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INTENDED USE

The Binax NOW® Streptococcus pneumoniae Test is an in vitro rapid immuno-
chromatographic (ICT) assay for the detection of Strepfococcus pneumoniae
(S. pneumoniae) antigen in the urine of patients with pneumonia and in the
cerebral spinal fluid (CSF) of patients with meningitis. It i infended, in conjunc-
tion with culture and other methods, to aid in the diagnosis of both pneumococcal
pneumonia and pneumacoccal meningitis.

SUMMARY AND EXPLANATION OF THE TEST

S. pneumoniae is the leading cause of community-acquired pneumonia and may
be the most imporfant agent in community-acquired pneumonia of unknown
etiology.'? Pneumococcal pneumonia has a mortality rate as high as 30%, de-
pending on bacteremia, age, and underlying diseases.* When not properly diog-
nosed and treated, S. pneumoniae infection can lead to bacteremia, meningitis,
pericarditis, empyema, purpura fulminans, endocarditis and /or arthriis. *°

Pneumococcal meningitis, a condition that frequently leads to permanent brain
damage or death, can occur as o complication of other pneumococcal infection
or may arise spontaneously without any preceding illness.® It affects persons of
all ages, but is most common in children under 5 years, teenagers and young
adults, and in the elderly.” Progression from mild illness to coma can occur within
hours, making immediate diagnosis and antimicrobial freatment critical. Twenty
to thirty percent of all pneumococcal meningitis patients wil die, often despite
several days of appropriate anfibiotic freatment.¢ Mortality is even higher among
very young and very old patients.®

The BinaxNOW® Strepfocaccus pneumaniae Test provides a simple, rapid meth-
od for the diagnosis of pneumococcal pneumonia using a uring sample that is
conveniently collected, stored and transported. It also provides an immediate and
highly accurate diagnosis of pneumococcal meningitis when CSF is tested.

PRINCIPLES OF THE PROCEDURE

The BinaxNOW® Streptacaccus pneumoniae Test is an immunochromatographic
membrane assay used to detect pneumococcal soluble anfigen in human urine
and CSF. Rabbit anti-S. pneumoniae antibody, the Sample Line, is adsorbed onto
nitrocellulose membrane. Control antibody is adsorbed onto the same membrane
as a second stripe. Both rabbit anti-S. pneumoniae and anti-species anfibodies

are conjugated to visualizing particles that are dried onto an inert fibrous support.
The resulting conjugate pad and the striped membrane are combined fo construct
the test strip. This test strip and a well o hold the swab specimen are mounted
on opposite sides of a hinged, book-shaped test device.

To perform the fest (U.S. Patent Nos: 6,017,767; 6,548,309; 6,824,997),
a swab is dipped info the specimen (either urine or CSF), removed, and then
inserfed info the test device. Reagent A, a buffer solufion, is added from a drop-
per bottle. The device is then closed, bringing the sample into contact with the
test strip. Pneumococcal antigen present in the sample reacts to bind anti-S.
pneumoniae conjugated antibody. The resulfing anfigen-conjugate complexes
are captured by immobilized anti-S. pneumoniae antibody, forming the Sample
Line. Immobilized control antibody captures antispecies conjugate, forming the
Control Line.

Test results are interprefed by the presence or absence of visually detectable pink-
to-purple colored lines. A positive test result, read in 15 minutes depending on
the concentration of antigen present in the specimen, will include the detection
of both a Sample and a Control Line. A negative test result, read in 15 minutes,
will produce only a Control Line, indicating that S. pneumaoniae antigen was not
detected in the sample. Failure of the Control Line to appear, whether the Sample
Line s present or not, indicates an invalid assay.

REAGENTS AND MATERIALS

Materials Provided
Refer to illustration on pull-out flap.

@ Test Devices: A membrane coated with rabbit anibody specific for
. pneumoniae antigen and with control antibody is combined with rabbit anti-
S. pneumoniae antigen and anti-species conjugates in a hinged test device.

@ Reagent A: Citrate / Phosphate buffer with sodium louryl sulfate,
Tween® 20, and sodium azide.

© Sample Swabs: Designed for use in the BinaxNOW® Streptococcus
pneumoniae Test. Do not use other swabs.

@ Positive Control Swab: Inactivated S. preumonize anfigen dried
onfo swab.

(5] Negative Control Swab: S. pneumonice negative swab.
Materials Not Provided

Clock, timer, or stopwatch; standard urine collection containers, or CSF transport
tubes

Accessory ltem
BinaxNOW® Streptocaccus pneumoniae Test Control Swab Pack (catalog number
710-010) containing 5 positive and 5 negative control swabs.

PRECAUTIONS

Control swabs require six (6) drops of Reagent A. Patient speci-

mens require three (3) drops of Reagent A.

1. INVALID RESULTS, indicated by no Control Line, can occur when an insuf
ficient volume of Reagent A is added to the test device. To ensure delivery
of an adequate volume, hold vial vertically, Y- 1 inch above the swab well,
and slowly add free falling drops.

2. For in vitro diagnostic use.

3. The fest device is sealed in a protective foil pouch. Do not use if pouch is
damaged or open. Remove test device from pouch just prior to use. Do not
touch the reaction area of the fest device.

4. Do not use kit past its expiration date.

5. Do not mix components from different kit lofs.

6. Swabs in the kit are approved for use in the BinaxNOW® Test. Do not use
other swabs.

7. Solutions used to make the control swabs are inactivated using sfandard
methods. However, patient samples, controls, and test devices should be
handled as though they could transmit disease. Observe established precau-
tions against microbial hazards.

8. Clean catch urine is not necessary for the BinaxNOW® Test. Therefore, urine
specimens used for this test may not be appropriate for bacteriological cuk
fure.

9. Once the Binax swab is dipped info CSF specimen, the sample is no longer
sterile and may not be appropriate for culture. If CSF specimen will be
cultured, either perform culture first or split CSF sample.



STORAGE AND STABILITY

Store kit at room femperature (59-86°F, 15-30°C). The BinaxNOW®
Streptococcus pneumoniae Test kit and reagents are stable until the expiration
dates marked on their outer packaging and containers. Do not use the kit beyond
its labeled expiration dafe.

SPECIMEN COLLECTION

Allow all specimens to equilibrate to room temperature (59-86°F, 15-30°C)
before tesfing in the BinaxNOW® Strepfococcus pneumoniae Test. Just before
testing, mix specimen by swirling gently.

URINE (for diagnosis of pneumonia)

Collect urine specimens in standard containers. Store at room femperature (59-
86°F, 15-30°C) if assayed within 24 hours of collection. Alternatively, store urine
at 2-8°C, or frozen for up to 14 days, before testing. Boric acid may be used
as a preservaive.

When necessary, ship urine specimens in leakproof containers at 2-8°C or fro-
zen.

CSF (for diagnosis of meningitis)

Collect CSF according to standard procedures and store at room femperature
(59-86°F, 15-30°C) for up to 24 hours before testing. Alternatively, properly
collected CSF may be refrigerated (2-8°C) or frozen (-20°C) for up to 1 week
before testing.

QUALITY CONTROL

Daily Quality Control:

The BinaxNOW® Streptococcus pneumoniae Test contains builkn positive and
negative procedural controls. The manufacturer's minimum recommendation for
daily quality control is to document these procedural controls for the first sample
tested each day.

Positive Procedural Control
The pink-to-purple line at the “Control” position can be considered an in-
ternal posifive procedural control. If capillary flow has occurred and the

functional integrity of the device was maintained, this ling will always ap-
pear.

Negative Procedural Control

The clearing of background color in the result window provides a negative
background control. The background color in the window should be light
pink to white within 15 minutes and should not interfere with the reading
of the fest result.

External Positive and Negative Controls:

Good laboratory practice recommends the use of positive and negative controls
to assure functiondlity of reagents and proper performance of assay procedure.
Positive Control Swabs and Negative Control Swabs that will monitor the enfire
assay are provided in the test kits and should be tested using the Confrol Swab
procedure. Controls should be tested once with each test kit opened, and as
otherwise required by your laboratory’s standard Quality Control procedures. Ad-
ditional controls may be tested according fo the requirements of local, state and/
or federal regulations or of accrediting organizations.

If expected control results are not obtained, do not report patient resulfs. Review
the procedure and repeat control testing or confact Inverness Medical.

CONTROL SWAB PROCEDURE
Binax NOW® Swab Controls

NOTE: Use 6 drops of Reagent A for Control Swabs.

1. Remove device from the pouch just before use. Lay device flat.

2. There are two holes on the inner right panel of the device. Insert swab into
the BOTTOM hole. Firmly push upwards so that the swab tip is fully visible
in the top hole. DO NOT REMOVE SWAB.

3. Hold Reagent A vial vertically, 1/2 to 1 inch above the device. Slowly add
six (6) free falling drops of Reagent A to the BOTTOM hole.

4. Immediately peel off adhesive liner from the right edge of the test device.
Close and securely seal the device. Read result in window 15 minutes after
dlosing the device. Results read beyond 15 minutes may be inaccurate.
However, the Positive Control Swab sample line may be visible in less than
15 minufes.

TEST PROCEDURE
Urine Samples, CSF Samples and Liquid Controls

Use a URINE sample when testing for PNEUMOCOCCAL PNEUMONIA
and a CSF sample when testing for PNEUMOCOCCAL MENINGITIS.

NOTE: Use 3 drops of Reagent A when testing liquid samples.
Refer to illustration on pull-out flap.

1. Bring patient sample(s) and,/or liquid control(s) to room femperature (59-86°F,
15-30°C), then swirl gently o mix. Remove device from its pouch just before
use and lay flat.

2. Dip a Binax swab into the sample to be tested, completely covering the
swab head. If the swab drips, touch swab to side of collection container to
remove excess liquid.

3. There are two holes on the inner right panel of the device. Insert swab into
the BOTTOM hole (swab well). Firmly push upwards so that the swab tip
is fully visible in the top hole. DO NOT REMOVE SWAB.

4. Hold Reagent A vial verfically, ¥ to 1 inch above the device. Slowly add
three (3) free falling drops of Reagent A to the BOTTOM hole.

5. Immediately peel off adhesive liner from the right edge of the test device.
(lose and securely seal the device. Read result in window 15 minutes after
closing the device. Results read beyond 15 minutes may be inaccurate.
However, some positive patients may produce a visible sample ling in less
than 15 minufes.

NOTE: For convenience, the swab shaft has been scored and may be snapped
off after dlosing the device. Avoid dislodging the swab from the well when
doing so.

INTERPRETATION OF RESULTS

A negative sample will give a single pink-to-purple
colored Control Line in the top half of the window, indi-
cating a presumptive negative result. This Control Line
means that the detection part of the test was done cor-
rectly, but no S. pneumoniae antigen was defected.

Pink Control Ling D



A positive sample will give two pink-fo-purple
colored lines. This means that antigen was defected.
Specimens with low levels of antigen may give o faint
patient line. Any visible line is positive.

Pink Control Line B
Pink Sample Line

If no lines are seen, or if just the Sample Line is
seen, the assay is invalid. Invalid tests should be
repeated.

No Control Line B
Sample Line Only D

REPORTING OF RESULT

Result Recommended Report

Positive for pneumococcal pneumonia.

Presumptive negative for pneumococcal pneumonia,
suggesting no current or recent pneumococeal infection.
Infection due to S. pneumaniae cannot be ruled out since
the anfigen present in the sample may be below the de-
tection limit of the test.

Positive Urine
Negative Urine

Positive CSF
Negative CSF

Positive for pneumococcal meningitis.

Presumptive negative for pneumococcal meningitis. Infec-
tion due to S. pneumoniae cannot be ruled out since the
antigen present in the sample may be below the detec-
tion limit of the test.

LIMITATIONS

The BinaxNOW® Streptococcus pneumoniae Test has been validated using urine
and CSF samples only. Other samples (e.g. plasma or other body fluids) that
may contain S. pneumoniae anfigen have not been evaluated.

A negative BinaxNOW® Test does not exclude infection with S. pneumonice.
Therefore, the results of this test as well as culture resulfs, serology or other
antigen defection methods should be used in conjunction with clinical findings to
make an accurate diagnosis.

The BinaxNOW® Streptococcus pneumoniae Test has not been evaluated on
patients taking antibiofics for greater than 24 hours or on patients who have

recently complefed an anfibiotic regimen. The effects of overhe-counter drugs
have not been determined on persons with pneumococcal meningitis.

Streptococcus pneumoniae vaccine may cause false posifive results in urine in
the BinaxNOW® Stieptococcus pneumoniae Test in the 48 hours following vac-
cination. The effect of vaccination has not been determined on persons with
pneumococcal meningitis. Hence, it is recommended that the BinaxNOW®
Streptococcus pneumoniae Test not be administered within 5 days of receiving
the S. pneumoniae vaccine.

The accuracy of the BinaxNOW® Test in urine has not been proven in young
children. Performance on CSF in young children, on the other hand, is established
(see Performance Data - CSF).

PERFORMANCE DATA - URINE

ANALYTICAL SENSITIVITY

Serotype Evaluation

Fortyfour (44) isolates, representing the 23 S. pneumoniae serotypes respon-
sible for at least 90% of serious pneumococcal infection in the United States and
worldwide, were grown in culture and found to be positive in the BinaxNOW®
Test at concentrations of 10° cells/ml.

Limit of Detection

The BinaxNOW® Test limit of detection (LOD), defined as the dilution of positive
urine that produces positive BinaxNOW® Test results approximately 95% of the
time, was identified by preparing multiple dilutions of a known positive patient
uring and running these dilutions in the BinaxNOW® Test.

Five (5) different operators each interpreted 20-40 devices run at each dilution
for a total of 100-200 determinations per dilufion. The following results identify
0 1:250 dilution of this particular patient urine as the BinaxNOW® Test LOD.

Urine Dilution Positive Results | Overall Detection
per Devices Run
1:200 100/100 100%
1:250 95/100 95%
1:300 160/200 80%
1:400 44/100 44%
1:600 8/100 8%

CLINICAL SENSITIVITY AND SPECIFICITY (Retrospective Study)

As part of the retrospective study, uring specimens from 35 blood culture posifive
pneumococcal pneumonia patients and 338 presumed S. pneumoniae negative
patients (373 total patients) were collected at 3 different facilifies and evaluated
in the BinaxNOW® Test. BinaxNOW® Test performance was calculated using
standard methods. Sensifivity was 86%, specificity was 94%, and overall accu-
racy was 93%. Ninety-five percent (95%) confidence intervals are listed below.

Blood Culture

+ -
BinaxNOW®  + 30 21
Result - 5 317
Sensitivity = 86%  (71%-94%)
Specifiity = 94%  (91%-96%)
Accuracy = 93%  (90%-95%)

CLINICAL SENSITIVITY AND SPECIFICITY (Prospective Study)

In a separate seven-center prospective study, the BinaxNOW® Test was used fo
evaluate urine specimens collected from 215 hospitalized and outpatients pre-
senting with lower respiratory symptoms or sepsis and from patients otherwise
suspected of pneumococcal pneumonia. Patients were considered positive for
pneumococcal peumonia if diagnosed by positive blood culture.

