E. coli K1

Sensibilidade Especificidade

Amostra Numero de Numero de NUmero de Numero de
testadas  positivas  testadas  positivas

LCE N. meningitidis B 10 6 102 0

E. coli K12 6 4 102 0

Hemocultura:

N. meningitidis B 7 5 461 3

2 Amostras armazenadas congeladas. Todas as outras amostras
testadas frescas.
® Culturas aerdbicas e anaerdbicas (Strep A beta-hemolitica) do
mesmo paciente; staphylococcus coagulase negativa.
Tabela 7

Identificacdo de cultura usando o
Wellcogen para N. meningitidis B/E. coli K1

Cultura® + -
N. meningitidis grupo A 0 16
N. meningitidis grupo B 10 0
N. meningitidis grupo C 0 18
N. meningitidis grupo 29 0 8
N. meningitidis grupo W135 0 7
N. meningitidis grupo X 0 4
N. meningitidis grupo Y 0 5
N. meningitidis grupo Z 0 3
E. coli K1 7 0
E. coli — outros antigenos 0 13°

2 Cultura identificada por aglutinacdo em ldmina.
® 10 culturas adicionais forneceram rea¢des ndo especificas.
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1. POUZITI

Souprava pro stanoveni bakteridlnich antigenG Wellcogen™
Bacterial Antigen Kit obsahuje nékolik rychlych latexovych test
urenych pro kvalitativni stanoveni antigenu streptokokd skupiny
B, Haemophilus influenzae typu b, Streptococcus pneumoniae
(pneumokok), Neisseria meningitidis (meningokok) skupiny A, B,
C, Y nebo W135 a Escherichia coli K1 pfitomnych v mozkomisnim
moku (CSF) a supernatantl hemokultur v disledku infekce.

Soupravu lze téZ pouZit pro modi vzorky antigenu streptokoku
skupiny B a testovani kultivace na plotnach pro N. meningitidis
skupiny B nebo Escherichia coli K1. (Indikace podlozené klinickymi
Udaji naleznete v tabulce 1).

POZNAMKA: Testy provedené piimo z klinickych vzork( jsou
ureny pro screeningové Ucely a mély by doplnit, ale nikoli
nahradit stanoveni z kultur. Vysledky museji byt pouZity spolecné
s dal$imi adaji, napf. pfiznaky, vysledky dalich testd, klinickym
dojmem atd.

2. SHRNUTI

Meningitida md celou fadu moznych pfic¢in - infekénich, i
neinfekénich. Pokud neni bakteridlni meningitida okamiZité a
ucinné lécena, je pravdépodobné, Ze bude smrtelnd. Vcasna
identifikace infekéniho agens mulZe byt vysoce pFinosna
pfi zajisténi spravné a primérené chemoterapeutické Iécby
pacienta. Meningitidu zplGsobuje mnoho bakteridlnich druhd.
Streptokok skupiny B a E. coli K1 jsou dvéma nejcastéjSimi
pri¢inami neonatdlni sepse, zatimco u starSich vékovych skupin
jsou nejcastéji izolovany H. influenzae typu b, S. pneumoniae a
N. meningitidis skupiny A, B, C, Y a W135. Tyto mikroorganizmy
nesou specifické polysacharidové povrchové antigeny. Velké
mnoiZstvi téchto antigent difunduje do kultivacnich pdd nebo
télesnych tekutin, jako je mozkomisni mok nebo sérum, a jsou
vylucovany moci. Antigeny lze detekovat citlivymiimunologickymi
metodami, jako je protismérna imunoelektroforéza a latexova
aglutinace?>%1°,

3. PRINCIP TESTU

Cinidla soupravy Wellcogen sestavaji z polystyrenovych
latexovych Castic, které jsou potazeny protildtkami proti
bakteridlnim antigenim. Tyto latexové ¢astice aglutinuji v
pfitomnosti dostatecného mnozstvi homologniho antigenu.
Cinidla pro stanoveni streptokoka a H. influenzae jsou specificka
pro streptokoka skupiny B, resp. H. influenzae typu b. Cinidlo pro
S. pneumoniae je senzibilizovdno protilatkami purifikovanymi z
omnivalentniho séra, a polyvalentni ¢inidlo pro N. meningitidis
reaguje s antigeny skupiny A, C, Y a W135. Detekce antigenu N.
meningitidis skupiny B je obtiznéjsi®, kromé toho strukturné a
imunologicky souvisi s antigenem E. coli K17. Oba tyto antigeny
reaguji s ¢inidlem pro N. meningitidis skupiny B.

4. DEFINICE SYMBOLU

Katalogové ¢islo

Diagnosticky zdravotnicky prostfedek
in vitro

Prostudujte si ndvod k poufZiti

Teplotni omezeni (teplota skladovani)

Obsah postacuje pro <N> testl

Kéd davky (Cislo Sarze)

g Datum pouZzitelnosti (datum exspirace)
Zplnomocnény zastupce
v Evropském spolecenstvi
UK

Posouzeni shody ve Spojeném kralovstvi

CA
c € Evropské posouzeni shody
|

5. OBSAH SOUPRAVY,
UCHOVAVANI

Souprava pro stanoveni bakteridlnich antigenl Wellcogen
Bacterial Antigen Kit obsahuje Cinidla postacujici pro provedeni
30 testd.

Vyrobce

PRIPRAVA K POUZITI A

Viz téZ Zvlastni upozornéni, éast 6.
Vsechny soucasti soupravy je nutné skladovat pfi teploté 2 az 8 °C.

P¥i dodrzeni téchto skladovacich podminek si uchovaji reaktivitu
do data ukonceni pouzitelnosti soupravy.

Pfed pouZitim vytemperujte vSechna ¢inidla na pokojovou teplotu
(18-30 °C) a promichejte je. Po pouZiti vratte nepoufzita ¢inidla do
chladnicky.

[l

Navod k poufZiti

Jednorazové reakéni karticky (2 baleni)
Jednorazové michaci ty€inky (5 svazku)
Jednorazova kapatka (1 krabicka)
Cerny gumovy balonek (1)

[TEST LATEX | { 5 &ini
[TEST LATEX] Testovaci latexova cinidla

Streptokok B (rdZzovy uzavér)

H. influenzae b (svétle modry uzaveér)

S. pneumoniae (Zluty uzavér)

N. meningitidis ACY W135 (Sedy uzavér)

N. meningitidis B/E. coli K1 (hnédy uzavér)

Pét lahvicek s kapdatkem, jedna uréenad pro
kazdou z vySe uvedenych skupin, které obsahuji
0,5% suspenze polystyrenovych latexovych
¢astic v pufru obsahujicim jako konzervaéni
¢inidlo 0,05 % pfipravku Bronidox® a/nebo 0,1 %
azidu sodného. Latexové castice jsou potazené
prislusnou kralici protilatkou, ktera je uvedena na
Stitku, kromé cinidla pro N. meningitidis skupiny
B/E. coli K1, jez obsahuje mysi monoklondlni
protildtku.

CONTROL LATEX| Kontrolni latexova Einidla

Pét lahvicek s kapatkem (s tmavé modrym
uzavérem), které obsahuji 0,5 % suspenze
polystyrenovych latexovych ¢astic v pufru
obsahujicim jako konzervacni ¢inidlo 0,05
% pripravku Bronidox® a/nebo 0,1 % azidu
sodného. Latexové (astice jsou potazené
pfislusnym kralicim globulinem a v pfipadé
latexového ¢inidla N. meningitidis skupiny B/E.
coli K1 mysi monoklondlni protilatkou proti
Bordetella bronchiseptica.

Latexové suspenze se dodavaji ptipravené k
pouZiti a je nutné je uchovavat pfi teploté 2
az 8 °C ve vertikalni poloze do data ukonceni
pouZitelnosti soupravy. Po delSim uchovavani
muZe dojit k agregaci nebo vyschnuti latexového
¢inidla v horni casti lahvicky. Pokud k tomu
dojde, silné nékolik sekund zatfepejte lahvickou
s latexovym cinidlem, dokud se obsah znovu
zcela nerozptyli. NEZMRAZUJTE.

Polyvalentni pozitivni kontrola

Dvé lahvicky (s modry uzavérem) s lyofilizovanymi
bakteridlnimi extrakty, které obsahuji antigeny
reprezentativnich kmenu kazdého bakterialniho
druhu, pro néjz je latexové Ccinidlo dodano.
Obsahuje 0,01% bronopolu pred rekonstituci a
0,004 % po rekonstituci. Rekonstituujte pomoci
3,6 ml sterilni destilované vody. Po pfidani vody
nechte lahvicku nékolik minut stdt a poté ji
krouzenim zamichejte. Rekonstituovany antigen
uchovavejte pfi teploté 2 az 8°C az po dobu 6
meésicd.

[conTROL -]

Negativni kontrola

Jedna lahvicka s kapatkem (s bilym uzavérem)
obsahujici  glycinem pufrovany fyziologicky
roztok, pH 8,2. Jako konzervacni Ccinidlo je
pouZito 0,05 % pfipravku Bronidox.

6. ZVLASTNi UPOZORNENI

Cinidla jsou uréena pouze pro diagnostické pouziti in vitro.

Urceno pouze pro profesionalni pouZiti.

Informace o potencidlné nebezpecnych slozkdch si prosim
vyhledejte v pfislusném bezpecnostnim listu (MSDS) a na
oznaceni vyrobku.

ZDRAVOTNI INFORMACE A INFORMACE O BEZPECNOSTI

6.1

Testovaci a kontrolni latexovd cinidla pro stanoveni
streptokoku skupiny B, H. influenzae typu b, S. pneumoniae
a N. meningitidis ACY W135 obsahuji 0,1 % azidu sodného.
Azidy mohou reagovat s médi a olovem v nékterych
potrubich a vytvéret vybusné sole. MnoZstvi pouZitd v
této soupravé jsou mald, presto pfi likvidaci materiald
obsahujicich azidy splachnéte tyto materidly relativné
velkym mnozstvim vody.

6.2  Vsouladu s principy spravné laboratorni praxe se dlirazné
doporucuje povazovat télesné tekutiny za potencidlné
infekéni a pfi manipulaci s nimi dodrZovat vsechna

nezbytna bezpeénostni opatfeni.

6.3  Pfi manipulaci s radiometrickymi hemokultivaénimi médii

dodrzujte zédkladni pravidla radia¢ni bezpecnosti. Jedna se

mimo jiné o tato pravidla:

a) Radioaktivni material uchovavejte na vyhrazeném misté
v atestované nadobé.

b) S radioaktivnim materidlem je nutné manipulovat na
vyhrazeném misté.

c) Radioaktivni materidl nikdy nepipetujte Usty.

d)V misté vyhrazeném pro manipulaci/uchovéavani
radioaktivniho materialu nejezte, nepijte ani nekurte.

e) Po poutZiti radioaktivniho materialu si dikladné umyjte
ruce.

f) Obratte se na mistniho pracovnika radiaéni bezpe¢nosti,
ktery vam sdéli pozadavky na likvidaci radioaktivniho
materidlu.

6.4  Pristroj ureny pro opakované pouziti je nutné po poufZiti
sterilizovat vhodnym postupem. Nejvhodnéjsi metodou
je sterilizace v autokldvu po dobu 15 minut pfi 121°C.
Jednorazové prostiedky je nutné sterilizovat v autoklavu
nebo spalit. Rozlity potencidlné infekéni materidl je
nutné okamfzité odstranit savymi papirovymi ubrousky a
kontaminovana mista omyt standardnim antibakteridlnim
dezinfekénim  ¢inidlem nebo  70%  alkoholem.
NEPOUZIVEJTE chlornan sodny. Potfeby pouZité pro &isténi
rozlitého materialu, véetné rukavic, je nutné likvidovat jako
biologicky nebezpecny odpad.

6.5 Nepipetujte Usty. Pfi manipulaci se vzorky a provadéni
stanoveni pouZivejte jednordzové rukavice a prostfedky na
ochranu zraku. Po skonceni prace si dikladné umyijte ruce.

6.6  Jsou-li dodana ¢inidla pouZzita v souladu s principy spravné
laboratorni praxe, spravnymi standardy hygieny prace
a pokyny uvedenymi v tomto ndvodu k pouZiti, nejsou
nebezpecnd pro zdravi.

ANALYTICKE POKYNY

6.7

NepouZivejte ukonceni

pouzitelnosti.

¢inidla po uplynuti doby

6.8 Pred pouzitim nechte latexovéd Cinidla vytemperovat na
pokojovou teplotu (18 az 30°C). Latexova Ccinidla, ktera
pred pouZitim vykazuji znamky agregace nebo jsou v nich

hrudky, mohla byt zmrazena a nesmi byt poufzita.

6.9  Lahvicky s kapatkem je duleZité pfi pouZiti drzet svisle, aby
se kapka vytvofila na Spicce Usti kapdtka. Pokud se usti
kapatka namoci, vytvofi se kapka nespravné velikosti okolo
jeho konce a nikoli na jeho 3$picce; pokud k tomu dojde,

nejdrive Usti kapatka otfete a teprve poté pokracujte dale.

6.10 Cinidla dodana s kazdou soupravou maji sladéné funkéni
charakteristiky a nesmi byt poufZita s Cinidly ze soupravy s
jinym ¢islem SarZe.

6.11
6.12

Nedotykejte se reakcnich ploch na kartickach.

Pfi tomto stanoveni lze pouZit mechanickou rotacni

trepacku. Bylo zjisténo, Ze jsou postacujici nasledujici

pracovni charakteristiky:

i) Orbitalni rotaéni tfepacky (téz znamé jako dimenzionaini
trepacky) pfi 25 otackdch za minutu a s pfibliznym dhlem
rotace 9 az 10,5 stupfiGi nebo pfi 18 otackach za minutu a

s Uhlem rotace 16 aZz 17,5 stupni.

6.13 Zabrarite mikrobidlni kontaminaci ¢inidel, nebot by mohla

zpUsobit chybné vysledky.

7. ODBER A UCHOVAVANI VZORKU

VIZUALNI KONTROLA

Vzorky mozkomisni mok a moc je nutné podrobit stanoveni
co nejdfive po odbéru. Pokud u télesné tekutiny nelze
provést stanoveni okamZité, Ize ji skladovat pfes noc pfi
teploté 2 aZ 8°C nebo déle zmrazenou pfi teploté —15 az
—25°C. Pokud je nutné u vzork( provést bakteriologicky
rozbor, je nutné tak ucinit pred provedenim latexového
testu, aby nedoslo ke kontaminaci vzorku.

7.2 Vzorky pro hemokultury Ize odebrat a testovat po 18 az
24hodinové inkubaci pfi 37°C a nebo jakmile je zjistén
bakterialni rast."

7.3 Kultivace na plotnach (pouze N. meningitidis B/E. coli K1).
Izolované kolonie rostouci na obohaceném agarovém
médiu (napf. krevni, ¢okolddovy agar) lze testovat po
inkubaci pres noc pfi teploté 37°C. Provedte Gramovo
barveni, které napomze pfi interpretaci vysledkud
latexového testu.

8. POSTUP TESTU

POTREBNE DODANE MATERIALY

Viz Obsah soupravy, ¢ast 5.

POTREBNE MATERIALY, KTERE NEJSOU SOUCASTI DODAVKY

Vrouci vodni lazen

Laboratorni centrifuga nebo membranové filtry (0,45 um) Rotacni
trepacka (volitelné — viz Zvlastni upozornéni, ¢ast 6)

PRIPRAVA KLINICKYCH VZORKU
8.1

Vzorky mozkomisni mok je nutné pred provedenim
stanoveni postupem Wellcogen zahtat, aby se na minimum
omezily nespecifické reakce*®. Doporucuji se dale uvedené
postupy:"

a) Zahrivejte vzorek 5 minut ve vrouci vodni ldzni. Ochladte
vzorek na pokojovou teplotu (18 az 30°C) a pred
provedenim stanoveni jej purifikujte odstfedénim nebo
membranovou filtraci (0,45 um). Pro zajisténi maximalni
citlivosti je mozné vzorky moci az 25krat koncentrovat
v koncentrdtoru Minicon® B-15. Pfed provedenim
stanoveni vzorek purifikujte postupem uvedenym vyse.

8.2 Hemokultury. Centrifugujte vzorek o objemu 1 az 2 ml, aby
se odstiedila peleta erytrocytl, napfiklad pfi 1000 g po
dobu 5 az 10 minut. Provedte latexovy test supernatantu.
Pokud u supernatantu hemokultury nastane nespecificka
reakce (viz Interpretace vysledkd, ¢ast 10), zahfivejte
vzorek ve vrouci vodni lazni po dobu 5 minut, ochladte
jej na pokojovou teplotu (18 az 30°C), purifikujte jej
centrifugaci a test zopakujte.

8.3  Kultivace na plotnach (pouze N. meningitidis B/E. coli K1).

Provéddéjte stanoveni pfimo na kultivacni plotné.
POSTUP

Doporucujeme vam, abyste si pfed provedenim testu dikladné
precetli Zvlastni upozornéni, ¢ast 6.

Vzorky télesnych tekutin a supernatanty hemokultur:

POZNAMKA: Mate-li k dispozici pouze omezené mnozstvi vzorku
pro provedeni stanoveni, nejdfive jej pouZijte s testovacimi
latexovymi Cinidly a pokud ziskate pozitivni vysledek, provedte
test s pfislusnym kontrolnim latexovym cinidlem. Pokud mate k
dispozici dostate¢né mnozstvi vzorku, provedte test s testovacimi
i kontrolnimi latexovymi ¢inidly soucasné.

Krok 1  Zpracujte vzorek zplsobem popsanym v ¢asti
Pfiprava klinickych vzorki.

Krok 2
Krok 3

Protfepejte latexova Cinidla.

Nadavkujte 1 kapku kazdého latexového 1 kapka
testovaciho cinidla nebo kontrolniho latexového
¢inidla do samostatného krouzku na reakénfi
karti¢ce. Ujistéte se, Ze drzite lahvicku s kapatkem
ve svislé poloze, abyste nadavkovali pfesnou kapku.
(Viz Zvlastni upozornéni, ¢ast 6.)

Krok 4 Jednorazovym kapatkem nadavkujte

1 kapku (cca 40 pl) testovaného vzorku

vedle kazdé kapky latexového Cinidla.

1 kapka

Krok 5 Promichejte obsah kazdého krouzku
michaci ty¢inkou a rozetfete jej tak, aby
pokryval celou plochu krouzku. Pro kazdy
krouzek pouZijte samostatnou tycinku a
po pouZiti ji bezpecné zlikvidujte.

Krok 6 Kyvejte pomalu kartickou a 3 minuty 3 minuty
pozorujte, zda dojde k aglutinaci. Drzte pfi tom
karti¢ku v normalni ¢teci vzdalenosti (25 aZ 35 cm)
od o¢i. NepouZivejte lupu. Lze pouzit mechanické
otdceni (3 minuty) (Viz Zvlastni upozornéni, ¢ast

6.) Ziskané obrazce jsou zfetelné a lze je rozpoznat
za vsech normadlnich svételnych podminek.

Krok 7 Bezpecné zlikvidujte reakéni karti¢ku.

Kultivace na plotnach:
(Pouze N. meningitidis B/E. coli K1 Wellcogen):

Krok 1
Krok 2

Protrepejte latexova Cinidla.

U kazdé kultury, jejiz stanoveni ma byt
provedeno, kapnéte 1 kapku testovaciho
latexového ¢inidla do jednoho krouzku
na reakéni karti¢ce a 1 kapku kontrolniho
latexového ¢inidla do samostatného krouzku.
POZNAMKA: Pro suspektni kultury E. coli je
nutné pouzit kontrolni latexové Einidlo.

1 kapka

Krok 3  Uchopte michaci tyCinku a naberte trochu  Vzorek
kultury tim, Ze se ji dotknete plochym
koncem tycinky. Naberte mnozZstvi

odpovidajici zhruba 1 velké kolonii.

Krok 4  Vytvoite ze vzorku kultury emulzi v kapce
testovaciho latexového ¢inidla tim, Ze ji
rozetiete plochym koncem tycinky. Rozetiete
vzorek dikladné, ale ne tak silné, abyste
poskodili povrch karticky. Rozetfete latex
tak, aby pokryval co nejvétsi ¢ast kruhu.
Bezpecné michaci tycinku zlikvidujte.

Krok 5 Dalsi ty¢inkou vytvofte emulzi z obdobného

vzorku kultury v kontrolnim latexovém ¢inidle.

Kyvejte pomalu kartickou a 20 sekund 20 sekund
pozorujte, zda dojde k aglutinaci. Drzte pfi

tom karticku v normaini ¢teci vzdalenosti (25

az 35 cm) od odi. Nepouzivejte lupu. Ziskané
obrazce jsou jasné zietelné a lze je rozpoznat

za vSech normdlnich svételnych podminek.

Krok 6

Krok 7 Bezpecné zlikvidujte reakéni karti¢ku.

9. KONTROLA KVALITY"

Nasledujici postup je nutné provést zpodatku u kazdé zasilky
souprav testd a u kazdé série stanoveni testovanych vzorkl. V
praxi lze sérii definovat jako dobu provedeni testu v délce az 24
hodin. Kazdé odchyleni od predpokladanych vysledki naznacuje,
Ze mohl nastat problém s ¢inidly, jenZ je nutné vyfesit pred dalsim
pouZitim klinickych orkd.

Latexové suspenze je vidy nutné kontrolovat, zda pfi jejich kdpnuti
na testovaci karticku nedochazi k agregaci, a pokud je pred pfidanim
testovaného vzorku patrné shlukovani, nesmi byt suspenze pouzita.
Po delim uchovavani miZe dojit k agregaci nebo vysychaniv horni
Casti lahvicky. Pokud tomu tak je, s lahvi¢kou nékolik sekund silné
zatfepejte, dokud se obsah znovu zcela nerozptyli.

POSTUP POZITIVNI KONTROLY

Reaktivitu testu lze potvrdit ptidanim polyvalentni pozitivni
kontroly do reakéniho krouzku, v némz po 3minutovém otaceni
nedoslo k aglutinaci testovaciho latexového cinidla testovanym
vzorkem.

Krok 1

Jednorazovym kapatkem pridejte 1 kapka
1 kapku pozitivni kontroly do krouzku obsahujici
testovaci latexové Cinidlo a vzorek.

Krok2 Promichejte pomoci michaci tycinky

a bezpecné zlikvidujte.
Krok 3  Protfepejte karticku ru¢né nebo ve 3 minuty
tfepacce dalsi 3 minuty. Po uplynuti této
doby by méla byt na testovacim latexovém

¢inidle viditelnd jasna aglutinace.

Krok 4 Bezpecné zlikvidujte reakéni karticku.
POSTUP NEGATIVNI KONTROLY
Pokud alespon jeden testovany vzorek v rdmci série poskytne
negativni vysledek s testovacimi a kontrolnimi latexovymi Cinidly
(nebo pouze s testovacim latexovym cinidlem v pfipadech, kdy
nebylo pouZito kontrolni latexové ¢inidlo), jednd se o platnou
negativni kontrolu Cinidel a neni nutné provadét dalsi testy.

Pokud testovany vzorek aglutinuje s testovacim latexovym cinidlem
a neaglutinuje s kontrolnim latexovym ¢inidlem, je nutné testovaci
latexové Cinidlo testovat podle potfeby bud's negativni kontrolou,
nebo s neinokulovanymi hemokultivaénimi médii (viz nize).

Krok 1  Kapnéte jednu kapku testovaciho 1 kapka
latexového ¢inidla do jednoho
krouzku na reakéni karticce.

Krok 2 Nadavkujte jednu kapku negativni 1 kapka

kontroly nebo neinokulovaného hemokultivaéniho
média vedle testovaciho latexového €inidla.

Krok 3  Promichejte pomoci michaci tycinky

a tyCinku bezpecné zlikvidujte.

Krok 4 Protfepejte karticku ru¢né nebo 3 minuty
ve tiepacce dalsi 3 minuty. Po uplynuti
této doby by nemélo dochazet k vyznamné

aglutinaci testovaciho latexového cinidla.
Krok 5

Bezpecné zlikvidujte reakéni karticku.

U testl Vzorky mozkomi$ni mok nebo mo¢ pouZivejte negativni

kontrolu dodanou se soupravou.

U testl hemokultur pouZijte jako negativni kontrolu vzorek

neinokulovaného hemokultiva¢niho média ze stejného zdroje jako

vzorek. Poznamka: Testovani neinokulovaného média je dulezité,
nebot u nékterych forem hemokultivaénich médii se mohou
projevit falesné pozitivni vysledky.

Poznamky:

a) Pozitivni a negativni vzorky, u nichZ jiz bylo provedeno
stanoveni, Ize rozdélit na alikvotni dily a uchovévat pfi
teploté —15 az —25°C nebo nizsi a lze je podle potfeby
pouZit jako pozitivni a negativni kontroly. Pozitivni kontrolu
Ize téZ pouZit misto testovaného vzorku.

b) U identifika¢nich testl kolonii (pouze u N. meningitidis
B/E. coli K1 Wellcogen) lze potvrdit charakteristiky
testovacich a kontrolnich latexovych cinidel pomoci
Cerstvych kultur referenénich kment bakterii inkubovanych
pres noc metodou popsanou v ¢asti Postup stanoveni. Jsou
vhodné nasledujici referenéni kmeny:

ATCC 13090 - N. meningitidis skupiny B (pozitivni reaktivita)
ATCC 23503 — E. coli typ K1 (pozitivni reaktivita)

ATCC 13077 - N. meningitidis skupiny A (negativni
reaktivita)

Kmeny ATCC 13090 a ATCC 23503 by mély aglutinovat s
testovacim latexovym c¢inidlem a nemély by vyznamné
aglutinovat s kontrolnim latexovym cinidlem. Kmen
ATCC 13077 by nemél vyznamné aglutinovat s testovacim
ani kontrolnim latexovym cinidlem.

10.  VYSLEDKY
ODECET VYSLEDKU

Pozitivni reakce je vyjadiena vznikem aglutinovaného obrazce
béhem 3 minut (20 sekund pfi testu kolonie) od promichani
latexového ¢inidla s testovanym vzorkem, na némz je jasné patrné
shluknuti latexovych éastic (obr. 1).

Rychlost objeveni a kvalita aglutinace zavisi na koncentraci antigenu
a pohybuje se od velkych shluk, které se objevi do nékolika sekund
od promichani, po malé shluky, které vznikaji pomérné pomalu. P¥i
identifikaci budou nejpozitivnéjsi reakce témér okamzité.

U negativni reakce latexové ¢inidlo neaglutinuje a mléény vzhled
zUstava béhem celého testu v podstaté nezménény (obr. 2). Pozor:
U negativnich obrazcli vSak Ize detekovat mirné stopy zrnitosti
v zavislosti na zrakové ostrosti laboranta. Pri identifikaci kultury
nékteré kmeny mohou zpUsobit ,vldknitou” agregaci latexového
¢inidla s mléénym pozadim, coZ je nutné interpretovat jako
negativni reakci.

POZNAMKA: Latexové &astice pouZité v suspenzich testovaciho
a kontrolniho latexového c¢inidla Wellcogen pro stanoveni N.
meningitidis B/E. coli K1 nejsou stejné jako ty, jeZ jsou pouZity pro
ostatni ¢inidla, a poskytuji jemnéjsi aglutinaci.

Obrazek 1 Obrazek 2

INTERPRETACE VYSLEDKU
Pozitivni vysledek

Dojde ke zfetelné aglutinaci jednoho testovaciho latexového
¢inidla, ktera je doprovdzena negativnimi reakcemi, se vSemi
dals$imi latexovymi testovacimi Ccinidly, a kontrolni latexové
¢inidlo indikuje pritomnost a identitu bakteridlniho antigenu v
testovaném vzorku. Plati obecné pravidlo, Ze pozitivni vysledek
s ¢inidlem Wellcogen pro stanoveni N. meningitidis B/E. coli K1 u
vzorkd novorozenct svédci o infekci E. coli K1. U starSich pacientt
je pravdépodobnéjsi infekce meningokokem skupiny B.

Negativni vysledek

Negativni reakce se vSemi testovacimi latexovymi €inidly indikuje
nepfitomnost detekovatelné Urovné bakteridlnich antigenl
v testované télni tekutiné - nevyluCuje vsak moznost infekce



zpUsobené témito mikroorganizmy a pokud pfiznaky pretrvavaji,
muZe byt Zadouci provést test dalsich nebo jinych vzork( nebo
test moci po zakoncentrovani vzorku.

U kultur plati, Ze pokud nedojde k aglutinaci ¢inidel Wellcogen
pro stanoveni N. meningitidis B/E. coli K1, znamena to, Ze se
pravdépodobné nebude jednat o N. meningitidis skupiny B nebo
E. coli K1.

Neinterpretovatelné vysledky

Aglutinace vice nez jednoho testovaciho latexového c¢inidla nebo
odpovidacich testovacich a kontrolnich latexovych ¢inidel indikuje
nespecifickou reakci. Ve vétsiné prfipadll Ize nespecifické reakce
s télesnymi tekutinami vylou¢it zah¥atim a purifikaci vzorku*
(viz PFiprava klinickych vzorkd, ¢ast 8). Pokud u supernatantu
hemokultury nastane nespecifickd reakce, zahfivejte vzorek ve
vrouci vodni lazni po dobu 5 minut, ochladte jej na pokojovou
teplotu (18 az 30°C), purifikujte jej centrifugaci a test zopakujte.

11.  FUNKCNi OMEZENI TESTU

11.1 Platiprotélesnétekutinykojenct (pouzestreptokokyskupiny
B) — Fale$né negativni vysledky testu mohou vzniknout u
vzork(, v nichZ je hladina antigenu nizsi nez detekéni mez
tohoto stanoveni. Po obdrZeni negativnich vysledkd by
méla byt provedena selektivni kultivace v bujonu. Pozitivni
vysledek naznacuje pfitomnost streptokokového antigenu
skupiny B. Vysledek nemusi nutné indikovat pfitomnost
Zivotaschopnych mikroorganismu.

11.2 Plati pro télesné tekutiny kojencl (pouze streptokoky
skupiny B) — PouZiti tohoto prostfedku by nemélo nahradit
mikrobiologickou kultivaci. U¢innost tohoto prostiedku pfi
predikci onemocnéni zplsobeného streptokoky skupiny B

pfi stanoveni z kojenecké modi nebyla zjisténa.

Infekce zplisobené streptokokem skupiny B se projevuji
predevsim u novorozencl. Pozitivni vysledky ziskané ze
vzorkd télesnych tekutin pacient starSich nez Sest mésict
je nutné interpretovat opatrné. Pozitivni vysledky ziskané
ze supernatantl hemokultur pacientd jakéhokoli véku
mohou byt vyznamné.

Pozitivni vysledek testu zavisi na pfitomnosti detekovatelné
hladiny antigenu v télesné tekutiné nebo hemokultivacnim
médiu.

U nékolika vzorkd byl hlasen vyskyt nesouvisejicich bakterii,
které maji spolecné antigeny, a stejné jako u jakéhokoli
systému pro imunologicka stanoveni nelze u latexového
testu vyloucit moznost zkfizené reakce®35°,

12.  PREDPOKLADANE VYSLEDKY

Vzorky obsahujici detekovatelnou hladinu streptokokového
antigenu skupiny B, antigenu H. influenzae typu b, kapsularniho
antigenu S. pneumoniae, antigent N. meningitidis A, C, Y, W135
nebo antigenu N. meningitidis B/ E. coli K1 poskytnou s pfislusnym
testovacim latexovym cinidlem aglutinacéni reakci.

13.  FUNKCENI CHARAKTERISTIKY

13.1 Télesné tekutiny a hemokultury

Byly provedeny klinické studie na 15 pracovistich, pfi nichz
byly pouZity vzorky télesnych tekutin (Cerstvé vzorky a
vzorky, které byly uchovavany zmrazené) a supernatanty
hemokultur. P¥i hodnoceni hemokultur byly pouZity
tradi¢ni i radiometrické kultivacni techniky. Skladované
vzorky télesnych tekutin nebyly tepelné zpracovény
postupem popsanym v ¢asti 8, Pfiprava klinickych vzorku.
Rozsahlé laboratorni testovani neprokazalo pfi tomto
postupu vyznamny Ubytek antigenu po zahrati.

Citlivost

Citlivost kazdého latexového C¢inidla v soupravé byla
stanovena z testu vzorkud kultur pozitivnich na homologni
mikroorganizmus nebo téch, u nichZ existovaly dalsi
dlkazy infekce (klinickd diagndza plus dalsi pozitivni test
na antigen).

Tabulky 2 az 6 ukazuji pocet kazdého typu vzorku
testovaného s jednotlivymi latexovymi Cinidly spolecné s
poctem ziskanych pozitivnich vysledk. Citlivost kazdého
latexového Cinidla pfi detekci bakteridlniho antigenu
v mozkomi$nim moku ¢inila 64.3% (9/14) u stanoveni
Wellcogen streptokok B, 96.3% (78/81) u Wellcogen H.
influenzae b, 86.7% (39/45) u Wellcogen S. pneumoniae,
71% (29/41) u Wellcogen N. meningitidis ACY W135 a
62.5% (10/16) u Wellcogen N. meningitidis B/E. coli K1.

Specificnost

Specificnost kaZzdého ¢inidla Wellcogen byla hodnocena pfi
poutziti vzork( télesnych tekutin (Cerstvych a zmrazenych)
a hemokultur pacientl s bakteridlni nebo aseptickou
meningitidou a dal$imi nesouvisejicimi onemocnénimi.

Z infikovanych vzork( byly izolovany tyto mikroorganizmy:
H. influenzae b, S. pneumoniae, N. meningitidis
véetné skupin A, B, C, Y, E. coli, Staphylococcus aureus,
Enterobacter  aerogenes, Klebsiella ~ pneumoniae,
Mycobacterium tuberculosis, Proteus mirabilis,
Staphylococcus epidermidis, alfa hemolyticky streptokok,
beta hemolyticky streptokok skupiny A, Klebsiella oxytoca,
Pseudomonas, Streptococcus sanguis, Toxoplasma gondii a
koliformni bakterie.

Specificnost vSech péti latexovych cinidel Wellcogen ve
stanovenich z mozkomisniho moku byla vétsi nez 98%.
Podrobné udaje o poctu testovanych vzork( a specifi¢nosti
kazdého testu Wellcogen u kazdého typu vzorku jsou
uvedeny v tabulkach 2 az 6.

Kultivace na plotnach (N. meningitidis B/E. coli K1).

Kultury N. meningitidis a E. coli péstované na obohaceném
agarovém médiu byly testovdny v nemocni¢nich
laboratofich a interné. Vsechny kultury N. meningitidis
skupiny B a E. coli K1 byly spravné identifikovany. Nedoslo
ke zkFizené reaktivité s dalSimi skupinami N. meningitidis
ani dalsimi antigeny E. coli K (tabulka 7). Vysoké procento
kultur E. coli s jinymi antigeny K, které byly testovany,
poskytlo nespecifické reakce (tabulka 7).

Tabulka 1

Vzorky, které byly hodnoceny jednotlivymi
latexovymi ¢inidly Wellcogen

Vzorek Wellcogen
Strep. B H. influenzae bS. pneumoniaeN. meningitidisN. meningitidis B/
ACYW135  E. coli K1
Mozkomi$ni mok + + + + +
Mo¢ + - - - -
Hemokultura + + + +

Bakteridlni kolonie— - - _

Legenda
+ Kdispozici jsou Udaje dokladajici tuto aplikaci.

— Udaje nejsou k dispozici.

Tabulka 2

Vysledky klinickych studii stanoveni streptokoka B
soupravou Wellcogen

Citlivost? Specificnost®

Vzorek Pocet test. Pocet pozit. Pocet test. Pocet pozit.
vz. vZ. vz, vz.
Mozkomi$ni mok 14 9 34 0
Mo¢ 19 16 18 1
Hemokultura 9 9 369 44

2 lzolovany/projeveny beta hemolyticky streptokok skupiny B
(klinicka diagndza/jiny antigenovy test).

Jiné bakterie nezZ streptokok skupiny B/nulovy rast.
¢ lzolovan P. mirabilis.

4 lzolovan Staph. epidermidis; beta hemolyticky streptokok
skupiny A; E. coli + Enterococcus; Staph. epidermidis +

Enterococcus.
Tabulka 3
Vysledky klinickych studii stanoveni H. influenzae b soupravou
Wellcogen
Citlivost Specifiénost
Vzorek Pocet test. Pocet pozit. Pocet test. Pocet pozit.
vz, VZ. vz, vz,
Mozkomi$ni mok 81 78 366° 2
Hemokultura 54 54 1566° 5¢
2 Jeden dalsi vzorek mozkomisniho moku poskytl nespecifickou
reakci.

> Jeden vzorek byl asepticky, z dalsiho vzorku byla izolovana E.
coli.

¢ Dva dalsi vzorky supernatantu hemokultury poskytly
nespecifické reakce.

Jeden vzorek byl asepticky. V dalSich vzorcich byly
vykultivovany: Staph. aureus; E. coli + Staph. epidermidis; K.
oxytoca; alfa hemolyticky streptokok.

Tabulka 4
Vysledky klinickych studii stanoveni S. pneumoniae soupravou
Wellcogen
Citlivost Specifiénost
Vzorek Pocet test. Pocet pozit. Pocet test. Pocet pozit.
74 vZ. VZ. VZ.
Mozkomi$ni mok 45 39 461° 20
Hemokultura 13 109 1512 7°
2 Jeden dalsi vzorek mozkomisniho moku poskytl nespecifickou
reakci.

>  Enterobacter aerogenes; koliformni bakterie.

¢ Pseudomonas; Strep. sanguis; Staph. epidermidis +
Enterococcus; Strep. viridans - izolovany ze 4 vzorkd.

Tabulka 5

Vysledky klinickych studii stanoveni N. meningitidis ACY W135
soupravou Wellcogen

Citlivost Specifiénost

Vzorek Pocet test. Pocet pozit. Pocet test. Pocet pozit.
vz. vz, vz, vz,
Mozkomi$ni mok 412 29 423 2
Hemokultura 7 7 1615 2

2 Zahrnuje 8 skupin A, 25 skupin C a 1 skupinu Y (zbyvajici ¢ast
nebyla shluknuta do skupin).

K. aerogenes; E. coli.
¢ Strep. sanguis; Staph. epidermidis + Enterococcus.
Tabulka 6

Vysledky klinickych studii stanoveni N. meningitidis B/E. coli K1
soupravou Wellcogen

Citlivost Specifiénost

Vzorek Pocet test. Pocet pozit. Pocet test. Pocet pozit.

vz, vz, vz, vz,
Mozkomi$ni mok
N. meningitidis B 10 6 102 0
E. coli K12 6 4 102 0
Hemokultura:
N. meningitidis B 7 5 461 3

2 Vzorky byly uchovavany zmrazené. VSechny ostatni vzorky
byly testovéany v ¢erstvém stavu.

®  Aerobni a anaerobni kultury (beta hemolyticky streptokok A)
stejného pacienta; koaguldza negativni stafylokok.
Tabulka 7

Identifikace kultur stanovenim N. meningitidis B/E. coli K1
soupravou Wellcogen

Kultura® + -
N. meningitidis skupina A 0 16
N. meningitidis skupina B 10 0
N. meningitidis skupina C 0 18
N. meningitidis skupina 29E 0 8
N. meningitidis skupina W135 0 7
N. meningitidis skupina X 0 4
N. meningitidis skupina Y 0 5
N. meningitidis skupina Z 0 3
E. coli K1 7 0
E. coli — ostatni antigeny 0 13

®

Kultury identifikované sklitkovou aglutina¢ni metodou.
DalSich 10 kultur poskytlo nespecifické reakce.
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Wellcogen
Bakterielt antigenkit

natriumazid som konserveringsmiddel.
Latexpartiklerne er belagt med det relevante
preeparat af kaninglobulin eller, i tilfeelde af
N. meningitidis gruppe B/E. coli, K1 latex, et
monoklonalt antistof fra mus opdraettet med
Bordetella bronchiseptica.

Latexsuspensionerne leveres klar til brug og skal
opbevares opretstaende ved 2 - 8°C, til kittets
udlgbsdato. Ved laengere tids opbevaring kan
der opsta en vis ansamling eller udtgrring af
latex omkring flaskens hals. | disse tilfeelde skal
latexflasken rystes kraftigt i nogle sekunder, til
suspensionen igen er normal. MA IKKE FRYSES.

CONTROL |+

Polyvalent positiv kontrol

R30859602 (ZL26) .....vevverreverereeiereereseeesesneseens ; 30
1. TILSIGTET BRUG

Wellcogen™ Bakterielt antigenkit indeholder en serie hurtige
latextests til brug ved kvalitativ detektion af antigen fra streptokok
gruppe B, Haemophilus influenzae type b, Streptococcus
pneumoniae (pneumokokker), Neisseria meningitidis
(meningokokker) gruppe A, B, C, Y eller W135 og Escherichia coli
K1, tilstede i spinalveesken och bloddyrkning som fglge af infektion.
Kittet kan ogsa anvendes til at teste urinprgver for de antigen fra
streptokok gruppe B og pladekulturer for N. meningitidis gruppe
B eller Escherichia coli K1. (Se tabel 1 vedrgrende indikationer,
stgttet af kliniske data).

BEMARK: Tests udfgrt direkte pa kliniske prgver er
beregnet til screeningsformal og skal supplere, ikke erstatte,
dyrkningsprocedurerne. Resultaterne skal anvendes sammen
med andre data, f.eks. symptomer, resultater af andre tests,
kliniske indtryk mm.

2. SAMMENFATNING

Meningitis kan udlgses af en lang raeekke mulige arsager, infektigse
eller ikke-infektigse. Hvis en bakteriel meningitis ikke behandles
gjeblikkeligt og effektivt, far den sandsynligvis dgdelig udgang.
En identifikation af det infektigse agens kan veere szerdeles
veerdifuldt for en behandling af patienten med en korrekt og
tilstreekkelig kemoterapi. Mange bakteriearter er forbundet med
meningitis. Streptococcus gruppe B og E. coli K1 er blandt de mest
udbredte arsager til neonatal sepsis, mens de mest udbredte
isolerede arter hos hgjere aldersgrupper er H. influenzae
type b, S. pneumoniae og N. meningitidis gruppe A, B, C, Y og
W135. Disse organismer er baerere af specifikke polysaccharide
overfladeantigener, hvoraf en maengde diffunderer ind i
dyrkningsmediet eller kropsvaeskerne, f.eks. spinalvaesken, og
udskilles i urinen. Antigenerne kan detekteres ved sensitive
immunologiske metoder som kontraimmun-elektroforese og
latexagglutinering?>1,

3. TESTPRINCIP

Wellcogen-reagenserne bestar af partikler af polystyrenlatex,
der er coatet med antistoffer til de bakterielle antigener. Disse
latex-partikler agglutineres ved tilstedevaerelse af tilstraekkeligt
homologt antigen. Streptococcus- og H. influenzae reagenser
er henholdsvis gruppe B- og type b-specifikke. S. pneumoniae
reagensen sensiteres med antistoffer renset for omnivalent
serum, og den N. meningitidis polyvalente reagens reagerer
med gruppe A, C, Y og W135 antigener. N. meningitidis gruppe
B antigen er vanskeligere at detektere® og er ogsad strukturelt
og immunologisk relateret med E. coli K1 antigen’, som begge
reagerer med N. meningitidis gruppe B reagens.

4. SYMBOL DEFINITIONER

Katalognummer

Medicinsk udstyr til in vitro-diagnostisk brug

Se brugervejledningen (Instructions for Use
—1FU)

Temperaturgranser (opbevaringstemp.)

Tilstreekkeligt indhold til <N> test

Batchkode (partinummer)

Skal anvendes inden (udlgbsdato)

g-F- =6

Unik enhedsidentifikator

UK
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5. KITTETS INDHOLD, KLARG@RING TIL BRUG SAMT
OPBEVARING

Wellcogen Bakterielt antigenkit indeholder reagenser til udfgrelse
af 30 tests.

Autoriseret repraesentant i EU

Britisk overensstemmelsesvurdering

Europaeisk overensstemmelseserklaering

Producent

Se ogsa Forholdsregler, afsnit 6.

Alle komponenter skal opbevares ved 2 til 8°C. Under disse
forhold bevares de aktive indtil kittets udlgbsdato.

Inden brug skal alle reagenser bringes til stuetemperatur (18 -
30 °C) og blandes. Stil ubrugte reagenser tilbage i kgleskab efter
brug.

[l

Brugsanvisning

Reaktionskort til engangsbrug (2 pakker)
Blandepinde til engangsbrug (5 bundter)
Drabeflasker til engangsbrug (1 aeske)
Sort gummihzette (1)

Test-latex
Strep B (pink heette)
H. influenzae b (lysebld hatte)
S. pneumoniae (gul haette)
N. meningitidis ACY W135 (gra haette)
N. meningitidis B/E. coli K1 (brun hzette)
Fem drabeflasker, en til hver ovennavnte
gruppe, med 0,5%  suspensioner af
polystyrenlatexpartikler i en buffer med
0,05% Bronidox® og/eller 0,1% natriumazid
som konserveringsmiddel. Latexpartiklerne
er belagt med det respektive kaninantistof
som beskrevet pa etiketten, med
undtagelse af N. meningitidis gruppe B/
E. coliK1 reagens, der er belagt med monoklonalt
antistof fra mus.

Kontrollatexer

5 drabeflasker (mgrkebld heette) med 0,5%
suspension af polystyrenlatexpartikler i en
buffer med 0,05% Bronidox® og/eller 0,1%

To flasker (bla heette) med frysetgrrede
bakterielle ekstrakter, der indeholder antigener
fra repraesentative stammer af hver bakterieart,
for hvilken der leveres latex. Indeholder 0,01%
bronopol fgr rekonstituering og 0,004% efter
rekonstituering.

Rekonstituer med 3,6 ml sterilt destilleret vand.
Efter tilsetning af vand hensaettes flasken i
nogle minutter og blandes derefter ved at vende
flasken. Det rekonstituerede antigen opbevares
ved 2 til 8°Cii op til 6 maneder.

[conTROL]-]

Negativ kontrol

En drabeflaske (hvid haette) med glycine
saltvandsbuffer, pH 8,2, med 0,05% Bronidox®
som konserveringsmiddel.

6. FORHOLDSREGLER

Reagenserne er kun til in vitro diagnostik

Ma kun anvendes af uddannet personale.

Se sikkerhedsdatabladet og produktmaerkningen vedrgrende
oplysninger om potentielt farlige komponenter.

OPLYSNINGER OM SUNDHED OG SIKKERHED
6.1

Latexpraeparaterne til test og kontrol for Streptococcus
gruppe B, H. influenzae type b, S. pneumoniae og N.
meningitidis ACY W135 indeholder 0,1% natriumazid.
Azider kan reagere med kobber og bly, der bruges i
visse rgrsystemer, og danne eksplosive salte. De i seettet
anvendte mangder er sma, men alligevel skal materialer,
der indeholder azid, skylles veek med relativt store
maengder vand, nar de bortskaffes.

6.2 Ifglge principperne for god laboratoriepraksis anbefales
det steerkt at kropsvaesker behandles som potentielt
smittefarlige og handteres med alle ngdvendige

sikkerhedsforanstaltninger.

6.3  Ved handtering af medier til radiometrisk blodkultivering
skal grundreglerne for stralingssikkerhed fglges. Disse

omfatter fglgende:

a) Radioaktivt materiale skal opbevares pa et afmaerket
omrade i en godkendt beholder.

b) Handtering af radioaktivitet skal finde sted i et afmaerket
omrade.

c) Der ma ikke udfgres mundpipettering af radioaktivt
materiale.

d) Der ma ikke spises, drikkes eller ryges i det afmaerkede
omrade.

e) Hendernes skal vaskes grundigt efter anvendelse af
radioaktivt materiale.

f) Den lokale sikkerhedsrepaesentant skal
vedrgrende regler for bortskaffelse.

radspgrges

6.4  Apparatur, der ikke er til engangsbrug, skal efter brug
steriliseres efter en egnet procedure, men den foretrukne
metode er autoklavering i 15 minutter ved 121°C. Udstyr
til engangsbrug skal autoklaveres eller braendes. Spild af
potentielt smittefarlige materialer skal straks fiernes med
sugende papirservietter, og de kontaminerede omrader skal
aftgrres med et standard bakterielt desinfektionsmiddel
eller 70% alkohol. Brug IKKE natriumhypochlorit.
Materialer til renggring efter spild, herunder handsker, skal
bortskaffes som biologisk farligt materiale.

Pipettér  ikke  materialer med munden. Brug
engangshandsker og beskyttelsesbriller ved handtering af
prover og udfgrelse af assay. Vask haenderne grundigt, nar
arbejdet er feerdigt.

6.5

6.6  Ved anvendelse i overensstemmelse med principperne for
god laboratoriepraksis, god standard for arbejdshygiejne
og vejledningerne i denne brugsanvisning betragtes de
leverede reagenser ikke som helbredsfarlige.

ANALYTISKE FORHOLDSREGLER

6.7

6.8

Produktet ma ikke anvendes efter den anfgrte udlgbsdato.

Latexreagenser skal bringes til rumtemperatur (18 - 30°C)
fgr brug. Latexreagenser, der viser tegn pa ansamlinger
eller ‘klumpethed’ fgr brug, kan have vaeret frosset og ma
ikke bruges.

6.9 Ved anvendelse af drabeflasker er det vigtigt at holde dem
lodret, og at draben dannes ved dysens spids. Hvis dysen
bliver vad, dannes et forkert volumen ved enden og ikke
ved spidsen. Hvis dette sker, aftgrres dysen for der gas

videre.

6.10 De reagenser, der leveres med hvert kit, er matchet i
funktion og ma ikke anvendes sammen med reagenser fra
et kit med et andet lotnummer.

6.11

6.12

Undlad at bergre reaktionsomraderne pa kortene.

Mekaniske rotatorer kan anvendes i denne assay. Fglgende
karakteristika er fundet tilfredsstillende:

i) Orbitalrotatorer, der kgrer med 25 o./min. med en
rotationsvinkel pa ca. 9 til 10,5 grader eller med 18 o./
min. og en rotationsvinkel pa 16 til 17,5 grader.

6.13 Undga mikrobiel kontamination af reagenserne, da det kan

give fejlbehaeftede resultater.
INDSAMLING OG OPBEVARING AF PROVER

Spinalvaeskenprgver og urinprover skal testes snarest
muligt efter indsamling. Hvis vaesken ikke kan testes
straks, kan den opbevares til naeste dag ved 2 til 8°C eller i
lzengere perioder frosset ved -15 til -25°C. Hvis der kraeves
bakteriologiske analyser af prgven, skal disse opseettes
fgr udfgrelse af latextesten for at undgd kontaminering af
prgven.

7.2 Bloddyrkninger kan samles og testes efter 18 til 24 timers
inkubation ved 37°C og/eller sa snart der konstateres en

bakteriel vaekst.

7.3 Pladekulturer (kun N. meningitidis B/E. coli K1). Isolerede
kolonier, der vokser pa et beriget agarmedium (f.eks. blod,

chokoladeagar) kan testes efter en inkubation til naeste

dag ved 37°C. En Gram farvning skal udfgres som hjealp til
fortolkning af latextestens resultat.

8. TESTPROCEDURE

MEDF@LGENDE NGDVENDIGE MATERIALER

Se Kittets indhold, afsnit 5.

N@DVENDIGE MATERIALER, DER IKKE MEDF@LGER
Vandbad med kogende vand

Laboratoriecentrifuge eller membranfiltre (0,45 um)
Rotator (valgfri — se afsnittet Forholdsregler, afsnit 6)
KLARG@RING AF KLINISKE PRBVER

8.1

Spinalvaeskenprgver og urinprover skal opvarmes fgr test
med Wellcogen proceduren for at minimere ikke-specifikke
reaktioner*®. Fglgende procedurer anbefales:

a) Til spinalvaeske og urin opvarmes prgven i 5 minutter i
et kogende vandbad. Nedkgl prgven til rumtemperatur
(18 - 30°C) og centrifuger eller membranfiltrer (0,45 um)
fgr test. For en maksimal sensitivitet kan urinprgverne
koncentreres op til 25 gange i en Minicon® B-15
koncentrator. Centrifuger eller membranfiltrer som
beskrevet ovenfor fgr test.