The BinaxNOW® Test performed equivalently on both outpatients and hospital-
ized patients. Ninety-ive percent (95%) confidence infervals are listed below.



Outpatient Performance

Blood Culture

+ -
BinaxNOW®  + 19 25
Result - 2 90
Sensitivity = 90%  (70%- 97%)
Spedfigtty = 78%  (70%-85%)
Accuracy = 80%  (72%-86%)

Hospitalized Patient Performance

Blood Culture

+ -
BinaxNOW®  + 9 20
Result - 1 49
Sensitivity = 90%  (60%- 98%)
Spedfigtty = 71%  (59%-80%)
Accuracy = 73%  (62%-82%)

CROSS-REACTIVITY

Urine Testing

Two hundred seventy (270) different organisms were isolated from the 338
negative patients tested as part of the above refrospective study. Of the 165
organisms isolated from patients with urinary tract infections, 15 (9%) produced
positive results. These were 2/2 Enterobacter cloacae, 1/2 Staphylococcus
avreus, 1/1 Streptococcus (non AB), 1/1 Streptococcus (non D), 1/17
Streptococcus (Group D), 1/3 Providencia stuartii, 5/78 Escherichia coli and
3 with no identified pathogen. Of the 59 organisms isolated from patients with
pneumonia, 3 (5%) were positive, including 1/3 Mycobacterium kansasii and
2/15 Mycobacterium tuberculosis. One of the 41 (2%) organisms isolated from
bacteremic patients, Proteus mirabilis, was posifive. There was no cross-reactivity
with the 5 empyema isolates. Lastly, 4/100 urine specimens collected from
people with no known infection were positive.

Due to the retrospective nature of this study, only a limited number of patients
with each infection were available for tesfing and the complete clinical history of
each is not known. Therefore, the presence of S. pneumoniae co-infection cannot

be ruled out. When tested in pure culture (data below), these organisms do not
crossteact in the BinaxNOW® Test.

Whole Organism Testing

To defermine the analytical specificity of the BinaxNOW® Test, a panel of 144
pofential crossreactants was compiled, including organisms associated with
pneumonia and those likely to be found i the urogenital tract as normal flora or
as a result of urinary tract infection. All were evaluated in the BinaxNOW® Test at
concentrations of 10¢ to 107 CFU/mL. The BinaxNOW® Test does not crosseact
with 143 of the 144 organisms. The single positive organism, Strepfococcus
mitis, is an expected cross-eactant as it shares the antigen against which the
BinaxNOW® Test is directed. Streptocaccus mitis is associated with endocarditis,
not pneumonia, and is not likely to appear with any frequency in the population
infended to be tested with the BinaxNOW® Test.? The following organisms were
tested and produced negative results. When more than one strain was tested, the

Parainfluenzae™ (2)
Proteus mirabilis (2)
Proteus vulgaris (2)
Providencia stuartii
Pseudomonas sp. (7)
Respiratory Syncitial Virus™
Rhinovirus*

Salmonella sp. (4)
Seratia marcescens
Sphingobacterium multivorum
Staphylococcus aureus (6)
Staphylococcus sp. (8)

*

Stenotrophomonas maltophilia
Streptococcus anginosus 4@
Streptococcus bovis @
Streptococcus Group A #(2)
Strepfococcus Group B @ (8)
Streptococcus Group C @
Streptococcus Group F e
Streptococcus Group G @p®
Streptococcus mutans 4p®
Streptococcus parasanguis 4@
Streptococcus sanguis 4
Trichomonas vaginalis (2)

Pure cultures from CDC believed to be in high concentration.

@ Stieptococcus Non A, B (Total number of strains is 16)

number is listed in parenthesis.

Acdinetobacter sp. (4)
Adenovirus* (2&3 pooled)
Alealigenes faecalis
Bacillus subtilis
Blastomyces dermatitidis*
Bordetella pertussis
Branhamella catarrhalis
Candida albicans (3)
(andida stellatoides
Coccidiodes immitis*
Corynebacterium sp. (3)
Enterobacter cloacae (4)
Enterococcus avium @
Enterococcus durans 4
Enterococcus faecalis 4 (6)
Escherichia coli (8)
Escherichia hermannii (2)
Flavobacterium sp. (2)
Gardnerella vaginalis
Haemophilus influenzae (10)
(types of & nontypeable)

Haemophilus parainfluenzae
Histoplasma capsulatum™* (2)
Klebsiella oxytoca (2)
Klebsiella pneumoniae (3)
Lactobacillus sp. (5)
Legionello pneumophila
Listeria monocytogenes
Micrococcus luteus (2)
Moraxella osloensis
Morganella morganii
Mycobacterium kansasii
Mycobacterium tuberculosis
Mycoplasma sp.* (3)
Neisseria cinerea

Neisseria gonorrheae (3)
Neisseria lactamica
Neisseria meningitidis
Neisseria polysaccharea
Neisseria subflava

Nocardia farcinia™*
Paracoccidiodes brasiliensis*

7

o Streptococcus Non D (Total number of strains is 17)

INTERFERING SUBSTANCES

Urine specimens with elevated white blood cells (including loaded per low power
field), red blood cells* (including loaded per low power field), protein (including
500 mg/dl), glucose (including >2000 mgy/dl), and turbidity (including turbid)
were evaluated in the BinaxNOW® Streptococcus pneumoniae Test and found
not to affect test performance.

*Note that one urine with elevated red blood cells produced an invalid result due
to extreme coloration of the test membrane which masked line development.

REPRODUCIBILITY STUDY

Ablind study of the BinaxNOW® Strepfococcus pneumaniae Test was conducted
at 3 separate point of care settings using a panel of blind coded specimens
containing negative, low positive, moderate positive, and high positive samples.
Specimens both with and without boric acid were tested. Participants tested each
sample multiple times on 3 different days. Three hundred fifty-seven (357) of
the 359 total samples tested (99.4%) produced the expected result.



PERFORMANCE DATA - CSF
ANALYTICAL SENSITIVITY

Limit of Detection
The BinaxNOW® Test limit of detection (LOD) was identified by testing multiple
S. pneumoniae dilutions in the BinaxNOW® Test.

Ten (10) different operators each interpreted 10 devices run at each dilution for
a total of 100 determinations per dilufion. The following results identify 5 x 10¢
cells per milliliter as the BinaxNOW® Test LOD.

Concentration of | Positive Results per |  Overall Detection
S. pneumoniae Devices Run
1.5 x10* cells /ml 100/100 100%
5 x 10° cells /ml 100/100 100%
3 x 10 cells /ml 91/100 91%
1.5 x 10* cells/ml 44/100 44%
0 cells/ml 0/100 0%
Serotype Evaluation

The four (4) serotypes (6, 14, 19, 23) most commonly associated with pneu-
mococcal invasive disease were grown in culture, diluted o 5 x 10¢ cells/ml in
CSF and run in the BinaxNOW® Test. Fourteen (14) operators each interpreted
10 devices per serotype for a total of 140 determinations per serotype. Al
four (4) serotypes were defected 100% of the fime at the test LOD (5 x 10
cells/ml).

Clinical Sensitivity and Specificity
In a mulfi-center (4) prospective study, the BinaxNOW® Test was used to evalu-
ate CSF specimens collected from 590 hospitalized and outpatients presenting
with symptoms of meningitis or from patients on whom a lumbar puncture was
otherwise indicated. Patients were considered positive for pneumococcal menin-
gifis if diagnosed by positive CSF culture.

BinaxNOW® Test performance was calculated using standard methods. Specific-
ity was 99% (557/560), with a 95% confidence interval of 98% to 100%.
Sensitivity was 97% (29,/30), with a 95% confidence interval of 84% to 100%.
The single culture posifive specimen not detected in the BinaxNOW® Test was
reported os producing only 2 colonies.

CSF Culture

+ -
BinaxNOW®  + 29 3
Result - 1 557
Sensitivity = 97%  (84%-100%)
Specifiity = 99%  (98%-100%)
Accuracy = 99%  (98%-100%)

CROSS-REACTIVITY

(SF Testing

Either enterovirus or bacteria was isolated from 61 of the S. pneumoniae neg-
tive CSF specimens tested as part of the above prospective study. Sixty (60) of
these samples tested negative in the BinaxNOW® Test for a specificity of 98%.
The single positive specimen contained Enterococci. However, a second clinical
(SF containing Enferococci tested negative in the BinaxNOW® Test as did the
citured whole organism (see Whole Organism Testing on the next page).

Bacteria/Virus Samples Tested ~ Speificity
Isolated From CSF

Enterovirus 24 100%
Acinetobacter 3 100%
Cryptococcus neoformans 1 100%
C. diphtherie 1 100%
Entgrobacter 2 100%
Entgrococci 2 50%
Escherichia coli 2 100%
Haemophilus influenzae type B 1 100%
Klebsiella pneumoniae 2 100%
Morganello morganii 1 100%
Neisseria meningitidlis 3 100%
Staphylococcus congulase negative 9 100%
Staphylococcus congulase positive 2 100%
Staphylococcus epidermidis 2 100%
Streptococcus Group A 1 100%
Streptococcus Group B 1 100%
Streptococcus viridans 4 100%
Overall Specificity 61 98%

Whole Organism Testing

In addition to the bacterial and viral infections encountered as part of the prospec:
tive study, Binax compiled a panel of potential cross-eactants, including the most
common bacterial and viral agents of meningitis. All bacteria were evaluated in
the Binax test af concentrations ranging from 107 to 108 CFU,/mL. Viruses were
tested at 10° LU./mL or greater. The BinaxNOW® Test demonstrated 100%
specificity, producing negative results for all viruses and bacteria tested.



Burkitt's Lymphoma (Epstein Barr) ~ Haemophilus influenzae, ORDERING INFORMATION

Coxsackie A7 Virus no-ypeable (35891)

Coxsackie B3 Virus Herpes Simplex Virus Type 1 Reorder numbers:

Echovirus Herpes Simplex Virus Type 2 710012: BinaxNOW® Streptocaccus pneumoniae Test (12 fest kif)
Enferococcus faecium Listeria monocytogenes (19115) 710-000: BinaxNOW® Streptocaccus pneumoniae Test (22 fest kif)
Haemaphilus influenzae A Listeria monocytogenes (19424) 710-010: BinaxNOW® Streptocaccus pneumoniae Control Swab Pack
Haemaphilus influenzae B Neisseria meningitidis serogroup A

Haemaphilus influenzae C Neisseria meningitidis serogroup B Contact Information:

Haemaphilus influenzae D Neisseria meningitidis serogroup C Tel: US: 877-441-7440, OUS: 321-441-7200

Haemophilus influenzae E Neisseria meningitidis serogroup D Fox: 321-441-7400

Haemaphilus influenzae F Neisseria meningitidis serogroup L

Haemaphilus influenzae, Streptococcus oralis (35037)

nom-ypeable (51997)

INTERFERING SUBSTANCES

CSF specimens with elevated white blood cells (1 x 10* cells/ml), red blood
cells (30 cells/pl), protein (3 g/dl) and bilirubin (100 pg/ml) were evaluated
in the BinaxNOW® Streptacoccus pneumoniae Test and found not to affect test
performance.

REPRODUCIBILITY STUDY

A blind study of the BinaxNOW® Streptococcus pneumaniae Test was conducted
in 3 separate laboratories using a panel of blind coded specimens containing
negative, low positive and moderate positive samples. Participants tested each
sample mulfiple fimes on 3 different days. One hundred percent (100%) of the
270 samples produced the expected result.




APPLICATION

Le Test BinaxNOW® Streptacoccus pneumoniae (S. pneumoniae) est un test
immunochromatographique (ICT) rapide, in vitro, pour la détection de I'antigéne
de S. pneumoniae dans I'urine en cas de pneumonie, et dans le liquide céphalo-
rachidien (LCR) en cas de méningife. Il est congu pour faciliter le diagnostic de la
pneumonie ou de la méningite & pneumacoques, conjointement avec la mise en
wliure et les autres méthodes disponibles.

RESUME ET EXPLICATION DU TEST

S. pneumoniae est la cause principale de la pneumonie extrahospitalidre ef est
peut-&tre |'agent le plus important de lo pneumonie extrahospitaliére d'éfiologie
inconnue." Le taux de mortalité associé  la pneumaonie  pneumocogues atteint
30 % selon la bactériémie, |'dge et la présence de maladies sous-acentes."* Mal
diagnostiquée et mal traitée, I'infection @ S. pneumoniae peut étre @ I'origine
de bactériémie, de méningite, de péricardite, d’empyéme, de purpura fulminans,
d"endocardite ef/ou d'arthrite.**

La méningite & pneumocoques, qui provoque fréquemment des lésions céré-
brales définitives ou la mort, peut étre une complication d'autres infections &
pneumocogues ou se produire spontanément.® Elle touche les personnes de
tout dge, mais se rencontre plus fréquemment chez les enfants de moins de
5 ans, les adolescents et les jeunes adultes, ainsi que les personnes dgées.”
Elle peut évoluer en quelques heures d'une dffection bénigne au coma, d'ol
I'importance cruciale d'un diagnostic immédiat permettant I'administration d’un
traitement antimicrobien adéquat. Le faux de mortalité en cas de méningite @
pneumocoques est de 20 a 30 %, souvent malgré une antibiothérapie appropriée
pendant plusieurs jours.® La mortalité est encore plus élevée chez les trés jeunes
enfants ou les personnes frés Ggées.t

Le Test de dépistage de Streptacoccus pneumoniae BinaxNOW® est une méthode
simple ef rapide de diagnostic de la pneumonie @ pneumocoques utilisant un
échantillon durine facile & recueillir, conserver et transporter. Il fournit également
un diagnostic immédiat et frés précis de la méningite @ pneumocoques quand
le LCR est festé.

PRINCIPES DE LA METHODE

Le Test de dépistage de Streptococcus pneumoniae BinaxNOW® est une méth-
ode immunochromatographique sur membrane pour la détection de I'antigéne
soluble pneumococcique dans 'vrine et le LCR chez I'homme. Des anticorps de
lapin anfi-S. pneumoniae sont adsorbés sur une membrane de nitrocellulose sous
forme d'une ligne échantillon. Des anticorps de contrdle sont adsorbés sur la
méme membrane sous forme d’une ligne de contrdle. Les anticorps de lapin
anti-S. pneumoniae et anti-espéces sont conjugués @ un marqueur séché sur
un support fibreux inerte. Les anticorps conjugués et la membrane forment la
bandelette réactive. Cette bandelette réactive et un puits prévy pour contenir
I'écouvillon échantillon sont montés de chaque coté d'une carte-test, en forme
de livre, articulée autour d'une chamigre.

Pour effectuer le fest (brevet américainn® 6,017,767, 6,548,309; 6,824,997),
on trempe un écouvillon dans I'échantillon (urine ou LCR), on le retire, puis on
I'insére dans lo carfe-test. Le Réactif A (solution tampon) est ajouté & I'aide
d'un flacon compte-gouttes. La carte-test est ensuife fermée, mettant en confact
I'échantillon et la bandelette réactive. L'antigéne pneumococcique présent dans
I'échantillon va se lier avec I'anticorps anti S pneumoniae conjugué. Le complexe
ainsi formé est capturé par I'anticorps anti S pneumoniae immobilisé, formant
la ligne échantillon. U'excés d’anticorps de lapin marqués se fixe au niveau des
anticorps de contrble immobilisés pour former la ligne de contrdle.

Le test s'interpréte par la présence ou I'absence de lignes colorées visibles,
allnt du rose au pourpre. Un résultat de test positif s'obtient visuellement
en 15 minutes ou moins suivant lo concentration d’antigénes présents dans
I'échantillon et se caractérise par I'apparition de deux lignes colorées, une ligne
échantillon et une ligne témoin. Un résultat négatif au bout de 15 minutes, car-
actérisé par |'apparition de la seule ligne de contrdle, indique que I'antigéne de
S. pneumoniae n’'a pas été détecté dans |'échantillon. L'essai n’est pas valide si
la ligne de contrdle n"appardit pas, méme si la ligne échantillon est visible.

REACTIFS ET MATERIEL

Matériel fourni
Se reporter & illustration one trainer - éteint rabat

@ Corte-test: Membione revétue d'anticorps de lopin spécifiques de
I'antigéne soluble de S. pneumaniae et danficorps de contrdle anti-lapin as-
sociée  des anticorps de lapin anti-S. pneumoniae et anti-espéces marqués
dans une carte-test @ charniére.

@ Réadtif A: Cirate / tampon phosphate avec laurylsulfate de sodium,
Tween® 20 et azide de sodium.

© Ecouvillons échantillons: Concus pour e st de dépistage de Streptococcus
pneumoniae BinaxNOW®. Ne pas utiliser d’autres écouvillons.

@ Ecouvillon contréle positif: 'antigéne de S. peumoniae inactivé et
séché sur écouvillon.

© Ecouvillon contrile négatif: Ecouvillon négatif pour S. pneumoniae.
Matériel non fourni

Horloge, minuterie ou chronométre, récipients de collecte durine standards ou
tubes de transport & LCR.

Accessoires

Lot d'écouvillons de contrdle pour le Test de dépistage de Steptococcus
pneumoniae BinaxNOW® contenant 5 écouvillons de contrdle positifs et 5 écou-
villons de contrdle négatifs.

PRECAUTIONS

Les applicateurs de contréle nécessitent six (6) gouttes de ré-
actif A. Les spécimens patients exigent trois (3) gouttes de
réactif A.

1. DES RESULTATS NON VALIDES, indiqués por I'absence de ligne de contrile,
peuvent étre obtenus quand le volume de Réactif A ajouté & la carte-test est
insuffisant. Pour distribuer un volume adéquat, tenir le flacon verficalement
1,5a2,5 cm au-dessus du puits @ écouvillon, puis laisser tomber lentement
les gouttes.



2. A usage diagnostique in vifro.

3. Lo cartedest est conditionnée hermétiquement sous poche protectrice. Ne
pos utiliser si le conditionnement est endommagé ou ouvert. Déballer la
carte-fest juste avant |"emploi. Ne pas toucher la zone réactive de la carte-
fest.

4. Ne pos utiliser la trousse aprés lo date de péremption.

Ne pas mélanger les constituants de différentes frousses.

6. Les écouvillons de cette trousse sont homologués pour le Test BinaxNOW®.
Ne pas utiliser d’autres écouvillons.

7. Les solutions utilisées pour fabriquer les écouvillons de contrdle sont inac-
tivées selon les méthodes standards. Cependant, les échantillons dliniques,
les controles et les carfesests doivent &tre manipulés comme des agents
potentiellement infectieux. Respecter les précautions universelles de préven-
tion des risques biologiques.

8. Il nest pas nécessaire d'ufiliser une urine prélevée a mijet pour le Test
BinaxNOW®. Par conséquent, les échantillons d'urine ufilisés pour ce test
ne sont pas appropriés pour la mise en culture.

9. Une fois I'écouvillon Binax trempé dans I'échantillon de LCR, Iéchantillon
n'est plus stérile et ne convient plus a une mise en culture. Si I'échantillon
de LCR doit &tre mis en culture, il faut d’abord réaliser la mise en culture ou
diviser I'échantillon de LCR.

o

CONSERVATION ET STABILITE

Conserver le kit a température ambiante (15 @ 30 °C). Le kit du Test Strepfo-
coccus pneumoniae et les réactifs BinaxNOW® sont stables jusqu’aux dates de
péremption indiquées sur les emballages extérieurs et sur les récipients. Ne pas
utiliser le kit aprés la date de péremption indiquée.

PRELEVEMENT DES ECHANTILLONS

Laisser tous les échantillons s'équilibrer @ température ambiante (15 & 30 °C)
avant de procéder ou test avec le Test Streptococcus pneumoniae BinaxNOW®.,
Mélanger I"échantillon en le faisant doucement tournoyer juste avant d'effectuer
le fest.

URINE (diagnostic de pneumonie @ pneumocoques)

Prélever les échantillons d'urine dans des récipients standards. Les échantillons
peuvent étre conservés & fempérature ambiante (15 @ 30 °C) si le fest est ef-

fectué dans les 24 heures suivant le prélevement. Sinon, les échantillons peuvent
dtre conservés entre 2 et 8 °C jusqu’a 14 jours avant d'8fre festés. Lacide
borique peut &tre utilisé comme agent de conservation.

Le cas échéant, les échantillons d'urine peuvent &tre expédiés dans des récipients
étanches entre 2 et 8 °C ou congelés.

LCR (diagnostic de méningite @ pneumocoques)

Prélever le LCR selon les procédures standards et le conserver & température
ambiante (15 @ 30 °C) si le test est effectué dans les 24 heures. Sinon, le LCR
prélevé peut &fre conservé réfrigéré (2 a 8 °C) ou congelé (-20 °C) pendant 1
semaine avant d'étre testé.

CONTROLE DE QUALITE

Contrdle de qualité quotidien

Le Test de dépistage de Streptococcus pneumoniae BinaxNOW® contient des
dispositifs de controle posifif et négatif intégrés. Le fabricant recommande au
minimum de noter le résultat des confrdles de qualité journaliers pour le premier
échantillon testé chaque jour.

Contréle positif

La ligne colorée, allant du rose au pourpre, d la position « confrdle » peut
gtre considérée comme un confrdle positif interne. L'apparition de cetfe
ligne atteste le flux capillaire et I'intégrité fonctionnelle du dispositif.

Contréle négatif

La décoloration de I'arriére plan dans la fenétre de lecture constitue un
contrdle d’arriére-plan négatif. Lo couleur de I'arrigre-plan de la fenétre de
lecture doit se situer entre rose-pdle et blanc dans I'intervalle de lecture de
15 minutes et ne pas interférer avec la lecture des résultats du test.

Contréles positifs et négatifs externes

Les bonnes pratiques de laboratoire préconisent I'utilisation de confrdles positifs
et négatifs pour attester la fonctionnalité des réactifs et la bonne exécution de
la procédure de test. Les écouvillons de contrdle positif et négatif sont fournis
avec les trousses et doivent étre testés en ufilisant la procédure prévue pour les
écouvillons de contrdle. Les contrles doivent étre festés une fois & I'ouverture
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de lo trousse et conformément aux procédures standards de contrdle de qualité
en vigueur dans le laboratoire. Des confrdles supplémentaires peuvent tre festés
conformément aux directives des réglementations nationales ou internationales
ou des organismes d'agrément.

Siles résultats de contrle ne sont pas conformes, ne pas prendre en compte les
résultats des échanfillons cliniques. Revair la procédure ef tester de nouveau les
controles ou contacter votre local disfributeur.

. PROCEDURE DE TEST
Ecouvillons de contréle BinaxNOW®

REMARQUE : utiliser 6 gouttes de réactif A pour les applicateurs

de témoin.

1. Déballer l carte-test immédiatement avant I'emploi. Poser la carte-
test a plat.

2. le panneu intérieur droit de lo carte comporte deux trous. Insérer
I'écouvillon dans le trou INFERIEUR. Pousser fermement vers le haut
jusqu’a ce que I'extrémité de I'écouvillon soit entigrement visible dans le
trou supérieur. NE PAS RETIRER L'ECOUVILLON.

3. Tenir le flocon de Réactif A verticalement 1,5 & 2,5 cm au-dessus du dis-
positif. Laisser tomber lentement six (6) gouttes de Réactif A dans le trou
INFERIEUR.

4. Décoller immédiatement le revétement protecteur @ partir du bord droit de
la carte-test. Fermer hermétiquement lo cartefest. Lire le résultat dans la
fenétre de lecture 15 minutes aprés avoir fermé la carte-fest. Les résultats
interprétés aprés plus de 15 minutes peuvent s'avérer inexacts. Cependant,
la ligne échantillon de I'écouvillon de contrdle positif peut &tre visible en
moins de 15 minutes.

i PROCEDURE DE TEST
Echantillons d’urine, échanfillons de LCR et contréles liquides

Utiliser un échantillon d’'URINE pour le dépistage de la PNEUMONIE A
PNEUMOCOQUES et un échantillon de LCR pour le dépistage de lo ME-
NINGITE A PNEUMOCOQUES.

REMARQUE : utiliser 3 gouttes de réactif A lors de tests sur
des échantillons liquides. Se reporter a illustration one trainer
- éteint rabat



1. Amener les échantillons cliniques ef,/ou les contrdles liquides a température
ombiante (15 a 30 °C), puis remuer doucement pour mélanger. Déballer la
carfe-test immédiatement avant I emploi ef la poser d plat.

2. Tremper un écouvillon Binax dans I'échantillon d tester, en humectant com-
plétement la téte de I'écouvillon. Si I"écouvillon goutte, plaguer I"écouvillon
contre la paroi du récipient de collecte pour exprimer I'excédent de liquide.

3. Le ponneau intérieur droit de la carte comporfe deux frous. Insérer
I'écouvillon dans le trou INFERIEUR (puifs @ écouvillon). Pousser ferme-
ment vers le haut jusqu’a ce que I'extrémité de I'écouvillon soif entiérement
visible dans le trou supérieur. NE PAS RETIRER L’ECOUVILLON.

4. Tenir le flacon de Réactif A verticalement 1,5 @ 2,5 cm au-dessus du dis-
positif. Laisser tomber lentement trois (3) gouttes de Réactif A dans le
trou INFERIEUR.

5. Décoller immédiatement le revétement protecteur a partir du bord droit de
la carte-test. Fermer hermétiquement la cartefest. Lire le résultat dans lo
fendtre de lecture 15 minutes aprés avoir fermé la carte-test. Les résultats
inferprétés aprés plus de 15 minutes peuvent s'avérer inexacts. Cependant,
cerfains prélévements positifs peuvent produire une ligne échantillon visible
en moins de 15 minutes.

REMARQUE: Par commodité, le corps de I'écouvillon a été rainuré pour pouvoir
tre brisé aprés fermeture de lu cartefest. Eviter de faire sorfir I'écouvillon du
puits en effectuant cette opération.

INTERPRETATION DES RESULTATS

La présence d'une seule ligne de controle colorée,
allont du rose au pourpre, dans la moitié supérieure
de la fenatre, indique lo présomption d'un échantik
lon négatif. Cette ligne de contrdle signifie que lo
défection s'est déroulée normalement, mais qu’aucun
anfigéne de S. pneumoniae n’a 61 détecté.

la ligne rose de contréle D

Un échantillon positif produit deux lignes colorées

allant du rose a pourpre. Ceci signifie que I'anfigéne 1o fgne rose de ol B
a été détecté. Les échantillons contenant une faible o igne rse d'hartilon
concenfration d’antigéne peuvent produire une ligne

échantillon pale. Toute ligne visible est posi-

tive.

Si aucune ligne n'est visible ou si seule la ligne
échantillon est visible, le fest n'est pas valide. Un test
non valide doit &ire répété. Sile probléme persiste,

Absence de ligne B
Ligne échantillon D

confacter votre local distributeur. uniguement
COMPTE-RENDU DES RESULTATS
Résultats Recommandations
Urine positive  Diagnostic présompfif positif de pneumonie d pneumo-
coques.

Diagnostic présomptif négafif suggérant une absence
d'infection & pneumocoques en cours ou récente.
Uinfection & S. pneumoniae ne peut &fre exclue car la
concentration d'anfigéne dans I'échantillon peut étre
inférieure  la limite de défection du fest.

Urine négative

LCR positif Diagnostic présomptif positif de méningite o pneumo-
coques.
LCR négatif Diagnostic présomptif négafif de méningite a pneumo-

coques. L'infection & S. pneumoniae ne peut &fre exclue
car lo concentration d‘anfigéne dans I'échantillon peut
étre inférieure d la limite de détection du test.

LIMITES DU TEST

Le Test de dépistage de Stieptococcus pneumoniae BinaxNOW® n'a 6t validé
que sur des échantillons d'urine et de LCR. Les autres échantillons (p. ex., plasma
ou autres liquides organiques) pouvant contenir 'antigéne de S. pneumoniae
n’ont pas 618 évalués.

Un Test BinaxNOW® négatif n’exclut pas une infection & S. pneumoniae. Par
conséquent, |'établissement dun diagnostic exact suppose I'ufilisation conjointe
des résultats de ce fest et des résultats obtenus par mise en culture, sérologie ou
autres méthodes de détection des antigénes.

Le Test de dépistage de Streptococcus pneumoniae BinaxNOW® n'a pas été
évalué chez des patients sous antibiothérapie depuis plus de 24 heures ou ayant
récemment terminé une antibiothérapie. L'effet des médicaments sans ordon-
nance n’'a pas été évalué en cas de méningite & pneumocogues.
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Les vaccins anfi-pneumococciques peuvent entrainer des foux-positifs avec le
Test de dépistage de Steptococcus pneumoniae BinaxNOW® ufilisé sur des
échantillons d‘urine dans les 48 heures suivant la vaccination. L'effet de la vac
cination anti-pneumococcique n’'a pas 6té évalué dans les cas de méningite o
pneumocoques. Par conséquent, il est recommandé de ne pas utiliser le test de
dépistage de Streptacaccus pneumoniae BinaxNOW® dans les 5 jours qui suivent
'administration du vaccin contre S. pneumaniae.

L'exactitude du Test BinaxNOW® sur les échantillons d'urine n'a pas 6t établie
chez les jeunes enfants. Par contre, les performances du test sur le LCR des
jeunes enfants sont établies (voir Performances du fest - LCR).

PERFORMANCES DU TEST - URINE

ETUDES DE SENSIBILITE

Evaluation du sértype

44 isolats, représentant les 23 sérotypes de S. pneumoniae, responsables d'au
moins 90 % des infections sévéres & pneumocoques aux Etats-Unis et dans le
monde, ont été cultivés et déterminés comme posififs avec le Test BinaxNOW® @
lo concentration de 10° cellules/ml.

Limite de défection

La limite de détection (LDD) du Test BinaxNOW®, définie comme la dilution
d'urine positive produisant un résultat positif avec le test BinaxNOW® dans 95
% des cas a été déterminée en préparant différentes dilutions d'un échantillon
d'urine posiif, puis en festant ces dilutions avec le fest BinaxNOW®.