8.2  Bloddyrkninger. Centrifuger en prgve pa 1 til 2 ml for at
granulere de rgde blodlegemer, for eksempel ved 1000 g, i

5 til 10 minutter. Udfgr latextesten pa supernatanten.

| tilfeelde af en ikke-specifik reaktion med en supernatant
til bloddyrkning (se fortolkning af resultater, afsnit 10), skal
prgven opvarmes i 5 minutter i et kogende vandbad. Afkgl
til rumtemperatur (18 til 30°C), og centrifuger og gentag
testen.

8.3  Pladekulturer (kun N. meningitidis B/E. coli K1). Test

direkte fra dyrkningspladen.
PROCEDURE

Det anbefales at laese afsnittet Forholdsregler,
omhyggeligt fgr testen udfgres.

afsnit 6,

Kropsvaeskeprgver og supernatanter til bloddyrkning:

BEM/RK: Hvis der kun er en lille maengde testprgve til radighed,
skal den anvendes med testlatex fgrst, og hvis der opnas et positivt
resultat, skal prgven testes med den relevante kontrollatex. Hvis
der er tilstraekkelig prgve til radighed, skal den testes i forhold til
bade test- og kontrollatex samtidigt.

Trin1  Brug en engangspipette til at pafgre 1 drabe
1 drabe positiv kontrol til cirklen

med testlatex og prgve

Trin2  Bland med en blandepind og kasser

den til sikker bortskaffelse

Trin3  Vip kortet manuelt eller med en rotator 3 min
i yderligere. 3 minutter. Efter dette tidsrum skal

en definit agglutinering kunne ses i testlatexen.

Trin4  Kasser det brugte reaktionskort

til sikker bortskaffelse.

NEGATIV KONTROLPROCEDURE

Hvis mindst en testprgve i en kgrsel giver et negativt resultat
med test- og kontrollatexer (eller kun testlatex, hvor der ikke er
anvendt kontrollatex), udggr dette en gyldig negativ kontrol for
reagenserne og videre test er ikke ngdvendig.

Hvis en testprgve giver agglutinering med testlatexen og ingen
agglutinering med kontrollatex, skal testlatexen testes enten med
den negative kontrol eller uinokuleret bloddyrkningsmedium,
efter hvad der er bedst egnet (se nedenstaende).

Trin1  Placer en drabe testlatex i én cirkel pd et 1 dribe

reaktionskort.

Trin2  Dispenser en drabe negativ kontrol eller 1 drabe
uinokuleret bloddyrkningsmedium

ved siden af test latexen.

Trin3  Bland med en blandepind og kasser

den til sikker bortskaffelse.

Trin4  Vip kortet manuelt eller med en rotator 3 min
i yderligere 3 minutter. Efter dette tidsrum ma

der ikke veere markant agglutinering i test latexen.

Trin5  Kasser det brugte reaktionskort

Trin1l  Klarggr prgven som beskrevet under

Klarggring af kliniske prgver.
Trin 2
Trin 3

Ryst latexreagenserne.

Placer 1 drabe af hver testlatex eller 1 drébe
kontrollatex i en separat cirkel pa et

reaktionskort. Kontroller, at drabeflaskerne

holdes lodret, sa de afgiver en ngjagtig maengde

i draben. Se Forholdsregler, afsnit 6.

Trin4  Afsaet med en engangspipette 1 drabe 1 drabe

(cirka 40 pl) prgve ved siden af hver drabe latex.

Trin5  Bland indholdet af hver cirkel med en blandepind
og bred det ud, sa det daekker hele cirklen.
Brug en separat pind til hver cirkel og kasser

den til sikker bortskaffelse efter brug.

Trin 6  Vip kortet langsomt og se efter 3 min
agglutinering i 3 minutter, mens kortet holdes i
normal laese- afstand (25 til 35 cm) fra gjnene.
Brug ikke forstgrrelsesglas. Mekanisk rotation (3
minutter) kan benyttes (Se Forholdsregler, afsnit
6). De fremkomne mgnstre er skarpe og kan

genkendes under alle normale belysningsforhold.

Trin 7  Kasser det brugte reaktionskort

til sikker bortskaffelse.

Pladekulturer:
(Kun Wellcogen N. meningitidis B/E. coli K1):

Trin1
Trin 2

Ryst latexreagenserne.

For hver kultur, der skal testes placeres 1 drabe
1 drdbe testlatex i én cirkel pa et reaktionskort

og 1 drabe kontrollatex i en separat

cirkel. BEMZRK: Det er vigtigt at bruge
kontrollatex ved mistaenkte E. coli kulturer.

Trin3  Tag en blandepind og opsammel Prgvetagning
noget af kulturen ved at bergre den med af
den flade ende af blandepinden. kultur
Vejledende skal der tages en maengde af

kulturen svarende til cirka 1 stor koloni.

Trin4  Emulger prgven fra kulturen i draben af test

latex ved at gnubbe den med den flade ende af
blandepinden. Gnub grundigt men ikke sa kraftigt,
at det beskadiger kortets overflade. Spred latexen,
sa den daekker sa meget af cirklen som muligt.

Kasser blandepinden til sikker bortskaffelse.

Trin5  Emulger med en separat blandepind

prgven fra kulturen i kontrollatexen.

Trin 6  Vip kortet langsomt og se efter 20 sek
agglutinering i 20 sekunder, mens kortet

holdes i normal laese- afstand (25 til 35 cm) fra
gjnene. Brug ikke forstgrrelsesglas. De opndede
mgnstre er skarpe og kan nemt genkendes

under alle normale belysningsforhold.

Trin7  Kasser det brugte reaktionskort

til sikker bortskaffelse.

9. KVALITETSKONTROL

Fglgende procedurer skal i starten udfgres med hver forsendelse
af test kits og med hver kgrsel af testprgver. | praksis kan en kgrsel
defineres som en testperiode pa op til 24 timer. Enhver afvigelse
fra de forventede resultater viser, at der kan vaere et problem med
reagenserne, der skal Igses fgr videre brug med kliniske prgver.

VISUEL INSPEKTION

Latexsuspensionerne skal altid inspiceres for ansamlinger, nar de
dryppes pa testkortet, og hvis der er tegn pa sammenklumpning
fgr tilseetningen af testprgven, ma suspensionen ikke bruges.
Ved lengere tids opbevaring kan der opsta en vis ansamling
eller udtgrring omkring flaskens hals. Hvis dette bemaerkes, skal
latexflasken rystes kraftigt i nogle sekunder, til suspensionen igen
er normal.

POSITIV KONTROLPROCEDURE

Testens reaktivitet kan bekraeftes ved at tilseette polyvalent
positiv kontrol til en reaktionscirkel, hvor testprgven ikke har
agglutineret testlatexen efter 3 minutters rotation.

til sikker bortskaffelse.

Til tests med spinalvaeske og urin skal den negative kontrol, der

fglger med kittet, anvendes.

Til test med blodkulturer skal der anvendes en prgve med

uinokuleret bloddyrkningsmedium fra samme kilde som

prgven som en negativ kontrol. Bemaerk: Det er vigtigt at teste
uinokulerede medier, da falske positive kan forekomme med visse
sammensatninger i bloddyrkningsmedier.

Bemaerk:

a) Tidligere analyserede positive og negative prgver, der er
delt op og opbevaret ved -15 til -25°C eller derunder, kan
anvendes som henholdsvis positive og negative kontroller,
hvis det gnskes. Den positive kontrol kan ogsa anvendes i
stedet for testprgven.

b) Til identifikationstests (kun Wellcogen N. meningitidis
B/E. coli K1) kan test- og kontrollatexreagensernes
funktion kontrolleres ved hjelp af friske kulturer af
referencestammer af bakterier, der er dyrket over natten
efter den metode, der er beskrevet i Testprocedure.
Egnede referencestammer er:

ATCC 13090 — N. meningitidis gruppe B (positiv reaktivitet)
ATCC 23503 — E. coli type K1 (positiv reaktivitet)
ATCC 13077 — N. meningitidis gruppe A (negativ reaktivitet)

ATCC 13090 og ATCC 23503 skal give agglutination med
Test Latex og ingen signifikant agglutination i kontrollatex.
ATCC 13077 skal ikke give nogen signifikant agglutination
med hverken test- eller kontrollatex.

10. RESULTATER
AFLASNING AF RESULTATER

En positiv reaktion indikeres ved udviklingen af et agglutineret
mgnster inden for 3 minutter (20 sekunder for kolonitest) efter
blanding af latex med testprgven med klar synlig sammenklumpning
af latexpartiklerne (Figur 1).

Agglutinationens hastighed og udseende afhaenger af styrken pa
antigenet, og varierer fra store klumper, der fremkommer efter fa
sekunders blanding, til sma klumper, der udvikles ret langsomt. Ved
identifikation af kulturer fremkommer de fleste positive reaktioner
naesten gjeblikkeligt.

| en negativ reaktion agglutinerer latexen ikke, og det maelkeagtige
udseende forbliver helt uzendret i hele testen (Figur 2). Bemaerk
dog, at de svage spor af granulering kan detekteres i negative
mgnstre afhaengigt af, hvor skarp testerens iagttagelsesevne
er. | kulturidentifikation kan visse stammer give en “tradagtig”
ansamling af latex med en maelkeagtig baggrund. Dette skal tolkes
som en negativ reaktion.

BEMZRK: De latexpartikler, der anvendes i Wellcogen
N. meningitidis B/E. coli K1 test og kontrollatex suspensioner er
ikke de samme som dem, der bruges til de andre reagenser, og
giver en finere agglutinering.

Figur 1 Figur 2

RESULTATFORTOLKNING
Positivt resultat

Klar agglutination af en enkelt testlatex ledsaget af negative
reaktioner med alle andre testlatexreagenser og kontrollatex
angiver tilstedevaerelse og identitet af et bakterielt antigen i
testprgven. Som en generel regel angiver et positivt resultat med
Wellcogen N. meningitidis B/E. coli K1 over for en neonatal prgve
eninfektion med E. coli K1. Hos zeldre patienter er, meningococcus
gruppe B mere sandsynlig.

Negativt resultat

Negative reaktioner med alle testlatexreagenser indikerer fraveer
af er detekterbart niveau af de bakterielle antigener i testvaesken
- dette eliminerer ikke muligheden for en infektion, der er
forarsaget af disse organismer, og hvis symptomerne fortsaetter,
kan det veere gnskeligt at udfgre testen pa de efterfglgende eller
alternative prgver eller efter koncentration af urinprgven.

I en kultur viser en manglende agglutination i Wellcogen
N. meningitidis B/E. coli K1 reagenser, at det ikke med
sandsynlighed er N. meningitidis gruppe B eller E. coli K1.

Resultater der ikke kan tolkes

Agglutination af mere end én testlatexreagens eller tilsvarende
test- og kontrollatex angiver en ikke-specifik reaktion. | de fleste
tilfeelde kanikke-specifikke reaktioner medkropsvaeskerelimineres
ved opvarmning og centrifugering eller membranfiltrering af
prgven’ (se Klarggring af kliniske prgver, afsnit 8). Hvis en ikke-
specifik reaktion forekommer med en bloddyrkningssupernatant,
opvarmes prgven i 5 minutter i et kogende vandbad. Afkgl til
rumtemperatur (18 til 30°C), centrifuger og gentag testen.



11. FUNKTIONSBEGRANSNINGER

11.1 Vedrgrende kropsvaesker fra bgrn (kun gruppe B strep)
- Falske negative testresultater kan forekomme med
prgver, der indeholder niveauer af antigen, der ligger
under detektionsgraeensen for dette udstyr. Negative
resultater skal opfglges med selektiv bouillon-kultur. Et
positivt resultat indikerer tilstedevaerelsen af gruppe B
streptokok antigen. Resultatet indikerer ikke ngdvendigvis
tilstedevaerelsen af levedygtige organismer.

Vedrgrende kropsvaesker fra bgrn (kun gruppe B strep) —
Anvendelsen af dette udstyr ma ikke erstatte mikrobiologisk
dyrkning. Dette udstyrs evne til at forudsige sygdomme
fra gruppe B streptokokker i urin fra bgrn er endnu ikke
fastslaet.

Infektioner med gruppe B streptokokker forekommer
hovedsageligt hos neonatale. Positive resultater opndet
med prgver fra kropsvaesker hos patienter over seks
maneder gamle skal tolkes med forbehold. Positive
resultater opnaet med bloddyrkningssupernatanter fra
patienter i alle aldre kan veere signifikante.

Et positivt resultat i testen afhaenger af tilstedeveaerelsen
af et detekterbart niveau af antigen i kropsvaesken eller
bloddyrkningsmediet.

11.5 Der er rapporteret nogle fa eksempler af ikke-relaterede
bakterier, der har samme antigener og, som med ethvert
immunologisk testsystem, kan risikoen for krydsreaktioner

i latextesten ikke udelukkes®*#2,
12. FORVENTEDE RESULTATER

Prgver med et detekterbart indhold af gruppe B streptokok antigen,
H. influenzae type b antigen, S. pneumoniae kapselantigen,
N. meningitidis A, C, Y, W135 antigener eller N. meningitidis
B / E. coli K1 antigen giver en agglutinationsreaktion med den
tilsvarende testlatex.

13.  FUNKTIONSEGENSKABER

13.1 Kropsvaesker og bloddyrkninger

Kliniske studier blev udfgrt pa 15 centre med
kropsvaeskeprgver (friske og opbevaret nedfrosset)
og bloddyrkningssupernatanter. Bade traditionelle

og radiometriske dyrkningsteknikker blev anvendt i
bloddyrkningsstudierne. De opbevarede kropsvaeskeprgver
blev ikke varmebehandlet som foreskrevet i afsnittet
Klarggring af kliniske prgver, afsnit 8. Omfattende
laboratorietests har ikke pavist noget signifikant tab af
antigen efter opvarmning i henhold til denne procedure.

Sensitivitet

Sensitiviteten af hver latex i kittet er fastsldet gennem
tests pa prgver som dyrkningspositive for den homologe
organisme eller for hvilken, der var anden evidens
for infektion (klinisk diagnose plus positive for anden
antigentest).

Tabel 2 til 6 viser tallene for hver testet prgvetype
med de enkelte latextyper sammen med antallet af
opndede positive resultater. Sensitiviteten for hver latex
i detektionen af bakterielt antigen i spinalvaeske var
64.3% (9/14) for Wellcogen Strep B, 96.3% (78/81) for
Wellcogen H. influenzae b, 86.7% (39/45) for Wellcogen
S. pneumoniae, 71% (29/41) for Wellcogen N. meningitidis
ACY W135 og 62.5% (10/16) for Wellcogen N. meningitidis
B/E. coli K1.

Specificitet

Specificiteten for hver af Wellcogen reagenserne
blev evalueret med kropsvaeske (frisk og frosset) og
bloddyrkningsprgver fra patienter med bakteriel eller
aseptisk meningitis og andre ikke-relaterede tilstande.

De organismer, der blev isoleret fra de inficerede prgver,
var H. influenzae b, S. pneumoniae, N. meningitidis,
herunder gruppe A, B, C, Y, E. coli, Staphylococcus
aureus, Enterobacter aerogenes, Klebsiella pneumoniae,
Mycobacterium tuberculosis, Proteus mirabilis,
Staphylococcus epidermidis, alfa-haemolytiske
streptokokker, beta-haemolytisk streptokok gruppe A,
Klebsiella oxytoca, Pseudomonas, Streptococcus sanguis,
Toxoplasma gondii og en coliform bakterie.

Specificiteten for alle fem Wellcogen latexer i tests pa
spinalvaeske var mere end 98%. Oplysninger om testede
prgver og specificitet for hver Wellcogen med hver
prevetype er oplyst i tabel 2 til 6.

13.2 Pladekulturer (kun N. meningitidis B/E. coli K1).

N. meningitidis og E. coli kulturer dyrket pa et beriget
agarmedium blev testet pa hospitalslaboratorier og in-
house. Alle N. meningitidis gruppe B og E. coli K1 kulturer
blev korrekt identificeret. Der var ingen krydsreaktioner
med andre grupper af N. meningitidis eller andre E. coli
K antigener (Tabel 7). En hgj andel af de E. coli kulturer
med andre K antigener, der blev testet, gav ikke-specifikke
reaktioner (Tabel 7).

Tabel 1

Prgver, der er evalueret med
individuelle Wellcogen latexreagenser

Prove Wellcogen
Strep. B H. influenzae bS. pneumoniaeN. meningitidisN. meningitidis B/
ACYW135  E.coliK1
Spinalveeske + + + + +
Urin + - - - -
Blodkultur + + + + +
Bakterielle
kolonier - - - - +
Kode:
+ Data til radighed som stgtte til dette formal.
- Ingen tilgeengelige data
Tabel 2
Resultater af kliniske studier pa Wellcogen Strep B
Sensitivitet® Specificitet®
Prove Ant. testet Ant. positive Ant. testet Ant. positive
Spinalveeske 14 9 34 0
Urin 19 16 18 1¢
Bloddyrkning 9 9 369 49

2 beta-haemolytisk streptokok gruppe B isoleret/indikeret (klinisk
diagnose/anden antigen test).

5 Andre bakterier end Strep. B/ingen vakst.

¢ P. mirabilis isoleret.

4 Staph. epidermidis; beta-haemolytisk strep. gruppe A; E. coli +
Enterococcus; Staph. epidermidis + Enterococcus isoleret.

Tabel 3
Resultater af kliniske studier pa Wellcogen H. influenzae b
Sensitivitet Specificitet
Prove Ant. testet Ant. positive Ant. testet Ant. positive
Spinalveeske 81 78 366° 20
Bloddyrkning 54 54 1566° 5¢

2 En ekstra spinalvaeskeprgve gav en ikke-specifik reaktion.

® En prgve aseptisk. E. coli isoleret fra anden prgve.

¢ To ekstra bloddyrkningssupernatanter gav ikke-specifikke
reaktioner.

9 En preve aseptisk. Andre prgver opformerede: Staph. aureus;
E. coli + Staph. epidermidis; K. oxytoca; alfa-hamolytisk
streptokok.

Tabel 4
Resultater af kliniske studier pa Wellcogen S. pneumoniae
Sensitivitet Specificitet
Prove Ant. testet Ant. positive Ant. testet Ant. positive
Spinalveeske 45 39 4612 20
Bloddyrkning 113 109 1512 7

2 En ekstra spinalvaeske gav en ikke-specifik reaktion.
® Enterobacter aerogenes; coliform bakterie.
¢ Pseudomonas; Strep. sanguis; Staph. epidermidis + Enterococcus;
Strep. viridans isoleret fra 4 prgver.
Tabel 5

Resultater af kliniske studier pa
Wellcogen N. meningitidis ACY W135

Sensitivitet Specificitet
Prove Ant. testet Ant. positive Ant. testet Ant. positive
Spinalveeske 412 29 423 20
Bloddyrkning 7 7 1615 2°

2 Indeholder 8 gruppe A, 25 gruppe C og 1 gruppe Y (gvrige var
ikke grupperet).
® K. aerogenes; E. coli.
¢ Strep. sanguis; Staph. epidermidis + Enterococcus.
Tabel 6

Resultater af kliniske studier pa
Wellcogen N. meningitidis B/E. coli K1

Sensitivitet Specificitet
Prove Ant. testet Ant. positive Ant. testet Ant. positive
Spinalveeske
N. meningitidis B 10 6 102 0
E. coliK12 6 4 102 0
Bloddyrkning:
N. meningitidis B 7 5 461 3

2 Prgver opbevaret frosne. Alle andre prgver er testet i frisk
tilstand.

® Aerobiske og anaerobiske kulturer (beta-haemolytisk strep A) til
samme patient. Koagulase negativ staphylococcus.

Tabel 7

Identifikation af kulturer ved hjzelp af
Wellcogen N. meningitidis B/E. coli K1

Kultur® + -
N. meningitidis gruppe A 0 16
N. meningitidis gruppe B 10 0
N. meningitidis gruppe C 0 18
N. meningitidis gruppe 29E 0 8
N. meningitidis gruppe W135 0 7
N. meningitidis gruppe X 0 4
N. meningitidis gruppe Y 0 5
N. meningitidis gruppe Z 0 3
E. coli K1 7 0
E. coli — andre antigener 0 13°

@ Kulturer identificeret ved slide agglutination.
® Yderligere 10 kulturer gav ikke-specifikke reaktioner.
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1. VERWENDUNGSZWECK

Der Wellcogen™ Bakterienantigen-Kit enthalt eine Reihe von
Latex- Schnelltests zum qualitativen Nachweis der Antigene
von Streptokokken der Gruppe B, Haemophilus influenzae
Typ b, Streptococcus pneumoniae (Pneumokokken), Neisseria
meningitidis (Meningokokken) der Gruppen A, B, C, Y oder
W135 und Escherichia coli K1, die infolge einer Infektion in
Zerebrospinalflussigkeit (Liquor) und Blutkultur vorliegen. Mit
dem Kit kénnen auch urin auf die Antigene von Streptokokken
der Gruppe B getestet werden. Im Fall von N. meningitidis Gruppe
B oder Escherichia coli K1 kénnen mit dem Kit Kulturplatten
getestet werden. (Durch klinische Daten gestiitzte Indikationen:
siehe Tabelle 1).

HINWEIS: Tests, die direkt an klinischen Proben durchgefihrt
werden, sind fir Screening-Zwecke vorgesehen und sollten
Kulturverfahren nicht ersetzen, sondern ergéanzen. Die Ergebnisse
missen im Zusammenhang mit anderen Daten interpretiert
werden, z. B. Symptomen, Ergebnissen weiterer Tests, dem
klinischen Eindruck usw.

2. ZUSAMMENFASSUNG

EsgibteineVielzahlmoglicher Ursachenfiireine Meningitis, sowohl
infektioser als auch nicht-infektioser Natur. Wird eine bakterielle
Meningitis nicht schnell und wirksam behandelt, verlauft sie mit
hoher Wahrscheinlichkeit todlich. Die frihe Identifizierung des
infektiosen Erregers ist eine wesentliche Voraussetzung dafiir, die
Patienten auf geeignete und hinreichende Weise mit Antibiotika
zu behandeln. Eine Meningitis kann von vielen verschiedenen
Bakterienspezies ausgeldst werden. Streptokokken der Gruppe
B und E. coli K1 sind zwei der Erreger, welche die meisten Falle
neonataler Sepsis verursachen, wohingegen bei Patienten
hoheren Alters H. influenzae Typ b, S. pneumoniae und N.
meningitidis der Gruppen A, B, C, Y und W135 die haufigsten
Isolate bilden. Diese Organismen tragen spezifische Polysaccharid-
Oberfldchenantigene, von denen ein Teil ins Kulturmedium bzw.
in Korperflissigkeiten wie Liquor oder Serum diffundiert bzw.
in den Urin exkretiert wird. Die Oberflachenantigene kénnen
durch empfindliche immunologische Methoden nachgewiesen
werden, wie z. B. die Gegenstromelektrophorese und den Latex-
Agglutinationstest?>610,

3. TESTPRINZIP

Die  Wellcogen-Reagenzien  bestehen aus  Polystyren-
Latexpartikeln, die mit Antikorpern gegen die bakteriellen
Antigene beschichtet sind. Diese Latexpartikel agglutinieren
in Gegenwart einer ausreichenden Menge an homologem
Antigen. Die Reagenzien zum Nachweis von Streptokokken
und H. influenzae sind spezifisch fir Gruppe B bzw. Typ b; das
Reagenz zum Nachweis von S. pneumoniae ist mit Antikdrpern
sensibilisiert, die aus einem omnivalenten Serum aufgereinigt
wurden, und das polyvalente Reagenz fiir N. meningitidis reagiert
mit den Antigenen der Gruppen A, C, Y und W135. Das Gruppe-
B-N. meningitidis-Antigen ist schwerer nachzuweisen® und mit
dem Antigen von E. coli K1 immunologisch verwandt’; beide
reagieren mit dem Reagenz fiir N. meningitidis Gruppe B.

4. SYMBOLLEGENDE

Bestellnummer

In-vitro-Diagnostikum

Gebrauchsanweisung beachten

Temperatureinschrankung (Lagertemp.)

Inhalt ausreichend flir <N> Tests

Chargenbezeichnung (Chargennummer)

g Verwendbar bis (Verfallsdatum)

Importeur

Bevollmachtigter in der
Europédischen Gemeinschaft

ch
q3
el

5. KIT-KOMPONENTEN, VORBEREITUNG
GEBRAUCH UND LAGERUNG

Der Wellcogen Bakterienantigen-Kit
Reagenzien fiir 30 Tests.

Britische Konformitatsbewertung

Europaische Konformitatsbewertung

Hersteller

FUR DEN

enthdlt ausreichend

Siehe auch VorsichtsmaBnahmen, Abschnitt 6.

Alle Komponenten missen bei 2 bis 8 °C aufbewahrt werden;
bei dieser Temperatur behalten sie ihre Aktivitdt bis zum
Verfallsdatum des Kits.

Vor Gebrauch alle Reagenzien auf Raumtemperatur (18-30 °C)
bringen und mischen. Nicht benutztes Reagenz nach Gebrauch
wieder im Kuhlschrank lagern.

[l

Gebrauchsanweisung

Einweg-Reaktionskarten (2 Packungen)
Einweg-Mischstdbchen (5 “er Paket)
Einweg-Tropfflaschchen (1 Behilter)
Gummi-Pipettenhiitchen, schwarz (1)

[TEST LATEX] i
[TEST LATEX] Test-Latexreagenzien

Strep B (rosafarbener Deckel)

H. influenzae b (hellblauer Deckel)

S. pneumoniae (gelber Deckel)

N. meningitidis ACY W135 (grauer Deckel)
N. meningitidis B/E. coli K1 (brauner Deckel)
einer 0,5%igen

Funf Tropfflaischchen mit

Suspension von Polystyren-Latexpartikeln, die
jeweils spezifisch fir eine der oben erwdhnten
Antigen-Gruppen sind, in Puffer mit 0,05
% Bronidox® und/oder 0,1 %Natriumazid
als  Konservierungsmittel. Die Latexpartikel
sind, wie auf dem Etikett angegeben, mit
dem entsprechenden Kaninchen-Antikorper
beschichtet, ausgenommen das Reagenz fir
N. meningitidis Gruppe B/E. coli K1, das mit
einem monoklonalen Antikorper aus der Maus
beschichtet ist.

CONTROL LATEX | Kontroll-Latexreagenzien

Flnf Tropfflaschchen (dunkelblauer
Deckel) mit einer 0,5%igen Suspension von
Polystyren-Latexpartikeln in Puffer mit 0,05
% Bronidox® und/oder 0,1 % Natriumazid als
Konservierungsmittel. Die Latexpartikel sind mit
einer geeigneten Praparation von Kaninchen-
Globulinen oder, im Fall der Latexpartikel fir
N. meningitidis Gruppe B/ E. coli K1, mit einem
monoklonalen Antikérper gegen Bordetella
bronchiseptica aus der Maus beschichtet.

Die Latexsuspensionen werden gebrauchsfertig
geliefert und mussen bis zum Verfallsdatum
bei 2 bis 8 °C stehend gelagert werden.
Nach langerer Lagerung kann es oben in den
Fldschchen zu geringfligiger Aggregation oder
zu leichtem Eintrocknen der Latexsuspension
kommen. In diesem Fall die Latexsuspension in
den Flaschchen mehrere Sekunden lang heftig
schitteln, bis sie vollstandig resuspendiert ist.
NICHT EINFRIEREN.

Polyvalente Positivkontrolle
Zwei  Flaschchen  (Blauer  Deckel) mit
gefriergetrockneten  Bakterienextrakten, die
Antigene von reprasentativen Stammen jeder der
Bakterienspezies enthalten, fir die Latexpartikel
im Kit enthalten sind. Enthélt 0,01 % Bronopol
vor und 0,004 % nach der Rekonstitution.
Zur Rekonstitution 3,6 ml steriles Wasser
hinzufiigen. Nach dem Hinzufigen von
Wasser das Rohrchen einige Minuten stehen
lassen, dann durch Schwenken mischen. Das
rekonstituierte Antigen kann bei 2 bis 8 °C bis zu
6 Monate lang aufbewahrt werden.

Negativkontrolle

Ein Tropfflaschchen (weier Deckel) mit Glycin
gepufferter Kochsalzlésung, pH 8,2, und 0,05 %
Bronidox® als Konservierungsmittel.

6. VORSICHTSMASSNAHMEN

Die Reagenzien sind nur fir die in-vitro-Diagnostik bestimmt.

Nur zur Verwendung durch Fachpersonal.
Informationen zu potenziell gefahrlichen Komponenten dem

Sicherheitsdatenblatt
entnehmen.

GESUNDHEITS- UND SICHERHEITSINFORMATIONEN
6.1

oder  der Produktkennzeichnung

Die Test- bzw. Kontroll-Latexreagenzien fiir Streptokokken
der Gruppe B, H. influenzae Typ b, S. pneumoniae und N.
meningitidis ACY W135 enthalten 0,1 % Natriumazid. Azide
kénnen mit Kupfer und Blei reagieren, das in manchen
Rohrleitungssystemen enthalten ist, und explosive Salze
bilden. Die in diesem Kit verwendeten Mengen an Azid
sind gering; trotzdem sollte beim Entsorgen azidhaltiger
Materialien mit reichlich Wasser nachgesplilt werden.

6.2 In Ubereinstimmung mit den Grundsitzen der Guten
Laborpraxis empfiehlt es sich dringend, Kérperflissigkeiten
als potenziell infektids zu betrachten und daher mit aller

notigen Sorgfalt zu behandeln.

Bei der Handhabung von Blutkulturmedien fur die
radiometrische Untersuchung mussen die Grundregeln der
Strahlensicherheit befolgt werden. Dies bedeutet:

6.3

a) Radioaktives Material muss in einem speziell dafur
vorgesehenen Raum in einem fur diesen Zweck
zugelassenen Behalter gelagert werden.

b) Der Umgang mit radioaktiven Materialien muss in einem
speziell daflir bestimmten Bereich erfolgen.

c) Radioaktive Materialien dirfen nicht mit dem Mund
pipettiert werden.

d) In dem fir den Umgang mit radioaktiven Materialien
bestimmten Bereich darf nicht gegessen, getrunken
oder geraucht werden.

e) Nach dem Umgang mit radioaktivem Material sind die
Hande grindlich zu waschen.

f) Im Hinblick auf die Vorschriften fiir die Entsorgung
radioaktiverMaterialienistderStrahlenschutzbeauftragte
vor Ort zu Rate zu ziehen.

6.4  Wiederverwendbare Gerdte missen nach Gebrauch
mithilfe einer geeigneten Methode sterilisiert werden,
vorzugsweise 15 Minuten im Autoklaven bei 121 °C.
Einwegartikel miussen autoklaviert oder verbrannt werden.
Wurde potenziell infektioses Material verschiittet, muss
dieses sofort mit einem saugfahigen Papiertuch entfernt
werden und der kontaminierte Bereich muss mit einem
gegen Bakterien wirksamen Standarddesinfektionsmittel
oder mit 70%igem Alkohol desinfiziert werden. KEIN
Natriumhypochlorit verwenden. Materialien, die zum
Entfernen des verschitteten Materials verwendet wurden,
missen als biogefdhrlicher Abfall entsorgt werden.

6.5 Nicht mit dem Mund pipettieren. Beim Handhaben der
Proben und bei der Durchfiihrung des Assays Einweg-
Handschuhe und Schutzbrille tragen. Nach Abschluss des

Assays grindlich die Hinde waschen.

6.6  Wenn die im Kit enthaltenen Reagenzien entsprechend
den Regeln der Guten Laborpraxis, den Standards der
Arbeitshygiene und der in dieser Gebrauchsanweisung
enthaltenen Anleitung verwendet werden, gehen keine

gesundheitlichen Gefahren von ihnen aus.
WICHTIGE HINWEISE ZUR HANDHABUNG

6.7 Die Reagenzien nicht Uber das Verfallsdatum hinaus
verwenden.
6.8 Die Latexreagenzien missen vor Gebrauch auf

Raumtemperatur (18 bis 30 °C) gebracht werden.
Latexreagenzien, die vor Gebrauch Anzeichen einer
Aggregation oder Verklumpung aufweisen, waren
moglicherweise gefroren und dirfen nicht verwendet
werden.

Die Tropfflischchen missen bei Gebrauch senkrecht
gehalten werden, so dass sich die Tropfen an der Spitze

des Tropfers bilden. Wenn der Tropfer benetzt wird, bilden
sich Tropfen mit einem inkorrekten Volumen am Ende und
nicht an der Spitze. In diesem Fall den Tropfer vor dem
Fortfahren zundchst trocknen.

Die im Kit enthaltenen Reagenzien sind in Bezug auf ihre
Leistungsfahigkeit aufeinander abgestimmt und dirfen
nicht zusammen mit Reagenzien aus Kits mit anderen
Chargennummern verwendet werden.

6.11

6.12

Den Reaktionsabschnitt auf den Karten nicht beriihren.

Bei diesem Assay dirfen mechanische Schiittler verwendet
werden. Rihrer mit folgenden Eigenschaften sind geeignet:

i) Wippschiittler bei einer Geschwindigkeit von 25 U/min
und mit einem Winkel von etwa 9 bis 10,5 Grad oder
bei einer Geschwindigkeit von 18 U/min und mit einem
Winkel von 16 bis 17,5 Grad.

Mikrobielle Kontamination der Reagenzien vermeiden, da
dies zu fehlerhaften Ergebnissen fiihren kann.

7. PROBENAHME UND LAGERN VON PROBEN

Proben von Liquor und Urin sollten so bald wie méglich
nach der Probenahme getestet werden. Wenn ein
sofortiger Test der Korperflussigkeit nicht moglich ist,
kann sie Gber Nacht bei bei 2 bis 8 °C oder Uber ldngere
Zeitrdume bei -15 bis -25 °C gelagert werden. Sollen mit der
Probe bakteriologische Analysen durchgefihrt werden,
missen diese vor dem Latextest erfolgen, damit eine
Kontamination der Probe vermieden wird.

6.13

7.2 Blutkulturen kénnen nach einer Inkubationszeit von 18 bis
24 Stunden bei 37 °C genommen und getestet werden und/
oder sobald Bakterienwachstum erkennbar ist.

7.3 Plattenkulturen (nur N. meningitidis B/E. coli K1). Isolierte

Kolonien, die auf angereichertem Agarmedium gezogen
wurden (z. B. Blut-, Kochblutagar), kdnnen nach einer
Inkubation tber Nacht bei 37 °C getestet werden. Eine
Gram- Farbung sollte, um die Interpretation des Latextests
zu erleichtern, ebenfalls durchgefiihrt werden.

8. TESTVERFAHREN
IM LIEFERUMFANG ENTHALTENE MATERIALIEN
Siehe Inhalt des Kits, Abschnitt 5.

ERFORDERLICHE, JEDOCH NICHT IM
ENTHALTENE MATERIALIEN

Siedendes Wasserbad

LIEFERUMFANG

Laborzentrifuge oder Membranfilter (0,45 pm)

Schuttler (optional; siehe VorsichtsmaBnahmen, Abschnitt 6)
VORBEREITUNG KLINISCHER PROBEN

8.1

Proben von Liquor und Urin missen vor dem Test gemaR
dem Wellcogen-Verfahrenerhitzt werden, um unspezifische
Reaktionen auf ein Minimum zu beschrianken*®. Die
folgenden Methoden sind empfehlenswert:

a) Liquor und Urin: Die Probe 5 Minuten lang in einem
siedenden Wasserbad erhitzen. Die Probe auf
Raumtemperatur (18 bis 30 °C) abkiihlen und vor dem
Test durch Zentrifugieren oder Membranfiltration
(0,45 pum) klaren. Um die Nachweisempfindlichkeit zu
erhohen, kénnen Urinproben in einem Minicon® B-15
Konzentrator bis zu 25-fach aufkonzentriert werden. Vor
dem Test wie oben beschrieben klaren.

8.2  Blutkulturen. Eine Probe von 1 bis 2 ml zentrifugieren, um
die Erythrozyten abzutrennen, z. B. 5 Minuten bei 1000 g.

Den Latextest mit dem Uberstand durchfiihren.

Wenn ein Blutkulturiiberstand eine unspezifische Reaktion
zeigt (siehe Interpretation der Ergebnisse, Abschnitt 10),
die Proben 5 Minuten in einem siedenden Wasserbad
erhitzen, auf Raumtemperatur (18 bis 30 °C) abkuhlen,
durch Zentrifugieren kldren und den Test wiederholen.

8.3  Plattenkulturen (nur N. meningitidis B/E. coli K1). Kolonien

direkt von der Kulturplatte testen.
VERFAHREN

Es empfiehlt sich, vor der Testdurchfiihrung
VorsichtsmafBnahmen, Abschnitt 6, genau durchzulesen.

die

Proben von und Uberstinde

Blutkulturen:

Korperfliissigkeiten von

HINWEIS: Wenn nur eine begrenzte Probenmenge zur Verfiigung
steht, sollte zundchst der Test mit dem Test-Latexreagenz
durchgefiihrt werden. Bei einem positiven Ergebnis sollte
die Probe anschlieBend mit dem entsprechenden Kontroll-
Latexreagenz getestet werden. Wenn ausreichend Probe
vorhanden ist, sollten der Test mit dem Test- und dem Kontroll-
Latexreagenz gleichzeitig durchgefiihrt werden.

Schritt 1 Proben vorbereiten wie unter Vorbereitung
klinischer Proben beschrieben.

Schritt 2 Die Latexreagenzien schiitteln.

Schritt 3 Je 1 Tropfen von jedem Latex-Test- bzw. 1 Tropfen
Latex- Kontrollreagenz in einen separaten Kreis
auf der Reaktionskarte auftragen. Darauf achten,
die Tropfflaschchen senkrecht zu halten, damit
ein Tropfen der richtigen GroRe abgegeben wird.
(Siehe VorsichtsmaRnahmen, Abschnitt 6).

Schritt 4 Mit einem Einweg-Tropfer 1 Tropfen

(etwa 40 pl) Probe neben jeden
Tropfen Latexreagenz auftragen.

1 Tropfen

Schritt 5 Den Inhalt der Kreise mit einem Mischstabchen
mischen und tiber die gesamte Flache des
jeweiligen Kreises verteilen. Flr jeden Kreis
ein eigenes Mischstdbchen verwenden und
dieses nach Gebrauch sicher entsorgen.

Schritt 6 Die Karte langsam schwenken und 3 Minuten 3 min
lang auf Agglutination hin beobachten, indem
die Karte in normalem Leseabstand (25 bis
35 cm) vor die Augen gehalten wird. Kein
VergréRerungsglas verwenden. Mechanisches
Schitteln der Karte (3 Minuten) ist zuléssig (Siehe
VorsichtsmaRBnahmen, Abschnitt 6). Die Muster
sind deutlich erkennbar und kénnen unter allen
normalen Lichtverhaltnissen abgelesen werden.

Schritt 7 Die verwendete Reaktionskarte sicher entsorgen.

Plattenkulturen:
(nur Wellcogen N. meningitidis B/E. coli K1):

Schritt 1 Die Latexreagenzien schitteln.

Schritt 2 Fir jede zu testende Kultur 1 Tropfen
Test-Latexreagenz in einen Kreis auf einer
Reaktionskarte auftragen sowie 1 Tropfen
Kontroll-Latexreagenz in einen separaten Kreis.

HINWEIS: Das entsprechende Latex-
Kontrollreagenz muss unter allen
Umstanden verwendet werden, wenn in
einer Kultur E. coli vermutet werden.

1 Tropfen

Schritt 3 Mit einem Mischstdbchen einen Teil der Probe
Kultur durch Bertihren mit dem flachen der
Ende des Stabchens aufnehmen. Es sollte Kultur

etwa die Menge aufgenommen werden,
die 1 groRen Kolonie entspricht.

Schritt 4 Die Probe der Bakterienkultur n dem
aufgetragenen Tropfen Test-Latexreagenz
emulgieren durch Reiben mit dem flachen Ende
des Stabchens. Griindlich, aber nicht so heftig
reiben, dass die Oberflache der Karte beschadigt
wird. Verteilen Sie das Latexreagenz so, dass
Kreisflache so vollstandig wie moglich ausgefullt
wird. Das Mischstdbchen sicher entsorgen.

Schritt 5 Mit einem neuen Stabchen eine dhnliche
Probe der Kultur emulgieren, dieses Mal im
aufgetragenen Tropfen Latex-Kontrollreagenz.

Schritt 6 Die Karte langsam schwenken und 20 20s
Sekunden lang auf Agglutination hin

beobachten, indem die Karte in normaler
Leseentfernung (25 bis 35 cm) vor die Augen
gehalten wird. Kein VergroRerungsglas

verwenden. Die erhaltenen Muster sind

deutlich und kénnen unter allen normalen

Lichtverhéltnissen leicht abgelesen werden.

Schritt 7 Die verwendete Reaktionskarte sicher entsorgen.
9. QUALITATSKONTROLLE

Die folgenden Verfahren werden anfangs bei jedem neu
gelieferten Testkit sowie bei jedem Testdurchlauf mit Proben
durchgefiihrt. In der Praxis kann ein Testdurchlauf als ein
Test-Zeitraum von bis zu 24 Stunden definiert werden. Jede
Abweichung von den erwarteten Ergebnissen kann auf ein
Problem mit den Reagenzien hindeuten, das gelést werden muss,
bevor weitere klinische Proben getestet werden.

SICHTPRUFUNG

Die Latexsuspensionen missen stets auf Aggregation hin
Uberpriift werden, wenn sie auf die Testkarte aufgetragen
werden. Wenn eine Suspension bereits vor dem Hinzufiigen zu
der zu testenden Probe Anzeichen einer Verklumpung aufweisen,
dirfen sie nicht verwendet werden. Nach langerer Lagerung kann
es oben in den Flaschchen zu geringfligiger Aggregation oder zu
leichtem Eintrocknen kommen. In diesem Fall die Flaschchen
mehrere Sekunden lang heftig schitteln, bis das Reagenz
vollstandig resuspendiert ist.

ANWENDUNG DER POSITIVKONTROLLE

Die Reaktivitdt des Tests kann Uberprift werden, indem zu
einem Reaktionskreis, in dem die zu testende Probe das Test-
Latexreagenz nicht innerhalb von 3 Minuten Schwenken
agglutiniert hat, polyvalente Positivkontrolle hinzugegeben wird.

Schritt 1 Mit einem Einweg-Tropfer 1 Tropfen
Positivkontrolle zu dem Kreis mit Test-
Latexreagenz und Probe hinzufiigen.

Schritt 2 Mit einem Mischstabchen mischen
und dieses sicher entsorgen.

1 Tropfen

Schritt 3 Die Karte mit der Hand oder auf einem 3 min
Schuttler weitere 3 Minuten lang schwenken. Nach
dieser Zeit sollte eine deutliche Agglutination
des Test-Latexreagenz sichtbar sein.

Schritt 4 Die verwendete Reaktionskarte sicher entsorgen.
ANWENDUNG DER NEGATIVKONTROLLE

Wenn mindestens eine Probe in einem Testdurchlauf mit dem
Testund den Kontroll-Latexreagenzien ein negatives Resultat
ergibt (oder nur mit dem Test-Latexreagenz, wenn kein Kontroll-
Latexreagenz verwendet wurde), stellt dies eine giltige negative
Kontrolle dar und ein weiterer Test ist nicht erforderlich.

Wenn eine zu testende Probe zur Agglutination des Test-
Latexreagenz  fihrt, beim Kontroll-Latexreagenz jedoch
keine Agglutination erfolgt, muss das Test-Latexreagenz
entweder mit der Negativkontrolle oder mit nicht inokuliertem
Blutkulturmedium Uberpruft werden (siehe unten).

Schritt 1 Einen Tropfen Test-Latexreagenz in 1 Tropfen
einen Kreis auf einer Reaktionskarte auftragen.

Schritt 2 Einen Tropfen Negativkontrolle oder 1 Tropfen
nicht inokuliertes Blutkulturmedium neben
das Test- Latexreagenz auftragen.

Schritt 3 Mit einem Mischstabchen mischen
und dieses sicher entsorgen.

Schritt 4 Die Karte mit der Hand oder auf einem 3 min

Schuttler weitere 3 Minuten lang schwenken.

Nach dieser Zeit sollte sich beim Test-Latexreagenz

keine signifikante Agglutination zeigen.

Schritt 5 Die verwendete Reaktionskarte sicher entsorgen.

Bei Tests von proben von Liquor und Urin muss die im Kit
enthaltene Negativkontrolle verwendet werden.

Bei Tests von Blutkulturen muss eine Probe nicht inokuliertes
Blutkulturmedium aus derselben Quelle wie die Probe als
Negativkontrolle verwendet werden. Hinweis: Der Test des nicht
inokulierten Mediums ist wichtig, da es bei Verwendung von
Blutkulturmedien bestimmter Formulierungen zu falsch positiven
Ergebnissen kommen kann.

Anmerkungen:

a) Zuvor getestete positive und negative Proben, aliquotiert
und bei -15 bis -25°C oder darunter aufbewahrt, kdnnen
nach Wunsch als positive bzw. negative Kontrollen
verwendet werden. Anstelle der zu testenden Probe kann
auch die Positivkontrolle verwendet werden.

b) Bei Kolonie-ldentifizierungstests (nur Wellcogen N.
meningitidis B/E. coli K1) kann die Leistungsfahigkeit des
Test-und des Kontroll-Latexreagenz mit frischen, iber Nacht
gezogenen Kulturen von Bakterien-Referenzstimmen nach
der in Testverfahren beschriebenen Methode Uberprift
werden. Geeignete Referenzstimme sind:

ATCC 13090 — N. meningitidis Gruppe B (positive Reaktion)
ATCC 23503 — E. coli Typ K1 (positive Reaktion)
ATCC 13077 — N. meningitidis Gruppe A (negative Reaktion)

ATCC 13090 und ATCC 23503 sollten beim Test-Latexreagenz
zur Agglutination flihren, mit dem Kontroll-Latexreagenz
jedoch keine signifikante Agglutination ergeben. ATCC



13077 sollte weder beim Test- noch beim Kontrollreagenz
Agglutination auslésen.

10. ERGEBNISSE
AUSWERTUNG DER ERGEBNISSE

Eine positive Reaktion zeigt sich durch die Ausbildung eines
Agglutinationsmusters innerhalb von 3 Minuten (20 Sekunden bei
Kolonietests) nach Mischen des Latexreagenz mit der zu testenden
Probe, wobei die Latexpartikel deutlich sichtbar verklumpen
(Abbildung 1).

Der Zeitraum, nach dem die Agglutination auftritt und deren
Qualitat hangen von der Starke des Antigens ab, wobei das
Erscheinungsbild von groBen Klumpen, die innerhalb von wenigen
Sekunden erscheinen, bis hin zu kleinen Klumpen, die sich nur
langsam entwickeln, variieren kann. Bei Kultur-ldentifikationstests
zeigen sich positive Reaktionen nahezu augenblicklich.

Bei einer negativen Reaktion agglutinieren die Latex-Partikel nicht
und das milchige Erscheinungsbild bleibt wahrend des gesamten
Tests im Wesentlichen unverandert (Abbildung 2). Man beachte
jedoch, dass auch bei negativen Reaktionen, abhéngig von der
Sehschdrfe des Anwenders, leichte Anzeichen einer Kérnung
auftreten konnen. Bei Kultur-ldentifikationstests verursachen
manche Stamme eine “fadige” Aggregation der Latexpartikel vor
einem milchigen Hintergrund; dies sollte als negative Reaktion
interpretiert werden.

HINWEIS: Die fur die Wellcogen N. meningitidis B/E. coli K1
Testund Kontroll-Latexsuspensionen verwendeten Latexpartikel
unterscheiden sich von denen, die fur die anderen Reagenzien
verwendet werden, und ergeben eine feinere Agglutination.

Abbildung 1 Abbildung 2

INTERPRETATION DER ERGEBNISSE

Positives Ergebnis

Die deutlich erkennbare Agglutination eines einzelnen Test-
Latexreagenz, begleitet von negativen Reaktionen mit allen
anderen Test-Latexreagenzien und dem Kontroll-Latexreagenz,
zeigt das Vorliegen eines bakteriellen Antigens in der getesteten
Probe sowie dessen Identitat an. In der Regel deutet ein positives
Ergebnis mit Wellcogen N. meningitidis B/E. coli K1 bei einer
neonatalen Probe auf eine Infektion mit E. coli K1 hin, bei dlteren
Patienten ist eine Infektion mit Meningokokken der Gruppe B
wahrscheinlicher.

Negatives Ergebnis

Negative Reaktionen mit allen Test-Latexreagenzien deuten auf die
Abwesenheit nachweisbarer Mengen der bakteriellen Antigene in
der getesteten Flussigkeit hin, was jedoch die Méglichkeit einer
Infektion mit einem dieser Organismen nicht vollig ausschlieRt.
Wenn die Symptome bestehen bleiben kann es sinnvoll sein,
den Test an spater genommenen oder alternativen Proben bzw.
nach Konzentration einer Urinprobe erneut durchzufiihren. Bei
einer Kultur weist eine fehlende Agglutination bei Wellcogen N.
meningitidis B/E. coli K1 darauf hin, dass wahrscheinlich keine
Infektion mit N. meningitidis Gruppe B oder E. coli K1 vorliegt.

Nicht interpretierbare Ergebnisse

Eine Agglutination bei mehr als einem Test-Latexreagenz oder
bei korrespondierenden Test- und Kontroll-Latexreagenzien
zeigt eine unspezifische Reaktion an. In den meisten Féllen
kénnen unspezifische Reaktionen mit Korperflussigkeiten
vermieden werden, indem die Probe erhitzt und dann geklart
wird4 (siehe Vorbereitung klinischer Proben, Abschnitt 8). Wenn
ein Blutkulturiiberstand eine unspezifische Reaktion zeigt, die
Probe 5 Minuten in einem siedenden Wasserbad erhitzen, auf
Raumtemperatur (18 bis 30°C) abkihlen, durch Zentrifugieren
kldren und den Test wiederholen.

11. EINSCHRANKUNGEN

11.1 Bei Korperflussigkeiten von Kindern (nur Streptokokken
der Gruppe B): Bei Proben mit einem Antigengehalt, der
unterhalb der Nachweisgrenze dieses Kits liegt, kann es
zu falsch negativen Testergebnissen kommen. Negative
Ergebnisse missen anhand einer Kultur mit selektivem
Medium bestatigt werden. Ein positives Ergebnis zeigt das
Vorliegen von Streptokokken-Antigen der Gruppe B an;
dies bedeutet jedoch nicht unbedingt, dass auch lebende
Organismen vorliegen.

Bei Korperflissigkeiten von Kindern (nur Streptokokken
der Gruppe B): Die Verwendung dieses Kits sollte eine
Bakterienkultur nicht ersetzen. Die Leistungsfahigkeit
dieses Kits beim Nachweis einer Infektion mit Gruppe-B-
Streptokokken anhand von Urinproben von Kindern ist
nicht untersucht worden.

Infektionen mit Gruppe-B-Streptokokken treten vor
allem bei Neugeborenen auf. Positive Ergebnisse, die mit
Kérperflissigkeiten von Patienten im Alter von mehr als
sechs Monaten erhalten werden, missen mit Vorsicht
interpretiert werden. Positive Ergebnisse, die anhand von
Blutkulturiiberstanden erhalten werden, sind u. U. bei
Patienten jeden Alters von Bedeutung.

11.4 Ein positives Testergebnis hangt vom Vorliegen einer
nachweisbaren Menge von Antigen in der Kérperflussigkeit

oder im Blutkulturmedium ab.

Es wurde Uber einige Beispiele nicht miteinander
verwandter Bakterien berichtet, die dennoch gemeinsame
Antigene aufweisen. Daher kann, wie bei jedem
immunologischen Testverfahren, die Maoglichkeit einer
Kreuzreaktion beim Latextest nicht ausgeschlossen
werden*8°,

12. ERWARTETE ERGEBNISSE

Proben, die nachweisbare Mengen an Gruppe-B-Streptokokken-
Antigen, H. influenzae Typ b-Antigen, S. pneumoniae
Kapselantigen, N. meningitidis A-, C-, Y-, W135-Antigen oder
N. meningitidis B- bzw. E. coli K1-Antigen enthalten, ergeben
eine Agglutinationsreaktion mit dem entsprechenden Test-
Latexreagenz.

13. LEISTUNGSMERKMALE
13.1 Korperflussigkeiten und Blutkulturen

In 15 Zentren wurden klinische Studien sowohl mit
Proben von Korperflissigkeiten (frisch und eingefroren
gelagert) als auch mit Uberstinden von Blutkulturen
durchgefiihrt. Bei den Untersuchungen an Blutkulturen
wurden sowohl herkémmliche als auch radiometrische
Methoden eingesetzt. Die aufbewahrten Proben von
Korperflissigkeiten wurden nicht wie unter Vorbereitung
klinischer Proben, Abschnitt 8, beschrieben, einer

Hitzebehandlung unterzogen. Umfangreiche Labortests
haben gezeigt, dass nach einer Hitzebehandlung
entsprechend dieser Methode kein signifikanter Verlust an
Antigen auftritt.

Sensitivitat

Die Sensitivitat der verschiedenen Latexreagenzien im
Kit wurde durch Tests an Probenkulturen bestimmt, die
fur den homologen Organismus positiv waren oder bei
denen andere Belege fiir eine Infektion vorlagen (klinische
Diagnose oder weiterer positiver Antigentest).

Die Tabellen 2 bis 6 zeigen die Anzahl von Proben jeden
Typs, die mit den einzelnen Latexreagenzien getestet
wurden, zusammen mit der jeweils erhaltenen Anzahl
positiver Ergebnisse. Die Sensitivitdt der verschiedenen
Latexreagenzien beim Nachweis bakterieller Antigene in
Liquor betrug 64.3% (9/14) fur Wellcogen Strep B, 96.3%
(78/81) fir Wellcogen H. influenzae b, 86.7% (39/45) fur
Wellcogen S. pneumoniae, 71 % (29/41) fur Wellcogen N.
meningitidis ACY W135 und 62.5% (10/16) fur Wellcogen
N. meningitidis B/E. coli K1.

Spezifitat

Die Spezifitdt der verschiedenen Wellcogen Reagenzien
wurde an Korperflussigkeiten (frisch und eingefroren) und
Proben von Blutkulturen von Patienten mit bakterieller
oder aseptischer Meningitis oder anderen, nicht
verwandten Erkrankungen tUberpruft.

Die aus den infizierten Proben isolierten Organismen
waren H. influenzae b, S. pneumoniae, N. meningitidis
einschlieBlich der Gruppen A, B, C, Y, E. coli, Staphylococcus
aureus, Enterobacter aerogenes, Klebsiella pneumoniae,
Mycobacterium tuberculosis, Proteus mirabilis,
Staphylococcus epidermidis, alpha-hdamolysierende
Streptokokken, betahd@molysierende Streptokokken der
Gruppe A, Klebsiella oxytoca, Pseudomonas, Streptococcus
sanguis, Toxoplasma gondii und ein coliformes Bakterium.

Die Spezifitat aller funf Wellcogen Latexreagenzien bei
Tests an Liquorproben lag bei mehr als 98 %. Details zur
Anzahl der getesteten Proben und zur Spezifitat der
einzelnen Wellcogen Latexreagenzien bei verschiedenen
Probentypen sind in den Tabellen 2 bis 6 aufgefuhrt.

13.2 Plattenkulturen (nur N. meningitidis B/E. coli K1).
Kulturen von N. meningitidis und E. coli, die auf
angereichertem Agarmedium gezogen worden waren,
wurden in  Krankenhauslaboren und firmenintern
getestet. Alle Kulturen von N. meningitidis Gruppe B
und E. coli K1 wurden korrekt identifiziert. Es traten
keine Kreuzreaktionen mit anderen Gruppen von N.
meningitidis oder anderen E. coli K-Antigenen auf (Tabelle
7). Ein GroRteil der getesteten E. coli-Kulturen mit anderen
K-Antigenen zeigten unspezifische Reaktionen (Tabelle 7).

Tabelle 1
Proben, die mit den einzelnen Wellcogen
Latexreagenzien getestet wurden
Probe Wellcogen
Strep. B H. influenzae b S. pneumoniaeN. meningitidisN.  meningitidis
ACYW135  BJE. coli K1

Liquor + + + + +

Urin + - - - -

Blutkultur + + + + +

Bakterienkolonien — - - - +

Schlissel

+ Daten, die diese Anwendung stiitzen, sind verfligbar.

- Keine Daten verflgbar.

Tabelle 2
Ergebnisse klinischer Studien zu Wellcogen Strep. B
Sensitivitat® Spezifitat®

Probe Anz. getest. Anz. positiv Anz. getest. Anz. positiv

Liquor 14 9 34 0

Urin 19 16 18 1

Blutkultur 9 9 369 49

2 Beta-hamolysierende Streptokokken der Gruppe Bisoliert/belegt
(klinische Diagnose/anderer Antigentest).

® Andere Bakterien als Strep. B/kein Wachstum.

¢ P. mirabilis, isoliert.

4 Staph. epidermidis; beta-hdmolysierende Streptokokken
der Gruppe A; E. coli + Enterococcus; Staph. epidermidis +
Enterococcus, isoliert.

Tabelle 3
Ergebnisse klinischer Studien zu Wellcogen H. influenzae b
Sensitivitat Spezifitat
Probe Anz. getest. Anz. positiv Anz. getest. Anz. positiv
Liquor 81 78 366° 2°
Blutkultur 54 54 1566° 5

2 Eine weitere Liquor-Probe zeigte unspezifische Reaktion.

® Eine Probe aseptisch; E. coli isoliert aus anderer Probe.

¢ Zwei weitere Blutkulturiberstande zeigten unspezifische
Reaktion.

9 Eine Probe aseptisch. Weitere Proben zeigten Wachstum
von: Staph. aureus; E. coli + Staph. epidermidis; K. oxytoca;
alphahamolysierende Streptokokken.

Tabelle 4

Ergebnisse klinischer Studien zu Wellcogen S. pneumoniae

Sensitivitat Spezifitat
Probe Anz. getest. Anz. positiv Anz. getest. Anz. positiv
Liquor 45 39 4612 20
Blutkultur 113 109 1512 7

2 Eine weitere Liquor-Probe zeigte unspezifische Reaktion.
® Enterobacter aerogenes; coliformes Bakterium.
¢ Pseudomonas; Strep. sanguis; Staph. epidermidis + Enterococcus;
Strep. viridans, isoliert aus 4 Proben.
Tabelle 5

Ergebnisse klinischer Studien zu Wellcogen
N. meningitidis ACY W135

Sensitivitat Spezifitat
Probe Anz. getest. Anz. positiv Anz. getest. Anz. positiv
Liquor 412 29 423 2
Blutkultur 7 7 1615 2°

2 Umfasst 8 x Gruppe A, 25 x Gruppe C und 1 x Gruppe Y (Rest zu
keiner Gruppe gehorig).

° K. aerogenes; E. coli.

¢ Strep. sanguis; Staph. epidermidis + Enterococcus.

Tabelle 6
Ergebnisse klinischer Studien zu
Wellcogen N. meningitidis B/E. coli K1

Sensitivitat Spezifitat
Probe Anz. getest. Anz. positiv Anz. getest. Anz. positiv
Liquor
N. meningitidis B 10 6 102 0
E. coli K12 6 4 102 0
Blutkultur:
N. meningitidis B 7 5 461 3

@ Proben gefroren gelagert. Alle anderen Proben frisch getestet.
> Aerobe und anaerobe Kulturen (beta-hdmolys. Strep. A) bei
demselben Patienten; koagulase-negative Staphylokokken.
Tabelle 7

Identifizierung von Kulturen mit
Wellcogen N. meningitidis B/E. coli K1

Kultura + -
N. meningitidis Gruppe A 0 16
N. meningitidis Gruppe B 10 0
N. meningitidis Gruppe C 0 18
N. meningitidis Gruppe 29E 0 8
N. meningitidis Gruppe W135 0 7
N. meningitidis Gruppe X 0 4
N. meningitidis Gruppe Y 0 5
N. meningitidis Gruppe Z 0 3
E. coli K1 7 0
E. coli — andere Antigene 0 13

@ Kulturen durch Objekttrager-Agglutinationstest identifiziert.
b Weitere 10 Kulturen zeigten unspezifische Reaktionen.
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1. NMPOBAENOMENH XPHZIH

H Wellcogen™ Boaktnplakr Antigen Kit mapéxel pla oglpd ano
taxeleg Sokluég latex ylwa xpron otnv MOLOTIKA avixveuon
Tou avilydvou amod tnv opada B Streptococcus, Haemophilus
influenzae tomou b, Streptococcus pneumoniae  (tou
TIVEUUOVLOKOKKOU), Neisseria meningitidis (pUnviyytttddkokkog)
ouddeg A, B, C, Y 1 W135 kat Escherichia coli K1 mapovoa oto
eykebalovwtiaio uypo (CSF) kat kaAAiépyelag aipatog , wg
OUVETIELDL TNG MOAUVONG. To Kit uropet emiong va xpnotpornotnOsi
yla ™ Soki ta ovpa f TO QVTYOVoU oMo TNV opdda B
Streptococcus kat KAAMEPYELEG TAGKAC yla thv opada N.
meningitidis B 1§ Escherichia coli K1. (BAéne Mivaka 1 ywa tg
evbeifelg mou umootnpifovtat anod KAwka Sedopéva).

SHMEIQZH: Ot SoKLUEG TpayLaTOTIOLOUVTAL ANELBEiG 08 KAWVIKA
Seiypata mou mpoopifovtal ylo Toug oKOToUG TOU EAEYXOU Ko
Ba mpénel va auENOEL Kal OXL VA OVTIKATOOTAO0UV, SLaSIKOGLES
KoAépyelag.  Amotedéopata  TPEMEL va  Xpnolporoteital
oe ouvbuooud pe AN Sedopéva? MY, CUMMTWHOTA, TA
amoteAéopata AAAWY SOKLUWY, KAWVIKEG EVTUTIWOELG KATL.

2. NEPINHWH

Mnviyyitiba éxel pla gupeia TOWKALD Twv TBAVWY aLTLwy,
eite Aolpuwdoug f un Aowwdoug. Av Baktnplokr pnviyyitda
8ev QVTIMETWIILOTEL €yKalpa Kol QIOTEAECUATIKA, N vOOOG
eivat bavd va amoPei poipaia. O €ykalpog eviomopdg tou
HoAuopatikol mapdyovta umopei va €xet WSlaitepn afla otnv
mapoxn otov aoBevi He KATGAANAO Kat EmapKr XnUeloBeparmeia.
MoAAG Poktnplakd e€ibn €xouv eumAakel oe pnviyyiuda.
Streptococcus t¢g opadag B kat E. coli K1 eivat U0 and tg mo
KOWEG QUTIEG TNG VEOYVLIKNAG onalpiag, evw oTlg HeYoAUTEPEG
NAWKLAKEG OUASEG N cLUXVOTEPN amopovwong eivat H. influenzae
tonou meningitidis Twv opdadwv A, B, C, Y kat W135 b, S.
pneumoniae kat N. . Autoi oL opyaviopoi GEPOUV CUYKEKPLUEVA
avtyova emudaveiog mohuoakyapitn, pia moodtnta Tou onoiou
Slaxéetal eviog PEowv KAANEPYELOG 1 UYPWV CWHATOG, OTWG
CSF 1} oTov 0p0, Kal EKKPIVETAL 0T oUpa. Ta aVTLYOVA UITopouV
va aviyveuBouUv amnd evaiodnteg avooohoyikég ueBddouc, Omwg
counterimmuno-nAektpodopnaon kat Aaté§ ouykOAAnong>&1°,

3. APXH THZ AOKIMHZ

Ta avudpaotipla Wellcogen amotelolvtat amd owpatiia
Adte§ moluotupeviou ta omoia  €xouv emikaAudBel pe
QVTIOWHATO TTPOG Ta BAKTNPLAKA avTlydva. AuTd Ta cwuatidia
Adte€ ouykoAAoUV oTnV MapouGia EMAPKOUG OHOAOYO QVTLYOVO.
Ta Streptococcus kat H. influenzae avtidpactrpia eivat opdso B
Kot TUmou B avtiotoya €81Kd, To aviidpactriplo S. pneumoniae
elval svaloOnromoinuéva pe avtiowpato mou kabapifovrol
amnd pio omnivalent op6 kat to N. meningitidis toAuoBevolg
VTS paOTAPLO aVTLSPA Ue TG Opadeg A, C, Y kat W135 avtyova.
Oudda pnviyytidokokkou B avtyovo eivar mo Suokolo va
detect® kaBwg emiong Kot OVTOG SOULKA KAl AVOTOAOYIKA OXETIKEG
e E. coli K1 antigen’? AUo autd avtildpoUv pe To aviidpaotriplo
N. meningitidis opadocg B.

4. OPIZMOI ZYMBOAO

Ap1Bu6G Katahoyou

In vitro 51ayvVwoTIKO LATPOTEXVOAOYLKO TTPOTOV

SupBouAeuteite Tig 0dnyieg xpriong (IFU)

‘Opla Beppokpaociag (Oepuokpaocia
anoBrkeuong)

MepLéxel emapkr) moodTnTa yia <N> e€eTdoelg

Kwdwog maptidag (AptBuodg moptidoag)

Xprion éwg (Huepopnvia ARgng)

#|v [§ == |8

Eloaywygag

E¢ouolo8otnévog avTUpOowog otnv
Eupwrnaikr Kowdtnta

A&LoAoynon cuppopdwong yla to HB

Eupwrnaikr a€loAdynon cuppdpdwong

MNopaoKkeLAOT

5. NEPIEXOMENA TOY KIT, TPOETOIMAZIA TIA XPHZH
KAl ANOOHKEYZH

H Wellcogen Baktnpiakn Antigen Kit mepl\appdavel emnapkn
avtdpaotrpla yia tnv eKtéAecn 30 SOKLUEG.

BAéme emiong mpoduAdEeLg, Tuiua 6.

‘O\a ta e€aptripata Ba mpémnel va puldooetal oe Beppokpacia 2
£w¢8° Covpdwva pe tnv onoia mpoindBeon otL Ba Statnpricouv
T 8paoTNPLOTNTA TOUG HEXPL TNV NEPOUNVIa ARENG TOU KLT.
Mpw amd tn xprion, dp€pet OAa Ta avtidpaotripla o Beppokpacio
Swpartiov (18 - 30 ° C) kat avapelyvUoupe. EMoTpEPTe ta un
Xpnotpononuéva avtitdpaotripta oto Yuyeio LeTE T Xprion.
I::m 0dnyieg Xpriong

Miag Kapteg avtidpaong (2 cuokevaoieg)
Miag Sticks avapign (5 8éopecg)

Miag Ztayovopetpa (1 Soxeio)

Mavpo kaoutcoUk OnAn (1)

Narteg Test

Strep B (poT kartakt)

H. influenzae tomou b (avouxtd pmAe kamakt)
S. pneumoniae (Kitpvo KordkL)

N. meningitidis ACY W135 (ykpiZo kamdki)
N. meningitidis B / E. coli K1 (kadé kamdkt)

MNévie GLAAeG OTaYOVOUETPO, €va ELBIKO yLa

KGBe pio amd TG TMOpAAvw OMASEG, TOU
nepléxel  0,5%  evalwpnpate  cwuoTdiwy
latex oe puBuotikd Tou TepExel 0.05%
Bronidox ® 1 / kat 0,1% ali6lo tou vatpiou
w¢  ouvtnpnuikd.  Ta  ocwpatidia  Aateg
€MKOAUPPEVO PE TO KOTAANAO avtiowpo
KOUVEALOU, OMWG ONUAOCUEVO, €KTOG amd tnv
oudda N. meningitidis B / E. avtuidpaotripto coli
K1, n omoia givat eTUKOAUUUEVN LE LOVOKAWVIKO
QVTIOWHO TTOVTLKOU.

Adeeet ehéyyou

5 GLAAEC OTAYOVOUETPO (OKOUPO UTAE KOUTTAKL)
Tou TepLEXeL 0,5% QVOOTOAEG TWV CWHATS WY
latex o€ puBuLOTIKO SLdAU A o TepLéXeL 0,05%
Bronidox ® fj / kat 0,1% aZito Tou vatpiou wg
ouvTNENTKO. Ta cwHaTiS Lo AATEE ETUKAAUUEVAL
pe éva katdAAnlo mopackevacpa odatpivng
KOUVEALOU i oTnv mepintwon tng opddag N.
meningitidis B/ E. coli K1 Aaté€, éva HovokAwvLKO
QVTioWHa Tou eyeipeTal katd tou Bordetella
bronchiseptica.

Ta awpnipata Aaté€ poBAEmovtal £TOLO yla
Xprion kot mpénel va puldooovtal oToug 2 £wg
8 ° C oe pio 6pBla BEon, pexpL TNV nuepopnvia
AMéng Ttou kit. Metd amd mapoTeTApEVN
aroBrKkeuon Kamola cucowudtwaon 1 éfpavon
Tou Adte urnopet va éxouv oupPel yupw amo tnv
Kopudn t™¢ GLAANG. Yo TIg ouVORKeG AUTEG N
$LaAn Tou Adte Ba mpémeL va avakwveitat {wnpa
vl Aiyo SeutepOAemra péXpL Emavolwpnon
eivat mAnpng. MHN KATAWYXETE.

NoAvduvapa OeTIKOG HapTUPaS

AVO  bLEAeG  (UrAe  kamAKL) TIOU  TEPLEXEL
Baktnplakd ekxuAiopata  Enpaivovtal  pe
Katagugn TOU TEPLEXOUV  avTyova oo
QVTUTPOCWIIEUTIKA OTEAEXN KABE Baktnpilblakd
€i60g yla 1o omoio mapéxetatl Aate€. Mepiéxet
0,01% bronopol mpwv amnod tnv avaclotach Kot
0,004%, peta tnv avoocvotaocn.

Avacuvotaon  xpnowomnowvtag 3,6 ml
QIOOTELPWHEVOU QIMECTAYUEVOU VEPOU. META
™V TPocBRKN Tou vepoU eTTPEMouV N GLan
va otaBel yia Alyo Aemtd KoL OTn OCUVEXELD
va  avapeBel  otpoflliopov.  Katdotnua
avaouotaBel avilydvo otoug 2 £wg 8 ° C yla éwg
6 urveg.

ApPVNTIKOG papTupag

‘Evat LImouKAAL oTayovoueTpo (Aeukd mwua) mou
TiepLEXeL YAukivn ahatouyo StdAupa, pH 8,2, pe
0,05% Bronidox ® wg ouvtnPENTLKO.

6. MPODYAAZEIZ

Ta avTibpaotipLa yla in vitro SLayvwoTiki xprion Hovo.

Mo emayyeApaTkig xpron povo.

MNapakalolpe avatpééte oto QUAO AebSopévwv Acdaleiog
(SDS) kat n emopavon Tou mpoidvtog yia TAnpodopieg OXETIKA
pe SuvNTKA eMkivbuva cUCTATIKA.

YTEIA KAl ASOAAEIA NAHPOOOPIQN

6.1

TAokipudote kat o Adtef eléyyou yla thv opada B
Streptococcus, H. influenzae tinou b, S. pneumoniae kat
N. meningitidis ACY W135 meptéxouv 0,1% aliSlo tou
vatpiou. AZiSLa propei va avtdpdoet pe To XaAKO KoL TO
HOAUBSO TOU XPNOLUOTOLEITOL OE OPLOMEVA CUOTAUATO
USPAUALKWY EYKOTOOTACEWY KAL VO OXNUOTIOEL EKPNKTIKA
&Aata. Ot TOOOTNTEG TTOU XPNOLUOTOLOUVTAL OE OUTO TO
KT lvat pikpd?, Qotdoo, katd thv armoppudn Twv UKWV
mou mepLéxouv aliblo Ba mpémnel va EemAuBolv pakpLd pe
UEYAAEG TTOOOTNTEG VEPOU.

JUpdwva pe TG apxéG tng Opbng Epyaotnplakig
MPOKTIKAG CUVLOTATAL VIOV OTL T UYPA TOU OWHATOG Ba
TPETIEL VAL AVTLETWTTIZOVTOL WG SUVNTIKA LOAUGUATIKA Kot
va Xelpifovtat pe OAEG TIG amapaitnTeg TPOdUAAEELS.

6.2

6.3 Kotd TO XELPLOMO PASIOUETPLKY MECO KAAALEPYELAC
aipatog, Ba npémnel va akodouBouvtal oL Bactkol Kavoveg

aopAAeLag oo v akToBoAia. autég meplapBavouy:

a) Padlevepyd UAKO Tpémel va GUAGOOETAL OF pLa
kaBoplopévn mepLoxn o€ €va eykekpLuévo Soxeio.

b) Xelplopog g padievépyetag Ba mpémet va AABeL xwpa
o€ pLa kaBoplopévn meploxn.

c) ApB. olpwviwv Sl Tou OTORATOG padlevepyol UALKOU
Ba mpéneL va mpaypatomnoLeitat.

d) Mnv tpwte, mivete fj to KAmviopo Ba TpémeL va
ekTeENOUVTAL 0TNV 0pLOBETNEVN TtEPLOXT).

e) Ta xépla mpénel va mAévovtat kaAd LETA Tt Xprion Tou
padievepyol UALKOU.

f) ©@a mpémnel va Inteital n yvwpn tng Tormkng Ynevbuvog
OKTLVOTIPOOTACL0G OXETIKA UE TLG araLtrioelg StaBeonc.

6.4  Mn avoAwoLUn CUCKEUH Ba TIPEMEL VAL OITOCTELPWVOVTAL
pe omoladnmote KatdAAnAn Stadikaoia PeTd Tt Xprion,
Qv Kal N TPOTIHWHEVN HEB0SOG gival va auTOKAUGTO Yol
15 Aemtd otoug 121 ° C. Ta avaAWoLHa UALKA TIPETTEL VO
QTTOCTELPWVOVTAL O€ QUTOKAUOTO | va amotedpwvovTal.
XUHEVEG TTOGOTNTEG TWV SUVNTIKA HOAUCHATIKWY UALKWY
TPEMEL VA ahaLPOUVTOL AUECWG UE AMOPPODNTIKO XapTL
UYELOG KOt TG MOAUCHEVEG TIEPLOXEG KaBapileTal pe Eva
TPOTUTIO BAKTNPLOKO AMOAUMAVTIKO 1} 70% aAkoOA. MHN
XPNOLUOTIOLOETE TO UTIOYAWPLWSEG vdtplo. Ta UAWKA
TIOU XPNOLWOToloUVTAL Yl Tov Kabaplopd SlappoEg,
oupnep\apBavopEVWY KOl TwWV yavilwy, Ba mpémnel va
anoppintovtat wg Bodoyika emikivéuva anoBAnta.

6.5 Mn xpnoluomoleite munéta pe to otdpa. Na popdre yavria
HLAG XPONG KL T(POOTATEVUTIKA YUaALd dtav Xelpileote Ta
Seilypata kat mpayuatonoleite tn Sokwpaocia. MAUvete

KOAQ TOL X€PLAL 0ALG OTAV TEAELWOETE.

Otav xpnowormnoleitat cUpdwWva HE TG OPXEC TNG
0pbnr¢ Epyaotnplakng Mpaktikig, opBd mpotuma Tng
ETMOYYEAUATIKAG UYLEWVAG KAl TLG 08nyLeg TTou avadEépovtat
o€ QUTEG TG odnyieg xpriong, ta avudpootripla Tou
napéxovtal Sev Bewpeital OTL mMapouoLdlel kKivbuvo yla
v vyeia.

ANAAYTIKEZ MPODYAAZEIX

6.7

6.6

Mnv xpnolgomoteite To avudpactipla TEpav TG
avaypadouevng nuepopnviag Agng.
Avtdpaotripladateg Oanpénelva pOdoeL og Beppokpacia
Swpartiov (18-30 ° C) mpwv amd ™ xprion. Avtdpaotrpla
Aate¢ mou  Seixvouv onuddla  cucowpdtwong A
«8LOYKWoN» TPLY oo TN Xpron ptopel va éxet katapuxOei
Kal SEV TPETIEL VAL XPNOLUOTIOLETAL.

6.8

6.9 Elvar onpaviikd  O6tav  xpnowomowouv  dLadeg

OTAYOVOUETPO TIOU OUYKPATOUVTAL Katakopuda Kot OTL
oL popdég otayova oto dkpo tou akpoduoiou. Edv to
akpoduoto Bpaxel wa Aavbaouévn oyko Ba amoteAeéoel
YUpw amd 1o TéAog Kat OxL otnv akpn? Eav autd oupPel
OTEYVWOEL TO AKPOPUGCLO TIPLV ATTO TNV TIPO0S0.

Ta avudpactipla TOU TAPEXOVIOL HE KABE  KiT
oupdwvnuéva otnv  amodoon kot Sev  TPEMEL va
XPNOLUOTIOLELTAL OE CUVSUACUO E QVTLEPOOTAPLA OO Eva
KLT TToU €xeL éva SladopeTikod aplBud maptidag.

6.11
6.12

Mnv ayyileTe TG TEPLOXEG AVTISPAONG OTLG KAPTEG.

Mnxavikég Teplotpodeig pmopolv va xpnowponotnBolv
og autr TN Sokipacia. Ta akGAouBa XAPOKTNPLOTIKA £X0UV
Bpebeil va gival LKOWOTIONTIKEG:

i) Orbital otpodeig (emiong yvwotr) wg SlaoTtdoEwy
rotators) mou Aettoupyolv o€ 25 rpm HE ywvia mepinou
£k TepLrponig amo 9 éwg 10,5 Babuoug f Aettoupyel oe
18 rpm e ywvia meptrpornng and 16 £éwg 17,5 Babuoug.

6.13 AnocduUyete t pkpoBlakn poéAuvon Twv avudpaotnpiwy,
KoBwg outd pmopsi va obnynoet oe AavBaocuéva

anoteAéopara.
7. ZYAAOIH AEITMATQN KAI AMOOHKEYZH

Agiypata vypwv Tou cwuatog (r.x. ENY, ovpa) Ba mpénet
va e€eTalovral apécws LETA T oUAAOYH o0 To Suvatov.
Edv 1o uypd Sev pmopel va eheyxBel apéowg pmopel va
anoBnkevetal emi pia vukta o Beppokpacia 2 €éwg8° C, f
vl peyalltepeg mepldSoug Katapuyxovtal otoug -15 éwg
-25 ° C. Av oL BaKTnpLOAOYIKEG AVOAUGELG TIOU QITaUTovVTaL
oto Seiypa, autd Ba mpémel va cuotabel mpw amno tnv
ekTéNeon TG SokLung latex, yla va amodpeuxBel n poAuvaon
Tou Seiypartog.

7.2 koM\épyeleg aipatog propet va yivel SetypatoAndia kot
Sokudotnkay HeTd and 18 £wg 24 WPEG EMWACNHG OTOUG
37 ° C kat / | ouvtopotepo Mapatnpeital Baktnplakn
avartuén.

7.3 mnoMuouwv mhaka (N. meningitidis B / E. coli K1

UOVO). ATIOMOVWHEVEG OUOLKIEG Ovamtyooovial o€
EUMAOUTIOMEVO pECO Ayap (Y. aipa, dyop COKOAGTAC)
propet va eheyxBel petd amod olovuktia emwacn otoug 37
° C. M xpwon Gram mpéneL va yivel yla va BonBbnoet pe
TNV EPUNVELA TWV OMOTEAECUATWY TNG SOKLUAG AGTEE.

8. AIAAIKAZIA THX EZEETAZHX

AMNAITOYMENA YAIKA NOY NMAPEXONTAI

BAénw Neplexdpeva ocuokevaociog, TuAua 5.

YAIKA NOY ANAITOYNTAI AAAA AEN NMAPEXONTAI

Bpaoto vepd

Diktpa epyaotnplakn puydkevipog | pepBpdvn (0.45 um)
Rotator (mpoatpetikd - avatpé€te 0To MPopUAAEELS, TUA 6)
NMPOETOIMAZIA TON KAINIKON AEITMATQON

8.1

Agiypata UYpwWV TOU CWHATOG TIPEMEL Vo Beppaivetat
TPV anod t Sokwun pe tn Stadikacia Wellcogen yia thv
elaylotonoinon pn el8kég avudpdoeig*®. Ou akdAouBeg
Sladikaoieg ouvioTwvTal:

a) Beppuaivetal yla 5 Aentd o Aoutpd {éovtog LSatog. To
Seiypa Puxetat oe Beppokpacia dwuatiov (18 £wg 30
° C) kot va Sleukpvicel pe duyokévipnon n dubnon
péow pepppavng (0,45 um) mpw amd tn Sokuaocia.
Mo péylotn evawoBnoia Seiypata olpwv pmopel va
oUMIUKVWOEL péxpL 25 dopég oe €va Minicon © B-15
GUYKEVTPWTH. Atocadnvion wg avwTépw NPV oo Tn
Sokun.

8.2  kaAMépyeieg aiparog. Quyokeviprote éva 1 éwg 2 ml tou
Selypatog yla tnv katakpripvion ta epubpd awpoodaipla,
vyl mopadewypa oe 1000 g vy 5 €wg 10 Aemtad.

Mpaypatomnotfote t okiur latex oto unepkeipevo.

Edv évag un-eldikn avtidpaon AauBdvel xwpa pe éva
unepkeipevo KaAhiépyelog aipatog (BAénw Epunveia
Twv anoteAeopdtwy, tuipa 10), to deiypa Bepuaivetal
oe Aoutpod éovtog UBATOG yla 5 AEmMTd, Vo KPUWOEL OF
Beppokpaocia Swpatiov (18-30 ° C), va Sieukpwioel pe
duyokévtpnon kat emavaAdBete tn Sokiun.

8.3 moMwopwv rAdka (Movo N. meningitidis B / E. coli K1).

Aokiur aneuBeiog anod tnv mAdka KaAALEPYELAC.
AIAAIKAZIA

Juviotdtat 6Tt to kepdAato yia tpoduldtelg, TuApa 6, Slapdote
T(POGEKTLKA TIPLV QIO TNV EKTEAEDN TNG SOKLUNG.

Agiypata Uypwv TOU CWHOTOG KAl UTtepKEipeEVA KAAALEpYELOG
aiparog:

SHMEIQZH: Av umdpyxet povo évag pkpdg Oykog Seiypotog
Sokwung eival Slabéoipa, Ba MPEMEL va xpnolponole{tal Ye ta
Ndteg Test mpwrta kat av AndBei éva Betikd amotélecua, to
Selypa TIPEMEL vaL EAEYXETAL WE TNV KATAAANAN Latex EAéyxou. Av
emapkeg Selypa eivat Slabéoipo, Ba mpémet va eAéyxovtat 1600
KaTd TN Sokun Kal tov EAeyxo Latexes Tautoxpova.

Bpa 1 Emegepydietal to Selypa omwg nepypddetal
oto Npoetopacio Twv KAWIKWY SElypdTwy.

BAna 2 Avakwnote Ta avtldpaoctripla AATes.

Brpa 3 TomoBetriote 1 otayova amnod kabe 1 otayova
Test Latex i ‘EAeyxog Latex ot éva Eexwplotd

KUKAO otV kdpta avtidpaong. Eéaoddiion

OTL oL PLANEG OTAYOVOUETPO Slatnpeitat
Kotakdpuda yla va aroAdaeL akptBrg
nitwon. (BAéme Mpoduldlelg, TuAua 6).
Xpnotuomnolwvtag éva Miag
TayovOueTpo, mpocBéote 1 otayova
(repimou 40 pl) amnd Asiypa Sokiung
Sim\a og k4B mtwon tou AGTeE.

BAua 4 1 otayova

Helypa Ta epLexopeva KaBe KUKAO pe éva
Mixing Stick kot e§amAwBel yia va kaAUPeL 6An
TNV MEPLOXN TOU KUKAOU. XpNOLLOTIOLOTE €Vl
EexwpLoTto paPdi yia ke kUKAO KotamoppiYte
T0 yla achalr Stdbeon peta tn xprion.

BrApa 5

Bpaxog n kapta apyd Kot mapotnpew 3 Aenta
yla cUYKOAANoN yla 3 AeTTd, KpoTwvtag thv

KAPTOL O€ KAVOVLKI QVAYVWON arooToon

(25 £wg 35 cm) amod ta pdto. Mnv

xpnotuoroteite éva peyeBuvtikd poakd.

Mnxavikig meplotpodnc (3 Aemtd) pnopei va

va xpnotporotnBei (BA. mpoduldagers, Tuipa

6). ta potifa mou Aappdvovtat eivat cadng

KoL UTopel vaL avayvwploTel oto mhaiotlo

OAWV KAVOVIKEG oUVONKEG wTLoUOU.

Bripo 6

Anoppite TNV KAPTA IOV XPNOLUOTOLELTAL
Avtidpaon yla tnv aodpain Stdbeon.

BrApa 7

KaAALEPYELEG TTAGKAL:
(Wellcogen N. meningitidis B / E. coli K1 poévo):
BAMa 1 Avoakwnote ta avudpaotriplo AGTeE.

BAMa 2 Ta k&Be KaAALEpyeLa Ttou ipdKeLTaL 1 otayéva
va Sokipaotel tomo 1 otayova Test Adte§ oe
€vav KUKAO o€ pLa kapta avtibpaon kat 1
otayova EAeyxog Latex og évav Eexwplotd KUKAO.
SHMEIQZH: elval amapaitnto va XpnoLLOTIOLOETE
1o 'EAeyxog Latex Umortog yia kaAAiépyeLeg E. coli.

BAMa 3  Pifte o Avauién Stick ko va mapet Aiyae  Seiypa
Qo ToV TOALTLOPO ayyi{ovTdag To UE To ano
eminedo akpo tng papdou. Qg odnyog,  avamtuén

€va 000 TG alénong mepimou Looduvapn He
1 peydho amotkia Ba mpémnel va cuMéyovtat.

yaAokTtwvw to Selypa Tou TOATLOMOU oTnv
TITWON TWV SOKUA KOUKL arto Ty TP LE TO
eninedo dkpo tg paBdou. tpiP o KaAd, aAAd
OXL T000 {wnpd wote va BAAYEL To emuddveLla
NG KAPTAG. ALASWOTE TO AGTES WOTE VO KAAUTITEL
000 Tou KUKAOU 600 To Suvatdv. Aroppipte

o Stick yla avaugn acdpain Stabeon.

Brna 4

Xpnotpornowwvtag éva EexwpLotd pafsi,
yaAaKTwvw £va apdpoto Seiypa
moAtlopoU otnv Latex EAéyxou.

Bripa 5

Bpaxog n K&pta apyd KoL opatnew 20 Sevut.
ylat ouyKOAANon yla 20 SeuTtePOAETTA TTOU
KOTEXOUV TNV KAPTOL OE KAVOVLKF avAyvwon
andotaon (25 €wg 35 cm) and ta patia.

Mnv xpnotuormoteite éva pueyeBuvtikod ako.

Ta mpotuma ou Aappavovtat eivat ocadng

KOl UITOPEL EUKOAQ VAL AVOYVWPLOTEL OE

OAEG TG KavoVLkEG lighting cuvBrkec.

Brna 6

Anoppidte TV Kdpta ou xpnotpomnoteitat
Avtidpaon yia tnv acdain Stabeon.

9. NOIOTIKOZ EAErX02

OL akdlouBeg Sadikaoieg Ba mpémel va Siedyetal apxikd pe
KAOe amooToAn KIT SOKLUWY Kal UE KABe Kivhon twv Selypdtwy
SOKIWWAG. TNV Tpdén, M kivnon pmopei va oplotel wg pia
neplodog SOKIUAG MéEXPL 24 WpeG. Omoladnmote amdkAlon and
Ta avopevopeva amnotedéopata Seixvouv Umopel va UTApXEL
KAmolo MPOBANUA UE TA avTdpacThipla, Ta omola TPEMEL va
€MAUB0UV TPV Ao TV TEPALTEPW XPrion HE KAWLKA Selypata.

ONTIKOX EAETXOX

Ta awpripata Aatéf Ba mpénel mdvra va embewpeital ylo
OUOOWUATWON KABWG aUTA TEGTOUV TIAVW OTNV KAPTA SOKLUAG
KoL av UTApxouv evdeifel ouoowpdtwong Tpw amd v
TpooOrKn Tou Seilyatog SOKLUNG, Sev PEMEL VO XpNOLOTIOLE(TOL
To evalwpnuo. Metd anod mapatetapévn amnobrkeuon Kdamola
ouoowudtwon R §Apavong propel va €xouv cupPel yUpw
and tnv kopudn ™G dGLaAng. EGv auto napatnpnBel, n dLéin
TIPETIEL VA aVaKWVELTOL {wNPA Lol LEPLKA SEUTEPOAETITA HEXPL VAL
olokAnpwBei n emavalwpnon.

OETIKH AIAAIKAZIA EAETXOY
H avtiSpaoctikdtnta tng Sokung unopei va erBeBatwOei pe tnv
npooBnkn MNoAudlvapa Oetikoy Mdptupa oe €vav KUKAO TG

avtidpaong otnv ornoia to Seiypa Sokiurg Sev éxel cuyKOAAN Uéva
v Latex Test petd tnv neplotpodr| 3 Aemtd.

Brna 7

BAMa 1 Xpnoipomotjote éva Miag metdytnka 1 otayova
va pooBéoete OeTikr) EAéyXou Tou KUKAOU TtOU
miepLExel Latex Test kat to Seiypa. 1 otaydéva

AVaKOTEPTE XPNOLLOTIOLWVTAG pLa Avauign Stick
Kot aroppidte to ya tnv achain Stdbeon.

BrApa 2

POK TNV KAPTA LE TO XEPL N UE EVa TTEPLOTPOEQ

yla mepattépw 3 Aemtd. Meta ano auth tn dopd,
0pLOTLKA OUYKOAANON Ba TipEmeL va eivat opatd
oto Latex Test. 3 Aenta

Bripa3

Arnoppidte TV kdptTa mou xpnotpomnoteitat
Avtidpaon yia tnv acdain Stdbeon.

APNHTIKH AIAAIKAZIA EAETXOY

Edv touhdylotov éva Seiypa péoa amd €va tpe€uo Sivel Eva
apvNTIKG amotéeopa pe tn Sokwur kat Adte§ eAéyxou (f Test
Adte€ povov sdpooov Sev ENéyxou Latex é€xel xpnowpormonBei),
QUTO aOTEAEL Eva €YKUPO apvNTLKO EAEYXO YLa. TA AVTLSpACTrpLa
KoL SEV ATOLTOUVTAL TIEPALTEPW SOKLUEG.

Bripa 4

Edv éva &eiypa Sokwung Sivel cuykoAAnon pe to Latex Test
Kot Kapio ouykOAAnon pe to Adtef eléyxou, tote n Latex Test
Ba mpémel va eAéyxetal elte PE TO apvnTuikoU e€Aéyxou f un
euBoMlaopEVO HECO KAALEPYELAG aipaTog, OmMwG amotteitol
(BAEme mapakaTw).

BAna 1 TomoBetriote pia otayova ano Latex Test o évav
KUKAO o€ éva Kapta avtidpaon. 1 otayéva
Alaveipete pia otayova ApvnTikog
pdptupag i pn epBoAlacuévo péco
aAALépyelog aipatog Simha oto Teot Latex.

BrApa 2 1 otayéva

AvokatéPte xpnotponolwvtag pa Avauign Stick
Ko amoppidte to yla tnv acdain Stdbeon.

Brina3

Pok tnVv Kdpta Le To XépL N He éva tepLoTpOodEQ

yla mepattépw 3 Aemtd. Metd to 3 Aenta
XPOVO QUTO, SeV TIPETEL VOL UTIAPXEL

ONUAVTIKA cUYKOAANnon oto Latex Test.

Bripa 4

Anoppidte TNV KAPTA TTOU XPNOLUOTIOLE(TAL
AvtiSpaon yla tnv acpain S1dbeon.

BApa 5

Mo Sokipeg pe Selypata LYpWV TOU CWHATOG, Ba TMPEMeL va
XPNOLLOTIOLELTOL O OPVNTIKOG LAPTUPOG TIOU TIOLPEXOVTAL HLE TO KLT.

Mo Sokég pe KoAEPYeleg aipatog amd éva Seiypa un
euPoAlacpévo péco KaAALEPYELOG aipatog amod tnv bl mnyn
onwg 1o Seiypa Ba mpémel va xpnotpornonBel wg apvnTikog
é\eyxoq. Inpeiwon: pn epBollacpévo €leyxo Twv pEowV
evnuéPwoNg elval onuavtkn, Onwg Peudwg Betikd pmopei
VOl CUMBEL UE OPLOUEVA OKEUAOUATA TWV HECWV KAAALEPYELAG
aipatog.

INHUELWOELG:

a) Mponyoupévwg  Sokludotnkav BeTikd Kol  opvNTKA
Selypata, kAaopatomoOnke kat arobnkelOnKe oToug
-15 éwg-25 ° C ) mapokdtw, Lmopolv va xpnaotpornotnBolv
w¢ Betwkol kat apvntikoi €AeyxoL, avtiotoiywg, v sivat
emBupuntd. O Betkdg paptupag Wmopel emiong va
xpnotpornownBei otn Béon tou Seiypuatog Sokung.

b) Mo Sokwég Ttautomoinong amowkiag (Wellcogen N.
meningitidis B/ E. coli K1 uovo), n anddoon tng Sokung Kot
eAéyxou AATte avTiSpaoThipLa UopolV va emBeBatwveTat
XPNOLLOTIOLOVTAG PPEOTKA, ONOVUKTLEG KOANLEPYELEG TwV
otedexwv avadopdg twv Poaktnpidiwv, akohoubBwvtag
™ uéBodo mou mepypddovtal oe Sadikacio SOKIUAG.
KatdAAnAa otehéxn avadopdg eivat:

ATCC 13090 -
VTS PAOTIKOTNTA)

N. meningitidis oudbog B (Betkn

ATCC 23503 — E. coli tmou K1 (Betkii avtidpaotikdtnta)
ATCC 13077 — N. meningitidis tng opddag A (apvntikni



VTS PACTIKOTNTA)

ATCC 13090 and ATCC 23503 should 6woel cuykOAAnon pe
To Latex Test kal xwpig onuavtik cuykOAAnon oto Aaté
EAéyxou, ATCC 13077 Ba mpémeL va SWOEL Koot GnuavTikn
OUYKONANON gite pe tn Sokn f Tov éeyxo Latex.

10. ANOTEAEZMATA

ANAINQ3H TON ANOTEAEZIMATQON

Mua Betikiy avtidpaon umodelkvieTaL amod TV avamtuén evog
TpoTUTIOU GUYKOAANUEVA péoa o€ 3 Aemttd (20 SeutepdAenta yla
TN SOKLUN ATTOLKLWV) TG AvALENG TOou AATEE pe To Seiypa SOKLUAG,
Selxvovtag cadwe opatr CUCCWUATWON TWV CWHATLSIWV AdTEE
(IxApa 1).

H taxVtnta tng eudavion Kat Tty moldtnTa thg oUYKOAANoNG
efapTdTal oo TNV avtoxfi Tou avilyovou, TIOU KUpaivovToLl
anod peydAa cuoowpaTWUATA T ornoia epdavilovtal péoa ot
Aiya deutepolenta and TNV avapeLfn, o€ ULKPEG CUCTASEG TOU
avamtuooouV HAAOV apyd. € avayvwpLon ToU TIOATLOMOU, oL
TEPLOOOTEPEG BeTIKEG avTdpdoelg Ba eival oxedov otypiaia.

Se pa apvnukh avtibpaon to Aaté€ Sev cuykoAouv kal to
YoAOKTWEN €UPAVION TAPOUEVEL OUCLOOTIKA QUETABANTN OF
OAn tn Sokaoia (XA 2). INUEWOTE, woTdoo, OTL apudpd
{xvn Slakplrotntag unopet va avixveuBel og apvnukd mpdtuma,
avdaAoya e TV OTTTLkr 0§UTNTA TOU XELPLOTH. £TNV TAUTOMOinon
ano KaAALEPYEL, Oplopéva OTEAEXN UMOPEl va poKaAécouv
«wwdn" cuvdBpoton tou Adte€ pe éva yahaktwdeg Gpovto? Auto
npéneL va eppunveuBel wg apvntki avtidpaon.

SHMEIQSH: Ta ocwpatibia Adte€ mou xpnolpomoteitat otnv
Wellcogen N. meningitidis B / E. coli K1 Sokiung kat eAéyxou A&te€
evalwpnpata Sev eivat Ta {dla Pe EKElva TTOU XPNOLHOTOLOUVTAL
yl T GAAa avtdpaoctipla, Kol va SWOEL plat GUYKOAANnon
Aemtotepa.

IxApa 1 2xXrpa 2

EPMHNEIA TON AMOTEAEZMATQN

BeTIkd anotéAeopa

Sadr ouykoAAnon evog eviaiou Latex Test ouvodevetal amd
APVNTIKEG QVTISPAOELG ME OAA Ta GAACL QVTLSPOOTAPLO SOKLUAG
AG&te€ kal Adtef ehéyxou UTOSEIKVUEL TV TIAPOUGIA KOL TNV
TautoTNTa €vog Baktnplakol avtydvou oto Selypo SoKuAg.
Katd yeviko kavova, €va Betikod amotélecpa pe Wellcogen N.
meningitidis B / E. coli K1 katd veoyvwv Seiypa umodeikviel
Aoipwén E. coli K1? pe nAkiwpévoug aoBevelg, UnviyyLttd OKOKKOU
opadag B eivat o mbavo.

aPVNTIKO AnoTéEAECHA

APVNTIKEG aVTISPAOELG e OAa TaL avTiSpaoTrpla Sokung Adteg
uo8elkvUeL TNV amoucio evog avixveUOLUOU EMUTESOU TwV
BAKTNPLAKWY AVTLYOVWY OTO PEVOTO SOKLUAG - Sev ealeidel tnv
mbavotnta plag LoOAuvong mou mpokaAgital and autolg Toug
0PYAVLIOHOUC, KAL EGV TAL OUUITTWHOTO ETILUEVOUV MITOPEL VL ElvaL
€MBUUNTO yLa TNV EKTENEDN TNG SOKLUNAG VLA TLG EMAKOAOUBEG i
eVaAAOKTIKA Selypata, A LETA ortd CUUUKVWON Tou Selypatog
oUpwv.

Me pia kouAtoUpa, n éAhewpn tg ouykoAAnong oe Wellcogen
N. meningitidis B / E. coli K1 avudpaotripla Seixvel otL sivat
aniBavo va givat N. meningitidis tng opuddag By E. coli K1.

Mn eppnvebowun AnoteAéopata

JUYKOAANON TepLOCOTEPWY TOU VoG Latex Test avtibpaotnpiou
N avtiotoya SokIAG Kat eAéyxou Aate umobeilkvUel pia pn-
e8Ik avtibpaon. TG MEPLOCOTEPES MEPUTTWOELS, UN ELSLKEG
avTLOPAOELG HE TA UYPA TOU OWHATOG UtopoUV va eoleldpBolv
Ue Tt Béppavon katl tnv anocadrivion tou Selypatogd (BAEnw
Mpostotpacia Twv KAWIKWV Seypdtwy, tuipa 8). Eav évag
un-e8k  avtibpacn AapBdvel xwpa UE €va UTEPKEIUEVO
KoAépyelag Tou aipatog, to Seiypa Bepuaivetal oe Aoutpo
Téovtog vepou enti 5 Aemtd, Yuén oe Beppokpacia Swuartiou (18
£€w¢ 30 ° C), Ba Sleukpuvioel pe duyokévtpnon kat emavoldpete
™ SoKun.

11. MEPIOPIZMOI ANOAOZHZ

11.1 T Bpédn uypd tou cwpoatog (Opada B strep poévo) -
WeudWg 0pvNTIKA QMOTEAECUOTA TWV SOKIUWVY MIopEei
va oupBel pe Geiypata mou mepléxouv T emineda
TOU QvTlyovou Kkdtw omod ta Opla avixveuong g
OUOKEUNG QUTAG. ApvnTikd amotehéopata Ba TpEmel
va  mopakolouBolvtal pe  eTUAEKTIKA  KAAALEPYELOG
{wuol. Eva Betikd amotéeopa Seixvel TNV Mapoucia
™G Opddag B oTPEMTOKOKKIKY avTlyovo? To amotéhecua
Sev umodelkvUel amopaitnta Ty mapoucia Buwopuwy
LLKPOOPYOVLOUWV.

11.2 T Bpédn vypd tou cwpatog (Oudda B strep povo) — H
XPAON QUTAG TNG CUOKEUNG Sev MPEMEL va UTIOKOBLOTA
v HikpoBlohoyikry kaAAEpyeta. Amddoon auThg Tng
OUOKEUNG YL TV TPOPRAedn TNG OTPEMTOKOKKIKAG VOGOU
Group B oo Tig oK oieg ota oUpa Tou Veoyvou Sev €xeL

TEKUNPLWOEL.

11.3 MoAUVOEL amd OTPEMTOKOKKO opddag B oupPaivouv
Kuplwg oOta  veoyvd. Oe€Tkd  QmOTEAEOHOTO  TIOU
AapBdvovtal pe Selypata cwpatikol uypol amnod acbeveig
NAiag dvw twv €§L unvwv Ba TIPEMEL va epuUNVeUOVTOL
ue Tmpoooyn. Oetkd amoteAéopata Tou eAfidBnoav
ue umepkeipeva KaAEpyelag aipatog amd aocBeveig
onolacSAmote nAkiog Unopel va lvot GnpovTkn.

‘Eva Betikod amotéleopa otn Sokiurn €§optdtol and tnv
Tapoucia evog avixveUoLOU EMLITESOU TOU AVTLYOVOU GTO
OCWHATLKO UYPO 1 HEco KOANLEPYELAG aipaTog.

11.5 Aiyeg mapadelypoata €xouv avadepBel amd Aoxeta
BaktApla To omoiat €XOUV KOWA OVTyOVAL Kot Omwg
oupPaivel pe kdBe avoooloylkd cuotnua SOKLUAG, TN
Suvatotnta g oA G avTitdpaoewy ou cupBaivouv
otn Sokiun Aatég dev pumopei va anokAeloteil,3,8,9.