5 opérateurs ont chacun interprété 20 a 40 cartestests utilisées & chague di-
Iufion pour un tofal de 100 & 200 déterminations par dilution. Les résultats
suivants montrent qu’une dilution au 1:250 de I'vrine de ce patient constitue
lo LDD du Test BinaxNOW®.

Dilution d'urine | Résultats positifs par | Détection Globale
nombre de cartes-

tests utilisées

1:200 100/100 100%
1:250 95/100 95%
1:300 160/200 80%
1:400 44/100 44%
1:600 8/100 8%




SENSIBILITE ET SPECIFICITE CLINIQUES (étude rétrospective)
Pour cette étude rétrospective, des échantillons d"urine provenant de 35 patients
@ hémoculture positive pour S. pneumoniae et de 338 patients a diagnostic
présomptif négatif pour S. pneumaniae (373 patients au fofal) ont 16 collectés
dans 3 centres investigateurs ef testés avec le Test BinaxNOW®. Les performanc-
es du Test BinaxNOW® ont été calculées en utilisant les méthodes standards. La
sensibilité était de 86 %, lo spécificité de 94 % et I'exactitude globale de 93 %.
Les intervalles de confiance @ 95 % sont les suivants :

Hémo culture

- -
BinaxNOW® + 30 21
Résultat - 5 317
Sensibilité = 86%  (71%-94%)
Spécificité = 94%  (91%-96%)
Exactitude 93%  (90%- 95%)

SENSIBILITE ET SPECIFICITE CLINIQUES (étude prospective)

Dans une étude prospective distincte, réalisée dans 7 centres invesfigateurs, le
Test BinaxNOW® g été utilisé pour analyser des échantillons durine provenant
de 215 patients hospitalisés et non hospitalisés présentant des symptomes
d'infection des voies respiratoires inférieures, de sepsie ou suspectés de pneu-
monie & pneumocoques. Le diagnostic de pneumonie @ pneumocoques éfait
considéré comme positif si I'hémoculture était positive.

Le Test BinaxNOW® a 616 réalisé de lo méme maniére sur les échantillons prov-
enant de patients hospitalisés et non hospitalisés. Les intervalles de confiance @
95 % sont les suivants :

Performances du test chez les patients non hospitalisés

Hémo culture

+ -
BinaxNOW® + 19 25
Résultat - 2 90

Sensibilité = 90%  (70%-97%)
Spécificité = 78%  (70%-85%)
Exactitude = 80%  (72%-86%)

Performances du test chez les patients hospitalisés

Hémo culture

. -
BinaxNOW® + 9 20
Résultat - 1 49
Sensibilité = 90%  (60%- 98%)
Spécificité = 1%  (59%- 80%)
Exactitude 73%  (62%-82%)
REACTIVITE CROISEE

Test urinaire

270 microorganismes différents ont ét6 isolés a partir des prélévements effec-
tués sur les 338 patients a diagnosic présomptif négatif pour S. pneumoniae
testés dans le cadre de I'étude réfrospective ci-dessus. Sur les 165 microorgan-
ismes isolés  partir des cas d'infection des voies urinaires, 15 (9 %) ont produit
un résulfat positif :

2/2 Enterobacter cloacae, 1/2 Staphylococcus aureus, 1/1 Stieptococcus
(non AB), 1/1 Streptacaccus (non D), 1/17 Streptococcus (Groupe D), 1/3
Providencia stuarti, 5,/78 Escherichia coli et 3 & pathogéne non identifié. Des
59 organismes isolés chez les malades atteints de pneumonie, 3 (5%) étaient
positifs, dont 1/3 Mycobacterium kansasii et 2/15 Mycobacterium tuberculosis.
L'un des 41 (2%) organismes isolés chez les malades bactériémiques, Profeus
mirabilis, était positif. Aucune réaction croisée n’'a été constatée chez les 5 isolats
d'empyéme. Enfin, 4/100 des échantillons d"urine prélevés sur des sujets sans
infection connue ont produit un résultat positif.

En raison de la nature rétrospective de cette étude, seul un nombre limité de
patients correspondait & chague infection et Ihistoire dinique compléte de
chacun d’entre eux n’était pas connue. Par conséquent, |'éventualité d'une co-
infection & S. pneumoniae ne peut &fre écartée. Testés en culture pure (données
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ci-dessous), ces microorganismes ne présentent pas de réaction croisée avec le
Test BinaxNOW®.

Test sur souches

panel de 144 souches suscepfibles de produire une réaction croisée, parmi
lesquelles les microorganismes associés @ la pneumonie et les microorganismes
le plus souvent refrouvés dans les voies urogénitales comme flore habituelle ou
résulfant d'une infection des voies urinaires. Toutes les souches ont é1é évaluées
avec e Test BinaxNOW® @ des concentrations allant de 106 @ 10° CFU/ml.
Le Test BinaxNOW® n'a pas présenté de réaction croisée avec 143 des 144
microorganismes. Le seul microorganisme positif, Strepfococcus mifis, a produit
une réaction croisée prévisible car il posséde I'anfigéne contre lequel le Test
BinaxNOW® est dirigé. Stieptococcus mitis est associé @ une endocardite, non
@ une pneumonie, et sa fréquence dans la population d tester avec le Test Bi-
naxNOW® est vraisemblablement faible.® Les microorganismes suivants ont été
testés et ont produit des résultats négatifs. Lorsque plusieurs souches ont 6t
testées, le nombre est indiqué entre parenthéses.

Acinetobacter sp. (4)
Adenovirus™ (283 regroupés)

Haemophilus influenzae (10)
(types af & inclassables)

Alealigenes faecalis Haemophilus parainfluenzae
Bacillus subtilis Histoplasma capsulatum™ (2)
Blastomyces dermatitidis Klebsiella oxytoca (2)
Bordetella pertussis Klebsiella pneumaniae (3)
Branhamella catarrhalis Lactobacillus sp. (5)

Condida albicans (3) Legionella pneumophila
(andida stellatoides Listeria monocytogenes
Coccidiodes immitis* Micrococcus luteus (2)
Corynebacterium sp. (3) Moraxello osloensis
Enterobacter cloacae (4) Morganella morganii

Enterococcus avium 4
Entgrococcus durans 4

Mycobacterium kansasii
Mycobacterium tuberculosis (Bacille de Koch)

Enterococcus faecalis @ (6)  Mycoplasma sp.* (3)
Escherichia coli (8) Neisseria cinerea
Escherichia hermannii (2) Neisseria gonorrheae (3)
Flavobacterium sp. (2) Neisseria lactamica
Gardnerella vaginalis Neisseria meningitidis



Neisseria polysaccharea
Neisseria subflava
Nocardia farcinia*
Paracoccidiodes brasiliensis
Parainfluenzae* (2)
Proteus mirabilis (2)
Proteus vulgaris (2)
Providencia stuartii
Pseudomonas sp. (7)

Virus syncitial respiratoiré™
Rhinovirus*

Salmonella sp. (4)
Seratia marcescens
Sphingobacterium multivorum

*

*

Staphylococcus aureus (6)
Staphylococcus sp. (8)
Stenotrophomonas maltophilia
Streptococcus anginosus 4
Streptocaccus hovis @
Streptococcus Groupe A ®(2)
Streptococcus Groupe B © (8)
Streptococcus Groupe C 4o
Streptococcus Groupe F e
Streptococcus Groupe G @p®
Streptococcus mutans 4p®

Streptococcus parasanguis @@

Streptococcus sanguis 4@
Trichomonas vaginals (2)

plusieurs reprises, sur 3 jours différents. 357 échantillons testés sur un total de
359 (99,4 %) ont produit le résultat escompté.

PERFORMANCES DU TEST - LCR

SENSIBILITE ANALYTIQUE

Limite de détection

La limite de détection du Test BinaxNOW® (LDD), a été déterminée en festant
différentes dilutions de S. pneumaniae avec le fest BinaxNOW®.

10 opérateurs ont chacun interprété les résultats de 10 cartestests ufiisés a
chaque dilution pour un total de 100 déterminations par dilution. Les résulfats
suivants montrent qu'une concentration de 5x10* cellules par milllitre constitue
o LDD du Test BinaxNOW®.

Cultures pures provenant du (DC estimées &tre & concentration élevée.
@ Steptococcus non A, B (nombre total de souches : 16)
e Streptococcus non D (nombre total de souches : 17)

SUBSTANCES INTERFERENTES

Les échantillons durine confenant une concentration élevée de leucocytes (nom-
breux éléments par champ a faible grossissement), d'érythrocytes™ (nombreux
éléments par champ @ faible grossissement), de protéines (500 mg/dl), de
glucose (>2000 mg/dl) et une furbidité élevée ont été évalués avec le Test de
dépistage de Streptacoccus pneumoniae BinaxNOW®. Aucune influence sur les
performances du fest n’a 6t décelée.

*Un échantillon d’rine contenant une concentration élevée dérythrocytes a
produit un résultat non valide en raison de la coloration extréme de la membrane
réactive qui masquait |'apparifion des lignes.

REPRODUCTIBILITE

Une étude en aveugle du Test de dépistage de Streptococcus pneumoniae
BinaxNOW® a été réalisée dans 3 centres investigateurs différents en utilisant un
panel d"échantillons codé en aveugle contenant des échantillons négatifs, faible-
ment positifs, modérément positifs et fortement posiifs. Les échantillons ont 616
testés avec ou sans acide borique. Les opérateurs ont testé chaque échantillon @

Concentration de | Résultats positifs par Détection
S. pneumoniae nombre de cartes- Globale
tests utilisées
7,5 x 10* cellules/ml 100/100 100%
5 x 10 cellules /ml 100/100 100%
3x10* cellules/ml 91/100 91%
1,5 x 10* cellules/ml 44/100 44%
0 cellule/ml 0/100 0%
Fvalvation du sérotype

Les 4 sérotypes (6, 14,19, 23) les plus communément associés aux affections
invasives @ pneumocoques ont té cultivés, dilués a 5x10° cellules/ml dans le
LCR et testés avec le Test BinaxNOW®. 14 opérateurs ont chacun interprété
10 carfestests par sérotype pour un fotal de 140 déterminations par sérotype.
Les 4 sérotypes ont été détectés dans 100 % des cas d la LDD du test (5x10*
cellules/ml).

SENSIBILITE ET SPECIFICITE CLINIQUES

Dans une étude prospective multicentrique (4), le Test BinaxNOW® a été utilisé
pour évaluer les échantillons de LCR prélevés chez 590 patients hospitalisés et
non hospitalisés présentant des symptdmes de méningife ou pour lesquels une
ponction lombaire avait ét¢ indiquée par ailleurs. Le diagnostic de méningite &
pneumocoques était considéré comme posiif si la culture de LCR éfait posifive.
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Les performances du Test BinaxNOW® ont été calculées en utilisant les méth-
odes standards. La spécificité était de 99 % (557/560), avec un intervalle de
confiance @ 95 % s'échelonnant de 98 & 100 %. La sensibilité était de 97 %
(29,/30), avec un intervalle de confiance @ 95 % s'échelonnant de 84 6 100 %.
Le seul échantillon positif en culture non détecté par le Test BinaxNOW® n'avait
produit que 2 colonies.

LR Culture

¥ -
BinaxNOW® + 29 3
Résultat - 1 557
Sensibilité = 97%  (84%-100%)
Spécificité = 99%  (98%-100%)
Exactitude = 99%  (98%-100%)
REACTIVITE CROISEE

Test sur L(R

Des entérovirus ou des bactéries ont 6t isolées a partir des 61 échantillons
de LCR négafifs pour S. pneumoniae testés dans le cadre I'étude prospective
ci-dessus. 60 de ces échantillons se sont avérés négatifs avec le Test Binax-
NOW®, soit une spéificité de 98 %. Le seul échantillon positif contenait des
entérocoques. Cependant, un deuxiéme prélevement clinique de LCR contenant
des entérocoques s'est avéré négafif avec le Test BinaxNOW®, de méme qu'une
culture pure du microorganisme (voir ci-dessous Test sur culfures pures).

Bactéries /virus Echantillons testés  Spécificité
isolés du LCR

Entérovirus 24 100%
Acinetobacter 3 100%
(ryptococcus neoformans 1 100%
C. diphtherie 1 100%
Enterobacter 2 100%
Entérocoques 2 50%
Escherichia coli 2 100%
Haemaphilus influenzae de type B 1 100%
Klebsiella pneumoniae 2 100%
Morganella morganii 1 100%




Bactéries/virus Echantillons testés  Spéificité
isolés du LCR

Neisseria meningitidlis 3 100%
Staphylocogue 0 coagulase négative 9 100%
Staphylocogue a coagulase positive 2 100%
Staphylococcus epidermidis 2 100%
Streptococcus Groupe A 1 100%
Streptococcus Groupe B 1 100%
Streptococcus viridans 4 100%
Spécificité globale 61 98%
Test sur cultures pures

En plus des infections bactériennes et virales rencontrées dans le cadre de I'étude
prospective, Binax a dressé un panel de souches susceptibles de produire une
réaction croisée, parmi lesquels les agents bactériens ef viraux de la méningite
les plus courants. Les bactéries ont été évaluées avec le Test BinaxNOW® &
des concentrations allant de 107 @ 108 CFU/ml. Les virus ont 1€ testés @ des
concentrations de 10° U.I./ml ou supérieures. Le Test BinaxNOW® a montré
une spécificité de 100 % en produisant des résultats négatifs pour tous les virus
et bactéries testés.

Lymphome de Burkitt (Epstein Barr) ~ Haemaphilus influenzae,

Virus Coxsackie A7 inclassables (35891)

Virus Coxsackie B3 Virus de I'herpés simplex de Type 1
Echovirus Virus de I'herpés simplex de Type 2
Enferococcus faecium Listeria monocytogenes (19115)

Haemophilus influenzae A
Haemophilus influenzae B
Haemaphilus influenzae C
Haemaphilus influenzae D
Haemaphilus influenzae E
Haemaphilus influenzae F
Haemaphilus influenzae,
inclassables (51997)

Listeria monocytogenes (19424)
Neisseria meningitidis de sérogroupe A
Neisseria meningitidis de sérogroupe B
Neisseria meningitidis de sérogroupe C
Neisseria meningitidis de sérogroupe D
Neisseria meningitidis de sérogroupe L
Streptococcus oralis (35037)

SUBSTANCES INTERFERENTES

Les échantillons de LCR confenant des concentrations élevées de leucocytes
(1x10* cellules/ml), d"érythrocytes (30 cellules/pl), de protéines (3 g/dl)
et de bilirubine (100 mg/ml) ont été évalués avec le Test de dépistage de
Streptococcus pneumoniae BinaxNOW®. 1l a été établi qu'ils n'influencent pas
les performances du fest.

REPRODUCTIBILITE

Une étude en aveugle du Test de dépistage de Streptacaccus pneumoniae Binax-
NOW® g été réalisée dans 3 laboratoires indépendants en ufilisant un panel codé
en aveugle contenant des échantillons négatifs, faiblement positifs et modéré-
ment posilifs. Les opérateurs ont testé chaque échantillon d plusieurs reprises, sur
3 jours différents. 100% des 270 échantillons ont produit le résulfat escompté.