12. ANAMENOMENA AMNOTEAEZMATA

Agiypata  mou  TEpEXouv  €va  avixveloluo  eminedo
OTPEMTOKOKKIKA opddag B avtyovo, H. influenzae timou b
avtyovo, S. pneumoniae kapikoV avtyovou, N. meningitidis A,
C, Y, W135 avtydva, f N. meningitidis B / E. coli K1 avtiyévo 6a
Swoel éva avtibpaon cuykOAANong pe tnv katdAAnAn Test Latex.
13. XAPAKTHPIZTIKA ANOAOZHZ

13.1 Yypd Zwpatog Kot Aipotog MoAttiopwv

KAwikég  pehéteg  Sie€nxbnoav  oe 15  kévipa
XPNOLLOTIOLWVTAG SElylaTo oWwHATKOU uypoU  (Vwro
Kot amoBnkevetal katePpuypévo) Kol ta UTEPKEiMEVA
KaAALépyelag aipatog. Kat ot U0 mopadoolakeg Kot
TIOALTLOTIKEG PASLOUETPLKH TEXVLKEG TIOU XPNOLUOTOLoUvVTaL

ot MeA€teg kaAhépyelog  aipatog.  AmoOnkeupéva
Seilypata uypwv TtOu cwpatog mou Sev gixav umootel
Oepuiky  emefepyacia, Onwg  mepypddetar  uno
Mpoetowpacia Twv KAWKWY Seypdtwy, tuAua 8.
EKTETOUEVEG  €pyaoTnplokeE Sokluég  €8efav  Kapia
ONUOVTIKA OMWAEL TOU avTlyOvoU HETA anod Béppavon pe
autr tn Stadikaoia.

gvacOnoia

H gevawoBnoia tou kdBe Aarte€ oto KT L6pUBNKe amd SokLpéS
o€ BeTikn yla To opdAoyo opyaviopo 1 yla Tnv omoia Sev
urtdpxel AN évéelén Aolpwéng (kA Stdyvwaon ocuv
GAAa TECT avTLyOVoU BeTikd Seiyparta moAtlopo).

Ou Nivakeg 2 éwg 6 Seixvouv ta apBuoi kdbe tuMoO
Seiypartog Sokiudlovtal He TG HEPOVWUEVEG AATe padl pe
TOV 0pLOUO TWV BETIKWV amoTteAeoUATWY Ttou AapBdvovTat.
H evauwoBnoia tng k&Be Adte otnv avixveuon Baktnplako
avtyovo oto ENY rtav 64.3% (9/14) yia Wellcogen Strep
B, 96.3% (78/81) yia tnv Wellcogen H. influenzae b, 86.7%
(39/45) yia Wellcogen S. pneumoniae , 71% (29/41) ya
Wellcogen N. meningitidis ACY W135 kot 62.5% (10/16)
yla Wellcogen N. meningitidis B / E. coli K1.

E§ewdikeuon

H e€e1bikevon kabevdg anod ta avudpaotripia Wellcogen
agLohoynBnke XPNOLLOTIOLWVTOG CWHATIKOU LYpoU (Vwid
Kat KatePuypéva) Kat ta Seiypata kaAAEpYELaG aipatog
anod aoBeveig e Paktnplakn i donmng pnviyyitdag kat
GA\eG GoXeTEG CUVONKEC.

OLopyaviopoi anopovwBnkay arod ta LoAuopéva Selypata
fntav H. influenzae b, S. pneumoniae, N. meningitidis
ouunep\apBavouévwy twv opddwv A, B, C, Y, E. coli,
Staphylococcus aureus, Enterobacter aerogenes, Klebsiella
pneumoniae, Mycobacterium tuberculosis, Proteus
mirabilis, Staphylococcus epidermidis, aAda-otpoAuTikd
OTPEMTOKOKKO, B-OLUOAUTIKO OTPEMTOKOKKO OpAdag a,
Klebsiella oxytoca, Pseudomonas, Streptococcus sanguis,
Toxoplasma gondii kat éva Baktriplo koAoBaktnpidia.

H e€eldikeuon twv mévte Aate€ Wellcogen oe Sokiuaoieg
oe CSF nAtav peyaAutepn amo 98%. O AEMTOUEPELES
yla tov optBpd twv Selypdtwy mou eAéyxBnkav Kot tThv
WSLattepotnTa tng k&Be Wellcogen pe kdBe tumo undSelypa
TIou TapaTiBETaL OTOUG TVaKEG 2 £wG 6.

13.2 kaAAiépyeteg Adka (N. meningitidis B/E. coli K1).

N. meningitidis kat E. coli kaAAépyeleg kaAlepyoUvTal o
£va EUMAOUTIONEVO HECO Ayap eAEYXONKaV oTaLEPYOOTHPLAL
Tou voookopeiou kat In-house. Oha N. meningitidis tng
ouddag B kat E. coli K1 kaAAiépyeleg mpooblopiotnkav
owotd. Asv umpxav Sl00TAUPOUNEVEG aVTLOPAOELS HE
GA\eg opadeg tou N. meningitidis f dAAa avtyova E. coli K
(Nivakag 7). Eva uPnAo mooooto twv kaAepyelwy E. coli
pe aMa avtyova K mou Sokiudotnkay £éSwoav pn eL8IKEG
avtdpdoelg (MNivakag 7).

Nivakag 1

Acgiypata rtou €xouv a§loloynOei pe
Hepovwpéva avtdpaotrpla Adte§ Wellcogen

Seiypa Wellcogen
Strep.B H.influenzaeb  S.pneumoniae  N. meningitidis - N. meningtidis B/
ACYW135 E. coli K1
CSF + + + + +
obpa + - - - -
MoAttiopog Aipa + + + + +
BakTnIakEG arowkieq  — - - - +
Key
+ Data available to support this application.
- No data available.
Nivakoag 2
Ta anoteAéoHaTa TWV KAWIKWV HLEAETWV yLa

Wellcogen Strep B

evaigbnaia® E€eibikevon®
deiypa Ap. Sokipaotei Ap. BeTikoc Ap. Sokipaotei Ap. BETIKOC
CSF 14 9 34 0
olpa 19 16 18 1¢
MoArmiopéc Aiya 9 9 369 4¢

2 B-aLLOAUTIKO OTPEMTOKOKKO opadag B amopovwpeveg /
uroSetkvueTal (kKAwikr Stdyvwon / dAAn Sokipacio avilyovou).

b BaktApla, eKTOG ano Strep. B / un avamtuén.

¢ P. mirabilis aropovwpéveg,.

4 Staph. epidermidis; B-atOAUTIKO OTPETTOKOKKO. Opdda A;
E. coli + Enterococcus. Staph. epidermidis + Enterococcus
OUTTOMOVWHEVEG,.

Nivakoag 3
Ta anoteAéopata Twv KAWIKWY peAetwv yia Wellcogen H.
influenzae b
gvalodnaia E€eldikevon
Seiyua Ap. dokipaotei Ap. Betikde Ap. Sokipadtei Ap. BeTIKGC
CSF 81 78 366° 2v
MoAmiopdc Aipa 54 54 1566° 59

o

‘Eva mpdobeto Selypa CSF é8woe pia pn-edikn avtidpaon.
‘Eva Seiypa donren; E. coli tou aropovivovtot ard dAho Seiypa.
AUO eTumAéov umtepKeipeva KaAALEPYELOG ailaTog €6waoe Un
€8LKES avTLOpAOoELG.

Mia donmtn Seiypa. ANa Seiypata peydAwoe: Staph. aureus;
E. coli + Staph. epidermidis; K. oxytoca; aAda-atpoAuTiko

3

a

OTPETTOKOKKO.
Nivakag 4

AnoteAéopata Twv KAWKWwV peAeTwv oxetikd Wellcogen S.
pneumoniae

gualodnaia E€e1dikevan
deiyua Ap. dokipaotei Ap. Betikde Ap. Sokipaotei Ap. BETIKOC
CSF 45 39 4612 20
MoAtiopdc Aipa 113 109 1512 7°

2 ‘Eva emumhéov CSF €8woe pia un-edikr avtibpoon.
® Aerogenes Enterobacter; KoloBaktnpidia Baktriplo.
¢ Pseudomonas; Strep. sanguis; Staph. epidermidis + Enterococcus;
Strep. viridans anopovwBel and 4 Seiypata.
Mivakag 5

ATOTEAEOHOTA TWV KAWIKWV LEAETWV CXETIKA
Wellcogen N. meningitidis ACY W135

evaabnia E€eidikevan
deiyua Ap. dokipaotei Ap. Betikde Ap. Sokiaotei Ap. BETIKOG
CSF Ma 29 423 2b
MoAttiopdc Aipa 7 7 1615 2d

2 NeplapPavel 8 oudda A, 25 tng opddag C kat 1 opdda Y (ot
urtdAouneg Sev eivat opadomnoinpévol).

® K. aerogenes; E. coli.

¢ Névte emutAéov Seiypata oUpwv 5WoEe un eLBIKEG AVTLEPATELG.

4 Strep. sanguis; Staph. epidermidis + Enterococcus.

Nivakoag 6

ANOTEAECLLOTO TWV KAWVIKWV UEAETWV OXETLKAL
Wellcogen N. meningitidis B/E. coli K1

gvalodnaia E€e6ikevan
deiypa Ap. dokipaotei Ap. Betikdc Ap. Sokipaotei Ap. BETIKOG
CSF
N. meningitidisB 10 6 102 0
E. coli K12 6 4 102 0
MoAitiopog Aipa:
N. meningitidisB 7 5 461 3

@ Ta deiypata puldooovtat katePuypéva. OAa ta dAAa Seiypata
Tou eAéyxOnkav ppéoka.
> AgpoBLa kat avaepoBla KaAALEpyeteg (B-aLUOAUTIKO
OTPEMTOKOKKO A) yLa i8to acBevh; Mnktdon apvnilkwv
0TOGUAOKOKKWV.
Nivakag 7

TauTonoinon TWV MOATIG WY XPNGLLOTIOLWVTAG
Wellcogen N. meningitidis B/E. coli K1

TIOALTLONOG? + -
N. meningitidis group A 0 16
N. meningitidis group B 10 0
N. meningitidis group C 0 18
N. meningitidis group 29E 0 8
N. meningitidis group W135 0 7
N. meningitidis group X 0 4
N. meningitidis group Y 0 5
N. meningitidis group Z 0 3
E. coli K1 7 0
E. coli — other antigens 0 13°

2 KoAALEPYELWY TIOU TAUTOTIOLOUVTOL Pe oUYKOAANaon slide.
> ErumAéov 10 KaAMEPYELEG ESwoaV U ELSIKEC AVTIEPAOELC.
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1. INDICACIONES

El kit de antigeno bacteriano Wellcogen™ ofrece una serie de
pruebas rapidas de latex para la deteccidn cualitativa de antigeno
de estreptococos del grupo B, Haemophilus influenzae del tipo b,
Streptococcus pneumoniae (neumococos), Neisseria meningitidis
(meningococos) de los grupos A, B, C, Y o W135 y Escherichia coli
K1 presentes en el liquido cefalorraquideo (LCR) y hemocultivos
como consecuencia de una infeccion. El kit también puede
utilizarse para analizar muestra de orina a fin de determinar la
presencia de antigeno de estreptococos del grupo B, y para
analizar cultivos de placas a fin de determinar la presencia de N.
meningitidis grupo B o Escherichia coli K1. (La tabla 1 contiene
informacién sobre las indicaciones respaldadas por datos
clinicos).

NOTA: Las pruebas realizadas directamente con muestras clinicas
estdn indicadas para la deteccion, y deben complementar, y no
sustituir, los procedimientos con cultivos. Los resultados deben
utilizarse junto con otros datos; p. ej., sintomas, resultados de
otras pruebas, impresiones clinicas, etc.

2. RESUMEN

La meningitis tiene una gran variedad de causas posibles, tanto
infecciosas como no infecciosas. Si la meningitis bacteriana
no se trata de manera inmediata y eficaz, la enfermedad es
potencialmente mortal. La identificacion temprana del agente
infeccioso puede ser muy util para administrar al paciente la
quimioterapia adecuada. Hay muchas especies bacterianas que
se han relacionado con la meningitis. Los estreptococos del grupo
By E. coli K1 son las dos causas mds frecuentes de septicemia
neonatal, mientras que en los grupos de mas edad los aislados
mads frecuentes son H. influenzae del tipo b, S. pneumoniae y N.
meningitidisdelosgruposA, B, C,YyW135. Estos microorganismos
portan antigenos de superficie de polisacaridos especificos, una
cantidad de los cuales se difunde en medios de cultivo o en
liquidos corporales tales como el LCR o el suero, y se excreta en
la orina. Los antigenos pueden detectarse mediante métodos
inmunoldgicos sensibles, como la contrainmunoelectroforesis y
la aglutinacion con latex®>&1°,

3. PRINCIPIO DEL ENSAYO

El reactivo Wellcogen consiste en particulas de ldtex de
poliestireno que se han recubierto con anticuerpos contra los
antigenos bacterianos. Estas particulas de latex se aglutinan si
hay presente suficiente antigeno homologo. Los reactivos de
los estreptococos y de H. influenzae son especificos del grupo
B y del tipo b, respectivamente, el reactivo de S. pneumoniae
estd sensibilizado con anticuerpos purificados a partir de un
suero omnivalente, y el reactivo polivalente de N. meningitidis
reacciona con antigenos de los grupos A, C, Y y W135. El antigeno
de menigococos del grupo B es mas dificil de detectar®, ademas
de estar relacionado estructural e inmunolégicamente con el
antigeno de E. coli K17; ambos reaccionan con el reactivo de N.
meningitidis del grupo B.

4. DEFINICIONES DE LOS SiMBOLOS

Numero de catalogo

Producto sanitario de diagndstico in vitro

Consultar las instrucciones de uso (IFU)

Limitaciones de temperatura
(temperatura de conservacion)

Contenido suficiente para <N> pruebas

Cadigo de lote (nimero de lote)

Usar antes de (fecha de caducidad)

Identificador unico del producto

Representante autorizado en
la Comunidad Europea

Evaluacién del cumplimiento normativo
de Reino Unido

Evaluacién de conformidad europea
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5. CONTENIDO DEL KIT, PREPARACION PARA EL USO Y
CONSERVACION

El kit de antigeno bacteriano Wellcogen incluye suficientes
reactivos para realizar 30 pruebas.

Fabricante

Consulte también la seccion 6, Precauciones.

Todos los componentes deben conservarse entre 2 y 8°C para que
retengan su actividad hasta la fecha de caducidad del kit.

Antes de su uso, deje que todos los reactivos alcancen la
temperatura ambiente (18-30°C) y mézclelos. Después del uso,
vuelva a guardar en el refrigerador los reactivos no utilizados.

[l

Instrucciones de uso

Tarjetas de reaccion desechables (2 paquetes)
Bastoncillos de mezcla desechables (5 paquetes)
Cuentagotas desechables (1 recipiente)

Tetina de goma negra (1)

Latex de la prueba

Estreptococos B (tapa rosa)

H. influenzae b (tapa azul pélido)

S. pneumoniae (tapa amarilla)

N. meningitidis ACY W135 (tapa gris)

N. meningitidis B / E. coli K1 (tapa marrén)
Cinco frascos cuentagotas, uno especifico
para cada uno de los grupos anteriores, con
suspensiones al 0,5% de latex de poliestireno
en tampdn con Bronidox® al 0,05% y/o azida

sddica al 0,1% como conservante. Las particulas
de latex estdn recubiertas con el anticuerpo
de conejo adecuado, indicado en la etiqueta,
excepto el reactivo de N. meningitidis del grupo
B/ E. coli K1, que estd recubierto con anticuerpo
monoclonal murino.

Latex de control

Cinco frascos cuentagotas (tapa azul oscuro) con
suspensiones al 0,5% de latex de poliestireno
en tampdn con Bronidox® al 0,05% y/o azida
sddica al 0,1% como conservante. Las particulas
de latex estan recubiertas con una preparacion
adecuada de globulina de conejo o, en el caso
del latex de N. meningitidis grupo B y E. coli
K1, un anticuerpo monoclonal murino contra
Bordetella bronchiseptica.

Las suspensiones de latex se suministran listas
para su uso y deben conservarse entre 2 y 8°C
en posicion vertical hasta la fecha de caducidad
del kit. Tras el almacenamiento prolongado
es posible que se observe un cierto grado de
agregacion o sequedad del latex alrededor de
la parte superior del frasco. En dichos casos,
el frasco de latex debe agitarse vigorosamente
unos segundos hasta lograr la resuspension. NO
CONGELE ESTOS PRODUCTOS.

Control positivo polivalente

Dos frascos (tapa azul) con extractos bacterianos
liofilizados que contienen antigenos de cepas
representativas de cada una de las especies
bacterianas para las que se suministra latex.
Contiene bronopol al 0,01% antes de la
reconstitucion, y al 0,004% una vez reconstituido.

Reconstitiyalo con 3,6 ml de agua destilada
estéril. Tras afiadir agua, deje reposar el
frasco unos minutos y, a continuacién, agitelo
suavemente con un movimiento giratorio para
mezclar su contenido. Conserve el antigeno
reconstituido entre 2 y 8°C durante un maximo
de 6 meses.

Control negativo

Un cuentagotas (tapa blanca) con tampdn
de solucion salina de glicina de pH 8,2 con
Bronidox® al 0,05% como conservante.

6. PRECAUCIONES

Los reactivos son para uso diagnéstico “in vitro” solamente.

Para uso por profesionales solamente.

Para obtener informacién sobre los componentes potencialmente
peligrosos, consulte la hoja de datos sobre seguridad de los
materiales y la documentacién del producto.

INFORMACION SANITARIA Y DE SEGURIDAD
6.1

Los latex de la prueba y de control de estreptococos del
grupo B, H. influenzae de tipo b, S. pneumoniae y N.
meningitidis ACY W135 contienen azida sodica al 0,1%. Las
azidas pueden reaccionar con el cobre y el plomo utilizados
en algunos sistemas de cafierias, y formar sales explosivas.
Las cantidades utilizadas en este kit son pequefias; no
obstante, al desechar materiales que contengan azidas
debe dejarse correr mucha agua.

6.2 De acuerdo con los principios de las buenas practicas de
laboratorio, se recomienda encarecidamente tratar los
liquidos corporales como potencialmente infecciosos y

manipularlos con las precauciones necesarias.

6.3 Al manipular medios de hemocultivos radiométricos deben
seguirse las reglas basicas de seguridad relacionadas con la

radiacion. Estas incluyen:

a) El material radioactivo debe conservarse en una zona
designada para ello y en un recipiente aprobado.

b) La manipulacién de la radioactividad debe realizarse en
una zona designada para ello.

c) El material radioactivo no debe pipetearse con la boca.
d) No se debe comer, beber ni fumar en la zona designada.

e) Las manos deben lavarse minuciosamente después de
utilizar material radioactivo.

f) Los requisitos de la eliminacién deben consultarse con
el agente de seguridad de radiacién local.

6.4  Los aparatos no desechables deben esterilizarse mediante
un procedimiento adecuado después de su uso, aunque
el método preferido es la esterilizacion en autoclave
durante 15 minutos a 121°C. Los materiales desechables
deben tratarse en autoclave o incinerarse. Los derrames
de materiales potencialmente infecciosos deben retirarse
inmediatamente con papel absorbente, y las zonas
contaminadas deben limpiarse con algodén o gasa y
un desinfectante bacteriano estandar o alcohol al 70%.
NO utilice hipoclorito sédico. Los materiales utilizados
para limpiar los derrames, incluidos los guantes, deben
desecharse como residuos biopeligrosos.

6.5 No pipetee con la boca. Lleve puestos guantes desechables
y proteccion ocular cuando manipule muestras y cuando

realice el ensayo. Lavese bien las manos cuando acabe.

6.6 Cuando se utilizan de acuerdo con los principios de las
buenas practicas de laboratorio, las buenas normas de
higiene laboral y las indicaciones de estas instrucciones
de uso, no se considera que los reactivos suministrados

presenten ningun riesgo para la salud.
PRECAUCIONES ANALITICAS
6.7

No utilice los reactivos después de la fecha de caducidad
indicada.

6.8  Antes de utilizar los reactivos de latex, debe dejarse que
estos alcancen la temperatura ambiente (de 18 a 30°C).
Los reactivos de latex que muestren signos de agregacion
0 grumos antes de su uso pueden haberse congelado, y no

deben utilizarse.

6.9 Al utilizar frascos cuentagotas, es importante mantenerlos
en vertical y que la gota se forme en la punta del pico. Si el
pico se moja, se formara un volumen incorrecto alrededor
del extremo, y no en la punta; si ocurre esto, seque el pico

antes de continuar.

6.10 Los reactivos suministrados con cada kit estan elaborados
para utilizarse conjuntamente, y no deben emplearse con
reactivos de kits de un nimero de lote diferente.

6.11

6.12

No toque las zonas de reaccion de las tarjetas.

En este ensayo pueden utilizarse rotadores mecanicos.
Se ha observado que las siguientes caracteristicas son
satisfactorias:

i) Rotadores orbitales (también denominados rotadores

dimensionales) que funcionen a 25 rpm con un angulo
de rotaciénaproximado de entre 9y 10,5 grados, o que
funcionen a 18 rpm con un dngulo de rotacién de entre
16y 17,5 grados.

6.13 Evite la contaminacidn microbiana de los reactivos, ya que
podria hacer que se obtuviesen resultados erréneos.

7. RECOGIDA Y ALMACENAMIENTO DE MUESTRAS

Las muestras de liquidos corporales (p. €j., LCR u orina)
deben analizarse lo antes posible tras su recogida. Si
el liquido no puede analizarse inmediatamente, puede
conservarse de un dia para otro entre 2 y 8°C, o durante
periodos mas prolongados si se congelan entre —15y—-25°C.
Si la muestra debe someterse a andlisis bacterianos, estos
deben prepararse antes de realizar la prueba de latex, para
evitar contaminar la muestra.

7.2 Los hemocultivos pueden muestrearse y analizarse
después de entre 18 y 24 horas de incubacién a 37°C, o tan
pronto como se observe proliferacién bacteriana.

7.3 Cultivos en placas (N. meningitidis B/E. coli K1 solamente).

Las colonias aisladas cultivadas sobre medio de agar
enriquecido (p. €j., sangre o agar de chocolate) pueden
analizarse después de mantenerse en incubacién a 37°C de
un dia para otro. Debe realizarse una tincién Gram para
facilitar la interpretaciéon del resultado de la prueba de
latex.

8. PROCEDIMIENTO DEL ENSAYO

MATERIALES NECESARIOS SUMINISTRADOS

Consulte la seccion 5, Contenido del kit.
MATERIALES NECESARIOS NO SUMINISTRADOS

Bafio de agua hirviendo

Centrifuga de laboratorio o filtros de membrana (0,45 um)
Rotador (opcional, consulte la secciéon 6, Precauciones)
PREPARACION DE LAS MUESTRAS CLINICAS

8.1 Las muestras de LCR y orina deben calentarse antes de
analizarse con el procedimiento Wellcogen, a fin de reducir
al minimo las reacciones inespecificas*®. Se recomiendan

los siguientes procedimientos:

a) Caliente la muestra durante 5 minutos en un bafio de
agua hirviendo. Enfrie la muestra hasta la temperatura
ambiente (de 18 a 30°C) y acldrela mediante
centrifugacion o filtracion por membrana (0,45 pm)
antes del andlisis. Para lograr la méxima sensibilidad, las
muestras de orina pueden concentrarse a un factor de
hasta 25 en un concentrador Minicon® B-15. Aclarelas
como se describe mas arriba antes del analisis.

8.2 Hemocultivos. Centrifugue una muestra de entre 1y 2 ml
para sedimentar los glébulos rojos; por ejemplo, a 1000
g entre 5 y 10 minutos. Realice la prueba de latex con el

sobrenadante.

Sitiene lugar una reaccion inespecifica con el sobrenadante
de un hemocultivo (consulte la seccidn 10, Interpretacion
de los resultados), caliente la muestra en un bafio de
agua hirviendo durante 5 minutos, enfriela a temperatura
ambiente (de 18 a 30°C), aclarela mediante centrifugacion
y repita la prueba.

8.3  Cultivos en placas (N. meningitidis B/E. coli K1 solamente).

Realice la prueba directamente en la placa de cultivo.
PROCEDIMIENTO

Se recomienda leer atentamente la seccidn 6, Precauciones, antes
de realizar la prueba.

Muestras de
hemocultivos:

liquidos corporales y sobrenadantes de

NOTA: Si solamente hay un volumen limitado de muestra
analitica, esta debe utilizarse primero con los latex de la prueba
y, si se obtiene un resultado positivo, analizarse con el latex de
control adecuado. Si se dispone de suficiente muestra, esta
debe analizarse simultdneamente con los latex de la prueba y de
control.

Procese la muestra como se describe en
Preparacion de las muestras clinicas.

Paso 1

Paso 2 Agite los reactivos de latex.

Paso 3 Vierta 1 gota de cada latex de la prueba o
latex de control en un circulo aparte de una
tarjeta de reaccion. Asegurese de que los
frascos cuentagotas se mantienen en posicion
vertical para dispensar una gota adecuada.

(Consulte la seccion 6, Precauciones).

1 gota

Paso 4 Utilizando un cuentagotas desechable,
dispense 1 gota (aproximadamente 40 pl) de

muestra analitica al lado de cada gota de latex.

1 gota

Mezcle el contenido de cada circulo con

un bastoncillo de mezcla y extiéndalo para
cubrir toda el drea del circulo. Utilice un
bastoncillo para cada circulo y deséchelo para
su eliminacion segura después del uso.

Paso 5

Paso 6 Rote la tarjeta lentamente y compruebe si se 3 min
produce aglutinacién durante 3 minutos,
manteniendo la tarjeta a la distancia de

lectura normal (de 25 a 35 cm) de los ojos.

No utilice una lupa. Puede utilizarse rotacién
mecdnica (3 minutos) (Consulte la seccion 6,
Precauciones). Los patrones obtenidos estan

bien definidos y pueden reconocerse bajo todas

las condiciones de iluminacién normales.
Paso 7 Deseche la tarjeta de reaccién usada

para su eliminacion segura.

Cultivos en placas:
(Wellcogen N. meningitidis B/E. coli K1 solamente):

Paso1 Agite los reactivos de latex.

Paso 2 Por cada cultivo que se desee analizar,
vierta 1 gota de latex de la prueba en un
circulo de una tarjeta de reaccion y 1 gota

de latex de control en un circulo aparte.

1 gota

NOTA: Es esencial utilizar el latex de control
para los cultivos sospechosos de E. coli.

Paso 3 Con un bastoncillo de mezcla, recojaun  Muestra
poco del cultivo tocandolo con el lado plano de
del bastoncillo. Como guia, microorganismos
debe recogerse una cantidad de microorganismos

equivalente a 1 colonia grande.

Paso4 Emulsione la muestra de cultivo en la gota de
latex de la prueba frotando con el lado plano
del bastoncillo. Frote minuciosamente, pero
con cuidado de no dafiar la superficie de la
tarjeta. Extienda el latex para cubrir toda la
la superficie posible del circulo. Deseche el

bastoncillo de mezcla para su eliminacién segura.

Paso 5 Utilizando otro bastoncillo, emulsione una

muestra similar de cultivo en el latex de control.

Paso 6 Rote la tarjeta lentamente y compruebe si se
produce 20 s aglutinacién durante 20 segundos,
manteniendo la tarjeta a la distancia de lectura
normal (de 25 a 35 cm) de los ojos. No utilice
una lupa. Los patrones obtenidos estan bien
definidos y pueden reconocerse bajo todas

las condiciones de iluminacién normales.

Paso7 Deseche la tarjeta de reaccién usada

para su eliminacion segura.
9. CONTROL DE CALIDAD

Los siguientes procedimientos deben realizarse inicialmente con
cada entrega de kits de la prueba y con cada tanda analitica de
muestras. En la practica, una tanda analitica puede definirse como
un periodo de analisis de hasta 24 horas. Cualquier desviacion de
los resultados esperados indica que puede haber un problema
con los reactivos que debe resolverse antes de continuar el uso
con muestras clinicas.

INSPECCION VISUAL

Las suspensiones de latex deben inspeccionarse siempre
para comprobar si muestran agregaciéon al verterlas sobre la
tarjeta de la prueba; si presentan aglutinacién antes de afiadir
la muestra analitica, la suspensién no debe utilizarse. Tras el
almacenamiento prolongado es posible que se observe un cierto
grado de agregacion o sequedad alrededor de la parte superior
del frasco. En dichos casos, el frasco debe agitarse vigorosamente
unos segundos hasta lograr la resuspension.

PROCEDIMIENTO DEL CONTROL POSITIVO
La reactividad de la prueba puede confirmarse afiadiendo control
positivo polivalente a un circulo de reaccién en el que la muestra

analitica no haya aglutinado el latex de la prueba después de 3
minutos de rotacién.

Paso 1 Utilice un cuentagotas desechable para 1 gota
dispensar 1 gota de control positivo en el circulo
que contenga el latex de la prueba y muestra.

Mezcle utilizando un bastoncillo de mezcla
y deséchelo para su eliminacién segura.

Paso 2

Paso 3 Rote la tarjeta manualmente o mediante 3 min
un rotador durante otros 3 minutos.
Transcurrido este tiempo, el latex de la prueba

debe mostrar una aglutinacion visible.

Paso4 Deseche la tarjeta de reaccion usada

para su eliminacién segura.
PROCEDIMIENTO DEL CONTROL NEGATIVO

Si al menos una de las muestras analiticas de una tanda analitica
obtiene un resultado negativo con los latex de la prueba y de
control (o solamente con el latex de la prueba cuando no se haya
utilizado latex de control), esto constituye un control negativo
valido de los reactivos y no son necesarios mas analisis.

Si una muestra analitica presenta aglutinacién con el latex de la
prueba, pero no con el latex de control, el Iatex de la prueba debe
comprobarse con el control negativo o con medio de hemocultivo
sin inocular, como sea adecuado (véase el procedimiento descrito
a continuacion).

Paso1 Vierta una gota del Iatex de la prueba enun 1 gota

circulo de una tarjeta de reaccion.

Paso 2 Dispense una gota de control negativo o de 1 gota
hemocultivo sin inocular a continuacion

del [atex de la prueba.

Mezcle utilizando un bastoncillo de mezcla
y deséchelo para su eliminacién segura.

Paso 3

Paso4 Rote la tarjeta manualmente o mediante 3 min
un rotador durante otros 3 minutos.
Transcurrido este tiempo, el latex de la prueba

no debe mostrar una aglutinacién visible.

Paso 5 Deseche la tarjeta de reaccién usada

para su eliminacion segura.

En los andlisis de muestras de LCR y orina debe utilizarse el control
negativo suministrado con la prueba.

En los analisis de hemocultivos debe utilizarse como control
negativo una muestra de medio de hemocultivo sin inocular
del mismo origen que la muestra. Nota: El analisis de medios
analiticos sin inocular es importante, ya que algunas férmulas
de medios de hemocultivo pueden arrojar resultados falsos
positivos.

Notas:

a) Sise desea, pueden utilizarse muestras positivas y negativas
previamente analizadas, divididas en partes alicuotas y
conservadas entre =15 y —25°C o a temperaturas inferiores,
como controles positivos y negativos, respectivamente. El
control positivo también puede utilizarse en lugar de la
muestra analitica.

b) En las pruebas de identificacién de colonias (Wellcogen
N. meningitidis B/E. coli K1 solamente), la eficacia de
los reactivos de latex de la prueba y de control puede
confirmarse utilizando cultivos frescos de cepas de
bacterias de referencia mantenidos de un dia para otro,
a continuacién del método descrito en Procedimiento del
ensayo. Cepas de referencia adecuadas son:

ATCC 13090: N. meningitidis del grupo B (reactividad
positiva)

ATCC 23503: E. coli del tipo K1 (reactividad positiva)

ATCC 13077: N. meningitidis del grupo A (reactividad
negativa)

ATCC 13090y ATCC 23503 deben provocar aglutinacién con
el latex de la prueba y ninguna aglutinacion significativa en



el latex de control, ATCC 13077 no debe provocar ninguna
aglutinacién significativa con el latex de la prueba ni con el
de control.

10. RESULTADOS
LECTURA DE LOS RESULTADOS

Una reaccidn positiva la indica el desarrollo de un patrén
aglutinado en los 3 minutos (20 segundos en el caso de los analisis
de colonias) posteriores a la mezcla del latex con la muestra
analitica, con presencia de una aglutinacion claramente visible de
las particulas de latex (figura 1).

La velocidad de la aparicion y la calidad de la aglutinacion
dependen de la fuerza del antigeno, y varian de grumos de gran
tamafio que aparecen unos segundos después de la mezcla, a
grumos pequefios que se forman con bastante lentitud. En la
identificacién de cultivos, la mayoria de las reacciones positivas
seran casi instantaneas.

En una reaccion negativa, el latex no se aglutina y el aspecto
lechoso se mantienen practicamente sin cambios a lo largo de
toda la prueba (figura 2). No obstante, tenga en cuenta que,
dependiendo de la agudeza visual del operador, es posible que se
detecten rastros tenues de granularidad en patrones negativos.
En la identificacion de cultivos, algunas cepas pueden provocar
una agregacion «fibrosa» del ldtex con un fondo lechoso; esto
debe interpretarse como una reaccién negativa.

NOTA: Las particulas de latex utilizadas en las suspensiones de los
latex de la prueba y de control Wellcogen N. meningitidis B/E. coli
K1 no son las mismas que las utilizadas para los demas reactivos,
y producen una aglutinacién mas fina.

Figura 1

Figura 2

INTERPRETACION DE LOS RESULTADOS

Resultado positivo

La aglutinacién clara de un solo latex de la prueba acompafiada de
reacciones negativas de todos los demas reactivos de latex de la
pruebay del Iatex de control indica la presencia e identidad de un
antigeno bacteriano en la muestra analitica. Como regla general,
el que una muestra neonatal obtenga un resultado positivo con
Wellcogen N. meningitidis B/E. coli K1 indica infeccion por E.
coli K1; en los pacientes de mayor edad, es mas probable que la
infeccion sea por meningococos del grupo B.

Resultado negativo

Las reacciones negativas con todos los reactivos de latex de la
prueba indican la ausencia de un nivel detectable de los antigenos
bacterianos en el liquido analizado, pero no descartan la
posibilidad de una infeccidn causada por estos microorganismos,
y si los sintomas persisten, puede ser aconsejable realizar la
prueba en muestras posteriores o alternativas, o después de la
concentracion de la muestra de orina.

En los cultivos, la ausencia de aglutinacion en los reactivos
Wellcogen N. meningitidis B/E. coli K1 indica que es improbable
que sean N. meningitidis del grupo B o E. coli K1.

Resultado no interpretable

La aglutinacién de més de un reactivo de latex de la prueba o de
los latex de la prueba y de control correspondientes indica una
reaccion inespecifica. En la mayoria de los casos, las reacciones
inespecificas con liquidos corporales pueden eliminarse
calentando y aclarando la muestra* (consulte la seccién 8,
Preparacion de las muestras clinicas). Si tiene lugar una reaccion
inespecifica con el sobrenadante de un hemocultivo, caliente
la muestra en un bafio de agua hirviendo durante 5 minutos,
enfriela atemperatura ambiente (de 18 a 30°C), aclarela mediante
centrifugacion y repita la prueba.

11. LIMITACIONES DE LA EFICACIA

11.1 Liquidos corporales de lactantes (estreptococos del grupo
B solamente): Pueden dar resultados falsos negativos con
muestras que contengan niveles de antigeno inferiores a
los limites de deteccion de este dispositivo. Los resultados
negativos deben confirmarse con cultivos de caldos
selectivos. Un resultado positivo indica la presencia de
antigeno de estreptococos del grupo B; el resultado no
indica necesariamente la presencia de microorganismos
viables.

Liquidos corporales de lactantes (estreptococos del
grupo B solamente): El uso de este dispositivo no debe
sustituir a los cultivos microbioldgicos. La eficacia de este
dispositivo para la prediccién de enfermedades causadas
por estreptococos del grupo B a partir de pruebas de orina
de lactantes no esta demostrada.

Las infecciones por estreptococos del grupo B tienen
lugar principalmente en recién nacidos. Los resultados
positivos obtenidos con muestras de liquidos corporales
de pacientes de mas de seis meses deben interpretarse
con prudencia. Los resultados positivos obtenidos con
sobrenadantes de hemocultivos de pacientes de cualquier
edad pueden ser significativos.

11.4 Elque la prueba arroje un resultado positivo depende de la
presencia de un nivel detectable de antigeno en el liquido

corporal o en el medio de hemocultivo.

Se han documentado algunos ejemplos de bacterias no
relacionadas que poseen antigenos comunes y, como en
cualquier sistema de analisis inmunoldgico, no puede
descartarse la posibilidad de que se produzcan reacciones
cruzadas en el latex¥#°,

12. RESULTADOS ESPERADOS

Las muestras que contengan un nivel detectable de antigeno
de estreptococos del grupo B, antigeno de H. influenzae del
tipo b, antigeno capsular de S. pneumoniae, antigenos de N.
meningitidis A, C, Y o W135, o antigeno de N. meningitidis B/E.
coli K1 producird una reaccién de aglutinacion con el latex de la
prueba adecuado.

13. EFICACIA ANALITICA

13.1 Liquidos corporales y hemocultivos

Se realizaron estudios clinicos en 15 centros utilizando
muestras de liquidos corporales (frescas y conservadas
congeladas) y sobrenadantes de hemocultivos. En los
estudios de hemocultivos se utilizaron técnicas de cultivo
tanto tradicionales como radiométricas. Las muestras
de liquidos corporales conservadas no se trataron con
calor como se describe en el apartado 8, Preparacién de
las muestras clinicas. Una gran cantidad de pruebas de
laboratorio realizadas no han observado una pérdida
considerable de antigeno tras el calentamiento mediante
este procedimiento.

Sensibilidad

La sensibilidad de cada latex del kit se establecié a
partir de anadlisis de muestras de cultivos positivas en
el microorganismo homdlogo o que presentaban otros
indicios de infeccion (diagndstico clinico mds otras pruebas
de antigenos positivas).

Las tablas de la 2 a la 6 muestran los nimeros de cada tipo
de muestra analizada con los ltex individuales, junto con el
numero de resultados positivos obtenidos. La sensibilidad
de cada latex para detectar antigeno bacteriano en LCR fue
del 64.3% (9/14) en el caso de Wellcogen Strep B, 96.3%
(78/81) en el de Wellcogen H. nfluenzae b, 86.7% (39/45)
en el de Wellcogen S. pneumoniae, 71% (29/41) en el de
Wellcogen N. meningitidis ACY W135y 62.5% (10/16) en el
de Wellcogen N. meningitidis B/E. coli K1.

Especificidad

La especificidad de cada uno de los reactivos Wellcogen
se evalud utilizando liquido corporal (fresco y congelado)
y muestras de hemocultivos de pacientes con meningitis
bacteriana o aséptica y otras enfermedades no
relacionadas.

Los microorganismos aislados de las muestras
infectadas fueron H. influenzae b, S. pneumoniae, N.
meningitidis (incluidos los grupos A, B, C e Y), E. coli,
Staphylococcus aureus, Enterobacter aerogenes, Klebsiella
pneumoniae, Mycobacterium tuberculosis, Proteus
mirabilis, Staphylococcus epidermidis, estreptococos
alfahemoliticos, estreptococos betahemoliticos del grupo
A, Klebsiella oxytoca, Pseudomonas, Streptococcus
sanguis, Toxoplasma gondii y una bacteria coliforme.

Las especificidades de los cinco latex Wellcogen en las
pruebas de LCR fueron superiores al 98%. Los detalles del
nimero de muestras analizadas y de la especificidad de
cada Wellcogen con cada tipo de muestra se presentan en
las tablasdela2ala 6.

13.2 Cultivos en placas (N. meningitidis B/E. coli K1).

Se analizaron en laboratorios hospitalarios e internamente
cultivos de N. meningitidis y E. coli realizados sobre un
medio de agar enriquecido. Todos los cultivos de N.
meningitidis del grupo B y de E. coli K1 se identificaron
correctamente. No hubo reacciones cruzadas con otros
grupos de N. meningitidis ni con otros antigenos de E. coli
K (tabla 7). Una alta proporcidn de los cultivos de E. coli con
otros antigenos K que se analizaron mostraron reacciones
inespecificas (tabla 7).

Tabla 1

Muestras que se han evaluado con reactivos de latex
Wellcogen individuales

Muestra Wellcogen

Strep. B H. influenzae bS. pneumoniaeN. meningitidisN. meningitidis B/

ACYW135  E.coliK1

LCR + + + + +
Orina + - - - -
Hemocultivo + + + + +
Colonias
bacterianas - - - - +
Leyenda
+ Datos disponibles para respaldar esta aplicacion.
- No hay datos disponibles.

Tabla 2
Resultados de estudios clinicos de Wellcogen Strep B

Sensibilidad? Especificidad®

Muestra N.° N.° N.° N.°
analizadas positivas analizadas  positivas

LCR 14 9 34 0

Orina 19 16 18 1

Hemocultivo 9 9 369 4°

2 Estreptococos betahemoliticos del grupo B aislados/indicados
(diagndstico clinico/otra prueba de antigeno).

® Otras bacterias aparte de estreptococos B/ausencia de
crecimiento.

¢ Se aislé P. mirabilis.

4 Se aislaron Staph. epidermidis; estreptococos betahemoliticos del
grupo A; E. coli + enterococos; Staph. epidermidis + enterococos.

Tabla 3
Resultados de estudios clinicos de Wellcogen H. influenzae b
Sensibilidad Especificidad
Muestra N.° N.° N.° N.°
analizadas _positivas _analizadas _positivas
LCR 81 78 366° 2
Hemocultivo 54 54 1566° 54

2 Una muestra de LCR adicional mostré una reaccién inespecifica.

® Una muestra aséptica; se aislo E. coli de otra muestra.

¢ Dos sobrenadantes de hemocultivos adicionales mostraron
reacciones inespecificas.

9Una muestra aséptica. Otras muestras mostraron: Staph.
aureus; E. coli + Staph. epidermidis; K. oxytoca; estreptococos
alfahemoliticos.

Tabla 4
Resultados de estudios clinicos de Wellcogen S. pneumoniae
Sensibilidad Especificidad
Muestra N.° N.° N.° N.°
analizadas positivas analizadas positivas
LCR 45 39 4612 2
Hemocultivo 13 109 1512 7°

2 Un LCR adicional mostré una reaccién inespecifica.
® Enterobacter aerogenes; bacteria coliforme.
¢ Se aislaron pseudomonas; Strep. sanguis; Staph. epidermidis +
enterococos; Strep. viridans de 4 muestras.
Tabla 5

Resultados de estudios clinicos de Wellcogen
N. meningitidis ACY W135

Sensibilidad Especificidad
Muestra N.° N.° N.° N.°
analizadas _positivas _analizadas _positivas
LCR 412 29 423 2
Hemocultivo 7 7 1615 2

2 Incluye 8 del grupo A, 25 del grupo Cy 1 del grupo Y (las restantes
no se agruparon).

® K. aerogenes; E. coli.

¢ Strep. sanguis; Staph. epidermidis + enterococos.

Tabla 6

Resultados de estudios clinicos de Wellcogen
N. meningitidis B/E. coli K1

Sensibilidad Especificidad
Muestra N.° N.° N.° N.°
analizadas positivas analizadas  positivas
LCR N. meningitidis B 10 6 102 0
E. coli K12 6 4 102 0
Hemocultivo:
N. meningitidis B 7 5 461 3

@ Las muestras se conservaron congeladas. Todas las demas
muestras se analizaron frescas.

° Cultivos aerdbicos y anaerdbicos (estreptococos betahemoliticos
del grupo A) del mismo paciente; estafilococos coagulasa
negativos.

Tabla 7

Identificacion de cultivos mediante Wellcogen
N. meningitidis B/E. coli K1

Cultivoa + -
N. meningitidis grupo A 0 16
N. meningitidis grupo B 10 0
N. meningitidis grupo C 0 18
N. meningitidis grupo 29 0 8
N. meningitidis grupo W135 0 7
N. meningitidis grupo X 0 4
N. meningitidis grupo Y 0 5
N. meningitidis grupo Z 0 3
E. coli K1 7 0
E. coli: otros antigenos 0 13b

@ Cultivos identificados por aglutinacién en portaobjetos.
b Otras 10 muestras mostraron reacciones inespecificas.
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1. UTILISATION

La trousse de détection d’antigénes bactériens Wellcogen™
offre une série de tests latex rapides destinés a la détection
qualitative des antigénes des streptocoques du groupe B, de
Haemophilus influenzae type b, de Streptococcus pneumoniae
(pneumocoques), de Neisseria meningitidis (méningocoques)
des groupes A, B, C, Y ou W135 et d’Escherichia coli K1 présents
dans le liquide céphalorachidien (LCR) et d’hémoculture en
conséquence d’une infection. La trousse peut également étre
utilisée pour la détection des antigénes des streptocoques du
groupe B dans d’urine, et pour la détection de N. meningitidis
du groupe B ou d’Escherichia coli K1 pour des cultures sur boites.
(Voir le tableau 1 qui donne des indications appuyées par des
données cliniques).

REMARQUE : les tests effectués directement sur des échantillons
cliniques ont une finalité de dépistage et doivent s’ajouter aux
procédures de culture, non les remplacer. Les résultats doivent
étre utilisés conjointement avec d’autres données, par exemple
les symptomes, les résultats d’autres tests, les impressions
cliniques, etc.

2. RESUME

La méningite présente une grande variété de causes potentielles,
qui peuvent étre infectieuses ou non. Si une méningite
bactérienne n’est pas traitée promptement et efficacement, la
maladie aura vraisemblablement une issue fatale. L'identification
précoce de I'agent infectieux peut avoir une valeur inestimable
pour I'administration au patient de la chimiothérapie appropriée
et adéquate. De nombreuses espéeces bactériennes ont été mises
en cause dans la méningite. Le streptocoque du groupe B et E.
coli K1 sont deux des causes les plus fréquentes de septicémie
néonatale ; pour les groupes plus agés, les isolats les plus
souvent retrouvés sont H. influenzae type b, S. pneumoniae et N.
meningitidis des groupes A, B, C, Y et W135.

Ces organismes portent des antigénes polysaccharidiques
spécifiques de surface, dont une partie se répand dans le milieu
de culture ou des liquides corporels tels que le LCR ou le sérum,
et est excrétée dans l'urine. Les antigénes peuvent étre détectés
au moyen de méthodes immunologiques sensibles telles que
I'électrosynérése et 'agglutination au latex®*®1,

3. PRINCIPE DU TEST

Le réactif Wellcogen consiste en des particules de latex de
polystyrene enrobées d’anticorps dirigés contre les antigenes
bactériens. Ces particules de latex s’agglutinent en présence d’une
quantité suffisante d’antigenes homologues. Les réactifs pour les
streptocoques et H. influenzae sont spécifiques respectivement
au groupe B et au type b, le réactif pour S. pneumoniae est
sensibilisé avec des anticorps purifiés provenant d’'un sérum
omnivalent, et le réactif polyvalent pour N. meningitidis réagit
avec les antigénes des groupes A, C, Y et W135. 'antigéne des N.
meningitidis du groupe B est plus difficile a détecter® tout en se
rapprochant sur le plan structural et immunologique de I'antigene
d’E. coli K17 ; ils réagissent tous deux avec le réactif pour N.
meningitidis du groupe B.

4. DEFINITIONS DES SYMBOLES

Référence catalogue

Dispositif médical de diagnostic in vitro

Consulter le mode d’emploi

Limites de température (temp. de stockage)

Contenu suffisant pour <N> tests

Code de lot (numéro de lot)

Utiliser avant (date de péremption)

Identifiant unique du dispositif

Représentant autorisé au sein de la
Communauté européenne

UK
cA

Ce
e

5. CONTENU DE LA TROUSSE, PREPARATION POUR
UTILISATION ET CONSERVATION

La trousse de détection d’antigénes bactériens Wellcogen
contient suffisamment de réactifs pour effectuer 30 tests.

Conformité évaluée au Royaume-Uni

Systeme européen d’évaluation
de la conformité

Fabricant

Voir également les Précautions, section 6.

Tous les composants doivent étre stockés entre 2 et 8° C ; dans
ces conditions, ils conserveront leur activité jusqu’a la date de
péremption de la trousse.

Avant utilisation, amener tous les réactifs a température
ambiante (18-30° C) et mélanger. Remettre les réactifs inutilisés
au réfrigérateur apres utilisation.
Notice d’utilisation
Cartes de réaction jetables (2 paquets)
Batonnets de mélange jetables (5 paquets)
Compte-gouttes jetables (1 boite)
Tétine en caoutchouc noire (1)
Tests latex
Strep. B (capuchon rose)
H. influenzae b (capuchon bleu clair)
S. pneumoniae (capuchon jaune)
N. meningitidis ACY W135 (capuchon gris)
N. meningitidis B/E. coli K1 (capuchon marron)

Cing flacons compte-gouttes, chacun spécifique
de 'un des groupes ci-dessus, contenant 0,5

CONTROL LATEX

[conTROL -]

% de suspensions de particules de latex de
polystyrene dans un tampon contenant du
Bronidox® a 0,05 % et/ou 0,1 % d’azide de
sodium comme conservateur. Les particules de
latex sont recouvertes de I'anticorps de lapin
approprié, conformément a I'étiquetage, sauf
concernant le réactif pour N. meningitidis du
groupe B/E. coli K1 qui est enrobé d’un anticorps
monoclonal murin.

Latex de contréle

Cing flacons compte-gouttes (capuchon bleu
foncé) contenant 0,5 % de suspensions de
particules de latex de polystyréne dans un
tampon contenant du Bronidox® a 0,05 % et/ou
0,1 % d’azide de sodium comme conservateur.
Les particules de latex sont enrobées d’une
préparation appropriée de globuline de lapin
ou, dans le cas du latex pour N. meningitidis du
groupe B/E. coli K1, d’un anticorps monoclonal
murin produit contre Bordetella bronchiseptica.
Les suspensions de latex sont fournies prétes a
'emploi et doivent étre conservées en position
verticale entre 2 et 8° C jusqu’a la date de
péremption de la trousse. Aprés un stockage
prolongé, le latex peut légérement s’agréger ou
sécher en haut du flacon. Si cela se produit, le
flacon de latex doit étre vigoureusement agité
pendant quelques secondes jusqu’a ce que la
remise en suspension soit effectuée. NE PAS
CONGELER.

Contrdle positif polyvalent

Deux flacons (capuchon bleu) contenant des
extraits bactériens lyophilisés, avec antigénes,
de souches représentatives de chacune des
especes de bactéries pour lesquelles le latex
est fourni. Contient 0,01 % de bronopol
avant reconstitution et 0,004 % une fois la
reconstitution effectuée. Reconstituer avec
3,6 ml d’eau distillée stérile. Aprés ajout de
I'eau, laisser la bouteille reposer a la verticale
pendant quelques minutes, puis I'agiter par un
mouvement de rotation pour mélanger. Stocker
I'antigéne reconstitué entre 2 et 8° C pour une
conservation jusqu’a 6 mois.

Contrdle négatif

Un flacon compte-gouttes (capuchon blanc)
contenant un tampon glycine salin, pH 8,2, avec
du Bronidox® a 0,05 % comme conservateur.

PRECAUTIONS

Les réactifs sont exclusivement destinés a une utilisation
diagnostique in vitro.

Usage exclusivement réservé a des professionnels.

Sereporteralafiche de données de sécurité (FDS) et a I'étiquetage
du produit pour prendre connaissance des informations relatives
aux composants potentiellement dangereux.

ASPECTS SANITAIRES ET DE SECURITE

6.1

6.3

6.4

6.5

6.6

Les latex tests et contréles pour la détermination des
streptocoques du groupe B, de H. influenzae type b,
de S. pneumoniae et de N. meningitidis A, C, Y, W135,
contiennent 0,1 % d’azide de sodium. Les azides peuvent
réagir avec le cuivre et le plomb utilisés dans certains
systéemes de canalisations pour former des sels explosifs.
Les quantités utilisées dans cette trousse sont faibles ;
néanmoins, lors de I'élimination de matériaux contenant
des azides, il convient de procéder simultanément a un
ringage a grande eau.

Conformément aux principes de bonnes pratiques de
laboratoire, il est fortement recommandé de traiter les
liquides corporels comme potentiellement infectieux et
de les manipuler en observant toutes les précautions
nécessaires.