POUR COMMANDER

Références @ commander :

710:012:  Test de dépistage de Strepfocaccus pneumoniae BinaxNOW®
(trousse de 12 fests)

710:000:  Test de dépistage de Strepfocaccus pneumaniae BinaxNOW®
(trousse de 22 fests)

710:010: Lot d'écouvilons de contrdle pour le test de dépistage de
Streptococcus pneumoniae BinaxNOW®

Contact:

TEL: +1-321-447-7200
FAX: +1-321-447-7400



ANWENDUNGEN

Der BinaxNOW® Streptocaccus pneumoniaeTest ist ein schneller in-Vitro Immu-
nochromatografischer Test (ICT) zum Nachwes von Strepfocaccus pneumoniae
(S. pneumaniae) Antigen im Urin von Pafienten mit Lungenentzindung und in
der Zerebrospinal-Flissigkeit (ZSF) von Patienten mit Meningitis. Der Test ist fir
eine Anwendung in Verbindung mit dem Anlegen von Kulturen und anderen Meth-
oden zur Unterstiitzung der Diagnose der Pneumokokken-Lungenentzindung
und der Pneumokokken-Meningitis gedacht.

ZUSAMMENFASSUNG UND BESCHREIBUNG DES TESTS

S. pneumoniae ist die hdufigste Ursache fir ambulant erworbene Pneumonie
und st eventuell der wichtigste Erreger bei ambulant erworbener Pneumonie
unbekannter Krankheitsursache.’ Bei der Pneumokokkenpneumonie werden je
nach Bakterimie, Alfer und zugrunde liegenden Krankheiten Mortalifitsraten
bis zu 30 % verzeichnet."* Bei falscher Diagnose und Behandlung kann eine
S. pneumoniae Infektion zu Bakteriimie, Meningitis, Perikarditis, Empyema,
Purpura fulminans, Endokardifis und /oder Arthrifis filhren.**

Pneumokokken-Meningitis, ein Leiden, das hiiufig zu bleibenden Gehimschéden
oder Tod fuhrt, kann als Komplikation von anderen Pneumokokken-Infekfionen
oder spontan ohne vorherige Krankheiten auftreten.® Die Krankheit befrifft Men-
schen jeden Alters, ist aber unter Kindern unter finf Jahren, Teenager, jungen
Erwachsenen und dlteren Leuten am héiufigsten zu beobachten.” Ein Krankheits-
verlauf von leichtem Leiden bis zum Koma kann innerhalb von Stunden auf-
reten, weswegen eine sofortige Diagnose und eine anfimikrobielle Behandlung
von entscheidender Bedeutung ist. Zwischen 20 und 30 % aller Pneumokokken-
Meningitis-Patienten sterben oft trotz mehrtgiger Behandlung mit geeigneten
Antibiotika.6 Die Sterblichkeitsrate ist sogar noch haher bei sehr jungen und sehr
alfen Patienten.t

Der BinaxNOW® Strepfococcus pneumoniae-Test st eine einfache und schnelle
Methode zur Diagnose einer Pneumokokken-Pneumonie. Im Testeingesefzt
werden Urinproben, die sich durch einfache Handhabung bei Entnahme, Lo-
gerung und Transport auszeichnen. Er ligfert dariiber hinaus eine soforfige und
hochgenaue Diagnose der Pneumokokken-Meningitis wenn ZSF getestet wird.

TESTPRINZIP

Der BinaxNOW® Streptococcus pneumoniae-Test ist ein immunochromatografis-
cher Membranassay zum Nachweis von [islichem Pneumokokkenantigen in Urin
und ZSF. Anti-S. pneumoniae Antikrper aus Kaninchen, der die Probenbande
bildet, st auf einer Nitrozellulosemembran absorbiert. Kontrollanfikérper ist
auf derselben Membran als zweite Bande absorbiert. Sowohl Kaninchen Anti-
S. pneumoniae als auch Anti-Spezies-Antikdrper werden an sichtbare Partikel,
die auf einem inerten Fasertriger aufgetrocknet sind, konjugiert. Das resultier-
ende Konjugatkissen und die mit den Banden versehene Membran werden so
zusommengefiigt, dass sie einen Testreifen ergeben. Dieser Teststreifen und eine
Vertiefung, die zur Aufnahme des Probentupfers dient, werden an gegeniberlieg-
enden Seiten eines durch ein Gelenk verbundenen buchfdrmigen Testbestecks
befestigt.

Tur Durchfiihrung des Tests (U.S. Patent Nr. 6,017,767; 6,548,309;
6,824,997) wird ein Abstrichtupfer in die Probe getaucht (entweder Urin oder
ISF), wieder herausgenommen und dann in das Testhesteck gesteckt. Reagens
A, eine Pufferldsung, wird aus einem Pipettenflischchen hinzugefiigt. Das Test-
besteck wird dann geschlossen, wodurch die Probe mit dem Teststreifen in Kon-
takt gerdt. Pneumokkoken-Antigen in der Probe reagiert, indem es konjugierte
anti-S. pneumonie Antikgrper bindet. Die daraus entstehenden Antigen-Konjugat-
Komplexe werden durch immobilisierte anfi-S. pneumoniae Antikdrper einge-
fangen, wodurch sich die Probenbande bildet. Immobilisierte Kontrollantikérper
fangen Anti-Spezies-Konjugat ein, wodurch sich die Kontrolllinie bildet.

Testergebnisse werden durch dos Vorhandensein oder die Abwesenheit von
sichtbaren rosa bis violetten Linien inferpretiert. Bei einem positiven Ergebnis,
welches in Abhiingigkeit von der Anfigenkonzentration in der Probe nach maxi-
mal 15 Minuten oder weniger ablesbar ist, wird sich sowohl die Patienten- als
auch die Kontrollbande entwickeln. Bei einem negativen Testergebnis, erscheint
innerhalb von 15 Minuten nur die Kontrollbande. erscheinen, wodurch angezeigt
wird, dass S. pneumaniae-Antigen in der Probe nicht nachgewiesen wurde. Er-
scheint die Konfrollbande nicht, ist der Test ungiiltig, unabhéingig davon, ob die
Patientenbande erscheint oder nicht.hdngig davon, ob die Patientenlinie erscheint
oder nicht.

REAGENZIEN UND MATERIALIEN

Lieferumfang
Hinweisen Abbildungen fort zupfen - raus blaffen

@ Testbestecke: Fine Membran, beschichtet mit Kaninchen-Antikérper,
spezifisch fir S. pneumoniae-Antigen und einem Kontrollantikérper, ist mit
Kaninchen-Anti-S. pneumoniae Antigen und einem Anti-Spezies-Konjugat in
einem Klappbaren Testhesteck kombiniert.

(2] Reagenz A: Zitrat/Phosphat-Puffer mit Natriumlourylsulfat, Tween® 20
und Natriumazid.

€ Abstrichtupfer: wurde speriel fir den BinaxNOW® Streptacoccus preumonize
Test enfwickelt. Benutzen Sie keine anderen Abstrichtupfer.

O Positiver Kontrollabstrich: Inakiivierte S. preumonie Anfigen auf
Tupfer gefrocknet.

(5 ) Negativer Kontrollabstrich: S. pneumonice negativer Abstrich.

Nicht im Lieferumfang enthaltene Materialien
Uhr, Wecker oder Stoppuhr, Standard-Urinbehdlter oder ZSF-Transportglaser.

Zubehor
BinaxNOW® Streptococcus pneumoniaeTest Kontrollabstrich-Packung (Katalog-
nummer 710-010) mit 5 positiven und 5 negativen Kontrollabstrichen

VORSICHTSMASSNAHMEN

Fiir die Kontrolltupfer sind sechs (6) Tropfen von Reagenz A
erforderlich. Fiir Patientenproben sind drei (3) Tropfen von Re-
agenz A erforderlich.

1. UNGULTIGE ERGEBNISSE, die durch Nichterscheinen der Kontrollbande an-
gezeigt werden, kgnnen sich einstellen, wenn nicht ausreichend Reagens A
auf das Testhesteck getropft wurde. Um eine Zufuhr in ausreichender Menge
sicherzustellen, halten Sie das Flschchen senkrecht 1.5 bis 2.5 cm Gber die
Tupfervertiefung und tropfen Sie langsam.

2. Fir InvitroDiagnose.



3. Dos Testhesteck ist in eine Schutzfolie eingeschweifit. Benutzen Sie es nicht,
wenn die Schutzfolie beschidigt oder offen ist. Nehmen sie das Besteck erst
kurz vor Gebrauch aus der Folie. Beriihren Sie nicht die Reaktionsfliche des
Testhestecks.

4. Benutzen Sie den Test nicht nach Ablauf des Haltbarkeitsdatums.

5. Benutzen Sie keine Komponenten aus verschiedenen Chargen.

6. Die Abstrichtupfer des Kits sind fiir die Benutzung mit dem BinaxNOW® Test
zugelussen. Benutzen Sie keine anderen Abstrichtupfer.

7. Losungen, die zur Herstellung der Konfrollabstriche gebraucht wurden,
sind zuvor durch Standardmethoden inaktiviert worden. Patientenproben,
Kontrollproben und Testbestecke sollten jedoch so gehandhabt werden, als
ob sie Krankheiten dbertragen kinnten. Beachten Sie festgelegte Vorsichts-
maBinahmen gegeniiber Gefahren, die von Mikroben ausgehen kdnnen.

8. Sauberer Spenderurin ist fiir den BinaxNOW® Test nicht notwendig. Urin-
proben, die in diesem Test benutzt werden, sind deshalb evtl. nicht fiir eine
Bakterienkulfur geeignet.

9. Sobald der Binax-Abstrich in die ZSF-Probe gefaucht wurde, ist die Probe
nicht linger steril und st deshalb evtl. nicht fiir eine Kultur geeignet. Wenn
eine ZSF-Kultur angelegt werden soll, dann legen Sie die Kultur entweder
zuerst an oder feilen Sie die ZSF-Probe.

LAGERUNG UND STABILITAT

Lagem Sie dos Testkit bei Raumtemperatur (15-30 °C). Der BinaxNOW®
Streptococcus pneumoniae-Test und die Reagenzien sind bis zu dem auf der
iuBeren Verpackung und den Behltern angegebenen Verfullsdatum stabil. Be-
nutzen Sie den Test nicht nach dem angegebenen Verfallsdatum.

PROBENENTNAHME

Alle Proben mijssen Roumtemperatur (15-30 °C) erreicht haben, bevor der
BinaxNOW® Streptococcus pneumoniae-Test ausgefishrt werden kann. Mischen
Sie die Proben kurz vor dem Test durch leichtes Kreisen des Probenbehilters.

URIN (fiir die Pneumonie-Diagnose)

Urinproben sollten mittels Standardbehlter gesammelt werden. Lagern Sie die
Proben bei Raumtemperatur (15-30 °C), wenn der Test innerhalb von 24 Stun-
den nach Entnahme qusgefiihrt wird. Alternativ dazu kinnen Proben auch bei
2-8 °C oder tiefgefroren bis zu 14 Tage aufbewahrt werden. Borsiure kann als
Konservierungsmittel verwendet werden.

Falls notwendig, sollte eine Versendung von Urinproben in dichten Behdlfer bei
2-8 °C oder tiefgefroren erfolgen.

ISF (fiir die Meningitis-Diagnose)

Entnehmen Sie ZSF nach einem Standardverfahren und lagern Sie es bei Zimmer-
temperatur (15-30 °C) bis zu 24 Stunden vor der Testdurchfshrung. Alternativ
dazu kann ZSF bis zu einer Woche vor der Testdurchfiihrung gekihlt (2-8 °C)
oder fiefgefroren (-20 °C) werden.

QUALITATSSICHERUNG

Taigliche Qualitiitskontrolle:

Der BinaxNOW® Streptococcus pneumoniaeTest enthdlt eingebaute positive
und negative Durchfiihrungskontrollen. Der Hersteller empfiehlt als tigliche
Qualititskontrolle zumindest, diese Kontrollen fiir die erste getestete Probe des
Tages zu dokumentieren.

Positive Durchfishrungskontrolle

Die rosa bis violette Linie bei der “Kontrollposition” kann dls eine inferne
positive Durchfiihrungskontrolleangesehen werden. Fand Kapillarfluss statt,
und wurde die funktionelle Infegitit des Test gewahrt, wird diese Linie
immer erscheinen.

Negative Durchfiihrungskontrolle

Das Authellen der Hintergrundfarbe im Ergebnisfenster stellt eine negative
Hintergrundkontrolle dar. Die Hintergrundfarbe in dem Fenster sollte inner-
halb von 15 Minuten hellrosa bis weil werden und dabei nicht die Anzeige
des Testergebnisses beeinflussen.

Externe Positiv- und Negativkontrollen:

Es empfiehlt sich, als Laborroutine Positiv- und Negativkontrollen durchzufiihren,
um die Funktionalitdit der Reagenzien und das richtige Funktionieren des Testver-
fahrens sicherzustellen. Positive und negative Kontrollabstriche zur Uberwachung
des gesamten Tests sind im Lieferumfang des Tests enthalten und sollten mittels
Kontrollabstrich-Prozedur getestet werden. Kontrollen sollten einmal fir jedes
gedffete Testkit ausgefihrt werden und weitere Tests dariiber hinaus entsprech-
end den Qualifdtskontrollvorschriften Ihres Labars. Zusiitzlich kann es notwendig
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sein, Kontrollproben entsprechend den nationalen oder regionalen Richtlinien
bzw. entsprechend den Vorschriften akkreditierender Organisationen zu testen.

Treten die erwartefen Kontrollergebnisse nicht ein, sollten keine Patienfenergeb-
nisse herausgeben werden. Uberprifen Sie die Testdurchfishrung und wiederholen
Sie die Kontrolltests oder sefzen Sie sich mit dem technischen Kundendienst
berihrung ihrer einheimische Verteiler.

TESTDURCHFUHRUNG
BinaxNOW® Kontrolltupfer

HINWEIS: Verwenden Sie 6 Tropfen von Reagenz A fiir die Kon-
trolltupfer.

1. Entnehmen die dos Testhesteck erst kurz vor Gebrauch aus der Folie.
Legen Sie das Testhesteck auf einer ebene Fliiche ab.

2. An der rechten inneren Hfte des Testbestecks befinden sich zwei Gffnun-
gen. Filhren Sie den Tupfer in das UNTERE ein. Schieben Sie ihn fest nach
oben, so dass die Tupferspitze im oberen Loch vollstiindig sichtbar wird.
TUPFER NICHT HERAUSNEHMEN.

3. Halten Sie das Flischchen mit dem Reagens A senkrecht, etwa 1,5 bis
2,5 am iber dos Testbesteck. Tropfen sie langsam sechs (6) frei fallende
Tropfen des Reagens A auf das UNTERE Loch.

4. Tighen Sie gleich danach die Schutzfolie von der rechten Kante des Test-
bestecks ab. VerschlieBen sie das Testbesteck sorgfiiltig, so dass es dicht st.
Lesen Sie dos Ergebnis im Fenster 15 Minuten nach dem VerschlieBen ab.
Ergebnisse, die spater als nach 15 Minuten abgelesen werden, sind gege-
benenfalls ungenau. Beim positiven Kontrolltupfer st es jedoch maglich,
dass die Patientenlinie bereits in weniger als 15 Minuten erscheint.