En cas de manipulation d'un milieu d’hémoculture
pour analyse radiométrique, les régles élémentaires de
protection contre le rayonnement doivent étre respectées.
Celles-ci comprennent les suivantes :

a) Le matériau radioactif doit étre conservé dans une zone
réservée, dans un conteneur agréé.

b) Toute manipulation avec radioactivité doit avoir lieu
dans une zone réservée.

c) Ne pas pipeter a la bouche un matériau radioactif.
d) Ne pas manger, boire ou fumer dans la zone réservée.

e) Un lavage de mains soigneux doit étre effectué apres
utilisation d’'un matériau radioactif.

f) Le responsable local de la protection contre le
rayonnement doit étre consulté pour connaitre les
exigences concernant I’élimination.

Les instruments non jetables doivent étre stérilisés par
toute procédure appropriée aprés utilisation, la méthode
de prédilection étant cependant le passage a l'autoclave
pendant 15 minutes a 121° C. Les éléments jetables doivent
étre passés a l'autoclave ou incinérés. Les matériaux
potentiellement infectieux qui seraient déversés doivent
immédiatement étre éliminés avec du papier absorbant,
et les zones contaminées doivent étre tamponnées avec
un désinfectant antibactérien standard ou de I'alcool a 70
%. Ne PAS utiliser d’hypochlorite de sodium. Les matériaux
utilisés pour nettoyer les déversements, y compris les
gants, doivent étre mis au rebut en tant que déchets nocifs
pour l'organisme.

Ne pas pipeter a la bouche. Porter des gants jetables
et des lunettes de protection lors de la manipulation
des échantillons et de la réalisation du dosage. Se laver
soigneusement les mains lorsque la procédure est
terminée.

Lorsqu’ils sont utilisés conformément aux principes des
bonnes pratiques de laboratoire, aux normes a respecter
d’hygiéne du travail et aux instructions données dans la
présente notice d’utilisation, les réactifs fournis ne sont pas
considérés comme présentant un danger pour la santé.

PRECAUTIONS ANALYTIQUES

6.7

6.8

6.9

Ne pas utiliser les réactifs au-dela de la date de péremption
indiquée.

Les réactifs latex doivent étre amenés a température
ambiante (entrel8 et 30° C) avant utilisation. Les réactifs
latex qui montrent des signes d’agrégation ou un aspect
« granuleux » peuvent avoir subi une congélation et ne
doivent absolument pas étre utilisés.

Il est important, lors de I'utilisation des flacons compte-
gouttes, de maintenir ceux-ci verticalement et que la goutte

6.11
6.12

6.13

se forme a la pointe de la canule. Si la canule est mouillée,
il y aura un volume incorrect se formant vers I'extrémité,
et non a la pointe ; dans ce cas, sécher la canule avant de
continuer.

Lesréactifsfournisavecchaquetrousse sont correspondants
en termes de performances et ne doivent pas étre utilisés
avec des réactifs provenant d’une trousse dont le numéro
de lot est différent.

Ne pas toucher les zones de réaction sur les cartes.

Ce dosage autorise I'utilisation d’agitateurs rotatifs
mécaniques. Les caractéristiques suivantes ont été
estimées satisfaisantes :

i) Agitateurs rotatifs orbitaux (également dénommés
agitateurs rotatifs dimensionnels) fonctionnant a 25 rpm
avec un angle de rotation approximatif de 9 a 10,5 degrés,
ou fonctionnant a 18 rpm avec un angle de rotation de 16
a 17 degrés.

Eviter la contamination microbienne des réactifs car celle-ci

pourrait donner lieu a des résultats erronés.

PRELEVEMENT ET CONSERVATION
ECHANTILLONS

DES

7.1

7.2

7.3

8.

Les échantillons de le LCR et I'urine doivent étre testés le
plus rapidement possible aprés le prélévement. Si le liquide
ne peut pas étreimmédiatement testé, il peut étre conservé
jusqu’au lendemain entre 2 et 8° C, ou plus longtemps s’il
est conservé congelé entre —15 et —25° C. S'il est nécessaire
de soumettre I'échantillon a des analyses bactériologiques,
celles-ci doivent étre préparées avant d’effectuer le test au
latex afin d’éviter une contamination de I'échantillon.

Les hémocultures peuvent étre échantillonnées et testées
apres 18 a 24 heures d’incubation a 37° C et/ou deés lors
qu’une croissance bactérienne est observée.

Cultures sur boites (N. meningitidis B/E. coli K1
uniquement). Les colonies isolées ayant poussé sur un
milieu gélosé enrichi (par exemple gélose au sang, gélose
chocolat) peuvent étre testées aprés une incubation d’une
nuit a 37° C. Une coloration de Gram doit étre effectuée
pour aider a I'interprétation du résultat du test au latex.

PROCEDURE DE TEST

MATERIEL REQUIS FOURNI

Voir le Contenu de la trousse, section 5.
MATERIEL REQUIS MAIS NON FOURNI

Bain-marie a ébullition

Centrifugeuse de laboratoire ou filtres a membrane (0,45 um)
Agitateur rotatif (facultatif ; se reporter aux Précautions, section 6)

PREPARATION DES ECHANTILLONS CLINIQUES

8.1

8.2

8.3

Les échantillons de le LCR et I'urine doivent impérativement
étre chauffés avant de procéder au test par la procédure
Wellcogen, afinde minimiser lesréactions non spécifiques*®.
Les procédures suivantes sont recommandées :

a) Chauffer I'échantillon pendant 5 minutes dans un bain-
marie a ébullition. Laisser refroidir I'’échantillon jusqu’a
température ambiante (18 a 30° C) et le clarifier par
centrifugation ou filtration avec membranes (0,45 um)
avant d’effectuer le test. Pour une sensibilité maximale,
les échantillons d’urine peuvent étre concentrés jusqu’a
25 fois dans un concentrateur Minicon® B-15. Clarifier
comme indiqué ci-dessus avant d’effectuer le test.

Hémocultures. Centrifuger un échantillon d’'1 a 2 ml
pour former un culot d’hématies, par exemple a 1000 x g
pendant 5 a 10 minutes. Effectuer le test au latex sur le
surnageant. S'il se produit une réaction non spécifique avec
un surnageant d’hémoculture (voir I'Interprétation des
résultats, section 10), chauffer I’échantillon dans un bain-
marie a ébullition pendant 5 minutes, le laisser refroidir
jusqu’a température ambiante (18 a 30° C), le clarifier par
centrifugation et effectuer a nouveau le test.

Cultures sur boites (N. meningitidis B/E. coli K1

uniquement). Effectuer le test directement a partir de la
boite de culture.

PROCEDURE

Il est conseillé de lire attentivement les Précautions, section 6,
avant d’effectuer le test.

Echantillons de liquides corporels et surnageants d’hémocultures:

REMARQUE : si le volume disponible de I'échantillon a tester est
limité, I'’échantillon doit d’abord étre utilisé avec les latex test,
et en cas d’'obtention d’un résultat positif, il doit étre ensuite
testé avec le latex de contréle approprié. Si I'échantillon est d’un
volume suffisant, il doit étre testé simultanément avec les latex
test et controle.

Cultures sur boites :
(Wellcogen N. meningitidis B/E. coli K1 uniquement) :

Etape 1 Agiter les réactifs latex.

Etape 2 Pour chaque culture a tester, déposer 1 goutte
1 goutte de latex test dans un cercle sur une

carte de réaction, et 1 goutte de latex de

contréle dans un autre cercle.REMARQUE : il

est indispensable d'utiliser le latex de contrdle

pour les cultures suspectées contenir E. coli.

Prendre un batonnet de mélange et Echantillon
prélever une petite quantité de la culture en la
touchant avec I'extrémité aplatie du batonnet. A
titre indicatif, il convient de prélever une quantité

a peu pres équivalente a 1 grosse colonie.

Etape 3

Emulsionner Iéchantillon de culture dans la goutte
de latex test en frottant avec I'extrémité aplatie du
batonnet. Frotter énergiquement, mais pas trop
vigoureusement pour ne pas détériorer la surface
de la carte. Etaler le latex pour recouvrir le cercle
autant que possible. Jeter le batonnet de mélange
de fagon a ce qu'il soit éliminé en toute sécurité.

Etape 4

Etape 5 Avec un batonnet différent, émulsionner
un échantillon de culture similaire

dans le latex de contréle.

Etape 6 Bouger la carte en la basculant lentementet  20's
observer la formation d’une agglutination pendant
20 secondes, en maintenant la carte a une distance
normale de lecture (25 a 35 cm des yeux). Ne

pas utiliser de loupe grossissante. Les résultats
obtenus sont clairs et facilement interprétables
dans des conditions normales d’éclairage.

Etape 7 Jeter la carte de réaction utilisée de fagon a

Etape 2
Etape 3

Etape 4

Etape 5

Etape 6

Etape 1 Traiter I'échantillon comme décrit dans la section

Préparation des échantillons cliniques.
Agiter les réactifs latex.

Déposer 1 goutte de chaque latex test ou 1 goutte
1 goutte de latex contréle dans des cercles
différents d’une carte de réaction. S'assurer

que les flacons compte-gouttes sont maintenus

en position verticale pour verser une goutte
précise. (Voir les Précautions, section 6).

Alaide d’'un compte-gouttes jetable,
verser 1 goutte (environ 40 pl) de
I’échantillon a tester a coté de
chaque goutte de latex.

1 goutte

Mélanger le contenu de chaque cercle avec
un batonnet de mélange et étaler pour
recouvrir la zone entiére du cercle. Utiliser
un batonnet différent pour chaque cercle
et le jeter aprés utilisation de fagon a ce
qu’il soit éliminé en toute sécurité.

Bouger la carte en la basculant lentement 3 min
et observer la formation d’une agglutination
pendant 3 minutes, en maintenant la carte

a une distance normale de lecture (25 a

35 cm des yeux). Ne pas utiliser de loupe
grossissante. Un agitateur rotatif mécanique

peut étre utilisé pendant 3 minutes (voir les
Précautions, section 6). Les résultats obtenus

sont clairs et facilement interprétables dans

des conditions normales d’éclairage.

Etape 7 Jeter la carte de réaction utilisée de fagon a

ce qu’elle soit éliminée en toute sécurité.

ce qu’elle soit éliminée en toute sécurité.
9. CONTROLE DE QUALITE

Les procédures ci-aprés doivent étre effectuées initialement
avec chaque livraison de trousses de test et avec chaque série
d’échantillons de test. En pratique, une série peut étre définie
comme étant une période de tests d’une durée allant jusqu’a 24
heures. Tout écart par rapport aux résultats escomptés indique
un possible probléme au niveau des réactifs, qu’il est impératif de
résoudre avant toute utilisation ultérieure avec des échantillons
cliniques.

INSPECTION VISUELLE

Il est nécessaire de toujours vérifier 'absence d’agrégation au
niveau des suspensions de latex lorsqu’elles sont déposées sur la
carte de test ; s'il y a des signes d’agglomération avant I'ajout de
I'échantillon de test, la suspension ne doit pas étre utilisée. Apres
un stockage prolongé, le latex peut légérement s'étre agrégé
ou avoir séché en haut du flacon. Si ce phénomene se produit,
le flacon doit étre vigoureusement agité pendant quelques
secondes jusqu’a ce que la remise en suspension soit effectuée.

PROCEDURE DE CONTROLE POSITIF
La réactivité du test peut étre confirmée en ajoutant un controle
positif polyvalent dans un cercle de réaction pour lequel

I'échantillon de test n’a pas entrainé d’agglutination du latex de
test aprés rotation pendant 3 minutes.

Etape 1 Utiliser un compte-gouttes jetable pour 1 goutte
ajouter 1 goutte de contrdle positif dans le cercle
contenant le latex de test et I’échantillon

Etape 2 Mélanger avec un batonnet de mélange
et jeter celui-ci de fagon a ce qu'il

soit éliminé en toute sécurité.

Etape 3 Bouger la carte en la basculant, 3 min
manuellement ou avec un agitateur rotatif,
pendant 3 minutes supplémentaires.

Aprés cela, une agglutination avérée

doit étre visible dans le latex test.

Etape 4 Jeter la carte de réaction utilisée de fagon a

ce qu’elle soit éliminée en toute sécurité.
PROCEDURE DE CONTROLE NEGATIF

Si au moins un échantillon de test dans une série donne un
résultat négatif avec les latex test et contrdle (ou avec le latex test
seul quand aucun latex de contréle n’a été utilisé), cela constitue
un contréle négatif valide et il n’est pas nécessaire de procéder a
d’autres tests.

Si un échantillon de test donne une agglutination avec le latex
test et une absence d’agglutination avec le latex controdle, le latex
test doit alors étre testé, soit avec le contréle négatif soit avec un
milieu d’hémoculture non inoculé, selon les cas (voir ci-dessous).

Etape 1 Déposer une goutte de latex de 1 goutte

test dans un cercle sur une carte de réaction.

Etape 2 Verser une goutte de contrdle négatif
ou de milieu d’hémoculture non

inoculé a coté du latex test.

1 goutte

Etape 3 Mélanger avec un batonnet de mélange
et jeter celui-ci de fagon a ce qu'il

soit éliminé en toute sécurité.

Etape 4 Bouger la carte en la basculant, 3 min
manuellement ou avec un agitateur rotatif,
pendant 3 minutes supplémentaires.

Aprés cela, il ne devrait y avoir aucune

agglutination significative dans le latex test.
Etape 5 Jeter la carte de réaction utilisée de fagon a

ce qu’elle soit éliminée en toute sécurité.

Pour les tests avec des échantillons de échantillons de LCR et
d’urine, le contréle négatif fourni avec la trousse doit étre utilisé.

Pour les tests avec des hémocultures, un échantillon de milieu
d’hémoculture non inoculé provenant de la méme source
que I'échantillon doit étre utilisé en tant que contrdle négatif.
Remarque : le test d’un milieu non inoculé est important car
des résultats faussement positifs peuvent étre observés avec
certaines formulations de milieu d’hémoculture.

Remarques :

a) Des échantillons positifs et négatifs précédemment
soumis au dosage, séparés en parties aliquotes et
conservés a une température entre —15 et —25° C ou
inférieure, peuvent étre le cas échéant utilisés en tant
que controles respectivement positifs et négatifs. Le
contrdle positif peut également étre utilisé a la place de
I’échantillon de test.

b) Pour les tests d’identification de colonies (Wellcogen N.
meningitidis B/E. coli K1 uniquement), les performances
des réactifs latex test et contréle peuvent étre
confirmées avec des cultures fraiches, sur une nuit,
de souches de référence de bactéries, en appliquant
la méthode décrite dans la Procédure de test.
Les souches de référence utilisables sont :

ATCC 13090 - N. meningitidis du
groupe B (réaction positive)



ATCC 23503 —E. coli type K1 (réaction positive)

ATCC 13077 - N. meningitidis du
groupe A (réaction négative)

Les souches ATCC 13090 et ATCC 23503 doivent donner
une agglutination avec le latex test et une absence
d’agglutination significative dans le latex de contrdle ;
ATCC 13077 doit donner une absence d’agglutination
significative avec le latex test comme avec le latex de
contréle.

10.  RESULTATS
LECTURE DES RESULTATS

Une réaction positive est indiquée par le développement d’un
profil d’agglutination dans les 3 minutes (20 secondes pour le
test de détection sur colonies) suivant le mélange du latex et de
I'échantillon a tester, avec une agglomération clairement visible
des particules de latex (figure 1).

La vitesse a laquelle apparait l'agglutination et sa qualité
dépendent de la puissance de I'antigene ; il peut y avoir de
gros agglomérats apparaissant quelques secondes aprés le
mélange comme de petits agglomérats qui se développent plutét
lentement. Pour les identifications sur culture, la plupart des
réactions positives sont quasi-instantanées.

Dans une réaction négative, le latex ne s’agglutine pas et I'aspect
laiteux reste notablement inchangé tout au long du test (figure
2). Il convient cependant de noter que des traces subtiles de
granularité peuvent étre détectées dans des profils négatifs, en
fonction de I'acuité visuelle de I'opérateur. Dans les identifications
surculture, certaines souches peuvent occasionner une agrégation
« filandreuse » du latex sur un fond laiteux ; ce phénomene doit
étre interprété comme une réaction négative.

REMARQUE : les particules de latex utilisées dans les suspensions
de latex test et contréle Wellcogen pour la détermination de N.
meningitidis B/E. coli K1 ne sont pas les mémes que celles utilisées
pour les autres réactifs et donnent une agglutination plus fine.

Figure 1 Figure 2

INTERPRETATION DES RESULTATS
Résultat positif

L'agglutination évidente d’un réactif latex test unique,
accompagnée de réactions négatives avec tous les autres réactifs
latex test et le latex de contrdle témoigne de la présence et de
'identité d’un antigéne bactérien dans I'échantillon testé. En
régle générale, un résultat positif obtenu avec le test Wellcogen
N. meningitidis B/E. coli K1 sur un échantillon néonatal évoque
une infection a E. coli K1 ; chez les patients plus agés, la présence
de méningocoques du groupe B est plus vraisemblable.

Résultat négatif

Des réactions négatives obtenues avec tous les réactifs latex test
indiquent I'absence d’antigénes bactériens a un niveau détectable
dans le liquide testé ; elles n’éliminent pas la possibilité d’une
infection causée par les organismes en question, et si les
symptomes persistent, il peut étre souhaitable d’effectuer le
test sur des échantillons autres ou prélevés ultérieurement,
ou encore aprés concentration des échantillons d’urine. Avec
une culture, I'absence d’agglutination des réactifs Wellcogen
pour détermination de N. meningitidis B/E. coli K1 évoque
I'improbabilité d’'une présence de N. meningitidis du groupe B ou
d’E. coli K1.

Résultat non interprétable

Une agglutination observée pour plusieurs réactifs latex test ou
des latex test et contréle correspondants signifie une réaction
non spécifique. Dans la plupart des cas, les réactions non
spécifiques peuvent étre éliminées en chauffant et en clarifiant
I'échantillon4 (voir la Préparation des échantillons cliniques,
section 8). S'il se produit une réaction non spécifique avec un
surnageant d’hémoculture, chauffer I'échantillon dans un bain-
marie a ébullition pendant 5 minutes, le laisser refroidir jusqu’a
température ambiante (18 a 30° C), le clarifier par centrifugation
et effectuer a nouveau le test.

11. LIMITES DE PERFORMANCES
111

Pour les liquides corporels de nourrissons (strep. du groupe
B uniqguement) — Des résultats de test faussement négatifs
peuvent étre obtenus avec des échantillons contenant
des niveaux d’antigéne en-deca des limites de détection
du dispositif. Des résultats négatifs doivent étre suivis
par une culture sélective en bouillon. Un résultat positif
indique la présence de I'antigéne streptococcique groupe
B ; le résultat n’indique pas nécessairement la présence
d’organismes viables.

11.2 Pour les liquides corporels de nourrissons (streptocoque
groupe B uniquement) — Lutilisation de ce dispositif ne
doit pas se substituer a la culture microbiologique. Les
performances de ce dispositif en matiére de prédiction
d’une infection a streptocoque du groupe B a partir de tests

de 'urine du nourrisson n’ont pas été établies.

Les infections a streptocoque du groupe B surviennent
principalement chez les nouveaux-nés. Il convient de
faire preuve de circonspection dans l'interprétation de
résultats positifs obtenus avec des échantillons de liquide
corporel prélevés chez des patients agés de plus de six
mois. Des résultats positifs obtenus avec des surnageants
d’hémoculture provenant de patients de tous ages peuvent
étre significatifs.

11.4 Pour l'obtention d’un résultat positif au test, il faut la
présence de lI'antigéne a un niveau détectable dans le
liquide corporel ou le milieu d’hémoculture.

11.6 Quelques exemples de bactéries sans rapport possédant
des antigénes communs ont été rapportés et, comme avec
tout systéme de test immunologique, on ne peut éliminer
la possibilité de réactions croisées qui se produiraient avec

le test latex®3®°,
12.  RESULTATS ESCOMPTES
Les échantillons contenant un niveau détectable de I'antigéne
streptococcique groupe B, de I'antigéne de H. influenzae type b,
de I'antigéne capsulaire de S. pneumoniae, des antigenes de N.
meningitidis A, C, Y, W135, ou de I'antigene de N. meningitidis B
/E. coli K1 donneront une réaction d’agglutination avec les latex
de test appropriés.
13. CARACTERISTIQUES DE PERFORMANCES

13.1 Liquides corporels et hémocultures

Des études cliniques ont été menées dans 15 centres sur
des échantillons de liquides corporels (frais et conservés
congelés) et sur des surnageants d’hémocultures. Des

techniques de culture aussi bien traditionnelles que
radiométriques ont été employées dans les études
d’hémocultures. Les échantillons conservés de liquides
corporels n‘ont pas été traités par la chaleur tel que
décrit dans la Préparation des échantillons cliniques,
section 8. Des tests de laboratoire approfondis ont montré
une absence de perte significative d’antigene aprés un
chauffage selon cette procédure.

Sensibilité

La sensibilité de chaque latex de la trousse a été établie
a partir de tests d’échantillons de culture positifs pour
I'organisme homologue ou pour lesquels existaient d’autres
preuves d’infection (diagnostic clinique plus positivité a
d’autres tests de détection de I'antigéne).

Les tableaux 2 a 6 montrent le nombre d’échantillons
de chaque type testés avec les différents latex ainsi que
le nombre de résultats positifs obtenus. La sensibilité
de chaque latex en matiére de détection de l'antigene
bactérien dans le LCR a été de 64.3% (9/14) pour le test
Wellcogen strep. du groupe B, de 96.3% (78/81) pour le
test Wellcogen H. nfluenzae b, de 86.7% (39/45) pour le
test Wellcogen S. pneumoniae, de 71 % (29/41) pour le
test Wellcogen N. meningitidis A, C, Y, W135 et de 62.5%
(10/16) pour le test Wellcogen N. meningitidis B/E. coli K1.
Spécificité

La spécificité de chacun des réactifs Wellcogen a été
évaluée en utilisant des échantillons de liquides corporels
(frais et congelés) et d’hémocultures provenant de patients
qui présentaient une méningite bactérienne ou aseptique
et d’autres pathologies sans rapport.

Les organismes isolés dans les échantillons infectés ont
été H. influenzae b, S. pneumoniae, N. meningitidis
notamment des groupes A, B, C, Y, E. coli, Staphylococcus
aureus, Enterobacter aerogenes, Klebsiella pneumoniae,
Mycobacterium tuberculosis, Proteus mirabilis,
Staphylococcus epidermidis, des streptocoques
alphahémolytiques, des streptocoques béta-hémolytiques
dugroupeA,Klebsiellaoxytoca, Pseudomonas,Streptococcus
sanguis, Toxoplasma gondii et une bactérie coliforme.

La spécificité de I'ensemble des cinqg latex Wellcogen dans
des tests du LCR s’est avérée supérieure a 98 %. Les détails
concernant le nombre d’échantillons testés et la spécificité
de chaque latex Wellcogen pour chaque type d’échantillon
apparaissent dans les tableaux 2 a 6.

Cultures sur boite (N. meningitidis B/E. coli K1 uniquement).
Des cultures de N. meningitidis et E. coli développées
sur un milieu gélosé enrichi ont été testées dans des
laboratoires hospitaliers et en interne. Toutes les cultures
de N. meningitidis du groupe B et d’E. coli K1 ont été
correctement identifiées. Il n’y a pas eu de réaction croisée
avec des antigénes d’autres groupes de N. meningitidis ni
avec d'autres antigénes K d’E. coli (tableau 7). Les cultures
d’E. coli avec d’autres antigenes K soumises au test ont
donné des réactions non spécifiques en proportion élevée
(tableau 7).

Tableau 1

Echantillons ayant été évalués avec des
réactifs latex Wellcogen invididuels

Echantillon Wellcogen
Strep.B H.influenzae S. N. meningitidisN. meningitidis B/
b pneumoniae A, C,Y,W135 E. coli K1
LCR + + + + +
Urine + - - - -
Hémoculture + + + + +
Colonies
bactériennes - - - - +
Légende

+ Données disponibles en confirmation de cette application.
— Aucune donnée disponible
Tableau 2

Résultats d’études cliniques sur le test
de détection Wellcogen strep. B

Sensibilité? Spécificité®
Echantillon Nombre ~ Nombre ~ Nombre  Nombre
testés  de positifs  testés  de positifs
LCR 14 9 34 0
Urine 19 16 18 1°
Hémoculture 9 9 369 49

a streptocoque béta-hémolytique du groupe B isolé/démontré
(diagnostic clinique/autre test antigénique.

b  Bactéries autres que des streptocoques B/pas de croissance.
¢ P.mirabilis isolé.
d Staph. epidermidis, strep. béta-hémolytique du groupe A, E.
coli + entérocoque, Staph. epidermidis + entérocoque isolés.
Tableau 3

Résultats d’études cliniques sur le test de
détection Wellcogen H. influenzae b

Sensibilité Spécificité
Echantillon Nombre ~ Nombre  Nombre  Nombre
de testés  de positifs de testés  de positifs
LCR 81 78 366° 20
Hémoculture 54 54 1566° 5¢

2 Un échantillon de LCR supplémentaire a donné une réaction
non spécifique.
® Un échantillon aseptique ; E. coli isolé dans un autre
échantillon.
¢ Deuxsurnageants d’hémoculture supplémentaires ont donné
des réactions non spécifiques.
Un échantillon aseptique. Les autres échantillons ont montré
des croissances de : Staph. aureus, E. coli + Staph. epidermidis,
K. oxytoca, streptocoques alpha-hémolytiques.
Tableau 4

Résultats d’études cliniques sur le test de
détection Wellcogen S. pneumoniae

Sensibilité Spécificité
Echantillon Nombre ~ Nombre  Nombre  Nombre
de testés de positifs de testés de positifs
LCR 45 49 4612 2
Hémoculture 113 109 1512 7°

2 Un échantillon de LCR supplémentaire a donné une réaction
non spécifique.

> Enterobacter aerogenes, bactérie coliforme.

¢ Pseudomonas, Strep. sanguis, Staph. epidermidis +
entérocoque, Strep. viridans isolés dans 4 échantillons.

Tableau 5

Résultats d’études cliniques sur le test de détection
Wellcogen N. meningitidis A, C, Y, W135

Sensibilité Spécificité
Echantillon Nombre ~ Nombre  Nombre  Nombre
de testés de positifs de testés de positifs
LCR 412 29 423 2v
Hémoculture 7 7 1615 2°

@ Dont 8 du groupe A, 25 du groupe C et 1 du groupe Y (le reste
n’appartenait pas a un groupe).

K. aerogenes, E. coli.
¢ Strep. sanguis, Staph. epidermidis + entérocoque.
Tableau 6

Résultats d’études cliniques sur le test de détection
Wellcogen N. meningitidis B/E. coli K1

Sensibilité Spécificité

Echantillon Nombre ~ Nombre  Nombre  Nombre

de testés de positifs de testés de positifs
LCR
N. meningitidis B 10 6 102 0
E. coli K1a 6 4 102 0
Hémoculture
N. meningitidis B 7 5 461 3

2 Echantillons conservés congelés. Tous les autres échantillons
ont été testés a I'état frais.
Cultures aérobies et anaérobies (streptocoque béta-
hémolytique du groupe A) pour un méme patient ;
staphylocoque a coagulase négative.

Tableau 7

Identification de cultures au moyen du test de
détection Wellcogen N. meningitidis B/E. coli K1

Culture? + -
N. meningitidis du groupe A 0 16
N. meningitidis du groupe B 10 0
N. meningitidis du groupe C 0 18
N. meningitidis du groupe 29E 0 8
N. meningitidis du groupe W135 0 7
N. meningitidis du groupe X 0 4
N. meningitidis du groupe Y 0 5
N. meningitidis du groupe Z 0 3
E. coli K1 7 0
E. coli — autres antigénes 0 13b

@ Cultures identifiées par agglutination sur lames.

> 10 cultures supplémentaires ont donné des réactions non
spécifiques.
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1. USO PREVISTO

Wellcogen™ Bacterial Antigen Kit fornisce una serie di test
rapidi al lattice per la rilevazione qualitativa degli antigeni
di Streptococcus gruppo B, Haemophilus influenzae tipo
b, Streptococcus pneumoniae (pneumococco), Neisseria
meningitidis (meningococco) gruppi A, B, C, Y o W135 ed
Escherichia coli K1, presenti nel fluido cerebrospinale (CSF)
e coltura ematica in seguito a un’infezione. Il kit puo essere
utilizzato anche per i test campioni di urina volti alla rilevazione
di antigeni di Streptococcus gruppo B e colture in piastra per N.
meningitidis gruppo B o Escherichia coli K1. (Vedere la Tabella 1
per le indicazioni supportate da dati clinici).

NOTA: | test eseguiti direttamente su campioni clinici hanno
finalita di screening e dovrebbero accompagnare, non sostituire,
le procedure colturali. | risultati devono essere utilizzati in
combinazione con altri dati, per es. sintomi, risultati di altri test,
impressioni cliniche ecc.

2. SOMMARIO

La meningite ha un’ampia varieta di cause potenziali, di origine sia
infettiva sia non infettiva. Se non trattata in maniera tempestiva
ed efficace, la meningite batterica puo risultare fatale. La precoce
identificazione dell’agente infettivo puo essere di grande utilita
per somministrare al paziente un appropriato trattamento
chemioterapico. Nella meningite sono implicate molte specie
batteriche. Lo Streptococcus gruppo B ed E. coli K1 sono due
delle pil comuni cause di sepsi neonatale, mentre nei gruppi
di eta superiore i pil comuni isolati sono H. influenzae tipo
b, S. pneumoniae e N. meningitidis gruppi A, B, C, Y e W135.
Tali organismi veicolano specifici antigeni di polisaccaridi di
superficie, una parte dei quali si diffonde in terreni di coltura o
fluidi corporei, come fluido cerebrospinale (CFS) o siero, e sono
escreti nell’'urina. Gli antigeni possono essere rilevati con metodi
immunologici sensibili come controimmuno-elettroforesi e
agglutinazione al lattice?>5°,

3. PRINCIPIO DEL TEST

| reagenti Wellcogen sono costituiti da particelle di lattice di
polistirene, rivestite con anticorpi agli antigeni batterici. Tali
particelle di lattice agglutinano in presenza di un antigene
omologo sufficiente. | reagenti Streptococcus e H. influenzae
sono specifici per il gruppo B e il tipo b, rispettivamente, mentre
il reagente S. pneumoniae é sensibilizzato con anticorpi purificati
da un siero onnivalente e il reagente polivalente N. meningitidis
reagisce con i gruppi A, C, Y e gli antigeni W135. L'antigene di N.
meningitidis gruppo B & piu difficile da rilevare®, oltre ad essere
strutturalmente e immunologicamente correlato all’antigene di
E. coli K17; entrambi reagiscono con il reagente N. meningitidis
gruppo B.

4. DEFINIZIONI DEI SIMBOLI

Numero di catalogo

Dispositivo medico-diagnostico in vitro

Consultare le istruzioni per I'uso (IFU)

Limiti di temperatura
(temp. di conservazione)

Contiene materiali sufficienti per <N> test

Codice del lotto (numero di lotto)

Utilizzare entro (data di scadenza)

BB~ =

Identificatore univoco del dispositivo

Rappresentante autorizzato per la Comunita
Europea

UK
cA

43
o

5. CONTENUTO DEL KIT, PREPARAZIONE PER L'USO E
CONSERVAZIONE

Wellcogen contiene reagenti in quantita sufficiente per eseguire
30 test.

Valutazione di conformita del Regno Unito

Valutazione di conformita per I'Europa

Produttore

Vedere anche Precauzioni, sezione 6.

Tuttiicomponentidovrebbero essere conservatia unatemperatura
compresa tra 2 e 8 °C per mantenere la propria efficacia fino alla
data di scadenza del kit.

Prima dell’'uso, portare tutti i reagenti a temperatura ambiente (18
- 30 °C) e miscelarli Rimettere i reagenti non utilizzati in frigorifero
dopo l'uso.

[l

Istruzioni per 'uso

Carte reattive monouso (2 confezioni)
Bacchette di miscelazione monouso (5 mazzetti)
Contagocce monouso (1 flacone)

Tettarella in gomma nera (1)

Lattici di test

Strep B (tappo rosa)

H. influenzae b (tappo azzurro)

S. pneumoniae (tappo giallo)

N. meningitidis ACY W135 (tappo grigio)

N. meningitidis B/E. coli K1 (tappo marrone)

Cinque flaconi contagocce, una specifica per ogni
gruppo sopra elencato, contenente sospensioni
allo 0,5% di particelle di lattice di polistirene in
tampone contenente Bronidox® 0,05% e/o sodio
azide 0,1% come conservante. Le particelle di
lattice sono rivestite con I'anticorpo di coniglio
appropriato, come indicato nell’etichetta, a
eccezione del reagente N. meningitidis gruppo
B/E. coli K1 che é rivestito con anticorpo
monoclonale murino.

CONTROL LATEX | | attici di controllo

5 flaconi contagocce (tappo blu scuro)
contenenti sospensioni allo 0,5% di particelle di
lattice di polistirene in tampone conBronidox®
0,05% e sodio azide 0,1% come conservante.
Le particelle di lattice sono rivestite con una
preparazione appropriata di globulina di coniglio
0 con un anticorpo monoclonale murino diretto
contro Bordetella bronchiseptica nel caso del
lattice per N. meningitidis gruppo B/E. coli K1.

Le sospensioni di lattice sono fornite pronte
per l'uso e dovrebbero essere conservate a
una temperatura compresa tra 2 e 8 °C, in
posizione verticale, fino alla data di scadenza
del kit. Dopo una prolungata conservazione,
possono manifestarsi tracce di aggregazione o
essiccazione del lattice attorno all'imboccatura
del flacone. In tal caso, & opportuno agitare
vigorosamente il flacone di lattice per alcuni
secondi fino alla completa risospensione. NON
CONGELARE.

Controllo positivo polivalente

Due flaconi (tappo blu) contenenti estratti
batterici liofilizzati con antigeni di ceppi
rappresentativi di ogni specie batterica per cui
¢ fornito il lattice. Contiene bronopol allo 0,01%
prima della ricostituzione e allo 0,004% dopo la
ricostituzione. Ricostituire utilizzando 3,6 ml di
acqua distillata sterile. Dopo I'aggiunta di acqua,
lasciare riposare per alcuni minuti quindi ruotare
il flacone per miscelarne il contenuto.

Conservare l'antigene ricostituito a una

temperatura compresa tra 2 e 8 °C per un
periodo fino a 6 mesi.

[conTROL[-]

Controllo negativo

Un flacone contagocce (tappo bianco)
contenente tampone glicina salino con pH 8,2 e
Bronidox® 0,05% come conservante.

6. PRECAUZIONI

| reagenti sono solo per uso diagnostico in vitro.

Solo per uso professionale.

Fare riferimento alla scheda tecnica di sicurezza dei materiali
(MSDS) e all'etichetta del prodotto per informazioni sui
componenti potenzialmente pericolosi.

INFORMAZIONI SU SALUTE E SICUREZZA
6.1

| Lattici di Test e di Controllo per Streptococcus gruppo B,
H. influenzae tipo b, S. pneumoniae e N. meningitidis ACY
W135, contengono sodio azide 0,1%. Gli azidi possono
reagire con il rame e il piombo utilizzati negli impianti
idraulici, formando sali esplosivi. Le quantita utilizzate in
questo kit sono ridotte; tuttavia, dopo lo smaltimento di
materiali contenenti azide, & opportuno lavare gli scarichi
con un’abbondante quantita d’acqua.

6.2 In conformita ai principi delle Buone prassi di laboratorio,
si raccomanda di trattare i fluidi corporei come
potenzialmente infettivi e di maneggiarli con tutte le

necessarie precauzioni.

6.3  Nella manipolazione del terreno di coltura ematico con
metodo radiometrico, & opportuno seguire le regole di base
per la sicurezza delle radiazioni. Tali regole comprendono

quanto segue:

a) Conservare il materiale radioattivo in un’area designata
all'interno di un contenitore approvato.

b) Maneggiare il materiale radioattivo in un’area

designata.
c) Non pipettare con la bocca il materiale radioattivo.
d) Non mangiare, bere o fumare nell’area designata.

e) Lavare con cura le mani dopo l'uso di materiale
radioattivo.

f) Per lo smaltimento, consultare il funzionario locale
addetto alla sicurezza delle radiazioni.

6.4  Dopo l'uso, sterilizzare le attrezzature non monouso con
qualunque procedura appropriata, anche se il metodo
preferibile & la sterilizzazione in autoclave per 15 minuti
a 121°C. | prodotti monouso dovrebbero essere sterilizzati
in autoclave o inceneriti. Eventuali fuoriuscite di materiali
potenzialmente infettivi dovrebbero essere rimosse
immediatamente con carta assorbente, asciugando
e trattando le aree contaminate con un disinfettante
batterico standard o con alcool al 70%. NON utilizzare
ipoclorito di sodio. | materiali utilizzati per pulire eventuali
fuoriuscite di materiali, compresi i guanti, dovrebbero
essere smaltiti come rifiuti a rischio biologico.

6.5 Non pipettare con la bocca. Indossare guanti monouso
e protezioni oculari quando si maneggiano campioni e si
eseguono i test. Lavare con cura le mani al termine delle

procedure.

6.6  Se utilizzati in conformita ai principi delle buona prassi
di laboratorio, ai corretti standard di igiene del lavoro e
alle indicazioni fornite nelle presenti Istruzioni per 'uso,
i reagenti forniti non sono considerati presentare un

pericolo per la salute.
PRECAUZIONI ANALITICHE
6.7
6.8

Non utilizzare i reagenti oltre la data di scadenza indicata.

I reagenti al lattice dovrebbero essere portati atemperatura
ambiente (da 18 a 30 °C) prima dell’uso. | reagenti al lattice
che mostrano tracce di aggregazione o agglutinazione
prima dell’'uso potrebbero essersi congelati e non devono
essere utilizzati.

6.9 Quando si utilizzano i flaconi contagocce, & importante
mantenerli in posizione verticale per consentire la corretta
formazione della goccia sulla punta del beccuccio. Se
il beccuccio si bagna prima che arrivi la goccia, si rischia
di dispensare gocce di volume inappropriato formatesi
attorno al bordo anziché sulla punta. In tal caso, &

necessario asciugare il beccuccio prima di procedere.

6.10 | reagenti forniti con ogni kit sono combinati tra loro in
maniera specifica e non dovrebbero essere utilizzati con
reagenti appartenenti a kit di lotti diversi.

6.11

6.12

Non toccare le superfici reattive delle carte.

Possono essere anche utilizzati rotatori meccanici per
questo test. A tal fine, si considerano appropriate le
seguenti caratteristiche:

i) Rotatori orbitali (noti anche come rotatori dimensionali)
funzionanti a 25 rpm con angolo di rotazione
approssimativo compreso tra9 e 10,5 gradi o funzionanti
a 18 giri/min con angolo di rotazionecompreso tra 16 e

17,5 gradi.

6.13 6.13 Impedire eventuali contaminazioni microbiche dei
reagenti che

6.14
7. PRELIEVO E CONSERVAZIONE DEI CAMPIONI
7.1

potrebbero determinare risultati erronei.

| campioni di CSF e urina dovrebbero essere sottoposti a
test nel pitl breve tempo possibile dopo il prelievo. Se il
fluido non puo essere sottoposto a test immediatamente,
€ possibile conservarlo per una notte a temperatura
compresa tra 2 e 8 °C o per periodi pit lunghi congelandolo
a temperatura da —15 a —25 °C. Se sono richieste analisi
batteriologiche sul campione, queste dovrebbero essere
attuate prima di eseguire il test al lattice per impedire
eventuali contaminazioni del campione.

7.2 Le colture ematiche possono essere sottoposte a prelievo
di campioni e testate dopo incubazione da 18 a 24 ore a 37
°C e/o non appena si osserva crescita batterica.

7.3  Colture in piastra (solo N. meningitidis B/E. coli K1). Le

colonie isolate cresciute su terreno agar arricchito (per es.
agar-sangue, agar-cioccolato) possono essere sottoposte
a test dopo incubazione per una notte a 37 °C. Puo
essre effettuata una colorazione di Gram per facilitare
Iinterpretazione del risultato del test al lattice.

8. PROCEDURA DI TEST

MATERIALI NECESSARI INCLUSI NEL KIT

Vedere Contenuto del kit, sezione 5.

MATERIALI NECESSARI NON INCLUSI NEL KIT

Scuotere lentamente la carta e osservare 20 sec
se vi sono tracce di agglutinazione per 20

secondi, tenendo la carta alla normale distanza

di lettura (25 - 35 cm) dagli occhi. Non usare

una lente di ingrandimento. | pattern ottenuti

sono netti e facilmente riconoscibili in tutte

le normali condizioni di illuminazione.

Fase 6

Fase 7 Scartare la carta reattiva utilizzata per

lo smaltimento appropriato.

9. CONTROLLO DI QUALITA

Le seguenti procedure dovrebbero essere eseguite inizialmente
con ogni lotto di spedizione dei kit di test e con ogni serie di
campioni di test. Una serie puo essere in pratica definita come
un periodo di test di durata fino a 24 ore. Qualunque deviazione
dai risultati attesi indica che puo esservi un problema con i
reagenti che deve essere risolto prima del successivo utilizzo con
i campioni clinici.

ISPEZIONE VISIVA

Le sospensioni di lattice dovrebbero sempre essere ispezionate
per rilevare eventuali tracce di aggregazione quando si
dispensano sulla carta reattiva. Se vi é traccia di agglutinazione
prima dell’aggiunta del campione di test, la sospensione non deve
essere utilizzata.

Dopo una prolungata conservazione, possono manifestarsi tracce
di aggregazione o essiccazione del lattice attorno all'imboccatura
del flacone. In tal caso, occorre agitare vigorosamente il flacone
per alcuni secondi fino alla completa risospensione.

PROCEDURA CON CONTROLLO POSITIVO

Bagno d’acqua in ebollizione

Filtri a membrana o centrifuga da laboratorio (0,45 pm)
Rotatore (opzionale — vedere Precauzioni, sezione 6)
PREPARAZIONE DEI CAMPIONI CLINICI

8.1

| campioni di CSF e urina devono essere riscaldati prima
dell’esecuzione del test mediante la procedura Wellcogen
per ridurre al minimo le reazioni aspecifiche*®. Si
raccomandano le procedure seguenti:

a) Riscaldare il campione per 5 minuti in un bagno d’acqua
in ebollizione. Raffreddare il campione a temperatura
ambiente (da 18 a 30 °C) e chiarificare mediante
filtrazione a membrana o centrifugazione (0.45 pm)
prima di eseguire il test. Per la massima sensibilita, i
campioni di urina possono essere concentrati fino a 25
volte in un concentratore Minicon® B-15. Chiarificare
come sopra descritto prima del test.

8.2  Colture ematiche. Centrifugare un campione di 1-2 ml per
ottenere un pellet di eritrociti, per esempio a 1000 g per
5-10 minuti. Eseguire il test al lattice sul supernatante. Se
si verifica una reazione aspecifica con un supernatante
di coltura ematica (vedere Interpretazione dei Risultati,
sezione 10), riscaldare il campione in un bagno d’acqua
in ebollizione per 5 minuti, raffreddare a temperatura
ambiente (da 18 a 30 °C), chiarificare mediante
centrifugazione e ripetere il test.

8.3  Colture in piastra (solo N. meningitidis B/E. coli K1).

Eseguire il test direttamente dalla piastra di coltura.
PROCEDURA

Si raccomanda di leggere attentamente la sezione 6 Precauzioni
prima di eseguire il test.

Campioni di fluidi corporei e Supernatanti di coltura ematica:

NOTA: Se e disponibile soltanto un volume di campione di test
limitato, si consiglia di utilizzarlo inizialmente con i Lattici di Test
e in caso di risultato positivo di sottoporre a test il campione con
il Lattice di Controllo appropriato. Se & disponibile un campione
sufficiente, s consiglia di sottoporlo a test con i Lattici di Test e di
Controllo simultaneamente.

Fase1l Processare il campione come descritto in

Preparazione dei campioni clinici.

Fase 2  Agitare i reagenti al lattice.

Fase 3 Versare 1 goccia di ogni Lattice di Test

o Lattice di Controllo in un cerchio separato
su una carta reattiva. Assicurarsi di mantenere
i flaconi contagocce in posizione verticale per
dispensare una goccia di volume appropriato.

(Vedere Precauzioni, sezione 6).

1 goccia

Fase 4 Utilizzando un flacone contagocce 1 goccia
monouso, dispensare 1 goccia (circa 40 pl) di

Campione di Test accanto a ogni goccia di lattice.

Fase 5 Miscelare il contenuto di ogni cerchio con una
bacchetta di miscelazione e spanderlo in modo da
coprire I'intera superficie del cerchio. Utilizzare
una bacchetta separata per ogni cerchio e scartarla

dopo l'uso per lo smaltimento appropriato..

Scuotere lentamente la carta e osservare 3 min
se vi sono tracce di agglutinazione per 3 minuti,
tenendo la carta a una distanza di lettura normale
(25 - 35 cm) dagli occhi. Non usare una lente

di ingrandimento. Pu0 essere utilizzata anche

la rotazione meccanica (3 minuti) (Vedere
Precauzioni, sezione 6). | pattern ottenuti

sono netti e chiaramente riconoscibili in tutte

le normali condizioni di illuminazione.

Fase 6

Fase 7 Scartare la carta reattiva utilizzata per

lo smaltimento appropriato.

Coltura in piastra:
(solo Wellcogen N. meningitidis B/E. coli K1):

Fase 1 Agitare i reagenti al lattice.

Fase 2 Per ogni coltura da sottoporre a test,
deporre 1 goccia di Lattice di Test in un
cerchio su una carta reattiva e 1 goccia di

Lattice di Controllo in un cerchio separato.

1 goccia

NOTA: & essenziale utilizzare il Lattice di
Controllo per le colture di E. coli sospette.

Con una bacchetta di miscelazione, Campione
prelevare una parte della coltura con I'estremita
piatta della bacchetta. Come indicazione, dovrebbe
essere prelevata una quantita dalla coltura

pill 0 meno equivalente a 1 grossa colonia.

Fase 3

Fase4 Emulsionare il campione della coltura nella goccia
del Lattice di Test strofinando con la punta piatta
della bacchetta. Strofinare con decisione ma

non con eccessivo vigore per non danneggiare

la superficie della carta reattiva. Spandere il
lattice in modo da coprire quanto piu possibile

la superficie del cerchio. Scartare la bacchette di

miscelazione per lo smaltimento appropriato.

Utilizzando una bacchetta separata,
emulsionare un analogo campione della
coltura nel Lattice di Controllo.

Fase 5

La reattivita del test pud essere confermata aggiungendo un
Controllo Positivo Polivalente in un cerchio di reazione in cui
il campione di test non ha agglutinato il Lattice di Test dopo
rotazione per 3 minuti.

Fase 1 Utilizzando un contagocce monouso, 1 goccia
aggiungere 1 goccia di Controllo Positivo nel

cerchio contenente il Lattice di Test e il campione.
Miscelare utilizzando una bacchetta

di miscelazione e scartarla dopo I'uso
per lo smaltimento appropriato.

Fase 2

Scuotere la carta manualmente o mediante 3 min
un rotatore per altri 3 minuti. Dopo questo
tempo, dovrebbe essere visibile una netta

agglutinazione nel Lattice di Test.

Fase 3

Fase 4 Scartare la carta reattiva utilizzata per

lo smaltimento appropriato.
PROCEDURA CON CONTROLLO NEGATIVO

Se almeno un campione di test di una serie fornisce un risultato
negativo con i Lattici di Test e di Controllo (o solo Lattice di
Test senza Lattice di Controllo), questo costituisce un controllo
negativo valido per i reagenti e non sono necessari ulteriori test.

Se un campione di test mostra agglutinazione con il Lattice di Test
e nessuna agglutinazione con il Lattice di Controllo, & consigliabile
testare il Lattice di Test con il Controllo Negativo o con terreno
di coltura ematica non inoculato, come opportuno (vedere di
seguito).

Fase 1 Deporre una goccia di Lattice di Test

in un cerchio su una Carta Reattiva.

1 goccia
Fase 2 Dispensare una goccia di Controllo
Negativo o terreno di coltura ematica non
inoculato accanto al Lattice di Test.

1 goccia

Miscelare utilizzando una bacchetta
di miscelazione e scartarla dopo I'uso
per lo smaltimento appropriato.

Fase 3

Scuotere la carta manualmente o mediante 3 min
un rotatore per altri 3 minuti. Dopo questo
tempo, non dovrebbe esservi una significativa

agglutinazione nel Lattice di Test.

Fase 4

Fase 5 Scartare la carta reattiva utilizzata per

lo smaltimento appropriato.

Per i test con campioni | CSF e urina, dovrebbe essere utilizzato il
Controllo Negativo fornito nel kit.

Per i test con colture ematiche, dovrebbe essere utilizzato come
controllo negativo un campione di terreno di coltura ematica non
inoculato della stessa origine del campione. Nota: & importante
effettuare il test su terreni non inoculati, poiché potrebbero
prodursi falsi positivi con alcune formulazioni di terreni di coltura
ematici.

Nota:

a) Come controlli positivi e negativi, possono essere
eventualmente utilizzati campioni positivi e negativi gia
sottoposti a test precedentemente, opportunamente
aliquotati e conservati a temperatura compresa tra =15 e
—25 °C o inferiore. Il Controllo Positivo puo essere anche
utilizzato al posto del campione di test.

b) Per i test di identificazione su colonie (solo Wellcogen N.
meningitidis B/E. coli K1), le prestazioni dei reagenti al
Lattice di Test e di Controllo possono essere confermate
utilizzando colture fresche di ceppi batterici di riferimento,
cresciute dopo una notte di incubazione, seguendo il
metodo descritto nella sezione Procedura di Test. Sono
ceppi di riferimento idonei:

ATCC 13090 — N. meningitidis gruppo B (reattivita positiva)
ATCC 23503 - E. coli tipo K1 (reattivita positiva)

ATCC 13077 — N. meningitidis gruppo A (reattivita negativa)
ATCC 13090 e ATCC 23503 dovrebbero dare agglutinazione
con il Lattice di Test e nessuna significativa agglutinazione
nel Lattice di Controllo, ATCC 13077 non dovrebbe dare

nessuna significativa agglutinazione con il Lattice di Test o
di Controllo.

10. RISULTATI

LETTURA DEI RISULTATI

Una reazione positiva e indicata dallo sviluppo di un pattern
agglutinato entro 3 minuti (20 secondi per i test su colonie)
dalla miscelazione del lattice con il campione di test, mostrando

un’agglutinazione di particelle di lattice chiaramente visibile
(Figura 1).

La velocita di comparsa e la qualita dell’agglutinazione dipende
dalla resistenza dell’antigene, variabile da grandi agglomerati
che compaiono entro pochi secondi dalla miscelazione a
piccoli agglomerati che si sviluppano piuttosto lentamente.
Nell'identificazione della coltura, le reazioni pil positive sono
pressoché istantanee.

In una reazione negativa, il lattice non agglutina e l'aspetto
lattiginoso rimane sostanzialmente invariato per tutto il test
(Figura 2). Va tuttavia osservato che si possono rilevare deboli
tracce di granularita nei pattern negativi, a seconda dell’acutezza
visiva dell’operatore.

Nell'identificazione della coltura, alcuni ceppi possono dare
origine a un’aggregazione “filamentosa” del lattice su un fondo



lattiginoso; questo dovrebbero essere interpretato come una
reazione negativa.

NOTA: Le particelle di lattice utilizzate nelle sospensioni di Lattice
di Test e di Controllo Wellcogen N. meningitidis B/E. coli K1
non sono le stesse utilizzate per gli altri reagenti e forniscono
un’agglutinazione pit fine.

INTERPRETAZIONE DEI RISULTATI

Risultato Positivo

Una chiara agglutinazione di un singolo Lattice di Test
accompagnata da reazioni negative con tutti gli altri reagenti al
Lattice di Test e al Lattice di Controllo indica la presenza e I'identita
di un antigene batterico nel campione di test. Come regola
generale, un risultato positivo con Wellcogen N. meningitidis
B/E. coli K1 su un campione neonatale suggerisce un’infezione
da E. coli K1, mentre in pazienti di eta superiore & pil probabile
un’infezione meningococcica di gruppo B.

Risultato Negativo

Reazioni negative con tutti i reagenti al Lattice di Test indicano
I'assenza di un livello rilevabile di antigeni batterici nel fluido di
test, ma non escludono la possibilita di un’infezione causata da
tali organismi e, se i sintomi persistono, puo essere auspicabile
eseguire il test su campioni successivi o alternativi o dopo
concentrazione del campione di urina.

In una coltura, I'assenza di agglutinazione nei reagenti Wellcogen
N. meningitidis B/E. coli K1 indica che & improbabile che si tratti
di N. meningitidis gruppo B o E. coli K1.

Risultato non interpretabile

L'agglutinazione di pil reagenti al Lattice di Test o corrispondenti
Lattici di Test e di Controllo indica una reazione aspecifica.
Nella maggior parte dei casi, le reazioni aspecifiche con fluidi

Figura 1

Figura 2

corporei possono essere eliminate mediante riscaldamento
e chiarificazione del campione4 (vedere Preparazione dei
Campioni Clinici, sezione 8). Se si verifica una reazione aspecifica
con un supernatante di coltura ematica, riscaldare il campione
in un bagno d’acqua in ebollizione per 5 minuti, raffreddare
a temperatura ambiente (da 18 a 30 °C), chiarificare mediante
centrifugazione e ripetere il test.

11. LIMITI DI PERFORMANCE

11.1 Per fluidi corporei in eta infantile (solo streptococco di
Gruppo B) — Possono prodursi risultati di test falsi-negativi
con campioni contenenti livelli di antigeni al disotto
dei limiti di rilevazione di questo dispositivo. | risultati
negativi dovrebbero essere verificati mediante coltura in
brodo selettivo. Un risultato positivo indica la presenza
di antigene streptococcico di Gruppo B; il risultato non
necessariamente indica la presenza di organismi vitali.

Per fluidi corporei in eta infantile (solo streptococco di
Gruppo B) — L'uso di questo dispositivo non dovrebbe
sostituire la coltura microbiologica. Lefficacia di questo
dispositivo per la predizione della malattia da Streptococco
di Gruppo B dai test di urina in eta infantile non & stata
stabilita.

Le infezioni da streptococco di Gruppo B si manifestano
principalmente nei neonati. | risultati positivi ottenuti con
campioni di fluidi corporei da pazienti di eta superiore a sei
mesi dovrebbero essere interpretati con cautela. | risultati
positivi ottenuti con supernatanti di coltura ematica da
pazienti di qualunque eta possono essere significativi.

Un risultato positivo nel test dipende dalla presenza di
un livello rilevabile di antigene nel fluido corporeo o nel
terreno di coltura ematica.

11.5 Sono stati riferiti alcuni esempi di batteri non correlati
che possiedono antigeni comuni e, come per qualunque
sistema di test immunologico, non puo essere esclusa

la possibilita di reazioni crociate emergenti dal test al

lattice®3®2,
12. RISULTATI ATTESI
| campioni contenenti un livello rilevabile dell’antigene

streptococcico di gruppo B, dell’antigene H. influenzae tipo
b, dell'antigene capsulare S. pneumoniae, degli antigeni N.
meningitidis A, C, Y, W135 o dell’antigene N. meningitidis B / E.
coli K1, forniranno una reazione di agglutinazione con il Lattice
di Test appropriato.

13. CARATTERISTICHE DI PERFORMANCE

13.1 Fluidi corporei e Colture ematiche

Sono stati effettuati studi clinici presso 15 centri utilizzando
campioni di fluidi corporei (freschi e conservati refrigerati)
e supernatanti in coltura ematica. Negli studi su colture
ematiche, sono state impiegate entrambe le tecniche
colturale tradizionale e radiometrica. | campioni di
fluido corporeo conservati non sono stati sottoposti a
trattamento termico come descritto in Preparazione dei
Campioni Clinici, sezione 8. Estesi test di laboratorio non
hanno mostrato una significativa perdita dell’antigene
dopo il riscaldamento con questa procedura.

Sensibilita

La sensibilita di ogni lattice del kit & stata stabilita da test su
colture di campioni positivi per I'organismo omologo o per

i quali vi erano altre evidenze di infezione (diagnosi clinica
piu altro test dell’antigene positivo).

Le Tabelle da 2 a 6 mostrano il numero di campioni per
tipo sottoposti a test con i singoli lattici, unitamente
al numero di risultati positivi ottenuti. La sensibilita di
ogni lattice nel rilevamento dell’antigene batterico nel
fluido cerebrospinale (CSF) & stata pari al 64.3% (9/14)
per Wellcogen Strep B, 96.3% (78/81) per Wellcogen H.
influenzae b, 86.7% (39/45) per Wellcogen S. pneumoniae,
71% (29/41) per Wellcogen N. meningitidis ACY W135 e
62.5% (10/16) per Wellcogen N. meningitidis B/E. coli K1.
Specificita

La specificita di ognuno dei reagenti Wellcogen é stata
valutata utilizzando campioni di fluido corporeo (fresco
e refrigerato) e campioni di coltura ematica prelevati
da pazienti con meningite batterica o asettica e altre
condizioni non correlate.

Gli organismiisolati dai campioni infetti erano H. influenzae
b, S. pneumoniae, N. meningitidis inclusi i gruppi A, B, C,
Y, E. coli, Staphylococcus aureus, Enterobacter aerogenes,
Klebsiella pneumoniae, Mycobacterium tuberculosis,

Proteus mirabilis, Staphylococcus epidermidis,
streptococco alfaemolitico, streptococco beta-emolitico di
gruppo A, Klebsiella oxytoca, Pseudomonas, Streptococcus
sanguis, Toxoplasma gondii e un batterio coliforme.

La specificita di tutti i cinque lattici Wellcogen nei test
sul fluido cerebrospinale & stata maggiore del 98%. |
dettagli relativi al numero di campioni sottoposti a test e
la specificita di ogni Wellcogen con ogni tipo di campione
sono indicati nei prospetti da 2 a 6.

13.2 Colture in piastra (N. meningitidis B/E. coli K1).
Le colture di N. meningitidis e E. coli cresciute su un
terreno agar arricchito sono state sottoposte a test presso
laboratori ospedalieri e in azienda. Tutte le colture di N.
meningitidis gruppo B e E. coli K1 sono state correttamente
identificate. Non sono emerse reazioni crociate con altri
gruppi di N. meningitidis o altri antigeni di E. coli K (Tabella
7). Un’elevata proporzione delle colture di E. coli con altri
antigeni K che sono state sottoposte a test hanno fornito
reazioni aspecifiche (Tabella 7).
Tabella 1
Campioni valutati con singoli reagenti al lattice Wellcogen
Campione Wellcogen
Strep. B H. influenzae b S. pneumoniaeN. meningitidisN. meningitidis
ACYW135 B/E. coli K1
Fluido
cerebrospinale + + + + +
Urina + - - - -
Coltura ematica + + + + +
Colonie batteriche — - - - +
Legenda
+ Dati disponibili a supporto di questa applicazione.
- Nessun dato disponibile.
Tabella 2
Risultati di studi clinici su Wellcogen Strep B
Sensibilita? Specificita®
Campione N. testati N. positivi N. testati N. positivi
Fluido cerebrospinale 14 9 34 0
Urina 19 16 18 1e
Coltura ematica 9 9 369 44

2 streptococco beta-emolitico di gruppo B isolato/indicato
(diagnosi clinica/altro test dell’antigene).

® Batteri diversi da Strep. B/nessuna crescita.

¢ P. mirabilis isolato.

d Staph. epidermidis; strep. beta-emolitico di gruppo A; E. coli +
Enterococcus; Staph. epidermidis + Enterococcus isolato.

Tabella 3
Risultati di studi clinici su Wellcogen H. influenzae b
Sensitivita Specificita
Campione N. testati N. positivi N. testati N. positivi
Fluido cerebrospinale 81 78 3662 2v
Coltura ematica 54 54 1566° 5¢

2 Un solo campione di fluido cerebrospinale aggiuntivo ha fornito
una reazione aspecifica.

® Un solo campione asettico; E. coli isolato da un altro campione.

¢ Due supernatanti da coltura ematica aggiuntivi hanno fornito
reazioni aspecifiche.

4 Un solo campione asettico. Altri campioni hanno evidenziato:
Staph. aureus; E. coli + Staph. epidermidis; K. oxytoca;
streptococcus alfaemolitico.

Tabella 4
Risultati di studi clinici su Wellcogen S. pneumoniae
Sensibilita Specificita
Campione N. testati N. positivi N. testati N. positivi
Fluido cerebrospinale 45 39 4662 2v
Coltura ematica 113 109 1512 7°

2 Un solo campione di fluido cerebrospinale aggiuntivo ha fornito
una reazione aspecifica.

® Enterobacter aerogenes; batterio coliforme.

¢ Pseudomonas; Strep. sanguis; Staph. epidermidis + Enterococcus;
Strep. viridans isolato da 4 campioni.

Tabella 5
Risultati di studi clinici su Wellcogen N. meningitidis ACY W135
Sensibilita Specificita
Campione N. testati N. positivi N. testati N. positivi
Fluido cerebrospinale 412 29 423 2v
Coltura ematica 7 7 1615 2°

2 Comprende 8 di gruppo A, 25 di gruppo C e 1 di gruppo Y (i
restanti non erano in gruppi).
® K. aerogenes; E. coli.
¢ Strep. sanguis; Staph. epidermidis + Enterococcus.
Tabella 6

Risultati di studi clinici su Wellcogen
N. meningitidis B/E. coli K1

Sensibilita

Specificita

Campione N. testati N. positivi N. testati N. positivi
Fluido cerebrospinale

N. meningitidis B 10 6 102 0

E. coli K12 6 4 102 0
Coltura ematica:

N. meningitidis B 7 5 461 3°

a Campioni conservati refrigerati. Tutti gli altri campioni di test
erano
freschi.
b Colture aerobiche e anaerobiche (strep A beta-emolitico) per lo
stesso paziente; staphylococcus coagulasi-negativo.
Tabella 7

Identificazione delle colture utilizzando
Wellcogen N. meningitidis B/E. coli K1

Coltura® + -
N. meningitidis gruppo A 16
N. meningitidis gruppo B 10 0
N. meningitidis gruppo C 0 18
N. meningitidis gruppo 29E 0 8
N. meningitidis gruppo W135 0 7
N. meningitidis gruppo X 0 4
N. meningitidis gruppo Y 0 5
N. meningitidis gruppo Z 0 3
E. coli K1 7 0
E. coli — altri antigeni 0 130

@ Colture identificate mediante agglutinazione su vetrino.
® 10 colture aggiuntive hanno fornito reazioni aspecifiche.

14. BIBLIOGRAFIA

1. Argaman, M., Liu, TY., et al (1974). Polyribitol-phosphate: an
antigen of four gram-positive bacteria crossreactive with the
capsular polysaccharide of Haemophilus influenzae type b. J.
Immunol., 112, 649.

2. Baker, CJ. and Rench, M.A. (1983). Commercial latex
agglutination for detection of group B streptococcal antigen
in body fluids. J. Pediatr., 102, 393.

3. Bgvre, K., Bryn, K., et al (1983). Surface polysaccharide
of Moraxella non-liqguefaciens identical to Neisseria
meningitidis group B capsular polysaccharide. A chemical and
immunological investigation. NIPH Annals, 6, 65.

4. Doskeland, S.0. and Berdal, B.P. (1980). Bacterial antigen
detection in body fluids: methods for rapid antigen
concentration and reduction of nonspecific reactions. J. Clin.
Microbiol., 11, 380.

5. Feigin, R.D., Wong, M., et al (1976). Countercurrent
immunoelectrophoresis of urine as well as of CSF and blood
for diagnosis of bacterial meningitis. J. Pediatr., 89, 773. 6
Kaldor, J., Asznowicz, R., et al (1977). Latex agglutination in
diagnosis of bacterial infections, with special reference to
patients with meningitis and septicemia. Amer. J. Clin. Path.,
68, 284.

7. Kasper, D.L., Winkelhake, J.L., et al (1973). Immunochemical
similarity between polysaccharide antigens of Escherichia coli
07:K1(L):NM and group B Neisseria meningitidis. J. Immunol.,
110, 262.

8. Lee, C.J. and Koizumi, K. (1981). Immunochemical relations
between pneumococcal group 19 and Klebsiella capsular
polysaccharides. J. Immunol., 127, 1619.

9. Robbins, J.B., Myerowitz, R.L., et al (1972). Enteric bacteria
cross-reactive with Neisseria meningitidis groups A and C and
Diplococcus pneumoniae types | and lll. Infect. Immun., 6,
651.

10. Whittle, H.C., Tugwell, P., et al (1974). Rapid bacteriological
diagnosis of pyogenic meningitis by latex agglutination.
Lancet, ii, 619.

UK
CA

Remel Europe Ltd, Remel House, Clipper

Boulevard West, Crossways, Dartford, Kent,

DA2 6PT, UK

Per assistenza tecnica, www.thermofisher.com

Istruzioni per I'uso X7713E, Revisione Gennaio 2025



NO

www.thermofisher.com

Europe + 800 135 79 135 US 1855236 0910
CA 1 855 805 8539 ROW +31 20 794 7071

Wellcogen
Bakterielt
antigen-kit

R30859602 (ZL26) ..o ; 30
1. TILTENKT BRUK

Wellcogen™ Bakterielt antigen-kit tiloyr en rekke raske
latekstester for bruk i kvalitativ deteksjon av antigen fra gruppe
B-streptokokker, Haemophilus influenzae type b, Streptococcus
pneumoniae (pneumokokker), Neisseria meningitidis
(meningokokker) grupper A, B, C, Y eller W135 og Escherichia
coli K1 som finnes i cerebrospinalvaeske (CSF) og blodkulturer
som en konsekvens av infeksjon. Kitet kan ogsa brukes for a teste
prgver av urin for de fantigen fra gruppe B-streptokokker og
platekulturene for N. meningitidis gruppe B eller Escherichia coli
K1. (Se tabell 1 for indikasjoner stgttet av kliniske data).

MERK: Tester som utfgres direkte pa kliniske prgver er beregnet for
screeningformal og skal forsterke, ikke erstatte, kulturprosedyrer.
Resultater ma brukes i forbindelse med andre data, f.eks.
symptomer, resultater av andre tester, klinisk inntrykk osv.

2. SAMMENDRAG

Meningitis har en lang rekke mulige arsaker, bade smittsomme
og ikkesmittsomme. Dersom bakteriell meningitis ikke behandles
omgdende og effektivt, kan sykdommen veere fatal. Tidlig
identifikasjon av agensen som forarsaker infeksjonen kan vaere
av betydelig verdi ndr man skal gi pasienten riktig og adekvat
kjemoterapi. Mange bakterietyper har veert implisert i meningitis.
Gruppe B-streptokokker og E. coli K1 er to av de vanligste
arsakene til neonatal sepsis, mens de vanligste isolatene er H.
influenzae type b, S. pneumoniae og N. meningitidis grupper A,
B, C, Y og W135 i de eldre aldersgruppene. Disse organismene
baerer spesifikke polysakkaride overflateantigener, hvorav en
viss mengde fordeler seg i kulturmedier eller kroppsvaesker, som
f.eks. CSF (spinalvaeske) eller serum, og som utskilles i urinen.
Antigenene kan detekteres av sensitive immunologiske metoder,
som antiimmunoelektroforese og lateksagglutinasjon?*1,

3. TESTENS PRINSIPP

Wellcogen-reagensene bestar av polystyrene latekspartikler som
er belagt med antistoffer til de bakterielle antigenene. Disse
latekspartiklene agglutinerer i naerveer av tilstrekkelig homolog
antigen. Streptokokk- og H. influenzae-reagentene er henholdsvis
spesifikke gruppe B og type b, S. pneumoniae-reagenset er
sensitisert med antistoffer renset fra et omnivalent serum, og den
polyvalente N. meningitidis-reagenset reagerer med de antigene
gruppene A, C, Y og W135. Meningokokker gruppe B-antigenet
er bade litt vanskeligere a detektere® og samtidig strukturelt
og immunologisk relatert til E. coli K1-antigenet’. Begge disse
reagerer med N. meningitidis gruppe B-reagenten.

4. SYMBOLDEFINISJONER

Katalognummer

In vitro-diagnostisk medisinsk utstyr

Batch-kode (partinummer)

Se bruksanvisningen (IFU)

Temperaturbegrensninger
(oppbevaringstemp.)

Inneholder tilstrekkelig til <N> tester

Brukes fgr (utlgpsdato)

Importer

oS QR

UK
cA
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5. INNHOLD | KITET, KLARGJ@RING F@R BRUK OG
OPPBEVARING

Wellcogen Bakterielt antigen-kit
reagenser til 3 utfgre 30 tester.

Autorisert representant i EU

Storbritannias samsvarsmerke

Produsent

inneholder tilstrekkelige

Se ogsa Sikkerhetsregler, seksjon 6.

Alle komponentene skal oppbevares mellom 2 og 8°C. Under
disse betingelsene vil de bevare sin aktivitet til settets utlgpsdato.

Fgr bruk, bring alle reagensene til romtemperatur (18 - 30°C), og
bland. Sett ubrukte reagenser tilbake i kjgleskapet etter bruk.

[

Bruksanvisning

Reaksjonskort til engangsbruk (2 pakker)
Blandepinner til engangsbruk (5 bunter)
Pipetter til engangsbruk (1 beholder)
Svart gummitut (1)

[TEST LATEX]
m Testlatex

Strep B (rosa hette)

H. influenzae b (lysebla hette)

S. pneumoniae (gul hette)

N. meningitidis ACY W135 (gra hette)
N. meningitidis B/E. coli K1 (brun hette)

Fem pipetteflasker, en spesifikk for hver
av gruppene over, som inneholder 0,5%
suspensjoner av polystyrene Latexpartikler i
buffer som inneholder 0,05% Bronidox® og/eller
0,1% natriumazid som konserveringsmiddel.
Latexpartiklene er belagt med passende kanin
antistoff, som merket, unntatt for N. meningitidis
gruppe B/ E. coli K1-reagenten, som er belagt
med murin monoklonal antistoff.

CONTROL LATEX | Kontroll-latex

5 pipetteflasker (mgrkebla hette), som
inneholder 0,5% suspensjoner av polystyrene
latexpartikler i buffer som inneholder 0,05%
Bronidox® og/eller 0,1% natriumazid som
konserveringsmiddel. Latekspartiklene er belagt
med et passende preparat av kanin globulin eller

nar det gjelder N. meningitidis gruppe B/E. coli
K1-lateks, et murin monoklonal antistoff dyrket
mot Bordetella bronchiseptica.

Latexsuspensjonene leveres klare til bruk og ma
oppbevares mellom 2 og 8°C i stdende stilling, til
kittets utlgpsdato. Etter lengre tids oppbevaring
kan det oppsta aggregasjon eller tgrking av
latexen rundt flaskens topp. Dersom dette skjer,
ma flasken med latex omrystes kraftig i et par
sekunder til resuspensjonen er fullstendig. MA
IKKE FRYSES.

Polyvalent positiv kontroll

To flasker (bld hette) med frysetgrrede
bakterielle ekstrakter som inneholder antigener
fra representative stammer av hver bakterietype
som lateksen er levert for. Inneholder 0,01%
bronopol fgr rekonstitusjon og 0,004% nar
rekonstitutert. Rekonstituter med 3,6 ml sterilt
destillert vann.

La flasken sta i noen fa minutter etter at vannet
er tilsatt, og roter for a blande. Oppbevar
rekonstitutert antigen mellom 2 og 8°C i opptil

6 maneder.

[CONTROL]-] Negativ kontroll

En pipetteflaske (hvit hette) som inneholder
glycin saltbuffer, pH 8,2, med 0,05% Bronidox®
som konserveringsmiddel.

6. FORSIKTIGHETSREGLER

Reagensene er kun for bruk ved in vitro diagnostikk.
Kun for profesjonelt bruk.

Vennligst referer til MSDS-sikkerhetsdatablad (Material Safety
Data Sheet) og produktets merking for informasjon om potensielt
farlige komponenter.

INFORMASJON OM SIKKERHET OG HELSE
6.1

Test- og kontroll-latex for gruppe B-streptokokker, H.
influenzae type b, S. pneumoniae og N. meningitidis ACY
W135 inneholder 0,1% natriumazid. Azider kan reagere
med kobber og bly som brukes i noen avigpssystemer og
danne eksplosive salter. Mengdene som brukes i dette
settet er lave, men likevel skal materialer som inneholder
azider skylles bort med store mengder vann nar de helles
ut.

6.2 | samsvar med prinsippene for god laboratoriepraksis
(GLP) anbefales det pa det sterkeste at kroppsvaesker blir
behandlet som potensielt smittefarlige og at de handteres

med alle ngdvendige forholdsregler.

6.3  Ved handtering av radiometrisk blodkulturmedium skal de
grunnleggende reglene for stralingssikkerhet fglges. Disse

inkluderer:

a) Radioaktivt materiale skal oppbevares i et spesifisert
omrade i en godkjent beholder.

b) Handtering av radioaktivitet skal finne sted i et
spesifisert omrade.

c) Det skal ikke utfgres munnpipettering av radioaktivt
materiale.

d) Det skal ikke spises, drikkes eller rgkes i det spesifiserte
omradet.

e) Hendene skal vaskes grundig etter omgang med
radioaktivt materiale.

f) Det skal radfgres med den lokale
stralingssikkerhetsansvarlige nar det gjelder krav i
forbindelse med avhendig.

6.4  Utstyr til flergangsbruk skal steriliseres med korrekt
prosedyre etter bruk, den foretrukne metoden er
autoklavering i 15 minutter ved 121°C. Engangsutstyr skal
autoklaveres eller brennes. Sgl av potensielt smittefarlig
materialer skal fjernes omgdende med absorberende
papirduk og de kontaminerte omradene tgrkes med et
standard bakterielt desinfeksjonsmiddel eller 70% alkohol.
IKKE bruk natriumhypokhloritt. Materialer som har veert
brukt til 3 rengjgre sgl, inkludert hansker, skal kastes som
biorisikabelt avfall.

6.5 Ikke pipetter med munnen. Bruk engangshansker og
engangsgyevern mens du handterer prgver og utfgrer

analysen. Vask hendene grundig nar du er ferdig.

Nar de leverte reagensene brukes i samsvar med
prinsippene for god laboratoriepraksis (GLP), gode
normer for arbeidshygiene og instruksjonene i denne
bruksanvisningen, blir de ikke ansett for & utgjgre en
helsefare.

ANALYTISKE SIKKERHETSREGLER

6.7

6.8

6.6

Ikke bruk reagensene etter den pafgrte utlgpsdatoen.

Latexreagensene skal ha romtemperatur (18 til 30°C) fgr
bruk. Latexreagenser som viser tegn til aggregasjon eller
‘klumping’ fgr bruk kan ha veert frosne og ma ikke brukes.

6.9  Nar du bruker pipetteflasker, er det viktig at de holdes
vertikalt og at drapen formes pa spissen av dysen. Hvis
dysen blir vat, vil volumet som danner seg rundt enden,
og ikke rundt spissen, vaere feil. Hvis dette skjer, tgrk dysen

fgr du fortsetter.

6.10 Reagensene som leveres med hvert kitt er tilpasset i ytelse
og skal ikke brukes sammen med reagenser fra et kitt som
har et annet partinummer (lot- nummer).

6.11

6.12

Ikke bergr reaksjonsomradene pa kortene.

Mekaniske rotatorer kan brukes i denne analysen. Fglgende
egenskaper er testet for 3 veere tilfredsstillende:

i) Orbitale rotatorer (ogsd kjent som dimensjonelle
rotatorer) drives ved 25 rpm med ca. rotasjonsvinkel pa
mellom 9 og 10,5 grader eller drives ved 18 opm med en
rotasjonsvinkel pa mellom 16 og 17,5 grader.

6.13 Unnga mikrobiologisk kontaminasjon av reagensene, da

dette kan fgre til feilaktige resultater.
INNSAMLING OG OPPBEVARING AV PRGVER

Prgver av CSF og urin skal testes sa raskt som mulig etter
innsamling. Hvis vaesken ikke kan testes omgaende, kan
den oppbevares over natten mellom 2 og 8°C, eller frossen
over lengre perioder mellom —15 og —25°C. Dersom det
skal utfgres bakteriologiske analyser pa prgven, skal disse
settes opp fgr latekstesten utfgres for & unnga at prgven
blir kontaminert.

7.2 Blodkulturer kan prgves og testes etter 18 til 24 timers
inkubasjon ved 37°C og/eller sa snart det observeres

bakteriologisk vekst.

7.3 Platekulturer (kun N. meningitidis B/E. coli K1). Isolerte
kolonier som dyrkes pa naringsrikt agarmedium (f.eks.

blod, sjokoladeagar) kan testes etter inkubasjon over

natten ved 37°C. Det bgr utfgres en gramfarging for a stgtte
tolkning av resultatene av latextesten.

8. TESTPROSEDYRE

MEDF@LGENDE N@DVENDIGE MATERIALER

Se Innhold i kittet, seksjon 5.
N@DVENDIGE MATERIALER SOM IKKE ER MEDF@LGER

Kokende vannbad

Laboratoriesentrifuge eller membranfiltre (0,45 pum)
Rotator (valgfritt — referer til Sikkerhetsregler, seksjon 6)
KLARGJ@RING AV KLINISKE PRBVER

8.1 Prgver av CSF og urin ma oppvarmes fgr testing med
Wellcogen-prosedyren for a minimalisere ikke-spesifikke

reaksjoner*®. Fglgende prosedyrer anbefales:

a) Varm opp prgven i 5 minutter i et kokende vannbad.
Avkjgl prgven til romtemperatur (18 til 30°C) og klar den
med sentrifugering eller membranfiltrering (0,45 pum)
fgr testing. For maksimal sensitivitet kan urinprgvene
konsentreres opp til 25 ganger i en Minicon® B-15
konsentrator. Klar den som over fgr testing.

8.2  Blodkulturer.Sentrifugeren prgve pa 1til2 mlforapelletere
de rgde blodcellene, for eksempel ved 1000 g i 5 til 10
minutter. Utfgr latextesten pa supernatanten. Hvis en ikke-
spesifikk reaksjon oppstar med en blodkultursupernatant
(se Tolkning av resultatene, seksjon 10), varm opp prgven i
et kokende vannbad i 5 minutter, avkjgl til romtemperatur
(18 til 30°C), klar den med sentrifugering og gjenta testen.

Platekulturer (kun N. meningitidis B/E. coli K1). Test direkte
fra agarskalen.
PROSEDYRE

Det anbefales at seksjonen om Sikkerhetsregler, seksjon 6, leses
grundig fgr testen utfgres.

8.3

Prgver av kroppsvaesker og blodkultur-supernatanter:

MERK: Dersom det kun er en begrenset mengde testprgver
(materiale) tilgjengelig, bgr den brukes med testlatxene fgrst,
og hvis det oppnas et positivt resultat, bgr prgven testes med
passende kontroll-latex. Hvis tilstrekkelig materiale er tilgjengelig,
bgr det testes mot bade test- og kontroll-latexene samtidig.

Trinn1 Prosesser prgven som beskrevet nedenfor

Klargjgring av kliniske prgver.
Trinn 2

Trinn 3

Rist lateksreagentene.

Plasser 1 drape av hver test-lateks eller
kontroll-lateks i en separat sirkel pa et
reaksjonskort. Sikre at pipetteflaskene
holdes vertikalt for a dispense en ngyaktig
drape. (Se Sikkerhetsregler, seksjon 6).

1 drape

Trinn 4 Bruk en engangspipette, dispenser 1 drape 1 drape

(ca. 40 pl) med testprgve for hver drape lateks.

Trinn 5 Bland innholdet i hver sirkel med en blandepinne
og fordel for & dekke hele sirkelens omrade.
Bruk en separat pinne for hver sirkel, og kast

den for sikker avfallsbehandling etter bruk.

Trinn 6 Vugg kortet langsomt, og observer for 3 min.
agglutinasjon i 3 minutter, idet kortet holdes i
normal avlesningsavstand (25 til 35 cm) fra gynene.
Ikke bruk forstgrrelsesglass. Mekanisk rotasjon (3
minutter) kan brukes (Se Sikkerhetsregler, seksjon
6). Mgnstrene som avtegner seg er klare i kantene

og kan gjenkjennes under alle normale lysforhold.

Trinn 7 Kast det brukte reaksjonskortet for

sikker avfallsbehandling.

Platekulturer:
(Wellcogen kun N. meningitidis B/E. coli K1):

Trinn 1

Trinn 2

Rist lateksreagentene.

For hver kultur som skal testes, plasser
1 drape med testlateks i en sirkel pa
et reaksjonskort og 1 drape kontroll-
lateks i en separat sirkel.

1 drape

MERK: Det er avgjgrende a bruke kontroll-
lateks ved mistanke om E. coli-kulturer.

Trinn 3 Ta en blandepinne, og hent opp litt av Prgve
kulturen ved a bergre den med den flate av
enden pa pinnen. Som veiledning skal vekst
en mengde vekst som er omtrent

lik 1 stor koloni skal plukkes.

Trinn 4 Emulsifiser prgven av kulturen i drapen av testlatex
ved a stryke den ut med den flate enden pa

pinnen. Stryk grundig, men ikke sa voldsomt at det
oppstar skader pa kortets overflate. Fordel latexen
slik at den dekker sa mye av sirkelen som mulig.

Kast blandepinnen for sikker avfallsbehandling.

Trinn 5 Bruk en separat pinne, emulsifiser en liknende

prgve av kultur i kontroll-lateksen.

Trinn 6 Vugg kortet langsomt, og observer for 20 sek.
agglutinasjon i 20 sekunder, idet kortet

holdes i normal avlesnings- avstand (25 til 35

cm) fra gynene. Ikke bruk forstgrrelsesglass.
Mgnstrene (agglutinasjonen)som avtegner

seg, er klare i kantene og er lette a gjenkjenne

under alle normale lysforhold.

Trinn 7 Kast det brukte reaksjonskortet for

sikker avfallsbehandling.
9. KVALITETSKONTROLL

Fglgende prosedyrer skal utfgres innledende for hver leveranse
med testsett og fgr hver kjgring av testprgver. | praksis kan en
kjgring defineres som en testperiode pa opptil 24 timer. Alle
awvik fra de forventede resultatene indikerer at det kan veere
et problem med reagentene, som ma Igses fgr videre bruk med
kliniske prgver.

VISUELL INSPEKSJON

Latekssuspensjoner skal alltid inspiseres for aggregasjon nar
de dryppes pa testkortet, og hvis det foreligger klumping fgr
testprgven tilsettes, ma suspensjonen ikke brukes. Etter lengre
tids oppbevaring kan det oppsta aggregasjon eller tgrking rundt
flaskens topp. Dersom dette observeres, ma flasken omrystes
kraftig i et par sekunder til resuspensjonen er fullstendig.

PROSEDYRE FOR POSITIV KONTROLL

Testens reaktivitet kan bekreftes ved & tilsette polyvalent positiv
kontroll til en reaksjonssirkel der testprgven ikke har agglutinert
testlateksen etter 3 minutters rotasjon.

Trinn 1  Bruk en engangspipette for a tilsette 1 drape
1 drape positiv Kontroller sirkelen som
inneholder testlateksen og prgven.

Trinn 2 Bland med en blandepinne, og kast
den for sikker avfallsbehandling.

Trinn 3 Vugg kortet manuelt eller med en 3 min.

rotator i ytterligere 3 minutter. Etter denne tiden
skal klar agglutinasjon veere synlig i testlatexen.

Trinn 4 Kast det brukte reaksjonskortet for

sikker avfallsbehandling.
PROSEDYRE FOR NEGATIV KONTROLL

Hvis minst én testprgve i én kjgring gir et negativt resultat med
test-og kontroll-lateksene (eller det kun er brukt testlateks der
det ikke ble brukt kontroll-lateks), konstituterer dette en gyldig
negativ kontroll for reagentene, og ingen ytterligere testing er
ngdvendig.

Hvis en testprgve gir agglutinasjon med testlateksen og ingen
agglutinasjon med kontroll-lateksen, bgr testlateksen testes
enten med negativ kontroll eller uinokulert blodkulturmedium,
etter det som passer (se nedenfor).

Trinn 1 Plasser en drape testlateks i en 1 drape
sirkel pa et reaksjonskort.

Trinn 2 Dispenser en drape negativ kontroll eller 1 drape
uinokulert blodkulturmedium
ved siden av testlateksen.

Trinn 3 Bland med en blandepinne, og kast
den for sikker avfallsbehandling.

Trinn4 Vugg kortet manuelt eller med en rotatori 3 min.

ytterligere 3 minutter. Etter denne
tiden skal det ikke vaere noen betydelig
agglutinasjon i testlateksen.

Trinn 5 Kast det brukte reaksjonskortet for

sikker avfallsbehandling.

For tester med prgver av CSF og urin skal den negative kontrollen
som fglger med i settet, brukes.

For tester med blodkulturer skal det brukes en prgve av uinokulert
blodkulturmedium fra den samme kilden som prgven som negativ
kontroll. Merk: Det er viktig a teste uinokulert medium ettersom
det kan oppsta falske positiver med noen sammensetninger av
blodkulturmedier.

Merknader:

a) Tidligere analyserte positive og negative prgver, alikvotert
og oppbevart mellom —15 og —25°C eller under, kan brukes
som henholdsvis positive og negative kontroller, hvis
gnsket. Den positive kontrollen kan ogsa brukes istedenfor
testprgven.

b) For koloniidentifikasjonstester (Wellcogen kun
N. meningitidis B/E. coli K1) kan test- og kontroll-
lateksreagentene bekreftes med ferske, en natt gamle
kulturer med referansefargede bakterier ved & fglge
metoden som beskrives i testprosedyre. Egnede
referansestammer er:

ATCC 13090 — N. meningitidis gruppe B (positiv reaktivitet)
ATCC 23503 - E. coli type K1 (positiv reaktivitet)
ATCC 13077 — N. meningitidis gruppe A (negativ reaktivitet)

ATCC 13090 og ATCC 23503 bgr gi agglutinasjon med
testlateksen og ingen betydelig agglutinasjon i kontroll-
lateksen, ATCC 13077 bgr ikke gi noen betydelig
agglutinasjon verken med test- eller kontroll-lateksen.

10. RESULTATER

AVLESNING AV RESULTATER

En positiv reaksjon indikeres ved at det utvikles et agglutinert
mgnster innen 3 minutter (20 sekunder for kolonitesting) nar man
blander lateksen med testprgven, som klart viser synlig klumping
av latekspartikler (figur 1).

Hvor raskt dette opptrer og kvaliteten pa agglutinasjonen
avhenger av antigenets styrke og varierer fra store klumper som
opptrer innen et par sekunders blanding til sma klumper som
utvikler seg heller langsomt. | kulturidentifikasjon vil de mest
positive reaksjonene skje bortimot gyeblikkelig.

| en negativ reaksjon agglutinerer ikke lateksen, og det
melkeaktige utseendet holder seg stort sett uendret gjennom
hele testen (figur 2).

Merk imidlertid at det kan detekteres svake spor av korning
i negative mgnstre, avhengig av operatgrens synsskarphet. |
kulturidentifikasjon kan noen farginger forarsake en “tradet”
aggregering av lateksen pa en melkeaktig bakgrunn, dette skal
tolkes som en negativ reaksjon.

MERK: Latekspartiklene som brukes i suspensjoner av Wellcogen
N. meningitidis B/E. coli K1 test- og kontroll-latekser er ikke de
samme som de som brukes for de andre reagentene og gir en
finere agglutinering.

Figur 1

Figur 2

TOLKNING AV RESULTATER
Positivt resultat

Klar agglutinasjon av en enkel testlateks fulgt av negative
reaksjoner med alle andre testlateks-reagenter og kontroll-lateks
indikerer naerveeret og identiteten av et bakterielt antigen i
testprgven. Som en generell regel antyder et positivt resultat med
Wellcogen N. meningitidis B/ E. coli K1 mot en neonatal prgve E.
coli K1-infeksjon; for eldre pasienter er det mer sannsynlig med
gruppe B-meningokokker.

Negativt resultat

Negative reaksjoner med alle testlateks-reagenter indikerer
fravaeret av et registrerbart niva av de bakterielle antigenene i
testvaesken — det eliminerer ikke muligheten for en infeksjon
forarsaket av disse organismene, og hvis symptomene vedvarer,
kan det vaere @nskelig @ utfgre testen pd etterfglgende eller
alternative prgver eller etter konsentrasjon av urinprgven.

Med en kultur indikerer mangelen pa agglutinasjon i Wellcogen N.

meningitidis B/E. coli K1-reagenter at det ikke er sannsynlig at det
er N. meningitidis gruppe B eller E. coli K1.



Ikke-tolkbart resultat

Agglutinasjon av mer enn én testlateks-reagent eller tilsvarende
testog kontroll-latekser indikerer en ikke-spesifikk reaksjon. | de
fleste tilfeller kan ikke-spesifikke reaksjoner med kroppsvaesker
elimineres ved at prgven oppvarmes og klares* (se Klargjgring av
kliniske prgver, seksjon 8). Hvis en ikke-spesifikk reaksjon oppstar
med en blodkultursupernatant, varm opp prgven i et kokende
vannbad i 5 minutter, avkjgl til romtemperatur (18 til 30°C), klar
den med sentrifugering og gjenta testen.

11. YTELSESBEGRENSNINGER

11.1 For kroppsveaesker fra spedbarn (kun gruppe B-strep) —
Feile negative testresultater kan oppsta med prgver som
inneholder nivaer av antigen under grensene som denne
enheten kan detektrere. Negative resultater skal oppfglges
med selektiv buljongkultur. Et positivt resultat indikerer
naervaeret av gruppe B-streptokokkalt antigen. Resultatet
indikerer ikke ngdvendigvis naervaeret av levende
organismer.

For kroppsvaesker fra spedbarn (kun gruppe B-strep) —
Bruk av denne enheten skal ikke erstatte mikrobiologisk
dyrkning. Det er ikke blitt fastslatt forutsigelse av gruppe
B-streptokokkal sykdom fra tester av spedbarnurin ved
bruk av denne enheten.

11.3 Gruppe B-streptokokkale infeksjoner opptrer fgrst og
fremst hos nyfgdte. Positive resultater som er oppnadd
med prgver av kroppsvaeske fra pasienter som er eldre
enn seks maneder, bgr tolkes med aktsomhet. Positive
resultater som er oppnadd med blodkultur-supernatanter

fra pasienter uansett alder kan vaere signifikante.

11.4 Et positivt resultat i testen avhenger av naervaeret av et
detekterbart niva av antigen i medium fra kroppsvaeske

eller blodkultur.

Det er rapportert noen fa eksempler pa ubeslektet bakterie
som har felles antigener og, som for alle immunologiske
testsystemer, hvor sannsynligheten for kryssreaksjoner
som oppstar i latekstesten ikke kan utelukkes*#°,

12. FORVENTEDE RESULTATER

Prgver som inneholder et detekterbart niva av gruppe
B-streptokokkalt antigen, H. influenzae type b-antigen, S.
pneumoniae kapsular antigen, N. meningitidis A, C, Y, W135-
antigener eller N. meningitidis B / E. coli K1-antigen, vil gi en
agglutinasjonsreaksjon med den riktige testlateksen.

13. YTELSESEGENSKAPER

13.1 Kroppsvaesker og blodkulturer

Det er utfgrt kliniske studier i 15 sentre ved bruk av
prgver av kroppsvaesker (ferske og frosne) og blodkultur-
supernatanter. Bade tradisjonelle og radiometrisk kulturelle
teknikker ble brukt i studiene av blodkultur. Oppbevarte
prgver av kroppsvaesker ble ikke oppvarmet som beskrevet
under Klargjgring av kliniske prgver, seksjon 8. Utvidet
laboratorietesting har ikke vist noe betydelig tap av antigen
etter oppvarming ifglge denne prosedyren.

Sensitivitet

Sensitiviteten til hver lateks i settet ble fastslatt fra tester
pa prgver med positive kulturer for den homologene
organismen eller hvor det foreld annet bevis for infeksjon
for (klinisk diagnose pluss annen positiv test av antigen).

Tabellene 2 til 6 viser hvor mange typer prgver som ble
testet med individuelle latekser sammen med hvor mange
positive resultater som ble oppnadd. Sensitiviteten til hver
lateks nar det gjelder deteksjon av bakterielt antigen i CSF
var 64.3% (9/14) for Wellcogen Strep B, 96.3% (78/81) for
Wellcogen H. influenzae b, 86.7% (39/45) for Wellcogen S.
pneumoniae, 71% (29/41) for Wellcogen N. meningitidis
ACY W135 og 62.5% (10/16) for Wellcogen N. meningitidis
B/E. coli K1.

Spesifisitet
Spesifisiteten til hver av Wellcogen-reagentene ble
evaluert ved hjelp av kroppsveeske (fersk og frossen) og

prgver av blodkultur fra pasienter med bakteriell eller
aseptisk meningitis og andre ubeslektede tilstander.

Organismene som ble isolert fra de infiserte prgvene,
var H. influenzae b, S. pneumoniae, N. meningitidis
inkludert grupper A, B, C, Y, E. coli, Staphylococcus
aureus, Enterobacter aerogenes, Klebsiella pneumoniae,
Mycobacterium tuberculosis, Proteus mirabilis,
Staphylococcus epidermidis, alfahemolytisk streptokokkus,
betahemolytisk streptokokkus gruppe A, Klebsiella oxytoca,
Pseudomonas, Streptococcus sanguis, Toxoplasma gondii
og en coliform bakterie.

Spesifisiteten til alle fem Wellcogen-lateksene i tester pa
CSF, var hgyere enn 98%. Detaljer om antallet testede
prgver og spesifisiteten til hver Wellcogen med hver type
preve, er gitt i tabellene 2 til 6.

Platekulturer (N. meningitidis B/E. coli K1).

Kulturer (kolonier) av N. meningitidis og E. coli som
har vokset pa et neeringsrikt agarmedium ble testet
i sykehuslaboratorier og i huset. Alle kulturene av N.
meningitidis gruppe B og E. coli K1 ble korrekt identifisert.
Det var ingen kryssreaksjoner med andre grupper av N.
meningitidis- eller andre E. coli K-antigener (tabell 7). En
hgy andel av E. coli-kulturene med andre K-antigener som
ble testet, ga ikke-spesifikke reaksjoner (tabell 7).

13.2

Tabell 1
Prgver som er evaluert med individuelle Wellcogen-
lateksreagenter
Prove Wellcogen
Strep. B H. influenzaebS. pneumoniaeN. meningitidis N. meningitidis
ACY W135 B/E. coli K1

CSF + + + + +
Urin + - - - -
Blodkultur + + + +

Bakterielle kolonier — - - —

Ngkkel
+ Data tilgjengelige som stgtte for denne anvendelsen.
— Ingen data tilgjengelige.

Tabell 2

Resultater av kliniske studier pa Wellcogen Strep B

Sensitivitet? Spesifiisitet®

Prgve Ant. testet Ant. positive Ant. testet Ant.positive
CSF 14 9 34 0
Urin 19 16 18 1°
Blodkultur 9 9 369 44

2 beta-hemolytiske streptokokker gruppe B isolert/indisert (klinisk
diagnose/annen antigen test).

b Bakterie annen enn Strep. B/ingen vekst.

¢ P. mirabilis isolert.

4 Staph. epidermidis; betahemolytisk strep. gruppe A; E. coli +
enterokokker; Staph. epidermidis + enterokokker isolert.

Tabell 3
Resultater av kliniske studier pa Wellcogen H. influenzae b
Sensitivitet Spesifisitet
Prove Ant. testet Ant. positive Ant. testet Ant.positive
CSF 81 78 3662 20
Blodkultur 54 54 1566° 59

2 En ekstra CSF-prgve ga en ikke-spesifikk reaksjon.

® En prgve aseptisk; E. coli isolert fra annen prgve.

¢ To ekstra blodkultur-supernatanter ga ikke-spesifikke reaksjoner.

4 En prove aseptisk. Andre prgver vokste: Staph. aureus; E. coli +
Staph. epidermidis; K. oxytoca; alfahemolytiske streptokokker.

Tabell 4
Resultater av kliniske studier pa Wellcogen S. pneumoniae
Sensitivitet Spesifisitet
Prave Ant. testet Ant. positive Ant. testet Ant.positive
CSF 45 39 466° 2v
Blodkultur 113 109 1512 74

2 En ekstra CSF ga en ikke-spesifikk reaksjon.
® Enterobacter aerogenes; coliform bakterie.
¢ Tre ekstra urinprgver ga ikke-spesifikke reaksjoner.
¢ Pseudomonas; Strep. sanguis; Staph. epidermidis + enterokokker;
Strep. viridans isolert fra 4 prgver.
Tabell 5

Resultater av kliniske studier pa Wellcogen
N. meningitidis ACY W135

Sensitivitet Spesifisitet
Prave Ant. testet Ant. positive Ant. testet Ant.positive
CSF 412 29 423 2v
Blodkultur 7 7 1615 24

2 Inkluderer 8 gruppe A, 25 gruppe Cog 1 gruppe Y (de resterende
ble ikke gruppert).
b K. aerogenes; E. coli.
¢ Fem ekstra urinprgver ga ikke-spesifikke reaksjoner.
4 Strep. sanguis; Staph. epidermidis + enterokokker.
Tabell 6

Resultater av kliniske studier pa Wellcogen
N. meningitidis B/E. coli K1

Sensitivitet Spesifisitet
Prove Ant. testet Ant. positive Ant. testet Ant.positive
CSF N. meningitidis B 10 6 102 0
E. coli K12 6 4 102 0
Blodkultur:
N. meningitidis B 7 5 461 3°

2 Prgver oppbevart frosne. Alle andre prgver testet ferske.
® Aerobiske og anaerobiske kulturer (betahemolytisk strep A) for
samme pasient; koagulase negative stafylokokker.
Tabell 7

Identifikasjon av kulturer ved hjelp av Wellcogen N.
meningitidis B/E. coli K1

Kultur® + -
N. meningitidis gruppe A 0 16
N. meningitidis gruppe B 10 0
N. meningitidis gruppe C 0 18
N. meningitidis gruppe 29E 0 8
N. meningitidis gruppe W135 0 7
N. meningitidis gruppe X 0 4
N. meningitidis gruppe Y 0 5
N. meningitidis gruppe Z 0 3
E. coli K1 7 0
E. coli — andre antigener 0 13°

2 Kulturer identifisert gjennom agglutinasjon i objektglass.
b 10 ekstra kulturer ga ikke-spesifikke reaksjoner.
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1.  PRZEZNACZENIE

Zestaw Wellcogen™ Bacterial Antigen Kit zawiera szereg szybkich
testow lateksowych stuzacych do jakosciowego wykrywania
antygendw Streptococcus z grupy B, Haemophilus influenzae
typu b, Streptococcus pneumoniae (pneumococcus), Neisseria
meningitidis (meningococcus) z grup A, B, C, Y lub W135
oraz Escherichia coli K1 wystepujacych w ptynie mézgowo-
rdzeniowym (CSF) i posiewéw krwi w wyniku infekcji. Zestaw
mozna réwniez wykorzystywa¢ do badania prébki mocz z
posiewow krwi antygendéw Streptococcus z grupy B z tych
antygendw oraz posiewow ptytkowych dla N. meningitidis z grupy
B lub Escherichia coli K1. (wskazania poparte danymi klinicznymi
zestawiono w Tabeli 1).

UWAGA: Badania wykonywane bezposrednio na prébkach
klinicznych sg przeznaczone do celéw przesiewowych i powinny
mieé charakter pomocniczy, a nie zastepczy wobec procedur
hodowlanych. Wyniki muszg byé stosowane w powigzaniu
z innymi danymi, takimi jak objawy, wyniki innych badan,
obserwacje kliniczne, itp.

2. OMOWIENIE

Zapalenie opon moézgowych moze by¢ powodowane przez wiele
réznych czynnikéw, zaréwno zakaznych jak i niezakainych. W
przypadku braku szybkiego i skutecznego leczenia bakteryjnego
zapalenia opon mdzgowo-rdzeniowych, choroba ta moze
by¢ $miertelna. Wczesna identyfikacja czynnika zakaZznego
moze mie¢ duze znaczenie dla zastosowania prawidtowej i
adekwatnej chemioterapii u pacjenta. Zapalenie opon mézgowo-
rdzeniowych moze by¢ powodowane przez wiele gatunkéw
bakterii. Streptococcus z grupy B oraz E. coli K1 stanowig dwie
najpowszechniejsze przyczyny posocznicy u noworodkéw,
natomiast w starszych grupach wiekowych najpowszechniejszymi
izolatami sg H. influenzae typu b, S. pneumoniae i N. meningitidis
z grup A, B, C, Y oraz W135. Organizmy te posiadajg specyficzne
polisacharydowe antygeny powierzchniowe, ktérych pewna ilos$¢
dyfunduje do pozywki hodowlanej lub do ptynéw ustrojowych,
takich jak ptyn mézgowordzeniowy lub surowica i jest wydalana z
moczem. Antygeny te mozna wykrywac przy uzyciu czutych metod
immunologicznych, takich jak immunelektroforeza przeciwbiezna
oraz aglutynacja lateksowa?*%1,

3. ZASADA DZIALANIA TESTU

Odczynniki Wellcogen zawierajg czasteczki lateksu
polistyrenowego, ktére zostaty optaszczone przeciwciatami
przeciwko antygenom bakteryjnym. W obecnosci wystarczajacej
ilosci antygenu homologicznego, czasteczki lateksu ulegaja
aglutynacji. Odczynniki Streptococcus oraz H. influenzae s3
specyficzne odpowiednio dla grupy B i typu b, odczynnik S.
pneumoniae jest uwrazliwiony przeciwciatami oczyszczonymi
z omniwalentnej surowicy, a poliwalentny odczynnik N.
meningitidis reaguje z grupami A, C, Y i antygenami W135.
Antygen Meningococcus z grupy B jest trudniejszy do wykrycia®,
jak réwniez jest strukturalnie i immunologicznie spokrewniony
z antygenem E. coli K17; obydwa one reaguja z odczynnikiem N.
meningitidis grupy B.

4. DEFINICJE SYMBOLI

Numer katalogowy

Wyrdéb medyczny do diagnostyki in vitro

Zapoznac sie z instrukcjg uzywania (IFU)

Ograniczenia dotyczace temperatury
(temperatura przechowywania)
Zawartos¢ wystarcza do wykonania
<N> testow

Kod partii (numer serii)

Data przydatnosci (termin waznosci)

=B~ =B

Niepowtarzalny kod identyfikacyjny wyrobu

Upowazniony przedstawiciel we Wspdlnocie
Europejskiej

Ocena zgodnosci z nomami obowigzujgcymi
w Wielkiej Brytanii

UK
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5. ZAWARTOSC, PRZYGOTOWANIE
PRZECHOWYWANIE ZESTAWU

Zestaw Wellcogen Bacterial Antigen Kit zawiera odczynniki
wystarczajgce do wykonania 30 testow.

Ocena zgodnosci z normami europejskimi

Producent

DO UZYCIA |

Patrz réwniez Srodki ostroznosci, rozdziat 6.

Wszystkie sktadniki nalezy przechowywa¢ w temp. 2 do 8°C.
Jest to warunek zachowania ich aktywnosci do korica terminu
waznosci zestawu.

Przed uzyciem nalezy doprowadzi¢ wszystkie odczynniki do
temperatury pokojowej (18 - 30 °C) i wymieszac je. Po uzyciu,
niewykorzystane odczynniki nalezy umiesci¢ z powrotem w
chtodziarce.