TESTDURCHFUHRUNG
Urinproben, ZSF-Proben und Kontrollfliissigkeiten

Benutzen Sie eine URINPROBE, wenn Sie auf PNEUMOKOKKEN-
Pneumonie testen, und eine ZSF-Probe, wenn Sie auf PNEUMOKOKKEN
MENINGITIS testen.

HINWEIS: Verwenden Sie 3 Tropfen von Reagenz A fiir das Tes-
ten von fliissigen Proben. Hinweisen Abbildungen fort zupfen
- raus blaffen



1. Lossen Sie die Patientenprobe(n) und die Kontrolllissigkeit(en) Zim-
mertemperatur (15-30 °C) emeichen, und schijtteln Sie sie leicht zum
Vermischen. Nehmen Sie das Testbesteck erst kurz vor Gebrauch aus
der Folie und legen Sie s auf einer ebenen Fliiche ab.

2. Tauchen Sie einen Binax-Abstrichtupfer in die zu testende Probe, so dass der
Tupferkopf vollstiindig benetzt wird. Falls der Tupfer tropft, streifen Sie ihn
am Rand des Probenbehilters ab, um iberschiissige Fliissigkeit ablaufen zu
lassen.

3. An der rechten inneren Hfte des Testbestecks befinden sich zwei Offnun-
gen. Fiihren Sie den Tupfer in dos UNTERE Loch (Tupfervertiefung) ein.
Schigben Sie ihn fest nach oben, so dass die Tupferspitze im oberen Loch
vollstindig sichtbor wird. TUPFER NICHT HERAUSNEHMEN.

4. Halten Sie das Fldschchen mit dem Reagens A senkrecht etwa 1.5 bis 2.5
«m iiber das Testbesteck. Tropfen Sie langsam drei (3) frei fallende Tropfen
Reagens A auf dos UNTERE Loch.

5. Iiehen Sie gleich danach die Schutzfolie von der rechten Kante des Test-
bestecks ab. VerschlieBen Sie das Testbesteck sorgfilig, so dass es dicht ist.
Lesen Sie das Ergebnis im Fenster 15 Minuten nach dem VerschlieBen ab.
Ergebnisse, die spiter als nach 15 Minuten abgelesen werden, sind gege-
benenfalls ungenau. Bei einigen positiven Patienten ist es jedoch maglich,
dass die Patientenlinie in weniger als 15 Minuten erscheint.

ANMERKUNG: Das Tupferstiibchen hat eine Kerbe und kann nach Verschliefien
des Testgerits abgebrochen werden. Achten Sie darauf, den Tupfer dabei nicht
aus seiner Lage zu bringen.

INTERPRETATION DER ERGEBNISSE

fine megative Probe ergibt eine einzelne rosa
bis violette Kontrollbande in der oberen Hilfte des
Fensters, was auf ein vermutlich negatives Ergebnis
hinweist. Diese Kontrollbande sagt aus, dass der Test
richtig ausgefishrt, aber kein S. pneumoniae-Anfigen
entdeckt wurde.

Rosafarbene Steverlinie: D

Bei einer positiven Probe erscheinen zwei rosa bis
violette Linien. Dies bedeutet, dass Antigen festges-
tellt wurde. Bei Proben mit niedrigen Antigenkonzen-
trationen ist die Patientenlinie eventuell schwach
ausgebildet. Jegliche sichtbare Linie bedeutet
jedoch ein positives Ergebnis.

Rosafarbene Steverlinie B
Rosafarbene Probenlinie

Wenn keine Linien sichtbar sind oder wenn nur die
Probenlinie sichtbar ist, dann ist der Test ungiltig.
Ungltige Tests sollten wiederholt werden. Wenn das
Problem weiterhin besteht, berihrung ihrer einheimis-
che Verteiler.

Keine Linien B
Nur Probenfinie B

BEFUNDE

Ergebnis
Urin Positiv
Urin Negativ

Empfohlener Diagnosebericht

Positiv fiir Pneumokokken-Pneumanie.

Vermutlich negativ fiir - Pneumokokken-Pneumonie,
was nohelegt, duss keine akiuelle oder kirzliche
Pneumokokken-Infektion vorliegt. Eine Infektion mit S.
pneumoniae kann jedoch nicht ausgeschlossen werden,
da die Antigenkonzentration in der Probe evtl. unter der
Nachweisgrenze des Tests liegt.

ZSF Positiv
ZSF Negative

Positiv fiir Pneumokokken-Meningitis.

Vermutlich negativ fiir Pneumokokken-Meningitis. Eine
Infektion mit S. pneumoniae kann jedoch nicht ausge-
schlossen werden, da die Antigenkonzentration in der
Probe evil. unter der Nachweisgrenze des Tests liegt.

EINSCHRANKUNGEN

Der BinaxNOW® Streptococcus pneumoniae-Test wurde nur fiir Urinproben und
ISF validiert. Andere Proben (z.B. Plasma, Serum oder andere Krperflissig-
keiten), die evtl. S. pneumoniaeAntigen enthalten, sind nicht getestet worden.

Ein negativer BinaxNOW® Test schliefit eine Infekfion mit S. pneumoniae nicht
aus. Deshalb sollten fiir eine zuverlissige Diagnose die Ergebnisse aus diesem
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Test und die Ergebnisse aus der Kultur, der Serologie und anderen Antigenerken-
nungsmethoden in Verbindung mit Klinischen Befunden verwendet werden.

Der BinaxNOW® Streptococcus pneumoniae-Test ist nicht an Patienten getestet
worden, die mehr als 24 Stunden zuvor Antibiotika eingenommen hatten, oder
an Patienten, die bis vor kurzem einer Anfibiotikatherapie unterzogen wurden.
Der Einfluss von frei erhltlichen Arzneimitteln auf das Testergebnis bei Personen
mit Pneumokokken-Meningitis st nicht ermittelt worden.

Steptokokken-Pneumonielmpfungen  konnen beim  BinaxNOW®  Strepfococ-
cs pneumoniaeTest falsch-positive Ergebnisse in den ersten 48 Stunden
nach der Impfung hervorrufen. Die Wirkung von Impfungen bei Personen mit
Pneumokokken-Meningitis wurde nicht untersucht. Deshalb wird empfohlen, den
BinaxNOW® Streptacoccus pneumoniaeTest nicht in den ersten fiinf Tagen nach
einer Impfung gegen S. pneumoniae anzuwenden.

Die Genavigkeit des BinaxNOW® Streptacaccus pneumoniae-Test mit Urin ist bei
Kleinkindern noch nicht untersucht worden. Die Effekiivitdt des Tests bei Klein-
kindern mit ZSF ist jedoch erwiesen (siehe Leistungsdaten — ZSF).

LEISTUNGSDATEN - URIN

ANALYTISCHE SENSITIVITAT

Serotypische Auswertung

44 Proben, die die fiir mindestens 90 % aller schwer wiegenden Pneumokok-
keninfektionen in den USA und weltweit verantwortlichen 23 S. pneumoniae
Serotypen umfassten, wurden in einer Kultur geziichtet und fihrten zu einem
positiven BinaxNOW® Test bei Konzentrationen von 10° Zellen/ml.

Nachweisgrenze

Die Nachweisgrenze des BinaxNOW® Tests ist definiert als die Verdiinnung von
positivem Urin, die beim BinaxNOW® Test noch in 95 % der Flle zu einem
positiven Ergebnis fihrt. Zur Ermittlung der Nachweisgrenze wurden mehrere
Verdinnungen einer bekannten posifiven Urinprobe hergestellt und mit dem
BinaxNOW® Test getestet.

Fiinf (5) verschiedene Laborkriifte interpretierten jeweils 20-40 Testhestecke fiir
jede Verdinnung, so dass 100-200 Bestimmungen pro Verdinnung vorgenom-
men wurden. Die folgenden Ergebnisse ermittelten eine Nachweisgrenze fir



den BinaxNOW® Test von einer Verdiinnung von 1:250 fiir diesen speziellen
Patientenurin.

Urinverdiinnung | Positive Ergebnisse Nachweis
pro Testhesteck insgesamt
1:200 100/100 100%
1:250 95/100 95%
1:300 160/200 80%
1:400 44/100 44%
1:600 8/100 8%

KLINISCHE SENSITIVITAT UND SPEZIFITAT (Retrospektive
Studie)

Im Rahmen der retrospekfiven Studie wurden in drei verschiedenen Labors
Urinproben von 35 Patienten mit einer positiven Pneumokokken-Pneumonie
Blutkultur und von 338 Patienten, die vermutlich S. pneumoniae negativ waren
(insgesamt 373 Patienten), entnommen und mit dem BinaxNOW® Test unter-
sucht. Die Leistungsdaten des BinaxNOW® Tests wurden mittels Standardver-
fahren berechnet. Die Sensitivitiit betrug 86 %, die Spezifitiit betrug 94 %, und
die Gesamtgenauigkeit belief sich auf 93 %. Vertrauensbereiche von 95 % sind
nachstehend aufgefihrt.

Blut kultur
+ -
BinaxNOW®  + 30 2
Ergebnis - 5 317
Sensitivitiit = 86%  (71%-94%)
Spezifitiit = 94%  (91%-96%)
Genavigkeit = 93%  (90%-95%)

KLINISCHE SENSITIVITAT UND SPEZIFITAT (Prospektive Studie)

In einer separaten prospektiven Studie, die in 7 Zentren ausgefihrt wurde, wurde
der BinaxNOW® Test zur Auswertung von Urinproben von 215 stationdren und
ambulanten Patienten mit Symptomen der unferen Atemwege oder Sepsis und
von Patienten, bei denen eine Pneumokokken-Pneumonie vermutet wurde, ang-
ewandt. Die Patienten wurden als Pneumokokken-Pneumanie positiv angesehen,
wenn sie mit Hilfe einer Blutkultur positiv diagnostiziert wurden.

Der BinaxNOW® Test erwies sich als bei stationiren und ambulanten Patienfen
gleichermaBen gut gesignet. Vertravenshereiche von 95 % sind nachstehend
aufgefihrt.

Leistungsdaten hei ambulanten Patienten

Blut kultur
¥ -
BinaxNOW® + 19 25
Ergebnis - 2 90
Sensitivitit = 90%  (70%-97%)
Spezifitiit = 78%  (70%- 85%)
Genavigkeit = 80%  (72%-86%)

Leistungsdaten hei stationtiren Patienten

Blut kultur

" -
BinaxNOW® + 9 20
Ergebnis - 1 49
Sensitivitit = 90%  (60%-98%)
Spezifitiit = 1%  (59%-80%)
Genavigkeit = 73%  (62%-82%)
KREUZREAKTIVITAT
Urintests

270 verschiedene Organismen wurden von den 338 negativen Patienten der
oben beschriebenen retrospektiven Studie isoliert. Bei 15 (9 %) der 165 isoli-
erten Organismen, die von Patienten mit Harnwegeinfekfionen stammten, war
das Testergebnis positiv. Diese waren 2,/2 Enterobacter cloacae, 1/2 Staphy-
lococcus aureus, 1/1 Streptococcus (nicht A,B), 1/1 Streptococcus (nicht D),
1/17 Streptococcus (Gruppe D), 1/3 Providencia stuartii, 5/78 Escherichia
coliund 3 ohne identifiziertes Pathogen. Von den 59 isolierten Organismen von
Patienten mit Pneumonie waren 3 (5 %) positiv, darunter 1/3 Mycobacterium
kansasii und 2/15 Mycobacterium tuberculosis. Einer der 41 (2 %) von bak-
teridmischen Patienten isolierten Organismen, Proteus mirabilis, war posifiv.
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Es trat keine Kreuzreakfivitiit mit den 5 isolierten Empyema-Organismen auf.
SchlieBlich waren 4,100 Urinproben von Patienten ohne bekannte Infektionen
positiv.

Do diese Studie refrospektiv war, konnte nur eine begrenzte Anzahl an
Patienten pro Infektion getestet werden, und eine vollstindige Krankheitsge-
schichte war nicht fir jeden Patienten verfiighar. Es konnten deshalb bestehende
S. pneumoniae Infektionen nicht ausgeschlossen werden. Beim Testen dieser
Organismen in Reinkultur (Angaben unten) tritt beim BinaxNOW® Test keine
Kreuzreaktivitdt auf.

Testen ganzer Organismen

Tur Feststellung der analytischen Spezifitit des BinaxNOW® Tests wurde ein
Reihe aus 144 potentiellen Kreuzreagierenden zusommengestellt. Darunter be-
fanden sich Organismen, die in Verbindung mit Pneumonie stehen und solche, die
oftim Urogenitalbereich als normale Flora oder in Folge einer Harnwegeinfekfion
gefunden werden. Alle wurden mit dem BinaxNOW® Test bei Konzentrationen
zwischen 10¢ bis 107 CFU/ml ausgewertet. Der BinaxNOW® Test kreuzreagierte
nicht mit 143 der 144 Organismen. Bei dem einzigen posifiven Organismus,
Strepfococcus mitis, ist eine Kreuzreakfivift zu erwarten, da er das gleiche An-
tigen enthdlt, gegen das der BinaxNOW® Test gerichtet ist. Strepfococcus mitis
kommt bei Endokarditis und nicht bei Lungenentzindung und daher kaum bei
der Population vor, fiir die der BinaxNOW® Test gedacht ist. Die folgenden Or-
ganismen wurden mit negativem Ergebnis gefestet. Wurde mehr als ein Stamm
gefestet, ist die Anzahl in Klammern aufgefihrt.

Acinetobacter sp. (4) Enterococcus avium 4

Adenovirus* (283 pooled) Enterococcus durans 4
Alealigenes faecalis Enterococcus faecalis @ (6)
Bacillus subtilis Escherichia coli (8)
Blastomyces dermatitidis Escherichia hermannii (2)
Bordetella pertussis Flavobacterium sp. (2)
Branhamella catarrhalis Gardnerello vaginalis
(andida albicans (3) Haemaphilus influenzae (10)
(ondida stellatoides (typ of & nicht typisierbar)
Coccidiodes immitis* Haemophilus parainfluenzae

Histoplasma capsulatum™* (2)
Klebsiello oxytoca (2)

Corynebacterium sp. (3)
Entgrobacter cloacae (4)



Klebsiella pneumoniae (3)
Lactobacillus sp. (5)
Legionella pneumaphila

Providencia stuartii
Pseudomonas sp. (7)
Respiratory Syncitial Virus*

Listeria monocytogenes Rhinovirus*

Micrococcus luteus (2) Salmonella sp. (4)

Moraxella osloensis Serratia marcescens
Morganella morganii Sphingobacterium multivorum

Mycobacterium kansasii
Mycobacterium tuberculosis (Bacille de Koch)

Staphylococcus aureus (6)
Staphylococcus sp. (8)

Mycoplasma sp.* (3) Stenotrophomonas malfophilia
Neisseria cinerea Streptococcus anginosus 4 ®
Neisseria gonorrheae (3) Stieptocaccus hovis @
Neisseria lactamica Streptococcus Gruppe A ®(2)

Neisseria meningitidlis
Neisseria polysaccharea
Neisseria subflava

Nocardia farcinia*
Paracoccidiodes brasiliensis*
Parainfluenzae* (2)
Proteus mirabilis (2)

Proteus vulgaris (2)

Streptococcus Gruppe B © (8)
Streptococcus Gruppe C 4o
Streptococcus Gruppe F @@
Streptococcus Gruppe G @
Streptococcus mutans 4p®
Streptococcus parasanguis @@
Streptococcus sanguis 4@
Trichomonas vaginalis (2)

* Reinkulturen vom CDC vermutlich in hoher Konzentration.
@ Streptococcus nicht A, B (Gesamizahl der Stimme ist 16).
o Steptocaccus nicht D (Gesamtzahl der Stamme ist 17).