[l

Instrukcja uzycia

Jednorazowe kartoniki
opakowania)

Jednorazowe patyczki do mieszania (5 wigzek)
Jednorazowe zakraplacze (1 pojemnik)

Czarny smoczek gumowy (1)

reakcyjne (2

Lateksy testowe

Strep B (rézowa zakretka)

H. influenzae b (jasnoniebieska zakretka)

S. pneumoniae (z6tta zakretka)

N. meningitidis ACY W135 (szara zakretka)

N. meningitidis B/E. coli K1 (brgzowa zakretka)

Pie¢ buteleczek z zakraplaczem, po jednej
specjalnie dla kazdej z powyzszych grup,
zawierajgcych 0.5% zawiesiny czgsteczek lateksu
polistyrenowego w buforze zawierajagcym 0.05%
preparatu Bronidox® i/ lub 0.1% azydku sodu
jako konserwant.

Czasteczki lateksu optaszczone sa odpowiednim
przeciwciatem kréliczym podanym na etykiecie,
za wyjatkiem odczynnika N. meningitidis grupy
B/E. coli K1, ktéry jest opfaszczony mysim
przeciwciatem monoklonalnym.

Lateksy kontrolne

5 buteleczek z zakraplaczem (ciemnoniebieska
zakretka), zawierajacych  0.5%  zawiesiny
czasteczek lateksu polistyrenowego w buforze
zawierajgcym  0.05% preparatu  Bronidox®
i/lub 0.1% azydku sodu jako konserwant.
Czasteczki lateksu optaszczone sg odpowiednim
preparatem globuliny kréliczej, a w przypadku
lateksu N. meningitidis grupy B/E. coli K1, mysim
przeciwciatem monoklonalnym wyhodowanym
przeciwko Bordetella bronchiseptica.

Zawiesiny lateksowe s3 dostarczane gotowe do
uzycia i nalezy je przechowywac¢ w temp. 2 do
8°C w pozycji pionowej, do terminu waznosci
zestawu. Po dtuzszym okresie przechowywania
w goérnej czesci buteleczki moze wystapié
nagromadzenie lub wysuszenie lateksu. W takiej
sytuacji nalezy energicznie wstrzgsaé buteleczka
przezkilka sekund, az do catkowitego ponownego
wytworzenia zawiesiny. NIE ZAMRAZAC.

Poliwalentna kontrola dodatnia

Dwie buteleczki (niebieski zakretka) zawierajgce
liofilizowane ekstrakty bakteryjne zawierajace
antygeny z reprezentatywnych szczepow
kazdego gatunku bakterii, dla ktérego
dostarczono lateks. Zawiera 0.01% bronopolu
przed przygotowaniem oraz 0.004% po
przygotowaniu do uzycia. Rozpusci¢ uzywajac
3.6 ml sterylnej wody destylowanej. Po dodaniu
wody buteleczke nalezy odstawi¢ na kilka minut,
a nastepnie wymieszac¢ ruchem obrotowym.

Rozpuszczony antygen mozna przechowywac w
temp. 2 do 8°C przez maksymalnie 6 miesiecy.

[conTROL -]

Kontrola ujemna

Jedna buteleczka z zakraplaczem (biata zakretka)
zawierajgca bufor glicynowy w roztworze
soli fizjologicznej, pH 8.2, z 0.05% preparatu
Bronidox® jako konserwant.

6. SRODKI OSTROZNOSCI

Odczynniki przeznaczone sg wytacznie do uzycia w diagnostyce
in vitro.

Wytacznie do uzytku profesjonalnego.

Informacje na temat sktadnikéw potencjalnie niebezpiecznych
podano w Karcie Charakterystyki Substancji (MSDS) i na
etykietach produktu.

INFORMACJE DOTYCZACE ZDROWIA | BEZPIECZENSTWA
6.1

Lateksy testowe oraz preparaty kontrolne dla Streptococcus
grupy B, H. influenzae typu b, S. pneumoniae oraz
N. meningitidis ACY W135 zawierajg 0.1% azydku
sodu. Azydki moga wchodzi¢ w reakcje z miedzig i
otowiem wykorzystywanymi w niektdrych instalacjach
kanalizacyjnych, tworzac sole wybuchowe. llosci uzyte w
omawianym zestawie sg niewielkie, jednakze w trakcie
utylizacji materiatdw zawierajgcych azydek, nalezy je
sptukiwaé duzg iloscig wody.

6.2  Zgodnie z zasadami dobrej praktyki laboratoryjnej (GLP),
zdecydowanie zaleca sie traktowanie ptynéw ustrojowych
jako potencjalnie zakazne i obchodzenie sie z nimi z
zachowaniem wszelkich koniecznych srodkéw ostroznosci.

6.3 Podczas obchodzenia sie z radiometryczng pozywka do

posiewu krwi nalezy przestrzega¢ podstawowych zasad

bezpieczenstwa radiologicznego. S3 to miedzy innymi

nastepujace reguty:

a) Materiat radioaktywny nalezy przechowywaé¢ w
wyznaczonym miejscu w zatwierdzonym pojemniku.

b) Obchodzenie sie z substancjami radioaktywnymi winno
odbywac sie w wyznaczonym miejscu.

c) Zabrania sie pipetowania materiatéw radioaktywnych
ustami.

d) Zabrania sie jedzenia,
wyznaczonym miejscu.

picia i palenia tytoniu w
e) Po uzyciu materiatéw radioaktywnych nalezy doktadnie
umyc¢ rece.

f) W sprawach dotyczacych usuwania materiatéw nalezy
skonsultowa¢ sie z miejscowym inspektorem ds.
bezpieczenstwa radiologicznego.

6.4  Przyrzady wielorazowego uzytku nalezy po uzyciu
sterylizowa¢ z wykorzystaniem odpowiedniej metody.
Preferowana jest sterylizacja w autoklawie przez 15 minut
w temp. 121°C. Przyrzady jednorazowego uzytku nalezy
sterylizowa¢ w autoklawie lub spalac. Rozlane ptyny,
bedace potencjalnymi materiatami zakaznymi, nalezy
utylizowaé niezwtocznie przy uzyciu chtonnych recznikow
papierowych, a zanieczyszczone miejsca nalezy przetrze¢
tamponem zwilzonym standardowym antybakteryjnym
preparatem dezynfekujacym lub 70% alkoholem.

6.5  NIE stosowaé podchlorynu sodu. Materiaty uzywane przy
czyszczeniu rozlanych ptyndéw, wiacznie zrekawicami, nalezy
utylizowad tak, jak biologiczne odpady niebezpieczne. Nie
pipetowac ustami. Podczas obchodzenia sie z prébkami i
wykonywania testu nalezy nosi¢ rekawice jednorazowe i
srodki ochrony oczu. Po zakoczeniu prac nalezy doktadnie

umyc rece.
6.6  Uzywanezgodnie zzasadamidobrejpraktykilaboratoryjnej,
wiasciwymi standardami higieny pracy oraz wytycznymi
podanymi w niniejszej instrukcji uzycia, dostarczone
odczynniki nie sg uwazane za grozne dla zdrowia.
ANALITYCZNE SRODKI OSTROZNOSCI

6.7

Nie uzywac odczynnikdw po uptywie podanego terminu
waznosci.

6.8  Przed uzyciem nalezy doprowadzi¢ odczynniki lateksowe
do temperatury pokojowej (18 - 30 °C). Odczynniki
lateksowe, noszace oznaki zbrylenia sie czasteczek przed

uzyciem, mogty by¢ zamrozone i zabrania sie ich uzycia.
Podczas uzywania buteleczek z zakraplaczem wazne jest,
aby trzymac je pionowo, a kropla musi tworzyé sie w
koricdwce wylotowej zakraplacza. Zamoczenie wylotu
zakraplacza spowoduje  uformowanie  niewtasciwej
objetosci wokodt jego korica, a nie na samym koricu. Jesli do
tego dojdzie, przed wykonaniem dalszych czynnosci nalezy
osuszy¢ wylot zakraplacza.

Odczynniki dostarczone w kazdym zestawie sg do siebie
dopasowane pod wzgledem dziatania i nie nalezy ich
uzywac wraz z odczynnikami z zestawu o innym numerze
serii.

6.11
6.12

Nie dotykaé pdl reakcyjnych na kartonikach.

W tym tescie mozna wykorzystywac rotatory mechaniczne.
Ponizsze charakterystyki zostaty uznane za zadowalajace:

i) Rotatory orbitalne (znane rdéwniez jako rotatory
przestrzenne), dziatajace z predkoscig 25 obr./min.
z katem obrotu w przyblizeniu 9 do 10.5 stopnia lub
dziatajgce z predkoscig 18 obr./min z katem obrotu 16
do 17.5 stopnia.

6.13 Unika¢ mikrobiologicznych zanieczyszczern odczynnikéw,

poniewaz moze to doprowadzi¢ do btednych wynikéw.
7. POBIERANIE | PRZECHOWYWANIE PROBEK

Prébki ptyn moézgowo-rdzeniowy i mocz nalezy badaé
tak szybko po pobraniu, jak to tylko mozliwe. Jezeli ptynu
nie mozna przebada¢ natychmiast, mozna go przechowac¢
do nastepnego dnia w temperaturze 2 do 8°C, badz przez
dtuzsze okresy czasu w postaci zamrozonej w temp. =15
do —25°C. Jezeli wymagane s3g analizy bakteriologiczne
probki, nalezy je zaplanowac¢ przed wykonaniem testu
lateksowego, aby nie dopusci¢ do zanieczyszczenia probki.

7.2 Probki posiewéw krwi mozna pobiera¢ i badaé po 18 do
24 godzinach inkubacji w temp. 37°C i/lub natychmiast po
zaobserwowaniu wzrostu bakterii.

7.3  Posiewy plytkowe (tylko N. meningitidis B/E. coli K1).

Wyizolowane kolonie rosngce na wzbogaconej pozywce
agarowej (np. pozywka krwawa, agar czekoladowy) mogg
by¢ badane na drugi dzien po inkubacji w temp. 37°C.
Nalezy wykonac¢ barwienie barwnikiem Grama, aby utatwié¢
interpretacje wynikow testu lateksowego.

8. SPOSOB WYKONANIA TESTU

WYMAGANE MATERIAtY DOSTARCZONE

Patrz Zawartos$¢ zestawu, rozdziat 5.
MATERIALY WYMAGANE, LECZ NIE DOSTARCZONE

Wrzaca faznia wodna

Wiréwka laboratoryjna lub filtry membranowe (0.45 pum)
Rotator (opcjonalnie — patrz: $rodki ostroznosci, rozdziat 6)
PRZYGOTOWANIE PROBEK KLINICZNYCH

8.1 Prébki ptyn mézgowo-rdzeniowy i mocz musza zostaé
ogrzane przed badaniem zgodnie z procedurg Wellcogen,
aby zminimalizowa¢ reakcje nieswoiste*®. Zaleca sie

stosowanie nastepujgcych procedur:

a) Prébke nalezy ogrzewac przez 5 minut we wrzacej
tazni wodnej. Przed wykonaniem testu probke
nalezy ochtodzi¢ do temperatury pokojowej (18 do
30°C) i wyklarowa¢ poprzez wirowanie lub filtracje
membranowg (0.45 pm). W celu zapewnienia
maksymalnej czutosci, prébki moczu mozna zagesci¢
maksymalnie 25-krotnie w zageszczaczu Minicon® B-15.
Przed wykonaniem testéw nalezy dokona¢ klarowania
zgodnie z powyzszym opisem.

8.2  Posiewy krwi. Wirowac¢ 1 do 2ml prébki, aby doprowadzi¢
do peletyzacji krwinek czerwonych - np. z przecigzeniem
1000 g przez 5 do 10 minut. Wykona¢ test lateksowy
na supernatancie. Jezeli wystgpi nieswoista reakcja
dla supernatantu z posiewu krwi (patrz: Interpretacja
wynikéw, rozdziat 10), nalezy ogrzewac probke we wrzacej
tazni wodnej przez 5 minut, schtodzi¢ do temperatury
pokojowej (18 to 30°C), wyklarowaé przez wirowanie i
powtdrzy¢ badanie.

8.3  Posiewy ptytkowe (tylko N. meningitidis B/E. coli K1). Test

bezposrednio z hodowli na ptytce.
PROCEDURA

Przed wykonaniem badania zaleca sie uwazne przeczytanie czesci
dotyczacej Srodkéw ostroznosci, rozdziat 6.

Prébki ptynéw ustrojowych i supernatanty z posiewéw krwi:

UWAGA: Jezeli dostepna jest tylko ograniczona objetos¢ badanej
prébki, nalezy ja wykorzystac w pierwszej kolejnosci do wykonania
badania z lateksami testowymi. W przypadku uzyskania wyniku
dodatniego, probke nalezy przebadac przy uzyciu odpowiedniego
lateksu kontrolnego. Jezeli objetos¢ probki jest wystarczajaca,
nalezy jednoczesnie wykonac test i kontrole lateksowa.

Krok 1 Przygotowad prébke zgodnie z ponizszym opisem
Przygotowanie prébek klinicznych.
Krok 2

Krok 3

Wstrzasna¢ odczynniki lateksowe.

Nanies¢ 1 krople kazdego lateksu 1 kropla
testowego lub lateksu kontrolnego na oddzielne
pole na kartoniku reakcyjnym. Upewnic sig, ze
buteleczki z zakraplaczem sg trzymane pionowo,
aby odmierzy¢ krople o doktadnej objetosci.

(Patrz Srodki ostroznosci, rozdziat 6).

Krok 4 Postugujac sie jednorazowym 1 kropla
zakraplaczem, odmierzy¢ 1 krople (okoto 40 pl)

badanej prébki obok kazdej kropli lateksu.

Krok 5 Zmiesza¢ zawartos¢ kazdego pola przy uzyciu
patyczka do mieszania i rozprowadzi¢ na catej
powierzchni pola. Do kazdego pola nalezy
uzywac oddzielnego patyczka i odtozy¢ go
celem bezpiecznego usuniecia po uzyciu.

Krok 6 Kotysac kartonikiem powoli i 3 minuty
obserwowad, czy zachodzi aglutynacja przez 3
minuty, trzymajac kartonik w normalnej odlegtosci
odczytu (25 do 35 cm) od oczu. Nie uzywac

szkta powiekszajgcego. Obracanie mechaniczne

(3 minuty) moze by¢ stosowane (patrz Srodki
ostroznosci, rozdziat 6). Wzory, ktére uzyskuje sie
sg wyrazne i mozna je rozpoznac we wszystkich
normalnych warunkach oswietleniowych.

Krok 7  Odtozy¢ wykorzystany kartonik reakcyjny

w celu bezpiecznego usuniecia.

Posiewy na ptytkach:
(Tylko Wellcogen N. meningitidis B/E. coli K1):

Krok 1
Krok 2

Wstrzasnag¢ odczynniki lateksowe.

Dla kazdej hodowli, dla ktérej ma zostaé
wykonany test, odmierzy¢ 1 krople lateksu
testowego w jednym polu na kartoniku reakcyjnym
i 1 krople lateksu kontrolnego w oddzielnym polu.
UWAGA: niezbedne jest uzycie lateksu
kontrolnego dla podejrzanych hodowli E. coli.

1 kropla

Krok 3  Wazigc patyczek do mieszania i pobra¢ pewna
ilo$¢ hodowli z prébki dotykajac jej ptaskim
koricem patyczka. Orientacyjnie powinna
zostac pobrana ilos¢ hodowli rbwnowazna

w przyblizeniu 1 duzej wyrostej kolonii.

Krok 4 Zemulgowac¢ probke hodowli w kropli lateksu
testowego pocierajac ptaskim koricem patyczka.
Pociera¢ doktadnie, ale nie zbyt mocno, aby nie
uszkodzi¢ powierzchni kartonika. Rozprowadzi¢
lateks, aby pokry¢ tak duzg powierzchnie

pola, jak to mozliwe. Odtozy¢ patyczek do

mieszania celem bezpiecznego usuniecia.

Krok 5 Uzywajac oddzielnego patyczka, zemulgowac

podobng prébke hodowli w lateksie kontrolnym.

Kotysaé powoli kartonikiem i 20 sekund
obserwowag, czy zachodzi aglutynacja przez 20
sekund, trzymajac kartonik w normalnej odlegtosci
odczytu (25 do 35 cm) od oczu. Nie uzywac szkta
powiekszajgcego. Uzyskiwane wzory sa wyrazne

i mozna je z tatwoscig rozpoznac we wszystkich
normalnych warunkach oswietleniowych.

Krok 6

Krok 7  Odtozy¢ wykorzystany kartonik reakcyjny

do bezpiecznego usuniecia.
9. KONTROLA JAKOSCI

Ponizsze procedury nalezy wykona¢ na poczatku stosowania
kazdej otrzymanej przesytki zestawéw testowych oraz dla kazdej
serii probek poddawanych badaniom. W praktyce serie mozna
zdefiniowa¢ jako 24-godzinny okres wykonywania testow.
Wszelkie odchylenie od wartosci oczekiwanych oznacza mozliwy
problem z odczynnikami, ktérego rozwigzanie jest konieczne
przed dalszym postepowaniem z prébkami klinicznymi.

KONTROLA WZROKOWA

Zawiesiny lateksowe nalezy zawsze sprawdzac pod katem zbijania
sie (agregacji) czasteczek podczas nanoszenia na kartonik testowy,
a jesli widoczne s3 oznaki tworzenia sie grudek przed dodaniem
badanej prébki, zabrania sie uzywania zawiesiny. Po dtuzszym
okresie przechowywania, w goérnej czesci buteleczki moze
wystgpic¢ nagromadzenie lub wysuszenie substancji. W przypadku
zaobserwowania takiej sytuacji, buteleczka nalezy energicznie
wstrzasa¢ przez kilka sekund, az co catkowitego ponownego
wytworzenia zawiesiny.

PROCEDURA KONTROLI DODATNIEJ
Reaktywno$¢ testu mozna potwierdzi¢, dodajac poliwalentng
kontrole dodatnia do pola reakcyjnego, w ktérym badana prébka

nie doprowadzita do aglutynacji lateksu testowego po 3 minutach
rotacji.

Krok 1

Postugujac sie jednorazowym
zakraplaczem, doda¢ 1 krople dodatniej
kontroli do pola zawierajacego

lateks testowy i probke.

1 kropla

Krok 2  Wymiesza¢ przy uzyciu patyczka do mieszania

i odtozy¢ w celu bezpiecznego usuniecia.

Krok 3  Kotysac kartonikiem recznie lub przy
uzyciu rotatora przez kolejne 3 minuty. Po
uptywie tego czasu, wyrazna aglutynacja

powinna by¢ widoczna w lateksie testowym.

3 minuty

Krok 4 Odtozy¢ wykorzystany kartonik reakcyjny

do bezpiecznego usuniecia.
PROCEDURA KONTROLI UJEMNEJ

Jezeli co najmniej jedna badana prébka w danej serii daje
wynik ujemny dla lateksow testowych i kontrolnych, (lub tylko
dla lateksu testowego, gdy nie uzywano lateksu kontrolnego),
stanowi to wazng kontrole ujemng dla odczynnikéw i nie jest
konieczne wykonywanie dalszych badan.

Jezeli badana prébka prowadzi do aglutynacji lateksu testowego,
lecz nie powoduje aglutynacji lateksu kontrolnego, to nalezy
przeprowadzi¢ kontrole lateksu testowego odpowiednio przy
uzyciu kontroli ujemnej albo niezaszczepionej pozywki do
posiewu krwi (patrz ponizej).

Krok 1

Nanies¢ 1 krople lateksu testowego na jedno
1 kropla pole na kartoniku reakcyjnym.

Krok2 Odmierzy¢ 1 krople kontroli ujemnej lub
1 krople niezaszczepionej pozywki do

posiewu krwi obok testowego lateksu.

Krok 3  Wymieszac przy uzyciu patyczka do mieszania

i odtozy¢ do bezpiecznego usuniecia.

Krok 4  Kotysac kartonikiem recznie lub przy uzyciu
3 minuty rotatora przez kolejne 3 minuty. Po
uptywie tego czasu, nie powinna wystgpi¢ zadna

znaczaca aglutynacja w lateksie testowym.

Krok 5 Odtozy¢ wykorzystany kartonik reakcyjny

do bezpiecznego usuniecia.

W przypadku badan prébek ptynéw ustrojowych, nalezy uzyé
kontroli ujemnej dostarczonej wraz z zestawem.

W przypadku badari hodowli z krwi, w charakterze kontroli
ujemnej nalezy uzy¢ prébki niezaszczepionej pozywki do posiewu
krwi, pochodzacej z tego samego zrddta, co probka. Uwaga:
badanie niezaszczepionej pozywki jest wazine, poniewaz w
przypadku niektdrych sktaddéw pozywek do posiewdw krwi moga
wystepowac reakcje fatszywie dodatnie.

Uwagi:

a) Jesli zachodzi taka potrzeba, w charakterze kontroli
dodatnich i kontroli ujemnych mozna wykorzysta¢
wczesniej zbadane préobki o odczynie odpowiednio
dodatnim i ujemnym, podzielone na réwne objetosci
i przechowywane w temp. —=15 do -25°C lub nizszej.
Kontrola dodatnia moze by¢ réwniez zastosowana zamiast
prébki badane;j.

b) W przypadku badan identyfikujgcych kolonie (jedynie
Wellcogen N. meningitidis B/E. coli K1), dziatanie latekséw
testowych i kontrolnych mozna potwierdzi¢ stosujgc
Swieze, zatozone poprzedniego dnia hodowle szczepdw
odniesienia, zgodnie z metoda opisang w czesci Sposéb
wykonania testu. Odpowiednie szczepy odniesienia to:
ATCC 13090 — N. meningitidis z grupy B (reaktywnos¢
dodatnia)

ATCC 23503 - E. coli typu K1 (reaktywno$¢ dodatnia)

ATCC 13077 — N. meningitidis z grupy A (reaktywnos¢
ujemna)



ATCC 13090 oraz ATCC 23503 powinny powodowac
aglutynacje lateksu testowego i brak znaczacej aglutynacji
lateksu kontrolnego; ATCC 13077 nie powinien powodowacé
znaczacej aglutynacji lateksu testowego ani kontrolnego.

10. WYNIKI

ODCZYTYWANIE WYNIKOW

Na reakcje pozytywna wskazuje pojawienie sie aglutynacji w ciggu
3 minut (20 sekund dla testéw kolonii) od zmieszania lateksu z
badang prébka, wykazujgcej wyraznie widoczne zlepianie sie
czgstek lateksu (Rysunek 1).

Predkos$¢ pojawiania sie i jako$¢ aglutynacji uzaleznione sg od sity
antygenu - wystepuja rozmaite grudki: od duzych pojawiajacych
sie po kilku sekundach od zmieszania, po mate tworzace sie raczej
powoli. W przypadku identyfikacji hodowli, wigkszos¢ reakcji
dodatnich bedzie prawie natychmiastowa.

W przypadku reakcji ujemnej nie dochodzi do aglutynacji
lateksu, a mleczny wyglad pozostaje zasadniczo niezmieniony
przez caty czas trwania badania (Rysunek 2). Nalezy jednak
pamietac, ze znikome ilosci grudek moga by¢ wykrywalne we
wzorach ujemnych, w zaleznosci od ostrosci wzroku operatora.
W przypadku identyfikacji hodowli, niektére szczepy moga
powodowaé aglutynacje lateksu w postaci ,wtékienek” z
mlecznym ttem, co nalezy interpretowac jako reakcje ujemna.

UWAGA: Czasteczki lateksowe wykorzystywane w testowych i
kontrolnych zawiesinach lateksowych Wellcogen N. meningitidis
B/ E. coli K1 nie sg takie same jak w innych odczynnikach i
charakteryzujg sie drobniejsza aglutynacja.

Rysunek 1 Rysunek 2

INTERPRETACJA WYNIKOW
Wynik dodatni

Wyrazna aglutynacja pojedynczego lateksu testowego, ktérej
towarzyszg reakcje ujemne dla wszystkich innych odczynnikéw
lateksu testowego i lateksu kontrolnego oznacza wystepowanie
i tozsamos¢ antygenu bakteryjnego w badanej prébce. Zasada
0golng jest to, ze dodatni wynik dla Wellcogen N. meningitidis B/E.
coli K1 w prébce pochodzacej od noworodka sugeruje infekcje
E. coli K1; u starszych pacjentéw bardziej prawdopodobna jest
infekcja meningokokami z grupy B.

Wynik ujemny

Ujemne reakcje dla wszystkich odczynnikéw lateksu testowego
oznaczajg brak mozliwego do wykrycia poziomu antygendw
bakteryjnych w badanym ptynie — nie wyklucza to mozliwosci
infekcji spowodowanej przez te organizmy i jezeli objawy
utrzymuja sie, pozadanym moze okazac sie wykonanie badania
na kolejnych lub alternatywnych prébkach, badzZ po zageszczeniu
prébki moczu. W przypadku hodowli, brak aglutynacji w
odczynnikach Wellcogen N. meningitidis B/E. coli K1 oznacza
niskie prawdopodobieristwo, ze jest to N. meningitidis z grupy B
lub E. coli K1.

Wynik niemozliwy do zinterpretowania

Aglutynacja wiecej niz jednego odczynnika lateksu testowego
lub odpowiednich latekséw testowych i kontrolnych oznacza
reakcje nieswoistg. W wiekszosci przypadkdéw reakcje nieswoiste
w odniesieniu do ptynéw ustrojowych mozna wyeliminowaé
poprzez ogrzanie i klarowanie probek* (patrz: Przygotowanie
prébek klinicznych, rozdziat 8). Jezeli wystgpi nieswoista reakcja
dla supernatantu z hodowli krwi, to nalezy ogrzewac prébke we
wrzacej tazni wodnej przez 5 minut, schtodzi¢ do temperatury
pokojowej (18 do 30°C), wyklarowac przez wirowanie i powtdrzy¢
badanie.

11. OGRANICZENIA DZIAtANIA

11.1 W przypadku ptynédw ustrojowych pochodzacych od
noworodka (tylko paciorkowce grupy B) — moga wystgpié¢
wynikifatszywie ujemne w przypadku prébek zawierajacych
poziomy antygendw ponizej granic wykrywania niniejszego
zestawu testowego. Po uzyskaniu wynikéw ujemnych
nalezy wykona¢ selektywng hodowle bulionowg. Wynik
dodatni wskazuje na obecnos$¢ antygenu paciorkowcow
grupy B; wynik niekoniecznie oznacza obecnosé¢ zywych
organizmow.

11.2 W przypadku ptyndw ustrojowych pochodzacych
od noworodka (tylko paciorkowce grupy B) — uzycie
niniejszego zestawu testowego nie powinno zastepowaé
hodowli  mikrobiologicznej.  Dziatanie  niniejszego
zestawu testowego w zakresie przewidywania chordb
powodowanych przez paciorkowce grupy B na podstawie
badarn moczu noworodka nie zostato sprawdzone.

11.3 Infekcje paciorkowcem grupy B wystepuja gtéwnie u
noworodkéw. Dodatnie wyniki uzyskane dla prébek
ptynéw ustrojowych pobranych od pacjentéw w wieku
powyzej szesciu miesiecy nalezy interpretowac ostroznie.
Dodatnie wyniki uzyskane dla supernatantéw z hodowli
krwi pacjentéw w dowolnym wieku moga by¢ znaczace.

11.4 Dodatni wynik testu uzalezniony jest od obecnosci
wykrywalnego poziomu antygenu w ptynie ustrojowym lub

pozywce do posiewu krwi.

Znanych jest kilka przyktadéw bakterii niespokrewnionych,
ktére posiadajg antygeny wspdlne i, podobnie jak w
kazdym systemie testu immunologicznego, nie mozna
wykluczy¢ ewentualnosci wystapienia reakcji krzyzowych
w tescie lateksowym?™3#2,
12. WYNIKI OCZEKIWANE

Probki zawierajgce wykrywalne poziomy antygenu paciorkowca
z grupy B, antygenu H. influenzae typu b, antygenu otoczkowego
S. pneumoniae, antygendw N. meningitidis A, C, Y, W135
lub antygenu N. meningitidis B / E. coli K1 wywotaja reakcje
aglutynacji z odpowiednim lateksem testowym.

13. CHARAKTERYSTYKA DZIAtANIA
13.1 Plyny ustrojowe i posiewy krwi

Badania kliniczne przeprowadzono w 15 centrach z uzyciem
probek ptyndw ustrojowych (Swiezych i przechowywanych
w postaci zamrozonej) oraz supernatantéw z hodowli krwi.
W badaniach nad posiewami krwi wykorzystano zaréwno
tradycyjne, jak i radiometryczne techniki hodowlane.
Przechowywane prébki ptynéw ustrojowych nie byty
poddawane obrébce termicznej zgodnie z opisem w czesci
Przygotowanie prébek klinicznych, rozdziat 8. Obszerne
badania laboratoryjne wykazaty brak znacznej utraty
antygenu po ogrzaniu z wykorzystaniem tej procedury.
Czutos¢

Czuto$¢ kazdego lateksu w zestawie zostata ustalona na

podstawie badan na prébkach dajacych dodatni wynik
hodowli dla organizmu homologicznego lub dla ktérych
istniaty inne dowody infekcji (rozpoznanie kliniczne plus
dodatni wynik innego testu antygenowego).

Tabele od 2 do 6 podajg liczby kazdego typu prdbek
przebadanych indywidualnymi preparatami lateksowymi
wraz z liczbg uzyskanych wynikéw dodatnich. Czutos¢
kazdego lateksu w wykrywaniu antygendw bakteryjnych
w plynie moézgowo-rdzeniowym wynosita 64.3% (9/14)
dla Wellcogen Strep B, 96.3% (78/81) dla Wellcogen H.
influenzae b, 86.7% (39/45) for Wellcogen S. pneumoniae,
71% (29/41) dla Wellcogen N. meningitidis ACY W135 oraz
62.5% (10/16) dla Wellcogen N. meningitidis B/E. coli K1.

Specyficznos¢

Specyficzno$¢  kazdego z odczynnikéw  Wellcogen
oszacowano wykorzystujgc probki ptynu ustrojowego
(Swieze i zamrozone) oraz probki z hodowli krwi

pochodzace od pacjentéw z bakteryjnym lub aseptycznym
zapaleniem opon mdzgowych i innymi nieskojarzonymi
stanami. Z  zainfekowanej  prébki  wyizolowano
nastepujace organizmy: H. influenzae b, S. pneumoniae,
N. meningitidis wtgcznie z grupami A, B, C, Y, E. coli,
Staphylococcus aureus, Enterobacter aerogenes, Klebsiella
pneumoniae, Mycobacterium tuberculosis, Proteus
mirabilis, Staphylococcus epidermidis, alfa-hemolizujacy
paciorkowiec, beta-hemolizujacy paciorkowiec z grupy A,
Klebsiella oxytoca, Pseudomonas, Streptococcus sanguis,
Toxoplasma gondii oraz bakterie z grupy coli.

Specyficznos¢ wszystkich pieciu latekséw Wellcogen w
badaniach na ptynie mézgowo-rdzeniowym byta wyisza
od 98%. Szczeg6towe dane dotyczace liczby przebadanych
prébek oraz specyficznosci kazdego testu Wellcogen dla
kazdego typu prébki podano w tabelach od 2 do 6.

13.2 Posiewy ptytkowe (N. meningitidis B/E. coli K1).

Hodowle N. meningitidis oraz E. coli prowadzone na
wzbogaconej pozywce agarowej zostaty przebadane
w laboratoriach szpitalnych oraz w wewnetrznych
laboratoriach firmy. Wszystkie hodowle N. meningitidis z
grupy B oraz E. coli K1 zostaty prawidtowo zidentyfikowane.
Nie wystapity zadne reakcje krzyzowe z innymi grupami N.
meningitidis lub innymi antygenami E. coli K (Tabela 7).
Duza cze$¢ hodowli E. coli z innymi antygenami K, ktére
poddano badaniom, data reakcje nieswoiste (Tabela 7).

Tabela 1

Prébki, ktore zbadano przy uzyciu indywidualnych
odczynnikéw lateksowych Wellcogen

Prébka Wellcogen
Strep. B H. influenzae bS. pneumoniae N. meningitidis N. meningitidis
ACY W135 B/E. coli K1

Plyn
moézgowordzeniowy + + + + +
Mocz + - - - —
Posiew krwi + + + + +
Kolonie bakteryjne — - - - +

Objasnienia
+ Dostepne dane wspierajace niniejsze zastosowania.
— Brak dostepnych danych.

Tabela 2

Wyniki badan klinicznych nad Wellcogen Strep B

Czutosc¢? Specyficznose®
Prébka Liczba  Liczba Liczba Liczba
przebadanych dodatnich przebadanych dxiih
Ptyn
moézgowordzeniowy 14 9 34 0
Mocz 19 16 18 1e
Posiew krwi 9 9 369 44

2 beta-hemolizujgcy paciorkowiec z grupy B wyizolowany/wykryty
(diagnoza kliniczna / inny test antygenowy).

® bakterie inne niz paciorkowce. B/brak wzrostu.

¢ P. mirabilis wyizolowane.

4 Staph. epidermidis; beta-hemolizujacy strep. z grupy A; E. coli +
Enterococcus; Staph. epidermidis + Enterococcus wyizolowane.

Tabela 3
Wyniki badan klinicznych nad WellcogenTM H. influenzae b
Czutosc Specyficznosé
Prébka Liczba  Liczba Liczba Liczba
przebadanych dodatnich przebadanych dxfih

Ptyn

moézgowordzeniowy 81 78 3662 2v
Posiew krwi 54 54 1566° 5¢

2 Jedna dodatkowa prébka ptynu mézgowo-rdzeniowego data
reakcje nieswoista.

® Jedna prébka aseptyczna; E. coli wyizolowane z innej probki.

¢ Dwa dodatkowe supernatanty z hodowli krwi daty reakcje
nieswoiste.

4 Jedna prébka aseptyczna. Wzrost w pozostatych prébkach: Staph.
aureus; E. coli + Staph. epidermidis; K. oxytoca; alfa-hemolizujacy
paciorkowiec.

Tabela 4
Wyniki badan klinicznych nad WellcogenTM S. pneumoniae
Czutosc¢ Specyficznosé
Prébka Liczba Liczba Liczba Liczba
przebadanych dodatnich przebadanych dxih

Ptyn

moézgowordzeniowy 45 39 4612 2v
Posiew krwi 113 109 1512 7¢

2 Jedna dodatkowa prébka ptynu mdzgowo-rdzeniowego data

reakcje nieswoista.
® Enterobacter aerogenes; bakterie z grupy coli.
¢ Pseudomonas; Strep. sanguis; Staph. epidermidis + Enterococcus;

Strep. viridans wyizolowane z 4 prébek.

Tabela 5
Wyniki badan klinicznych nad
WellcogenTM. meningitidis ACY W135

Czutos¢ Specyficznosé

Probka Liczba Liczba Liczba Liczba

przebadanych dodatnich przebadanych dxiih
Ptyn
moézgowordzeniowy 412 29 423 2v
Posiew krwi 7 7 1615 2¢
2 Obejmuje 8 z grupy A, 25 z grupy Ci 1 z grupy Y (pozostate nie

pogrupowane).

® K. aerogenes; E. coli.
¢ Piec¢ dodatkowych prébek moczu dato reakcje nieswoiste.
4 Strep. sanguis; Staph. epidermidis + Enterococcus.

Tabela 6

Wyniki badan klinicznych nad Wellcogen
N. meningitidis B/E. coli K1

Czutosc

Specyficznosé
Probka Liczba Liczba  Liczba Liczba

przebadanych dodatnich przebadanych dxitih

Ptyn mézgowordzeniowy

N. meningitidis B 10 6 102 0
E. coli K12 6 4 102 0
Posiew krwi:

N. meningitidis B 7 5 461 3°

@ Probki przechowywane w postaci zamrozonej. Wszystkie inne
prébki badane jako Swieze.
> Hodowle tlenowe i beztlenowe (beta-hemolizujacy strep A) dla
tego samego pacjenta; gronkowiec koagulazo-ujemny.
Tabela 7

Identyfikacja hodowli przy uzyciu Wellcogen
N. meningitidis B/E. coli K1

Kultura? + -
N. meningitidis grupa A 0 16
N. meningitidis grupa B 10 0
N. meningitidis grupa C 0 18
N. meningitidis grupa 29E 0 8
N. meningitidis grupa W135 0 7
N. meningitidis grupa X 0 4
N. meningitidis grupa Y 0 5
N. meningitidis grupa Z 0 3
E. coli K1 7 0
E. coli — inne antygeny 0 13°

a Hodowle identyfikowane poprzez aglutynacje szkietkowa.
b 10 dodatkowych hodowli dato reakcje nieswoiste.
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1. USO PRETENDIDO

O Wellcogen™ Bacterial Antigen Kit fornece uma série de testes
de latex rdpidos para utilizagdo na detec¢do qualitativa de
antigénio de Estreptococos do grupo B, Haemophilus influenzae
tipo b, Streptococcus pneumoniae (pneumococos), Neisseria
meningitidis (meningococos) dos grupos A, B, C, Y ou W135 e
Escherichia coli K1 presentes no liquido cefalorraquidiano (LCR)
e de cultura sanguinea, como consequéncia de uma infecgdo. O
kit também pode ser utilizado para testar amostra de urina para
antigénio de Estreptococos do grupo B e placas de cultura de
N. meningitidis do grupo B ou Escherichia coli K1. (Consultar as
indicagGes corroboradas por dados clinicos na Tabela 1).

NOTA: Os testes realizados directamente em amostras clinicas
destinam-se a fins de rastreio e devem complementar, e ndo
substituir, os procedimentos com culturas. Os resultados devem
ser utilizados em conjunto com outros dados, como p. ex.,
sintomas, resultados de outros testes, impressdes clinicas, etc.

2. RESUMO

A meningite tem uma grande variedade de possiveis causas, tanto
infecciosas como ndo-infecciosas. Se a meningite bacteriana ndo
for tratada de forma répida e eficaz, a doenga pode ser fatal. A
identificagdo precoce do agente infeccioso pode ser de grande
utilidade na administracdo de quimioterapia apropriada e
adequada para o paciente. Muitas espécies bacterianas tém sido
associadas a meningite. O Estreptococos do grupo B e a E. coli
K1 constituem duas das causas mais comuns de sepsia neonatal,
enquanto que em grupos etdrios mais velhos os isolados mais
comunssdoaH. influenzae tipob, S. pneumoniae e N. meningitidis
dos grupos A, B, C, Y e W135. Estes organismos transportam
antigénios de superficie de polissacarideos especificos, dos quais
uma determinada quantidade se dissemina para meios de cultura
ou fluidos corporais como o LCR ou o soro, sendo excretados na
urina. Os antigénios podem ser detectados através de métodos
imunoldgicos sensiveis como a contra-imunoelectroforese (CIE) e
a aglutinagdo em latex>>61°,

3. PRINCiP10 DO PROCEDIMENTO

Os reagentes Wellcogen consistem de particulas de latex
poliestireno que foram revestidas com anticorpos contra os
antigénios bacterianos. Estas particulas de latex aglutinam-se
na presenca de antigénio homdlogo suficiente. Os reagentes
Estreptococos e H. influenzae sdo especificos do grupo B e do tipo
b, respectivamente, o reagente S. pneumoniae é sensibilizado
com anticorpos purificados provenientes de um soro omnivalente
e o reagente N. meningitidis polivalente reage com os antigénios
dos grupos A, C, Y e W135. O antigénio do Meningococos do
grupo B é mais dificil de detectar®, além de estar estruturalmente
e imunologicamente relacionado com o antigénio K1 da E. coli’;
ambos reagem com o reagente N. meningitidis do grupo B.

4. DEFINICOES DOS SiMBOLOS

[REF]
'
N w
g Utilizar até (data de expiracio)
®

UK

ce
el

5. CONTEUDO DO KIT. PREPARACAO PARA UTILIZACAO
E CONSERVACAO

O Wellcogen Bacterial Antigen Kit inclui reagentes suficientes
para realizar 30 testes.

8

Numero de catdlogo

Dispositivo médico para diagndstico in vitro

Consultar as Instrugdes de utilizagdo (IFU)

Limitagdes de temperatura
(temp. de armazenamento)

Conteudo suficiente para <N> testes

Cddigo de lote (nimero de lote)

Importador

Representante autorizado na
Comunidade Europeia

Conformidade avaliada no Reino Unido

Avaliagdo de conformidade europeia

Fabricante

Consultar também Precaugdes, seccdo 6.

Todos os componentes devem ser conservados entre 2 e 8°C,
condigdo na qual conservardo a sua actividade até ao final do
prazo de validade do kit.

Antes da sua utilizacdo, deixe os reagentes atingir a temperatura
ambiente (18 - 30°C) e misture. Apds a utilizagdo, volte a colocar
os reagentes ndo utilizados no frigorifico.

ME

InstrugGes de utilizagdo

Cartdes de reacc¢do descartdveis (2 pacotes)
Varetas de mistura descartdveis (5 pacotes)
Conta-gotas descartdveis (1 recipiente)
Tetina de borracha preta (1)

Latex de teste

Strep B (tampa rosa)

H. influenzae b (tampa azul pélida)

S. pneumoniae (tampa amarela)

N. meningitidis ACY W135 (tampa cinzenta)
N. meningitidis B/E. coli K1 (tampa castanha)

Cinco frascos conta-gotas, um especifico para
cada um dos grupos referidos acima, contendo
0,5% de suspensdes de particulas de latex
poliestireno em tampéo, com Bronidox® a 0,05%
e/ou azida de sédio a 0,1% como conservante. As
particulas de latex sdo revestidas com anticorpo

de coelho apropriado, tal como indicado no
rétulo, a excepgdo do reagente N. meningitidis
do grupo B/E. coli K1, que é revestido com
anticorpo monoclonal de murino.

CONTROL LATEX | | jtex de controlo

5 frascos conta-gotas (tampa azul escura),
contendo 0,5% de suspensdes de particulas de
latex poliestireno em tampdo, com Bronidox®
a 0,05% e/ou azida de sddio a 0,1% como
conservante. As particulas de latex sdo revestidas
com uma preparagao apropriada de globulina de
coelho ou, no caso do latex de N. meningitidis do
grupo B/E. coli K1, um anticorpo monoclonal de
murino anti-Bordetella bronchiseptica.

As suspensoes de latex sdo fornecidas prontas a
usar e devem ser conservadas entre 2 e 8°C na
posigdo vertical, até ao final do prazo de validade
do kit. Apés um armazenamento prolongado
pode ocorrer alguma agregacdo ou secagem
do latex em redor da tampa do frasco. Nestas
circunstancias, o frasco de latex deve ser agitado
vigorosamente durante alguns segundos até a
ressuspensdo estar concluida. NAO CONGELAR.

Controlo positivo polivalente

Dois frascos (tampa azul) com extractos
bacterianos liofilizados contendo antigénios
de estirpes representativas de cada espécie
bacteriana para a qual o latex é fornecido.
Contém 0,01% de bronopol antes da
reconstituigdo e 0,004% depois de reconstituido.

Reconstitua com 3,6 ml de dgua destilada estéril.
Apos a adigdo de 4gua, deixe assentar durante
alguns minutos e depois agite para misturar.
Conserve o antigénio reconstituido entre 2 a 8°C
por um periodo de até 6 meses.

[conTROL]-]

Controlo Negativo

Um frasco conta-gotas (tampa branca) contendo
tampdo de glicina-solugdo salina, pH 8,2, com
0,05% de Bronidox® como conservante.

6. PRECAUCOES

Os reagentes destinam-se apenas para uso em diagndstico in vitro.

Exclusivamente para uso profissional.

Consulte a Ficha de Dados de Seguranga do Material (FDSM)
e a rotulagem do produto para obter informagdes sobre
componentes potencialmente perigosos.

INFORMACOES A NiVEL DA SAUDE E SEGURANCA
6.1

Os latex de teste e de controlo para Estreptococos do grupo
B, H. influenzae tipo b, S. pneumoniae e N. meningitidis
ACY W135 contém 0,1% de azida de sddio. As azidas
podem reagir com o cobre e chumbo contidos em alguns
sistemas de canalizagdo, formando sais explosivos. As
quantidades utilizadas neste kit sdo pequenas. No entanto,
quando eliminar materiais contendo azida, estes devem
ser despejados nas canalizagdes juntamente com uma
grande quantidade de agua.

6.2  Deacordocom os principios das Boas Préticas Laboratoriais,
recomenda-se fortemente que os fluidos corporais sejam
tratados como potencialmente infecciosos e manuseados

com todas as precaugdes necessarias.

6.3 Aquandodomanuseamento de meios de cultura sanguinea
radiométricos, devem ser seguidas as regras bdasicas de

seguranga contra radiagdo. Estas incluem:

a) O material radioactivo deve ser guardado numa area
designada, dentro de um recipiente aprovado para o
efeito.

b) O manuseamento de material radioactivo deve ter
lugar numa area designada para o efeito.

c) N3o pipetar material radioactivo com a boca.
d) Ndo comer, beber ou fumar na drea designada.

e) Lavar cuidadosamente as maos ap6s a utilizagdo de
material radioactivo.

f) Deve consultar o Gabinete de Seguranga contra Radiagdo
local relativamente aos requisitos de eliminagdo do
material.

6.4  Os instrumentos ndo descartaveis devem ser esterilizados
apods a sua utilizagdo mediante procedimento adequado,
embora o método preferido seja a esterilizagdo em
autoclave durante 15 minutos a 121°C. Os instrumentos
descartdveis devem ser submetidos a autoclave ou
incinerados. Os materiais potencialmente infecciosos
derramados devem ser removidos imediatamente com
papel absorvente e deve-se esfregar as dreas contaminadas
com um desinfectante bacteriano normal ou com alcool
a 70%. NAO utilize hipoclorito de sédio. Os materiais
utilizados para limpar derrames, incluindo luvas, devem
ser eliminados como residuos bioldgicos perigosos.

6.5  Na3o pipete os materiais com a boca. Use luvas descartaveis
e protecgOes oculares durante o manuseamento das
amostras e a realizagdo do ensaio. Lave cuidadosamente

as maos quando terminar.

6.6 Quando utilizados de acordo com os principios das
Boas Préticas Laboratoriais, as boas normas da higiene
ocupacional e as instrugdes indicadas nas Instrucdes de
Utilizagdo, ndo se considera que os reagentes fornecidos

constituam um risco para a saude.
PRECAUCOES ANALITICAS
6.7

Ndo utilize os reagentes para além do prazo de validade
indicado.

6.8  Osreagentes de latex devem ser trazidos até a temperatura
ambiente (18 a 30°C) antes da utilizagdo. Os reagentes de
latex que mostram sinais de agregagdo ou aglomeragdo
antes da utilizagdo, podem ter sido congelados e ndo

devem ser utilizados.

6.9 Quando utilizar frascos conta-gotas, é importante segura-
los na vertical e que a gota se forme na ponta do bocal. Se
0 bocal estiver himido, formar-se-a um volume incorrecto
em redor da extremidade inferior e ndo na ponta; se tal

ocorrer, seque o bocal antes de prosseguir.

6.10 Os reagentes fornecidos com este kit estdo equiparados
em termos de desempenho e ndo devem ser utilizados em
conjunto com reagentes de outro kit com um ndmero de

lote diferente.
6.11
6.12

N&o toque nas dreas de reacgdo dos cartdes.

Podem ser utilizados agitadores mecanicos neste ensaio. As
seguintes caracteristicas foram consideradas satisfatérias:

i) Os agitadores orbitais (também designados por
agitadores dimensionais) a funcionar a 25 rpm com um

angulo de rotagdo aproximado de 9 a 10,5 graus ou a
18 rpm com um angulo de rotagdo de 16 a 17,5 graus.

6.13 Evite a contaminagdo microbiana dos reagentes, que
podera originar resultados erréneos.

7. COLHEITA E CONSERVACAO DE AMOSTRAS

As amostras de LCR e urina devem ser testadas o mais
rapidamente possivel apds a colheita. Se ndo for possivel
testar o fluido de imediato, este pode ser conservado de
um dia para o outro entre 2 e 8°C, ou durante periodos
maiores congelado entre —15 e —25°C. Se for necessario
efectuar andlises bacterioldgicas a amostra, estas deverdo
ser preparadas antes da realizacdo do teste de latex, para
evitar contaminar a amostra.

7.2 As culturas sanguineas podem ser divididas em amostras e
testadas apds 18 a 24 horas de incubacdo a 37°C e/ou logo
que se observe crescimento bacteriano.

7.3 Placas de cultura (apenas N. meningitidis B/E. coli K1). As

coldnias isoladas crescendo em meio de dgar enriquecido
(p. ex., sangue, agar-chocolate) podem ser testadas apds
incubagdo de um dia para o outro a 37°C. Deve ser feita
uma coloragdo Gram para auxiliar na interpretagdo do
resultado do teste de latex.

8. PROCEDIMENTO DE TESTE

MATERIAIS NECESSARIOS FORNECIDOS

Consulte Conteudo do Kit, secgdo 5.

MATERIAIS NECESSARIOS MAS NAO FORNECIDOS

Banho de agua a ferver

Centrifuga de laboratério ou filtros de membrana (0,45 um)
Agitador (opcional — consultar Precaugdes, sec¢do 6)
PREPARACAO DE AMOSTRAS CLINICAS

8.1

As amostras de LCR e urina devem ser aquecidas antes
de testadas com o procedimento Wellcogen, por forma a
minimizar reac¢des ndo especificas*®. Recomendam-se os
seguintes procedimentos:

a) Aqueca a amostra durante 5 minutos num banho de
4gua a ferver. Arrefeca a amostra até a temperatura
ambiente (18 a 30°C) e clarifique-a por meio de
centrifugagdo ou filtragdo por membrana (0,45 um)
antes do teste. Para se obter a sensibilidade maxima,
as amostras de urina podem ser concentradas até 25
vezes num concentrador Minicon® B-15. Proceder a
clarificagdo antes do teste, como descrito acima.

8.2  Culturas sanguineas. Centrifugue uma amostra de 1 a
2 ml para suspender os eritrécitos, por exemplo a 1000
g durante 5 a 10 minutos. Realize o teste de latex no
sobrenadante. Se ocorrer uma reacgdo ndo especifica
com um sobrenadante da cultura sanguinea (consultar
Interpretagcdo de Resultados, sec¢do 10), aquega a
amostra num banho de dgua a ferver durante 5 minutos,
arrefeca até a temperatura ambiente (18 a 30°C), clarifique
por meio de centrifugagdo e repita o teste.

8.3 Placas de cultura (apenas N. meningitidis B/E. coli K1).

Teste directamente a partir da placa de cultura.
PROCEDIMENTO

Recomenda-se que a secgdo 6, Precaugdes seja lida com atengdo
antes da realizagdo do teste.

Amostras de fluidos corporais e sobrenadantes de cultura
sanguinea:

NOTA: Se houver apenas um volume limitado de amostra de teste
disponivel, esta deve ser utilizada primeiro com os latex de teste
e, no caso de obtengdo de um resultado positivo, testada com
o latex de controlo apropriado. Se estiver disponivel amostra
suficiente, esta deve ser testada em simultdneo com os latex de
teste e de controlo.

Passo 1 Processe a amostra como descrito em
Preparagdo de Amostras Clinicas.

Passo 2 Agite os reagentes de latex.

Passo 3 Coloque 1 gota de cada latex de teste

ou latex de controlo num circulo separado
de um cartdo de reacgdo. Certifique-se de
que os frascos conta-gotas sdo mantidos
na vertical a fim de dispensar uma gota

exacta. (Consultar Precaugdes, sec¢do 6).

1 gota

Passo 4 Com um conta-gotas descartavel, dispense
1 gota (aproximadamente 40 pl) de amostra

de teste junto de cada gota de latex.

1 gota

Misture o conteldo de cada circulo com uma
vareta de mistura e espalhe de modo a cobrir
a drea total do circulo. Utilize uma vareta em
separado para cada circulo e ponha-a de parte para
posterior eliminagdo segura apos a utilizagdo.