STOREINFLUSSE

Urinproben mit erhghter Anzahl an weiBien Blutkérperchen (einschlielich unter le-
ichter VergroBerung), Erythrozyten™ (einschlieBlich unter leichter VergrBerung),
Protein (einschlieBlich 500 mg/dl), Glucose (einschlieBlich >2000 mg/dl) und
Trsbung wurden mit dem BinaxNOW® Strepfocaccus pneumoniae-Test gefestet,
mit dem Ergebnis, dass das Testergebnis nicht besinflusst wurde.

*Anmerkung: Eine Urinprobe mit erhthten Werten an rofen Blutkdrperchen
fiihrte zu einem ungiltigen Ergebnis auf Grund einer extremen Fiirbung der Test-
membran, wodurch die Linienbildung nicht mehr erkennbar war.

REPRODUZIERBARKEITSSTUDIE

Ein Blindtest des BinaxNOW® Strepfococcus pneumoniae-Test wurde an drei get-
rennten medizinischen Einrichtungen mit einer Reihe von verschlsselten Proben
durchgefiihrt. Die Testreihe enthielt negative, niedrig posifive, mittel positive,
und hoch positive Proben. Proben mit und ohne Borsiure wurden gefestet. Jede
Probe wurde von den Teilnehmern mehrere Male an jedem Ort an drei verschie-
denen Tagen gefestet. 357 der 359 getesteten Proben (=99,4%) erbrachten
das erwartete Ergebnis.

LEISTUNGSDATEN - ZSF
ANALYTISCHE SENSITIVITAT

Nachweisgrenze
Die Nachweisgrenze des BinaxNOW® Test wurde festgestellt, indem mehrere
. pneumoniae-lerdinnungen mit dem BinaxNOW® Test gefestet wurden.

Tehn verschiedene Laborkriifte interpretierten jeweils 10 Testbestecke fiir
jede Verdinnung, so dass 100 Bestimmungen pro Verdinnung vorgenommen
wurden. Daraus wurde eine Nachweisgrenze des BinaxNOW® Tests von einer
Verdinnung von 5 x 10¢ Zellen pro Millliter ermittelt.

S. pneumoniae Positive Gesamtachweis|
-Konzentration Ergebnisse pro
Testablavf
7,5 x10¢ Zellen/ml 100/100 100%
5 x 10* Zellen/ml 100/100 100%
3 x 10* Zellen/ml 91/100 91%
1,5 x 10 Zellen/ml 44/100 44%
0 Zellen/ml 0/100 0%
Serotypauswertung

Die vier wesentlichen im Zusommenhang mit invasiven Pneumokokken-
Krankheiten auftretenden Serotypen (6, 14, 19, 23), wurden in einer
Kultur geziichtet, auf 5 x 10* Zellen/ml im ZSF verdinnt und dann mit dem
BinaxNOW® Test getestet. 14 Laborkrfte interprefierten jewels 10 Testbestecke
pro Serotyp, so dass insgesamt 140 Bestimmungen pro Serotyp vorgenommen
wurden. Alle vier Serotypen wurden in 100 % aller Fiille bei Nachweisgrenz-
Verdinnung (5 x 10¢ Zellen/ml) festgestelt.
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KLINISCHE SENSITIVITAT UND SPEZIFITAT

In einer prospekfiven Studie, die in 4 Zentren ausgefihrt wurde, wurde der
BinaxNOW® Test zur Auswertung von ZSF-Proben von 590 stationdren und am-
bulanten Patienten mit Meningifis-Symptomen oder von Patienten, bei denen
eine Lumbalpunktion aus anderen Griinden indiziert war, angewandt. Die Po-
tienten wurden als Pneumokokken-Meningifis positiv angesehen, wenn sie mit
Hilfe einer ZSF-Kultur positiv diagnostiziert wurden.

Die Leistungsdaten des BinaxNOW® Tests wurden anhand von Standardmeth-
oden berechnet. Die Spezifitit betrug 99 % (557/560) mit einem 95 %-Ver-
trauensbereich von 98 % bis 100 %. Die Sensitivitit betrug 97 % (29,/30) mit
einem 95 %-Vertrauensbereich von 84 % bis 100 %. Die einzige kulturposifive
Probe, die nicht vom BinaxNOW® Test entdeckt wurde, wurde als nur zwei Kolo-
nien bildend dokumentiert.

ISF Kultur

. -
BinaxNOW® + 29 3
Ergebnis - 1 557
Sensitivitit = 97%  (84%-100%)
Spezifitiit = 99%  (98%-100%)
Genavigkeit = 99%  (98%-100%)
KREUZREAKTIVITAT
ISF-Tests

Von 61 der bei der oben genannten prospektiven Studie getesteten S. pneumoniae
negativen ZSF-Proben wurden entweder Enteroviren oder Bakterien isoliert. Bei
60 dieser getesteten Proben war der BinaxNOW® Test negativ, was einer Spezi-
fitdit von 98 % entspricht. Die einzige beim BinaxNOW® Test posifive Probe
enthielt Enferokokken. Eine zweite ZSF-Probe mit Enterokokken filhrte jedoch
2u einem negativen BinaxNOW® Test, ebenso die als Kultur geziichteten ganzen
Organismen (siehe Test mit ganzen Organismen weiter unten).



Bakterien/Viren vom Getestete Spezifitiit
ZSF isoliert Proben

Enterovirus 24 100%
Acinetobacter 3 100%
Cryptococcus neoformans 1 100%
C. diphtherige 1 100%
Enterobacter 2 100%
Enterococci 2 50%
Escherichia coli 2 100%
Haemaphilus influenzae de Typ B 1 100%
Klebsiella pneumoniae 2 100%
Morganella morganii 1 100%
Neisseria meningitidis 3 100%
| Staphylococcus coagulase negativ 9 100%
Staphylococcus coagulase posifiv 2 100%
| Staphylococcus epidermidis 2 100%
Streptococcus Gruppe A 1 100%
Streptococcus Gruppe B 1 100%
Streptococcus viridans 4 100%
Gesamtspezifitiit 61 98%

Tests mit ganzen Organismen

Binax hat zusiitzlich zu den bakteriologischen und Vireninfekfionen, die bei
der prospekiiven Studie gefunden wurden, eine Reihe von méglichen Kreuzre-
agierenden aufgelistet. Darunter sind auch die am héufigsten vorkommenden
bakteriellen und viralen Verursacher der Meningifis. Alle Bakterien wurden mit
dem BinaxNOW® Test bei Konzentrationen von 107 bis 10° CFU/ml qusgew-
ertet. Viren wurden in einer Verdinnung von 10° LU, /ml oder groBer getestet.
Der BinaxNOW® Test wies eine Spezifitiit von 100 % auf. Fiir alle Viren und

Bakterien war das Ergebnis negativ.

Burkitts Lymphom (Epstein Barr)
Coxsackie A7 Virus
Coxsackie B3 Virus
Echovirus

Enferococcus faecium
Haemaphilus influenzae A
Haemaphilus influenzae B
Haemaphilus influenzae C
Haemaphilus influenzae D
Haemaphilus influenzae E
Haemaphilus influenzae F
Haemophils influenzae,

ohne Typenbestimmung (51997)

STOREINFLUSSE

ISF-Proben mit erhihter Anzahl an weiflen Blutkdrperchen (104 Zellen/ml),
rote Blutkarperchen (30 Zellen/ml), Protein (3 g/dl) und Bilirubin (100 mg/
ml) wurden mit dem BinaxNOW® Strepfocaccus pneumoniaeTest ausgewertet,

Haemaphilus influenzae,

nicht typisierbar (35891)

Herpes simplex Virus Typ 1

Herpes simplex Virus Typ 2

Listeria monocytogenes (19115)
Listeria monocytogenes (19424)
Neisseria meningitidlis Serogruppe A
Neisseria meningitidis Serogruppe B
Neisseria meningitidlis Serogruppe C
Neisseria meningitidis Serogruppe D
Neisseria meningitidlis Serogruppe L
Streptococcus oralis (35037)

wobei kein stérender Einfluss auf die Testdurchfishrung festgestellt wurde.

REPRODUZIERBARKEITSSTUDIE

Ein Blindtest des BinaxNOW® Steptococcus pneumoniaeTest wurde in drei
gefrennten Labors mit einer Reihe von verschliisselten Proben durchgefiihrt.
Die Testreihe enthielt negative, niedrig positive und mittel positive Proben.
Jede Probe wurde von den Teilnehmern mehrere Male an jedem Ort an drei
verschiedenen Tagen gefestet. 100 % der 270 getesteten Proben erbrachten

das erwartete Ergebnis.
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BESTELLINFORMATIONEN

Nachbestellungen:

710-012: BinaxNOW® Streptocaccus pneumoniae Test (Kit fir 12 Tests)
710-000: BinaxNOW® Streptococcus pneumoniae Test (Kit fir 22 Tests)
710-010: BinaxNOW® Streptocaccus pneumoniae Kontrollabstrichpackung

Kontakt:
TEL: +1-321-441-7200
FAX: 1-321-441-7400



INDICAZIONI PER L'USO

I Test BinaxNOW® Strepfococcus pneumoniage & una prova immunocro-
matografica (ICT) rapida in vitro per la rilevazione dell'antigene Stieptocaccus
pneumoniae (S. pneumoniae) nell'vrina di pozienti offetti da polmonife e nel
liquido cerebrospinale (LCS) di pazienti affetti da meningite. Associato alla col
tura ed ad altri metodi, la prova & uno strumento per la diagnosi di polmonite e
meningite da pneumococco.

SOMMARIO E SPIEGAZIONE DEL TEST

S. pneumoniae & la causa principale di polmonite confratta in comunitd e pud
essere 'agente piv importante nei casi di polmonite contratta in comunita di
eziologia sconosciuta.'? La polmonite da pneumococco ha un tasso di mortalitd
anche del 30%, in funzione di fattori come batteriemia, etd e patologie sot-
tostanti. In mancanza di diagnosi corretta e terapie adeguate, I'infezione da
S. pneumoniae pud essere causa di batteriemia, meningite, pericardite, empi-
ema, purpura fulminans, endocardite e/o artrife.**

La meningite pneumococcica, & una patologia che spesso porta a danni cerebrali
permanenti o alla morte, pud manifestarsi come conseguenza di un’altra infezi-
one pneumococcica o spontaneamente senza precedenti malattie.® Essa colpisce
persone di tutte le etd ma & pib frequente nei bambini di etd inferiore ai 5 anni,
negli adolescenti e nei giovani adulfi, nonché negli anziani.” La progressione da
leggero malessere al coma pud verificarsi nel giro di poche ore, rendendo critica
la diagnosi e I'attivazione di una appropriata terapia antibiotica. Dal venti al tren-
ta per cento dei pazienti affetti do meningiti pneumococciche muore, nonostante
un adeguato trattamento antibiotico protratto per diversi giomi.t La mortalita
risulfa essere superiore nei pazienti giovanissimi e negli anzioni.*

Il Test BinaxNOW® Streptacaccus pneumoniae & un mefodo semplice e rapido,
per la diagnosi della polmonife pneumococcica, si usa un campione di urina,
facile da prelevare, conservare e frasportare. Esso consente inolfre anche una di-
agnosi immediata ed altamente accurata della meningite pneumococcica quando
si esegue il test su Liquor (CSF).

PRINCIPI DELLA PROCEDURA

I BinaxNOW®  Strepfococcus pneumoniae, & un fest immunocromatogre-
fico su membrana realizzato per rilevare I'antigene solubile dello Strepfocaccus
pneumoniae nelle urine e nel Liquor. Il dispositivo per Ianalisi & costituito da una
membrana di nitrocellulosa, dove in una zona (linea del campione) & fissato un
anficorpo specifico anti-Streptococcus pneumoniae (da coniglio) vicino a questa
linea & fissato un anticorpo anti specie, (linea di controllo). Allestremita della
membrana di nitrocellulosa & presente un secondo anticorpo anfi Stieptococcus
pneumoniae coniugato con Oro colloidale. La membrana di nitrocellulosa con i
reagenti & posta su una facciata di un cartoncino pieghevole, nella parte opposta
& ricavato un pozzetto dove s'inserisce il fampone con il campione.

Per eseguire il test, (protetto da brevetto USA n. 6,017,767; 6,548,309;
6,824,997) prima s'immerge il tampone nel campione d’urina, poi si inserisce il
tampone nell’apposito foro indicato sulla card, si aggiunge la soluzione Reagente
A con I'apposito flacone contagocce e si chiude la card. In questa fase si mette in
confatto la membrana con il tampone contenente il campione, il liquido reidrata
I'anticorpo specifico coniugato con oro colloidale. Se nel campione & presente
I'antigene si forma I'immunocomplesso e inizia la migrazione cromatografica
che procede verso I'alfra estremifd della striscia.

| risultati del test vengono inferpretati in base alla presenza o all'ssenza di
strisce visihilmente rilevabili il cui colore va dal rosa al viola. i si trova di fronte
ad un risultato positivo, generalmente leggibile entro 15 minuti a seconda dalla
concentrazione di antigene presente nel campione, se si rileva sia una striscia
di campione che una striscia di controllo. Ci si trova di fronte ad un risultato
negativo, generalmente leggibile entro 15 minuti, se si rileva solo la striscia
di controllo, indicando che I'antigene S. pneumaniae non & stato rilevato nel
campione. Se la striscia di controllo non appare, in presenza o meno della striscia
di campione, la prova non & valida.
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REAGENTI E MATERIALE

Materiali forniti nel kit
Riferire verso illustrazione acceso attrazione - eliminato lembo

@ Dispositivi d’test: membrane sensibilizzate con anficorpi di coniglio
specifici per I'antigene Streptacaccus pneumoniae e con anticorpo di Con-
rollo su card pieghevole.

€ Reagente A: Tampone Cittato//Fosfato con Tween® 20 ¢ Sodio Azide.

€ Tamponi per il prelievo del campione: specifii per I'uso con il test
BinaxNOW® Streptococcus pneumonige. Non usare tamponi diversi.

@ Tampone di controllo positivo: Tampone contenente I'antigene
Streptococcus pneumoniae essiccato ed inattivato.

O Tamp

Materiali Non Forniti Nel Kit
Orologio, timer o cronometro, contenitori per la raccolta dell'uring, o provette
per il trasporto del Liquor.

di llo negativo: Tampone negativo dllo S. pneumonice.

Accessori:

Confezione di tamponi di controllo BinaxNOW® Strepfacaccus pneumoniae (cod.
710-010) confenente 5 tamponi di controllo positivi e 5 tamponi di controllo
negafivi controllo del test.