Passo 5

Passo 6 Agite o cartdo lentamente e observe 3 minutos
para detecgdo de sinais de aglutinagdo durante 3
minutos, segurando o cartdo a uma distancia de
leitura normal (25 a 35 cm) dos olhos. N&o utilize
uma lupa. Pode ser utilizada agitagdo mecanica

(3 minutos) (Consultar Precaugdes, secgdo 6). Os
padrdes obtidos sdo inequivocos e reconheciveis

em todas as condi¢des de iluminagdo normais.

Passo 7 Ponha de parte o cartdo de reac¢do usado

para posterior eliminagdo segura.

Placas de cultura:
(Apenas Wellcogen N. meningitidis B/E. coli K1):

Passo 1 Agite os reagentes de latex.

Passo 2 Para cada cultura a testar, coloque 1 gota 1 gota
de latex de teste num circulo de um cartdo de
reaccdo e 1 gota de latex de controlo num circulo
em separado NOTA: é fundamental utilizar o latex

de controlo para culturas de E. coli suspeitas.

Passo 3 Com uma varinha de mistura, recolha Amostra
um pouco da cultura tocando-lhe com a de
extremidade plana da vareta. crescimento
Como orientagdo, deve ser colhida uma
amostra de crescimento mais ou menos

equivalente a 1 coldnia grande.

Passo 4 Emulsione a amostra de cultura na gota de latex
de teste esfregando com a extremidade plana

da vareta. Esfregue meticulosamente, mas ndo
com tanto vigor que danifique a superficie do
cartdo. Espalhe o latex de modo a cobrir o maximo
possivel do circulo. Ponha de parte a vareta de

mistura para posterior eliminagdo segura.

Passo 5 Utilizando outra vareta, emulsione uma amostra

de cultura semelhante no latex de controlo.

Passo 6 Abane o cartdo lentamente e observe 20 segundos
para detecgdo de sinais de aglutinagdo durante

20 segundos, segurando o cartdo a uma

distancia de leitura normal (25 a 35 cm) dos

olhos. Ndo utilize uma lupa. Os padr&es obtidos
sdo inequivocos e facilmente reconheciveis em

todas as condigOes de iluminagdo normais.

Passo 7 Ponha de parte o cartdo de reac¢do usado
para posterior eliminagdo segura.

9. CONTROLO DE QUALIDADE

Os procedimentos indicados a seguir devem ser realizados
inicialmente com cada fornecimento de kits de teste e com cada
ensaio de amostras de teste. Em termos praticos, um ensaio pode
ser definido como um periodo de teste de até 24 horas. Qualquer
desvio em relagdo aos resultados de referéncia indica um possivel
problema com os reagentes, o qual deve ser resolvido antes da
utilizagdo com amostras clinicas.

INSPECCAO VISUAL

As suspensdes de latex devem ser sempre inspeccionadas quanto
a sinais de agregacdo a medida que sdo deitadas no cartdo de
teste, e caso haja evidéncias de aglomeragdo antes da adigdo da
amostra de teste, a suspensdo ndo deve ser utilizada. Apds um
armazenamento prolongado pode ocorrer alguma agregagdo ou
secagem em redor da tampa do frasco. Se tal for observado, o
frasco deve ser agitado vigorosamente durante alguns segundos
até a ressuspensdo estar concluida.

PROCEDIMENTO DE CONTROLO POSITIVO

A reactividade do teste pode ser confirmada através da adi¢do
de Controlo Positivo Polivalente num circulo de reacgdo, no qual
a amostra de teste ndo tenha aglutinado o latex de teste apés 3
minutos de agitagdo.

Passo 1 Utilize um conta-gotas descartavel,
para adicionar 1 gota de controlo positivo ao
circulo que contém latex de teste e amostra.

1 gota

Passo 2 Misture com uma vareta de mistura e ponha

de parte para posterior eliminagdo segura.

Abane o cartdo manualmente ou 3 minutos
com um agitador por mais 3 minutos.
Ao fim deste tempo, deve ser visivel

aglutinagdo evidente no latex de teste.

Passo 3

Passo 4 Ponha de parte o cartdo de reac¢do usado

para posterior eliminagdo segura.
PROCEDIMENTO DE CONTROLO NEGATIVO

Se pelo menos uma amostra de teste, num procedimento ensaio,
apresentar um resultado negativo com os latex de teste e de
controlo (ou apenas com o latex de teste, no caso de ndo ter sido
utilizado latex de controlo), tal constitui um controlo negativo
valido para os reagentes, ndo sendo necessario mais testes.

Se uma amostra de teste apresentar aglutinagdo com o latex de
teste e nenhuma aglutinagdo com o latex de controlo, o latex de
teste deve ser testado com o Controlo Negativo ou com meio de
cultura sanguinea ndo inoculado, conforme apropriado (consultar
abaixo).

Passo 1 Coloque uma gota de latex de teste num

circulo de um cartdo de reacgdo.

1 gota

Passo 2 Dispense uma gota de Controlo Negativo ou 1 gota
meio de cultura sanguinea ndo

inoculada junto ao latex de teste.

Passo 3 Misture com uma vareta de mistura e ponha

de parte para posterior eliminagdo segura.

Passo 4 Agite o cartdo manualmente ou com um 3 minutos
agitador por mais 3 minutos. Ao fim
deste tempo, ndo deve existir aglutinagdo

significativa no latex de teste.

Passo 5 Ponha de parte o cartdo de reac¢do usado

para posterior eliminagdo segura.

No caso de testes com amostras de fluidos corporais, deve ser
utilizado o Controlo Negativo fornecido com o kit. No caso de
testes com culturas sanguineas, deve ser utilizada como controlo
negativo uma amostra de meio de cultura sanguinea ndo
inoculada da mesma proveniéncia da amostra de teste. Nota: o
teste de meios ndo inoculados é importante dado que podem
ocorrer resultados falsos positivos com algumas formulagdes de
meios de cultura sanguinea.

Notas:

a) Se pretendido, podem ser utilizadas amostras positivas e
negativas previamente testadas, divididas em aliquotas e
conservadas entre —15 e —25°C ou abaixo, como controlos
positivos e negativos, respectivamente. O Controlo Positivo
também pode ser utilizado em vez da amostra de teste.

b) No caso de testes de identificagdo de coldnias (apenas
Wellcogen N. meningitidis B/E. coli K1), o desempenho
dos reagentes de latex de teste e de controlo pode ser
confirmado utilizando amostras colhidas recentemente,
guardadas de um dia para o outro, de estirpes de referéncia
de bactérias, seguindo o método descrito em Procedimento
de Teste. As estirpes de referéncia adequadas sdo:

ATCC 13090 — N. meningitidis grupo B (reactividade
positiva)

ATCC 23503 — E. coli tipo K1 (reactividade positiva)

ATCC 13077 - N. meningitidis grupo A (reactividade
negativa)

ATCC 13090 e ATCC 23503 devem causar aglutinagdo com
o latex de teste e aglutinagdo ndo significativa com o latex
de controlo; ATCC 13077 ndo deve causar aglutinagdo
significativa com os latex de teste e de controlo.



10. RESULTADOS
LEITURA DOS RESULTADOS

Uma reacgdo positiva é indicada pelo desenvolvimento de um
padrdo de aglutinagdo ao fim de 3 minutos (20 segundos no caso
de teste de coldnias) da mistura do latex com a amostra de teste,
evidenciando aglomeragdo claramente visivel das particulas de
latex (Figura 1).

A rapidez de aparecimento e a qualidade da aglutinacdo
dependem do titulo do antigénio, variando entre grandes
aglomerados que aparecem alguns segundos apds a mistura,
e pequenos aglomerados que se desenvolvem bastante
lentamente. Na identificacdo de culturas, a maioria das reacges
positivas serdo quase instantdneas.

Numa reacgdo negativa, o latex ndo aglutina e o aspecto leitoso
permanece substancialmente inalterado ao longo do teste (Figura
2). Note, no entanto, que podem ser detectados vestigios ligeiros
de granularidade em padr&es negativos, dependendo da acuidade
visual do operador. Na identificagdo de culturas, algumas estirpes
podem causar agregagdo “fibrosa” do latex com um fundo leitoso;
tal deve ser interpretado como uma reacgdo negativa.

NOTA: As particulas de latex utilizadas nas suspensdes de teste
e de controlo Wellcogen N. meningitidis B/E. coli K1 n3o sdo as
mesmas que as utilizadas para os outros reagentes, conferindo
uma aglutinagdo mais precisa.

Figura 1 Figura 2

INTERPRETACAO DOS RESULTADOS

Resultado positivo

Aglutinagdo evidente de um Unico latex teste acompanhada
de reacgBes negativas com todos os outros reagentes de latex
de teste; o latex de controlo indica a presenca e identidade de
um antigénio bacteriano na amostra de teste. Regra geral, um
resultado positivo com Wellcogen N. meningitidis B/E. coli K1
contra uma amostra neonatal sugere infecgdo por E. coli K1; em
pacientes mais velhos, é mais provavel meningococos do grupo B.

Resultado Negativo

Reac¢des negativas com todos os reagentes de latex de teste
indicam a auséncia de um nivel detectdvel de antigénios
bacterianos no fluido de teste — ndo elimina a possibilidade
de uma infecgdo causada por estes organismos, e se 0s
sintomas persistirem pode ser Util realizar o teste em amostras
subsequentes ou alternativas, ou apds a concentragdo da amostra
de urina.

No caso de uma cultura, a auséncia de aglutinagdo em reagentes
Wellcogen N. meningitidis B/E. coli K1 indica que é improvavel ser
N. meningitidis do grupo B ou E. coli K1.

Resultado ndo interpretavel

A aglutinagdo de mais do que um reagente de latex de teste ou de
latex de teste e controlo correspondentes, indica uma reac¢do ndo
especifica. Na maioria dos casos, as reac¢bes ndo especificas com
fluidos corporais podem ser eliminadas aquecendo e clarificando
aamostra* (consultar Preparagdo de Amostras Clinicas, secgdo 8).
Se ocorrer uma reac¢do nao especifica com um sobrenadante da
cultura sanguinea, aqueca a amostra num banho de agua a ferver
durante 5 minutos, arrefega até a temperatura ambiente (18 a
30°C), clarifique por meio de centrifugagdo e repita o teste.

11. LIMITES DE DESEMPENHO

11.1 Fluidos corporais de criangas (apenas Estreptococos do
Grupo B) — Podem ocorrer resultados falsos negativos
com amostras contendo niveis de antigénio abaixo dos
limites de detecgdo do dispositivo. Os resultados negativos
devem ser investigados com cultura de caldo selectiva.
Um resultado positivo indica a presenga de antigénio
de estreptococos do grupo B; o resultado ndo indica
necessariamente a presencga de organismos viaveis.

Fluidos corporais de criangas (apenas Estreptococos
do Grupo B) — A utilizagdo deste dispositivo ndo deve
substituir a cultura microbiolégica. O desempenho deste
dispositivo na previsdo de doenga por Estreptococos do
grupo B, a partir de testes realizados a urina da crianga,
ndo foi estabelecido.

As infecgdes por Estreptococos do grupo B ocorrem
sobretudo em recém-nascidos. Os resultados positivos
obtidos com amostras de fluido corporal de pacientes
com mais de seis meses de idade, devem ser interpretadas
com precaugdo. Os resultados positivos obtidos com
sobrenadantes de culturas sanguineas de pacientes de
qualquer idade podem ser significativos.

Um resultado positivo no teste depende da presenga de
um nivel detectavel de antigénio no fluido corporal ou
meio de cultura sanguinea.

11.5 Foram referidos alguns exemplos de bactérias ndo
relacionadas que possuem antigénios comuns e, tal como
acontece com outros sistemas de teste imunolégico,
ndo pode ser excluida a possibilidade de ocorréncia de

reacgbes cruzadas no teste de latex#°,
12. RESULTADOS DE REFERENCIA
Asamostrascomum nivel detectdvel deantigénio de Estreptococos
do grupo B, antigénio de H. influenzae tipo b, antigénio capsular
de S. pneumoniae, antigénios de N. meningitidis A, C, Y, W135
ou antigénio de N. meningitidis B / E. coli K1 apresentardo uma
reacgdo de aglutinagdo com o latex de teste apropriado.
13. 13 CARACTERISTICAS DE DESEMPENHO

13.1 Fluidos corporais e culturas sanguineas

Foram realizados estudos clinicos em 15 centros
utilizando amostras de fluidos corporais (amostras de
colheita recente e amostras conservadas congeladas) e
sobrenadantes de cultura sanguinea. Nos estudos com
culturas sanguineas foram utilizadas técnicas de cultura
tradicionais e radiométricas. As amostras de fluido corporal
armazenadas ndo foram tratadas por aquecimento como
descrito em Preparagdo de Amostras Clinicas, sec¢do 8.
Testes laboratoriais extensivos ndo demonstraram perda
de antigénio significativa apds aquecimento através deste
procedimento.

Sensibilidade

A sensibilidade de cada latex no kit foi estabelecida a partir
de testes realizados em amostras de culturas positivas para
o organismo homadlogo ou em relagdo as quais havia outras
evidéncias de infec¢do (diagnostico clinico mais outros
testes de antigénio positivos.

As tabelas 2 a 6 mostram o nimero de cada tipo de

amostra testado com os latex individuais, juntamente com
o numero de resultados positivos obtidos. A sensibilidade
de cada latex na detecgdo de antigénio bacteriano no
LCR foi de 64.3% (9/14) com o Wellcogen Strep B, 96.3%
(78/81)com o Wellcogen H. influenzae b, 86.7% (39/45)
com o Wellcogen S. pneumoniae, 71% (29/41) com o
Wellcogen N. meningitidis ACY W135 e 62.5% (10/16) com
o Wellcogen N. meningitidis B/E. coli K1.

Especificidade

A especificidade de cada um dos reagentes Wellcogen
foi avaliada utilizando amostras de fluido corporal (de
colheita recente e congeladas) e amostras de culturas
sanguineas de pacientes com meningite bacteriana
ou asséptica e outras patologias ndo relacionadas. Os
organismos isolados a partir das amostras infectadas
foram os seguintes: H. influenzae b, S. pneumoniae,
N. meningitidis incluindos os grupos A, B, C, Y, E. coli,
Staphylococcus aureus, Enterobacter aerogenes, Klebsiella
pneumoniae, Mycobacterium tuberculosis, Proteus
mirabilis, Staphylococcus epidermidis, Estreptococos alfa-
hemoliticos, Estreptococos beta-hemoliticos do grupo A,
Klebsiella oxytoca, Pseudomonas, Streptococcus sanguis,
Toxoplasma gondii e uma bactéria coliforme.

A especificidade dos cinco latex Wellcogen nos testes
realizados com LCR foi superior a 98%. Os detalhes sobre
o numero de amostras testado e a especificidade de
cada reagente Wellcogen com cada tipo de amostra sdo
fornecidos nas tabelas 2 a 6.

13.2 Placas de cultura (N. meningitidis B/E. coli K1).
As culturas de N. meningitidis e E. coli desenvolvidas num
meio de agar enriquecido foram testadas em laboratérios
hospitalares e internamente. Todas as culturas de N.
meningitidis do grupo B e E. coli K1 foram correctamente
identificadas. Ndo se verificaram reacgdes cruzadas com
outros grupos de N. meningitidis ou outros antigénios K
de E. coli (Tabela 7). Uma grande proporgdo das culturas
de E. coli testadas com outros antigénios K apresentaram
reacgBes ndo especificas (Tabela 7).
Tabela 1
Amostras avaliadas com reagentes de latex
Wellcogen individuais
Amostra Wellcogen
Strep. B H. influenzae b S. pneumoniaeN. meningitidisN. meningitidis
ACY W135 B/E. coli K1
LCR + + + + +
Urina + - - - -
Cultura sanguinea  + + + + +
Coldnias
bacterianas - - - - +
Legenda
+ Dados disponiveis para corroborar esta aplicagdo.
- Nenhuns dados disponiveis.

Tabela 2
Resultados de estudos clinicos com Wellcogen Strep B

Sensibilidade® Especificidade®
Amostra N° testado N° positivo N° testado N° positivo
LCR 14 9 34 0
Urina 19 16 18 1e
Cultura sanguinea 9 9 369 44

2 Estreptococos beta-hemoliticos do grupo B isolados/indicados
(diagndstico clinico/teste com outro antigénio).

® Qutras bactérias que ndo Estreptococos B/sem crescimento.

¢ P. mirabilis isolada.

4 Staph. epidermidis; Estreptococos beta-hemoliticos do grupo A;
E. coli + Enterococos; Staph. epidermidis + Enterococos isolados.

Tabela 3
Resultados de estudos clinicos com Wellcogen H. influenzae b
Sensibilidade Especificidade

Amostra N° testado N° positivo N° testado N° positivo
LCR 81 78 366° 2v
Cultura sanguinea 54 54 1566° 5¢
2 Uma amostra de LCR adicional apresentou uma reac¢do ndo

especifica.

® Uma amostra asséptica; E. coli isolada de outra amostra.

¢ Dois sobrenadantes adicionais de cultura sanguinea apresentaram
reacgdes ndo especificas.

9 Uma amostra asséptica. Outras amostras desenvolveram: Staph.
aureus; E. coli + Staph. epidermidis; K. oxytoca; Estreptococos
alfa-hemoliticos.

Tabela 4
Resultados de estudos clinicos com Wellcogen S. pneumoniae
Sensibilidade Especificidade
Amostra N° testado N° positivo N° testado N° positivo
LCR 45 39 4612 2v
Cultura sanguinea 113 109 1512 7°
2 Uma amostra de LCR adicional apresentou uma reac¢do ndo

especifica.
® Enterobacter aerogenes; bactéria coliforme.
¢ Pseudomonas; Strep. sanguis; Staph. epidermidis + Enterococos;
Strep. viridans isolados de 4 amostras.
Tabela 5

Resultados de estudos clinicos com
Wellcogen N. meningitidis ACY W135

Sensibilidade Especificidade
Amostra N° testado N° positivo N° testado N° positivo
LCR 412 29 423 2v
Cultura sanguinea 7 7 1615 2°

2 Inclui 8 do grupo A, 25 do grupo C e 1 do grupo Y (as restantes
ndo foram agrupadas).
® K. aerogenes; E. coli.
¢ Strep. sanguis; Staph. epidermidis + Enterococos.
Tabela 6

Resultados de estudos clinicos com
Wellcogen N. meningitidis B/E. coli K1

Sensibilidade Especificidade
Amostra N° testado N° positivo N° testado N° positivo
LCR N. meningitidis B 10 6 102 0
E. coli K12 6 4 102 0
Cultura sanguinea:
N. meningitidis B 7 5 461 3°

2 Amostras conservadas congeladas. Todas as outras amostras
foram testadas apds a colheita.

® Culturas aerdbias e anaerdbias (Estreptococos beta-
hemoliticos do grupo A) para o mesmo paciente; Estafilococos
coagulasenegativos.

Tabela 7

Identificagdo de culturas utilizando o
Wellcogen N. meningitidis B/E. coli K1

Cultura® + -
N. meningitidis do grupo A 0 16
N. meningitidis do grupo B 10 0
N. meningitidis do grupo C 0 18
N. meningitidis do grupo 29E 0 8
N. meningitidis do grupo W135 0 7
N. meningitidis do grupo X 0 4
N. meningitidis do grupo Y 0 5
N. meningitidis do grupo Z 0 3
E. coli K1 7 0
E. coli — outros antigénios 0 13°

@ Culturas identificadas por aglutinagdo em lamela.
® 10 culturas adicionais apresentaram reacgdes ndo especificas.
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1. AVSEDD ANVANDNING

Wellcogen Bakteriell antigen kit innehaller en serie av snabba
latextester for anvandning vid kvalitativ bestamning av antigen
fran Streptococcus grupp B, Haemophilus influenzae typ
b, Streptococcus pneumoniae (pneumococcus), Neisseria
meningitidis (meningococcus) grupp A, B, C, Y eller W135 samt
Escherichia coli K1 i cerebrospinalvatska (CSV) och blododling
som en foljd av infektion. Kitet kan ocksa anvédndas for att testa
urinprov for av antigen fran Streptococcus grupp B och for
plattkulturer av N. meningitidis grupp B eller Escherichia coli K1.
(Se tabell 1 for indikationer som stdds av kliniska data.)

ANMARKNING: Tester utférda direkt pa kliniska prover &r
avsedda for screening-andamal och bor komplettera, inte ersitta,
odlingsprocedurer. Resultaten maste anvandas tillsammans med
andra data, t.ex. symptom, resultat fran andra tester, kliniska
intryck, etc.

2. SAMMANFATTNING

Meningit har en mangfald av méjliga orsaker, savél smittsamma
som icke smittsamma. Om bakteriell meningit inte behandlas
snabbt och effektivt &r sjukdomen sannolikt dodlig. Tidig
identifiering av smittdmnet kan ha stort varde for behandlingen
av patienten med ldmplig och adekvat kemoterapi. Manga
bakteriearter har implicerats i meningit. Streptococcus grupp B
och E. coli K1 &r tva av de vanligaste orsakerna till neonatal sepsis
medan de vanligaste isolatenidldre aldersgrupper ar H. influenzae
typ b, S. pneumoniae och N. meningitidis grupp A, B, C, Y och
W135. Dessa organismer bar specifika polysackaridytantigener i
en mangd som diffunderar in i odlingssubstrat eller kroppsvatskor
sasom CSV eller serum och utséndras i urinen. Antigenerna
kan detekteras med kénsliga immunologiska metoder sasom
counterimmuno-elektrofores och latexagglutinering®>©°,

3. PRINCIP FOR TESTET

Wellcogen-reagenserna bestar av polystyrenlatexpartiklar som
har belagts med antikroppar mot de bakteriella antigenerna.
Dessa latexpartiklar agglutinerar vid néarvaro av ftillrécklig
homolog antigen. Reagenserna Streptococcus och H. influenzae
ar specifika for grupp B respektive typ b. Reagensen S.
pneumoniae dr sensibiliserad med antikroppar som renats
frdn ett omnivalent serum och den polyvalenta reagensen N.
meningitidis reagerar med antigener av grupp A, C, Y och W135.
Antigen Meningococcus grupp B &r svarare att detektera® och ar
strukturellt och immunologiskt beslaktad med antigen E. coli K17.
Bada dessa reagerar med N. meningitidis grupp B reagensen

4. DEFINITIONER AV SYMBOLER

Katalognummer

Medicinteknisk produkt for in vitro-
diagnostik

Se bruksanvisningen (IFU)

Temperaturbegransningar

Innehaller tillrackligt for <N> test

Partikod

Bast fore (utgangsdatum)

Importor
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Auktoriserad representant i Europeiska
gemenskapen
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5. KITETS INNEHALL, BEREDNING FOR ANVANDNING,
FORVARING

Wellcogen Bakteriell antigen kit innehaller tillrackligt med
reagenser for att utféra 30 tester.

Beddmning av 6verensstammelse,
Storbritannien

EU-beddmning av 6verensstimmelse

Tillverkare

Se dven Forsiktighetsatgarder, sektion 6.

Alla komponenter ska forvaras vid 2-8 °C, vid dessa forhallande
kommer de att behalla deras aktivitet fram till kitets utgangsdatum.

Foére anvandning, |at alla reagenser uppnd rumstemperatur (18-
30 °C) och blanda forsiktigt. Stall tillbaka oanvdnda reagenser i
kylen efter anvdandning

[l

Bruksanvisning

Reaktionskort for engangsbruk (2 askar)
Blandningsstickor for engangsbruk (5 buntar)
Droppflaskor fér engangsbruk (1 behallare)
Svart gummituta (1)

[TEST LATEX ]
TEST LATEX Testlatex

Strep. B (rosa lock)

H. influenzae b (ljusblatt lock)

S. pneumoniae (gult lock)

N. meningitidis ACY W135 (gratt lock)
N. meningitidis B/E. coli K1 (brunt lock)

Fem droppflaskor, var och en specifik for enav
de ovanstaende grupperna, innehallande 0,5
% suspensioner av polystyrenlatexpartiklar
i buffert med 0,05 % Bronidox® och/eller
0,1 % natriumazid som konserveringsmedel.
Latexpartiklarna &r belagda med lamplig
antikropp fran kanin, enligt mérkning, utom for
reagensen N. meningitidis grupp B/E. coli K1,
vilken &r belagd med monoklonal antikropp fran
murin (mus/ratta).

CONTROL LATEX | Kontrollatex

Fem droppflaskor (morkblatt lock) innehallande
0,5 % suspensioner av polystyrenlatexpartiklar
i buffert med 0,05 % Bronidox® och/eller
0,1 % natriumazid somkonserveringsmedel.
Latexpartiklarna ar belagda med en lamplig
beredning av kaninglobulin eller nar det galler
latex for N. meningitidis grupp B/E. coli K1, en
monoklonal antikropp frdn murin (mus/ratta)
mot Bordetella bronchiseptica.

Latexsuspensionerna levereras fardiga att
anvanda och ska férvaras vid 2-8 °C i uppratt
position fram till kitets utgangsdatum. Efter en
langre tids forvaring kan en viss hopklumpning
eller torkning av latexen intraffa langst upp i
flaskan. Skaka i sa fall flaskan kraftigt i nagra
sekunder tills suspensionen har aterstallts. FAR
INTE FRYSAS.

Polyvalent positiv kontroll

Tva flaskor (bla lock) innehallande frystorkade
bakterieextrakt med antigener fran
representativa stammar av de bakteriearter
for vilka latex tillhandahalls. Innehaller 0,01
% bronopol fére rekonstituering och 0,004 %
efterat.

Rekonstituera med 3,6 ml sterilt, destillerat
vatten. Néar vattnet har tillsatts, 18t flaskan std
nagra minuter och snurra sedan flaskan for
att blanda innehadllet. Forvara rekonstituerad
antigen vid 2-8 °C i upp till 6 manader.

[CONTROL[-] Negativ kontroll

En droppflaska (vitt lock) innehallande
glycinsalinbuffert, pH 8,2, med 0,05 % Bronidox®
som konserveringsmedel.

6. FORSIKTIGHETSATGARDER

Reagenserna dr endast avsedda for in vitro diagnostik.

Endast for professionell anvandning.

Se databladet om materialsdkerhet (MSDS) och produktmarkning
for information om potentiellt farliga komponenter.

INFORMATION OM HALSA OCH SAKERHET
6.1

Test- och Kontrollatexen for Streptococcus grupp B, H.
influenzae typ b, S. pneumoniae och N. meningitidis ACY
W135 innehaller 0,1 % natriumazid. Azider kan reagera
med koppar och bly i vissa roérledningssystem och bilda
explosiva salter. Mangderna som anvénds i detta kit &r sma,
men vid kassering av alla material som innehaller azid ska
de spolas bort med rikliga mangder vatten.

6.2  Enligt principerna fér god laboratoriesed rekommenderar
vi bestamt att  kroppsvdatskor behandlas som
potentiellt smittsamma och hanteras enligt lampliga

forsiktighetsatgarder.

6.3  Vid hantering av radiometriska blododlingssubstrat ska
grundldggande sikerhetsforeskrifter om stralskydd féljas.

Dessa omfattar:

a) Radioaktiva material ska forvaras pa en harfor avsedd
plats i en godkand behallare.

b) Hantering av radioaktivitet ska utféras pa en harfor
avsedd plats.

c) Radioaktivt material far inte pipetteras med munnen.
d) At, drick och rék inte pa den avsedda arbetsplatsen.

e) Efter anvandning av radioaktivt material ska handerna
tvattas noga.

f) Radfraga den lokala stralskyddschefen om krav vad
galler kassering.

6.4 Ateranvindbar utrustning ska steriliseras med nagon
lamplig metod efter anvandning. Den rekommenderade
metoden ar dock autoklavering i 15 minuter vid 121 °C.
Engangsprodukter bor autoklaveras eller bréannas. Utspill
av potentiellt smittsamma material ska omedelbart torkas
upp med absorberande papper och det kontaminerade
omradet ska rengbras/svabbas med ett vanligt
bakteriedédande desinficeringsmedel eller 70 % alkohol.
Anvand INTE natriumhypoklorit. Material som anvénds for
att rengora utspill, inklusive handskar, ska kasseras som
biologiskt riskavfall.

6.5 Pipettera inte material med munnen. Anvand
engangshandskar och 6gonskydd vid hantering av prover

och nar analysen utfors. Tvitta handerna noga efterat.

6.6 Delevereradereagensernaansesinteutgéranagonhalsorisk
vid anvdndning enligt principerna for god laboratoriesed,
med god hygienisk standard pa arbetsplatsen och enligt
instruktionerna i denna bruksanvisning.

ANALYTISKA FORSIKTIGHETSATGARDER

6.7

6.8

Produkten far inte anvandas efter angivet utgangsdatum.

Latexreagenser ska uppnd rumstemperatur (18-30 °C)
fére anvandning. Latexreagenser som visar tecken pa
hopklumpning kan ha varit frysta och far inte anvandas.

6.9 Vid anvdndning av droppflaskor ar det viktigt att halla
dem vertikalt och att dropparna bildas vid munstyckets
spets. Om munstycket blir vatt kommer en felaktig volym
att bildas vid @nden och inte vid spetsen. Torka i sa fall av

munstycket innan du fortsatter.

6.10 Reagenserna i varje kit matchar varandra vad det galler
prestanda och bér inte anvdndas med reagenser fran ett

kit som har ett annat lotnummer.

6.11 Vidror inte kortens reaktionsomraden.

6.12 Mekanisk rotator kan anvdndas vid denna analys. Féljande

karakteristika har befunnits vara tillfredsstallande:

i) Orbitalarotatorer (dven kdnda som dimensionsrotatorer)
som arbetar vid 25 varv/minut med en ungefarlig
rotationsvinkel pa 9-10,5 grader eller vid 18 varv/minut
med en rotationsvinkel pa 16-17,5 grader.

6.13 Undvik mikrobial kontaminering av reagenser eftersom

detta kan leda till felaktiga resultat.
INSAMLING OCH FORVARING AV PROVER

Prover som bestar CSV eller urin bor testas sa snart
som mojligt efter insamling. Om vétskan inte kan testas
omedelbart kan den férvaras over natten vid 2-8 °C,
eller fryst vid —15 till =25 °C foér en langre period. Om
bakteriologiska analyser ska utféras pa provet bor dessa
utforas fore latextestet for att undvika kontaminering av
provet.

7.2 Blododlingar kan samlas och testas efter 18-24 timmars
inkubation vid 37 °C och/eller sa snart bakteriell tillvixt

observeras.

7.3  Plattkulturer (endast N. meningitidis B/E. coliK1). Isolerade

kolonier som vaxer pa berikade agarsubstrat (t.ex. blod,
chokladagar) kan testas efter inkubation 6ver natt vid 37 °C.
En gramfargning bor utféras for att underlatta tolkningen
av resultatet fran latextestet.

8. TESTPROCEDUR

ERFORDERLIGT MATERIAL SOM MEDFOLJER
Se Kitets innehall, sektion 5.

ERFORDERLIGT MATERIAL SOM EJ MEDFOLJER
Kokande vattenbad

Laboratoriecentrifug eller membranfilter (0,45 um)
Rotator (valfritt, se Férsiktighetsatgarder, sektion 6)
BEREDNING AV KLINISKA PROVER

8.1

Proversom bestar CSV eller urin maste varmas fore testning
med Wellcogen-proceduren for att minimera ickespecifika
reaktioner*®. Foljande procedurer rekommenderas:

a) Varm provet i 5 minuter i ett kokande vattenbad. Kyl
provet till rumstemperatur (18-30 °C) och klargor
genom centrifugering eller membranfiltrering (0,45 um)
fore testning. For maximal kanslighet kan urinprover
koncentreras upp till 25 ganger i en koncentrator av typ
Minicon® B-15. Klargor enligt ovan fore testning.

8.2 Blododlingar.Centrifugeraettprovpal-2 mlforattpelletera
de réda blodkropparna, till exempel vid 1000 G i 5-10
minuter. Utfoér latextestet pa supernatanten. Om en icke-
specifik reaktion intrdffar med en blododlingsupernatant
(se Tolkning av resultat, sektion 10): vdarm provet i ett
kokande vattenbad i 5 minuter, kyl till rumstemperatur (18-

30 °C), klargor genom centrifugering och upprepa testet.

Plattkulturer (endast N. meningitidis B/E. coli K1). Testa
direkt fran odlingsplattan.

PROCEDUR

Vi rekommenderar att sektionen om Forsiktighetsatgarder,
sektion 6, ldses noga innan testet utfors.

8.3

Proverbestdendeavkroppsvitskorochblododlingsupernatanter:

ANMARKNING: Om endast en begransad volym av provet ar
tillganglig bor det forst testas med Testlatexen och om ett positivt
resultat erhalls bor provet testas med lamplig Kontrollatex. Om
det finns tillrackligt med prov bor det testas mot bade Test- och
Kontrollatex samtidigt.

Steg 1

Behandla provet enligt beskrivning nedan
Beredning av kliniska prover.

Steg 2
Steg 3

Skaka latexreagenserna.

Placera 1 droppe av varje Testlatex eller 1 droppe
Kontrollatex i en separat cirkel pa ett Reaktionskort.
Var noga med att halla droppflaskorna vertikalt

for att dispensera en noggrann droppe.

(Se Férsiktighetsatgarder, sektion 6.)

Steg4 Med en droppflaska for engangsbruk,
dispensera (cirka 40 pl) prov intill

varje droppe av latex.

1 droppe

Steg5 Blanda innehallet i varje cirkel med en
blandningssticka och sprid ut for att tacka
hela omradet av cirkeln. Anvand en separat
sticka for varje cirkel och kassera den

pa ett sakert satt efter anvandning.

Rotera kortet sakta och observera med 3 min
avseende pa agglutinering i 3 minuter medan du
haller kortet pa normalt ldsavstand (25-35 cm)

frdn 6gonen. Anvand inte ett férstoringsglas.
Mekanisk rotation (3 minuter) kan anvandas

(se Forsiktighetsatgarder, sektion 6). Monstren
som erhalls &r skarpa och kan tydas under

alla normala belysningsforhallanden.

Steg 6

Kassera det anvdanda reaktionskortet
pa ett sakert satt.

Plattkulturer:
(endast Wellcogen N. meningitidis B/E. coli K1):

Steg 1
Steg 2

Steg 7

Skaka latexreagenserna.

For varje stam som ska testas, placera 1 droppe
1 droppe av testlatex i en cirkel pa ett reaktionskort
och 1 droppe kontrollatex i en separat cirkel.
ANMARKNING: Det ar viktigt att anvinda
kontrollatexen for misstankta E. coli-stammar

Steg 3  Ta en Blandningssticka och plocka upp lite Prov
av stammen genom att vidréra den med pa
stickans flata dnde. Som vagledning pa tillvaxt
hur stor mangd av bakteriestam som behdvs,

sa ska den motsvara en en stor koloni.

Steg4  ROr ut bakteriestammen i droppen av testlatex
genom att gnida stickans flata &nde mot
reagenskortet. Gnid noga, men inte sa kraftig
att kortets yta skadas. Sprid ut latexen for

att técka sa mycket som majligt av cirkeln.

Kassera blandningsstickan pa ett sakert satt.

Steg5 Taen ny sticka, och rér pa liknande sétt

ut bakteriestammen i kontrollatexen.

Rotera kortet sakta och observera med 20 sek
avseende pa agglutinering i 20 sekunder medan

du haller kortet pa normalt lasavstand (25-35

cm) fran 6gonen. Anvénd inte ett forstoringsglas.
Maonstren som erhalls ar skarpa och kan enkelt
tydas under alla normala belysningsférhallanden.

Steg 6

Kassera det anvdnda reaktionskortet
pa ett sakert satt.

9. KVALITETSKONTROLL

Foljande procedurer bor utforas initialt med varje leverans av
testkit och vid varje testning av prov. En kérning kan i praktiken
definieras som en testperiod pa upp till 24 timmar. Varje
avvikelse fran de forvantade resultaten indikerar att ett problem
kan foreligga med reagenserna, vilket maste l6sas fore fortsatt
anvandning av kliniska prover.

VISUELL INSPEKTION

Latexsuspensionerna  bor  alltid  inspekteras  avseende
hopklumpning nar de droppas pa testkortet och om klumpar
observeras fore tillsdttning av prov far suspensionen inte
anvandas. Efter en ldngre tids forvaring kan en viss hopklumpning
eller torkning intraffa langst upp i flaskan. Skaka i sa fall flaskan
kraftigt i nagra sekunder tills suspensionen har aterstallts.

POSITIV KONTROLLPROCEDUR

Testets reaktivitet kan verifieras genom tillsattning av Polyvalent
positiv kontroll i en reaktionscirkel i vilken provet inte har
agglutinerat i testlatexen efter 3 minuters rotation.

Steg 7

Steg1 Anvand en droppflaska for engangsbruk
for att tillsatta 1 droppe positiv kontroll i

cirkeln som innehaller testlatex och prowv.

1 droppe

Steg 2 Blanda med en blandningssticka och

kassera den p3 ett sakert satt.

Rotera kortet manuellt eller med en rotatori 3 min
ytterligare 3 minuter. Efter denna tid bor en
tydlig agglutinering vara synlig i testlatexen.

Steg 3

Kassera det anvanda Reaktionskortet
pa ett sakert satt.

NEGATIV KONTROLLPROCEDUR

Om minst ett prov inom en korning ger ett negativt resultat
med testoch kontrollatex, eller med endast testlatex om ingen
kontrollatex har anvants, utgor detta en giltig negativ kontroll for
reagenserna och ingen ytterligare testning ar nodvandig.

Steg 4

Om ett prov ger agglutination med testlatexen och ingen
agglutination med kontrollatexen bor testlatexen testas med ett
lamligt antingen, den negativa kontrollen eller med oinokulerat
blododlingssubstrat (se nedan).

Steg 1

Placera en droppe testlatex i en
cirkel pa ett reaktionskort.

1 droppe

Steg 2 Dispensera en droppe negativ kontroll eller

oinokulerat blododlingssubstrat intill testlatexen.

Steg 3 Blanda med en blandningssticka och

kassera den pa ett sakert satt.

Rotera kortet manuellt eller med en rotatori 3 min
ytterligare 3 minuter. Efter denna tid bor det inte
finnas nagon signifikant agglutinering i testlatexen.

Steg 4

Kassera det anvanda Reaktionskortet
pa ett sakert satt.

Steg 5

For testning av prover som bestar CSV eller urin bér den negativa
kontrollen som medféljer i kitet anvandas.

For testning av blododlingar bor ett prov av oinokulerat
blododlingssubstrat, fran samma kélla som provet, anvandas
som en negativ kontroll. Anmarkning: Testning av oinokulerade
substrat ar viktig eftersom falska positiva resultat kan erhallas
med vissa formuleringar av blododlingssubstrat.

Anmarkningar:

a) Tidigare analyserade positiva och negativa prover,
alikvoterade och foérvarade vid —15 till =25 °C eller
darunder, kan anvdandas som positiva respektive negativa
kontroller om sa 6nskas. Den Positiva kontrollen kan ocksa
anvandas i stéllet for ett prov

b) For  koloniidentifiering  (endast ~ Wellcogen N.
meningitidis B/ E. coli K1) kan prestandan hos test- och
kontrollatexreagenserna verifieras med dygnsfarska
kulturer med referensstammar genom att félja den
metod som beskrivs under testprocedur. Lampliga
referensstammar ar:

ATCC 13090 — N. meningitidis grupp B (positiv reaktivitet)
ATCC 23503 - E. coli typ K1 (positiv reaktivitet)

ATCC 13077 — N. meningitidis grupp A (negativ reaktivitet)
ATCC 13090 och ATCC 23503 bor ge agglutinering med

testlatexen och ingen signifikant agglutinering med
kontrollatexen.

ATCC 13077 bor inte ge nagon signifikant agglutinering
med varken test- eller kontrollatexen.

10. RESULTAT
AVLASNING AV RESULTAT

En positiv reaktion ar nar det sker en agglutination inom 3
minuter (20 sekunder for kolonitestning) nar latexen blandas med
provet, det visar en tydlig hopklumpning av latexpartiklarna (figur
1). Hastigheten i utvecklingen och kvaliteten hos agglutineringen
beror pa antigenens styrka, och varierar fran stora klumpar som
visar sig inom nagra sekunders blandning till smaklumpar som
utvecklas ganska langsamt. Vid kulturidentifiering ar de flesta
positiva reaktioner nastan omedelbara.

Vid en negativ reaktion agglutineras inte latexen och det mjclkiga
utseendet forblir i huvudsak oférandrat under testet (figur 2).

Observera dock att svaga spar av kornighet kan detekteras
i negativa monster, beroende pd operatorens synskarpa.
Vid kulturidentifiering kan vissa stammar orsaka en “tradig”
hopklumpning av latexen mot en mjolkig bakgrund; vilket bor
tolkas som en negativ reaktion.

ANMARKNING: Latexpartiklarna som anvinds i Wellcogen N.
meningitidis B/E. coli K1 test- och kontrollatexsuspensioner &r
inte desamma som de som anvands for de andra reagenserna och
ger en finare agglutinering.

Figur 1 Figur 2

TOLKNING AV RESULTAT

Positiva resultat

Tydlig agglutinering av en enda testlatex atféljd av negativa
reaktioner med Ovriga testlatexreagenser och kontrollatex
indikerar pa forekomst av och identitet hos en bakteriell antigen
i testprovet. Som en allmén regel antyder ett positivt resultat
med Wellcogen N. meningitidis B/E. coli K1 mot ett neonatalt
prov infektion av E. coli K1. For dldre patienter & meningococcus
grupp B mer trolig.

Negativa resultat

Negativa reaktioner med alla testlatexreagenser indikerar pa
frdnvaro av en detekterbar niva av de bakteriella antigenerna
i testvatskan. Detta eliminerar dock inte mdojligheten for en
infektion orsakad av dessa organismer, och om symptomen
kvarstar kan det vara onskvart att utfora testet pa efterféljande
eller alternativa prover, eller efter koncentration av urinprov.

For en kultur som indikerar brist pa agglutinering i Wellcogen
N. meningitidis B/E. coli K1-reagenser ar sannolikt inte en N.
meningitidis grupp B eller E. coli K1.

Otydbara resultat

Agglutinering av mer &@n en testlatexreagens eller motsvarande
testoch kontrollatex indikerar pd en icke-specifik reaktion. |
de flesta fall kan icke-specifika reaktioner med kroppsvatskor
elimineras genom uppvarmning och centrifugering av provet4
(se Beredning av kliniska prover, sektion 8). Om en icke-specifik
reaktion intraffar med en blododling-supernatant: varm provet i
ett kokande vattenbad i 5 minuter, kyl till rumstemperatur (18-30
°C), klargor genom centrifugering och upprepa testet.
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Kroppsvatskor fran spadbarn (endast Strep. grupp B) —
Falska negativa testresultat kan forekomma med prover som
innehaller nivaer av antigen under detekteringsgranserna
for detta test. Negativa resultat bor foljas upp med selektiv
buljongodling. Ett positivt resultat indikerar pa forekomst
av antigen Streptococcus grupp B. Resultatet indikerar inte
nodvandigtvis pa forekomst av livsdugliga organismer.

Kroppsvatskor fran spadbarn (endast Strep. grupp B) —
Anvandning av detta test bor inte ersatta en mikrobiologisk
odling. Prestandan hos detta test for att forutspa sjukdom
med Streptococcus grupp B fran tester av spadbarnsurin
har inte faststallts.

11.3 Infektioner av Streptococcus grupp B upptrader priméart hos
nyfédda. Positiva resultat erhdllna med prover bestaende
av kroppsvatska fran patienter éver sex manaders alder
bor tolkas med forsiktighet. Positiva resultat erhallna med
blododlingsupernatanter fran patienter oavsett alder kan

vara signifikanta.

11.4 Ett positivt resultat i testet beror pa férekomsten av
en detekterbar niva av antigen i kroppsvétskan eller

blododlingssubstratet.

Begransade kliniska data ér tillgéngliga for detektering av
antigen i urin eller serum med Wellcogen N. meningitidis
B/E. coli K1 (tabell 6). Inga kliniska data ar tillgangliga for
detektering avantigen i urin med Wellcogen N. meningitidis
ACY W135 (tabell 5). Antigen har dock rapporterats i ACY
W135-urinprover®.

Ett fatal exempel har rapporterats om orelaterade bakterier
som besitter vanliga antigener varfér, som med alla
immunologiska testsystem, mojligheten att korsreaktioner
intraffar i latextestet inte kan uteslutas'*#°.

12. FORVANTADE RESULTAT

121

Prover innehallande en detekterbar niva av grupp B
streptokock antigen, H. influenzae typ b antigen, S.
pneumoniae kapsuldr antigen, N. meningitidis A, C, Y,
W135 antigener eller N. meningitidis B / E. coli K1 antigen
ger en agglutineringsreaktion med lamplig testlatex.

13. TESTETS KARAKTERISTIKA
13.1

Kroppsvatskor och blododlingar

13.2 Kliniska studier utfordes vid 15 centra med prover
av  kroppsvatska (farska och frysférvarade) och
blododlingsupernatanter. Bade traditionella

och  radiometriska  odlingsmetoder  anvandes i
blododlingsstudierna. Lagrade prover av kroppsvatska
varmebehandlades inte sasom beskrivs under Beredning av
kliniska prover, sektion 8. Omfattande laboratorietestning
har inte pavisat nagon signifikant forlust av antigen efter
varmning med denna procedur.

Kanslighet

Kéansligheten hos varje latex i kitet faststélls genom tester
pa odlingspositiva prover av den homologa organismen
eller for vilka det fanns andra beldgg for infektion (klinisk
diagnos plus andra antigentestpositiva prover).

Tabellerna 2 till 6 visar antalet av varje typ av prov som
testades med de enskilda latexen tillsammans med
det erhallna antalet positiva resultat. Kansligheten hos
varje latex for detektering av bakteriell antigen i CSV var
64.3% (9/14) fér Wellcogen Strep. B, 96.3% (78/81) for
Wellcogen H. influenzae b, 86.7% (39/45) for Wellcogen S.
pneumoniae, 71 % (29/41) for Wellcogen N. meningitidis
ACY W135 och 62.5% (10/16) for Wellcogen N. meningitidis
B/E. coli K1.

Specificitet

Specificiteten hos var och en av Wellcogen-reagenserna
utvarderades genom att anvanda prover av kroppsvatska
(farska och frysta) och blododlingsprover fran patienter
med bakteriell eller aseptisk meningit och andra
orelaterade tillstand. Organismerna som isolerades fran de
infekterade proverna var H. influenzae b, S. pneumoniae,
N. meningitidis inklusive grupperna A, B, C, Y, E. coli,
Staphylococcus aureus, Enterobacter aerogenes, Klebsiella
pneumoniae, Mycobacterium tuberculosis, Proteus
mirabilis, Staphylococcus epidermidis, alfa-hemolytisk
streptococcus, beta-hemolytisk streptococcus grupp A,
Klebsiella oxytoca, Pseudomonas, Streptococcus sanguis,
Toxoplasma gondii och en koliform bakterie.

Specificiteten hos alla fem Wellcogen-latexen i test pa
CSV var 6ver 98 %. Detaljer om antalet testade prover och
specificiteten hos varje Wellcogen med varje typ av prov
anges i tabellerna 2 till 6.

Plattkulturer (N. meningitidis B/E. coli K1).

N. meningitidis och E. coli odlade pa ett berikat agarsubstrat
testades pa sjukhuslaboratorier och internt. Alla odlingar
av N. meningitidis grupp B och E. coli K1 identifierades
korrekt. Det férelag inga korsreaktioner med andra grupper
av N. meningitidis eller andra E. coli K antigener (tabell 7).
En hog andel av E. coli-kulturer med andra K-antigen, som
testades, gav icke-specifika reaktioner (tabell 7).

Tabell 1.
Prover som har utvirderats med individuella Wellcogen
latexreagenser
Prov Wellcogen
Strep. B H. influenzae bS. pneumoniaeN. meningitidis N. meningitidis
ACY W135 B/ E. coli K1

csv + + + + +
Urin + - - - -
Blododling + + + +

Bakteriekolonier - - - -

Forklaring

+ Data ar tillgéngliga som stéd for denna applikation.
—Inga data ar tillgangliga.

Tabell 2.

Resultat fran kliniska studier av Wellcogen Strep. B
Kanslighet? Specificitet®

Prov Ant. Ant. Ant. Ant.

testade positiva testade positiva

Csv 14 9 34 0
Urin 19 16 18 1e
Blododling 9 9 369 4¢

? beta-hemolytisk streptococcus grupp B isolerade/indikerade
(klinisk diagnos/annat antigentest).

5 Andra bakterier &n Strep. B/ingen tillvaxt.

¢ P. mirabilis isolerad.

4 Staph. epidermidis, beta-hemolytisk strep. grupp A, E. coli +
Enterococcus, Staph. epidermidis + Enterococcus isolerade.

Tabell 3.

Resultat fran kliniska studier av Wellcogen H. influenzae b

Kanslighet Specificitet
Prov Ant. Ant. Ant. Ant.
testade positiva testade positiva
CSsv 81 78 3662 20
Blododling 54 54 1566° 59

@ Ett ytterligare CSV-prov gav en icke-specifik reaktion.

® Ett prov aseptiskt, E. coli isolerad fran évriga prov.

¢ Tva ytterligare blododling-supernatanter gav icke-specifika
reaktioner.

4 Ett prov aseptiskt. Ovriga prover visade tillvéxt: Staph. aureus;
E. coli + Staph. epidermidis, K. oxytoca, alfa-hemolytisk
streptococcus.

Tabell 4.
Resultat fran kliniska studier av Wellcogen S. pneumoniae
Kanslighet Specificitet
Prov Ant. Ant. Ant. Ant.
testade positiva testade positiva
CSv 45 39 4612 2v
Blododling 113 109 1512 7°

2 Ett ytterligare CSV-prov gav en icke-specifik reaktion.
® Enterobacter aerogenes, koliform bakterie.
¢ Pseudomonas, Strep. sanguis, Staph. epidermidis + Enterococcus,
Strep. viridans isolerade fran 4 prover.
Tabell 5.

Resultat fran kliniska studier av
Wellcogen N. meningitidis ACY W135

Kanslighet Specificitet
Prov Ant. Ant. Ant. Ant.
testade positiva testade positiva
CSsv 412 29 423 2v
Blododling 7 7 1615 2°

@ Omfattar 8 grupp A, 25 grupp C och 1 grupp Y (de aterstaende
grupperades inte).
® K. aerogenes, E. coli.
¢ Strep. sanguis, Staph. epidermidis + Enterococcus.
Tabell 6.

Resultat fran kliniska studier av
Wellcogen N. meningitidis B/E. coli K1

Kanslighet Specificitet
Prov Ant. Ant. Ant. Ant.
testade positiva testade positiva
CSV N. meningitidis B 10 6 102 0
E. coli K12 6 4 102 0
Blododling:
N. meningitidis B 7 5 461 3°

a Prover forvarade frysta. Alla 6vriga prover testades farska.
b Aeroba och anaeroba odlingar (beta-hemolytisk Strep. A) for
samma
patient, koagulasnegativ staphylococcus.
Tabell 7.

Identifiering av odlingar med
Wellcogen N. meningitidis B/E. coli K1

QOdling? + -
N. meningitidis grupp A 0 16
N. meningitidis grupp B 10 0
N. meningitidis grupp C 0 18
N. meningitidis grupp 29E 0 8
N. meningitidis grupp W135 0 7
N. meningitidis grupp X 0 4
N. meningitidis grupp Y 0 5
N. meningitidis grupp Z 0 3
E. coli K1 7 0
E. coli — évriga antigener 0 13°

2 Odlingar identifierade genom agglutinering pa objektglas.
® Ytterligare 10 odlingar gav icke-specifika reaktioner.
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