PRECAUZIONI

| tamponi di controllo necessitano di sei (6) gocce di Reagente

A. | campioni dei pazienti necessitano di tre (3) gocce di Re-

agente A.

1. RISULTATI NON VALIDI. Quando non compare la linea di controllo del feste,
il problema & causato dall'aggiunta di una quantitd insufficiente di Reagente
A. Ripetere il test ed erogare le gocee lentamente, tenendo il flaconcino in
posizione verticale 1.5-2.5 cm al di sopra del pozzetto.

2. Per uso diagnostico in vitro.



3. Il disposifivo d'andlisi e sigillato in una busta protettiva di lamingto. Non
usare s la busta & danneggiata o aperta, quindi estrarre il dispositivo poco
prima dell'uso. Non toccare la zona reattiva della membrana.

4. Non usare il kit dopo la data di scadenza.

5. Non mescolare componenti di diversi kit.

6. | tamponi nel kit sono omologati per il solo uso del test BinaxNOW® non
usare altri tamponi.

7. e sospensioni microbiche usate per produrre i tamponi di controllo sono
inattivate ol calore usando i mefodi convenzionali. Tuttavia, campioni di
pazienti, controlli e disposifivi d’analisi devono essere trattati come poten-
zialmente infefti. Osservare le precauzioni stabilite contro i rischi biologici.

8. Non & necessaria lu raccolta d'urina in condizioni di sterilita per il fest
BinaxNOW®. Per cui il campione d'urina usato per questo fest non & adatto
per la di coltura batteriologica.

9. Una volta immerso il tampone BinaxNOW® nel campione di Liquor, il com-
pione non & pid sterile e quindi non & piv adatto per la coltura. In caso di
coltura del Liquor si consiglia di procedere prima con questa oppure dividere
il campione di Liquor.

CONSERVAZIONE E STABILITA

Conservare il kit o temperatura ambiente (15-30°C.). Il kit del fest BinaxNOW®
Streptococcus pneumoniae ed i reagenti sono stabili fino alla data di scadenza
contrassegnata sulle confezioni esterne e sui contenitori. Non usare il kit oltre la
data di scodenza indicata sull‘efichetta.

RACCOLTA DEL CAMPIONE

Lasciare equilibrare a temperatura ambiente i campioni (15 - 30°C) prima di
procedere al test BinaxNOW® Streptococcus pneumoniae. Prima di fare il test
mescolare il campione delicatomente.

URINA (per la diagnostica della polmonite)

Raccogliere I'urina negli appositi contenitori. Conservare  temperatura ambiente
(15-30°C) se sono andlizzati entro 24 ore dalla raccolfo. Altrimenti conservare
I'urina a 2-8°C o congelarla fino a 14 giorni prima del test. Pu essere usato
Acido borico come conservante.

Quando occore, inviare | campioni d"urina in contenitori a tenuta stagna a 2-8°C
0 congelati.

LIQUOR (per la diagnostica della meningite)

Raccogliere il Liquor secondo le procedure convenzionali e conservare  tempera-
tura ambiente (15-30°C) fino a 24 ore prima del fest. In altemativa il Liquor
pud essere refrigerato o ( 2-8°C) o congelato (-20°C) fino ad 1 settimana
prima del test.

CONTROLLO DI QUALITA

Controllo di qualita giornaliero:

BinaxNOW® Strepfococcus pneumoniae consente di verificare il buon funzi
onamento del test ¢ la sua corretta esecuzione. Si consiglia di effettuare queste
verifiche ogni volfa che si esegue un fest.

Verifica di “banda di controllo di positiva”

La banda di colore rosa viola che compare nella zona di “controllo” pud
essere considerata una banda di confronto positiva. Questa banda deve
sempre comparire, perché & indice di corretta esecuzione del fest e di giusta
migrazione cromatografica.

Verifica di “risultato negativo”

In caso di compione negativo, la zona “sample” deve risulfare bianca senza
colore di fondo, dopo il completamento della migrazione cromatografica. La
scomparsa del colore di fondo deve avenire entro quindici minufi, per non
inferferire nella lettura del test.

Controlli esterni Positivi e Negativic

La buona pratica di laboratorio consiglia I'uso di controlli positivi e negafivi, per
verificare la funzionalitd dei reagenti e la corretta esecuzione dei fest. Per tale
scopo in ogni kit sono contenuti un Tampone di controllo Positivo e fampone di
controllo Negativo, per verificare il corretto funzionamento del kit. e devono
essere usati secondo la procedura specifica per i tamponi di controllo. I controll
posifivo e negativo devono essere esequiti ogni volfa che si inizia un nuovo kit,
0 quando & richiesto dai protocolli di Q.C. del proprio laboratorio, o secondo le
direttive locali, statali o di enti di accreditamento riconosciuti.
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In caso che i risultafi attesi non coincidano con i confrolli, non eseguire i test
su campioni di pazienti, ma rivedere la procedura ripetendo il fest di controllo
oppure contatto tuo locale distributore.

ESECUZIONE DEL TEST
Procedura per i tamponi di controllo BinaxNOW®:

N.B.: usare 6 gocce di Reagente A per i tamponi di controllo.

1. Estrarre lo cord dalla busta appena prima dell’vso. Porre lu card sul
piano di lavoro e procedere come segue:

2. i sono due fori sullo facciata inferna destra del dispositivo. Inserire il fam-
pone di controllo positivo o negativo nel foro INFERIORE. Spingere verso
I'alto in modo che la punta del tampone sia ben visibile nel foro superiore.
Dopo I'inserimento nei fori dell card, NON RIMUOVERE IL TAM-
PONE.

3. Aggiungere lenfamente sei (6) gocce di Reagente A nel foro INFERIORE,
tenendo verticalmente il flacone contagocce del Reagente A, 2-3 cm. sopra
il foro inferiore.

4. Subito dopo, togliere lu protezione dell’adesivo e richiudere la card. Leggere
il isultato 15 minuti dopo la chiusura del dispositivo. | risultati letti oltre i 15
minuti possono essere inesatti. Tutfavia, la linea del campione del tampone
di controllo positivo pud essere visibile in meno di 15 minuti.

ESECUZIONE DEL TEST
Campioni di urina, Campioni di Liquor o Controlli liquidi.

Usare URINA come campione quando si devono ricercare le cause di POLMO-
NITE PNEUMOCOCCICA o LIQUOR quando si devono ricercare le cause di
MENINGITE PNEUMOCOCCICA.

N.B.: usare 3 gocce di Reagente A quando si effettua il test su
campioni liquidi. Riferire verso illustrazione acceso attrazione -
eliminato lembo

1. Portare il/i campione(i) prelevato(i) dai pazienti e/o il(i) controllo(i)
liquido(i) o temperatura ambiente (15-30 °C), poi miscelare con lieve
movimento rofatorio. Estrarre il dispositivo dall'involucro subito prima
dell’uso ed adagiarlo orizzontalmente.



2. Immergere un tampone Binax nel campione da esominare, coprendo comple-
tamente lo testa del tampone. Se il tampone gocciola, toccare con il fampone
il lato del contenitore per rimuovere il liquido in eccesso.

3. Vi sono due fori sul pannello infero destro del disposifivo. Inserire il tam-
pone nel foro INFERIORE (pozzetto del tampone). Spingere saldomente
verso |'alto, in modo che la punta del tampone sia complefamente visible
nel foro superiore. NON RIMUOVERE IL TAMPONE.

4. Tenere verticalmente il flacone di reagente A, 1.5-2.5 cm ol di sopra del dis-
posifivo. Aggiungere lenfamente tre (3) gocce a caduta libera di reagente
Adl foro INFERIORE.

5. Togliere la striscia di protezione dell'adesivo e chiudere la card. Attendere la
comparsa del risultato entro 15 minuti dalla chivsura della cord. | risultofi
leffi oltre i 15 minufi possono essere inesatti. Tuttavia, le urine dalcuni
pazienti con alta carica batterica possono produrre una linea del compione
visibile in meno di 15 minuti.

NOTA: Per comoditd, I'asta del tampone & stata intaccata e pud essere staccata
dopo la chiusura del dispositivo. Evitare di rimuovere il tampone dal pozzetio
quando si procede in questo modo.

INTERPRETAZIONE DEI RISULTATI

Un campione negativo forma una sola banda

di colore rosa-violaceo (linea di controllo) nella ~ lo linea di controllo rosa
metd superiore della finestra. Questa linea di con-

trollo dimostra che I'esecuzione del test & stata

esequita correttamente, ma nessun antigene di

S. pneumoniae di sierogruppo 1 & stato rilevato.

Un campione positivo forma due bande di col

ore rosa-violaceo (inea di controllo & linea del cam- |4 jineq di controllo rosa
pione). Cid significa che I'antigene & stato rilevato. Ia linea di compione rosa B
| campioni con bassa carica d'antigene possono

dare una linea del campione di debole colorazione.

Ogni tipo di banda visibile nellu zona del

campione deve essere considerato come

test positivo.

Se non compare nessuna banda, o se appare la Nessuna Linea B
sola linea del campione, I'analisi non & valida, .

¢ dove essere ripefuta. Se il problema persite, e Compione SO"“""’B
confatto tuo locale distributore.

REFERTAZIONE DEI RISULTATI

Risultato
Urina Positiva
Urina Negativa

Risposta consigliata

Positivo per la polmonife pneumococcica.

Presunto negativo per polmonife pneumococcica, indica
I'assenza di un'infezione pneumococcica recente o pre-
gressa. A causa di una bassa concentrazione di antigene
presente nel campione, che quindi non raggiunge i
limiti di rilevamenti del test, non & possibile individuare
un‘infezione da Streptococcus pneumoniae.

Posifivo per meningite pneumococcica.

Presunto negativo per meningite pneumococcica. A causa
di una bassa concentrazione di antigene presente nel
campione, che quindi non raggiunge i limifi di rilevo-
menti del test, non & possibile individuare un‘infezione da
Streptococcus pneumonice.

Liquor Positivo
Liquor Negativo

LIMITAZIONI

II Test BinaxNOW® Streptococcus pneumoniae & stato validato usando solo urina
o campioni di Liquor. Altri campioni (es. plasma o alfri liquidi organici) che potreb-
bero contenere I'antigene dello S. preumaniae non sono stati valutati.

Un test negativo non esclude un infezione da S. pneumoniae. Pertanto, i risulfati
di questo test nonché i risultati di coltura, sierologia o altri metodi di ricerca dlinica
dell'antigene vanno usafi per avere una diagnosi appropriata.

II Test BinaxNOW® Streptococcus pneumaniae, non & stato valutato su pazienti
che hanno usato antibiotici da pit di 24 ore o che hanno recentemente terminato
una terapia antibiotica. Gli effetti non sono stafi determinati neanche sui farmaci
venduti, riguardo persone affette da meningite pneumococcica.
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II'vaccino per Streptococcus pneumoniae pud causare dei risultati falso-positivi,
nelle urina del Test BinaxNOW® dello Streptococcus pneumoniae, nelle 48 ore
successive alla vaccinazione. L'effetto della vaccinazione non & stato determinato
su persone affette do meningite pneumococcica. Si consiglia quindi di eseguire
il Test BinaxNOW® dello Strepfococcus pneumoniae almeno 5 giomi dopo la
somministrazione del vaccino.

L'accuratezza del Test BinaxNOW® dello Streptococcus pneumoniae non & stata
provata in bambini di tenera efd. D'altro canfo perd & stato provato il suo rendi-
mento su LIQUOR (CSF) sui bambini (cfr. Dati rendimento-LIQUOR (CSF)).

PRESTAZIONI ANALITICHE - URINA

SENSIBILITA ANALITICA

Valutazione del Sierofipo

Quarantaquattro  (44) isolati, che rappresenfano i 23 sierotipo dello
S. pneumoniae, responsabili di almeno il 90% delle gravi infezioni pneumococ-
ciche negli Stati Unifi e nel mondo infero, sono stati colfivati in coltura e risulfati
positivi nel Test BinaxNOW® con una concentrazione di 10° cellule,/ml.

Limiti di Rilevabilita

II'limite di rilevabilita (LDR), definito come diluizione di urina positiva che da
risulfato positivo del Test BinaxNOW® approssimativamente il 95% delle volte,
& sfato individuato diluendo molteplici volte urina di paziente positivo nel Test
BinaxNOW®.

Cinque (5) diversi analisti ognuno dei quali, ha provato su 20,/40 dispositivi
ogni singola diluizione per un totale di 100,/200 determinazioni per diluizione.
| seguenti isultat identificati per 1:250  diluizioni di questa particolare urina del
paziente rappresentano i limiti per il BinaxNOW® Test.

Urina dilvita Risultati positivi Percentuale di
per dispositivo usato recupero
1:200 100/100 100%
1:250 95/100 95%
1:300 160/200 80%
1:400 44/100 44%
1:600 8/100 8%




CLINICA (STUDIO RETROSPETTIVO):
Su un totale di 373 pazienti, di cui 35 posifivi all'emocultura, quindi offetti
da polmonite pneumococcica, e 338 presunti negativi, il Test BinaxNOW® &
sfato provato, usando mefodi standard. Esso ha prodotto un risultato dell 86% di
sensibilita e il 94% di specificita con un’accuratezza del 93% su tutti. Il 95% di
intervalli di confidenza qui sotfo riportafi:

Emo cultura

+ -
BinaxNOW® + 30 2
Risultati - 5 317
Sensibilita = 86%  (71%-94%)
Specificita = 94%  (91%-96%)
Accuratezza = 93%  (90%-95%)

CLINICA (STUDIO PROSPETTIVO):

Il Test BinaxNOW®, & stato usato in sette centri di studi, per valutare campioni
di urina provenienti da pazienti in ospedale ed esterni, che presentavano leggeri
sinfomi respiratori o sepsi o altrimenti sospetfi di polmonite pneumococcica. |
pazienti venivano considerati posifivi se testati con analisi di sangue.

II Test BinaxNOW®, ha deferminato in ugual modo i casi sia sui pazienti os-
pedalizzati che su quelli esterni, dando il 95% di intervalli di confidenza qui
soffo riportati:

Pazienti esterni

Emo cultura

+ -
BinaxNOW® + 19 25
Risultati - 2 90
Sensibilita = 90%  (70%- 97%)
Specificita = 78%  (70%- 85%)
Accuratezza = 80%  (72%-86%)

Pazienti ricoverati

Emo cultura

¥ -
BinaxNOW® + 9 20
Risultati - 1 49
Sensibilita = 90%  (60%- 98%)
Specificita = 1%  (59%- 80%)
Accuratezza = 73%  (62%-82%)

Reazioni crociate:

Test delle Urine:

Sono stati isolati da 338 casi di pazienti negativi, negli studi sopra indicati, 270
diversi organismi. Dei 165 organismi isolafi da pazienti con infezione di frafti uri
nari, 15 (9%) sono risultati positivi. Questi erano 2,/2 Enterobacter cloacae, 1/2
Staphylococcus aureus, 1/1 Stieptococcus (non A,B), 1/1 Streptococcus (non D),
1/3 Providencia stuartii, 5,/78 Escherichia coli e 3 identificazione patologica. Dei
59 organismi isolati da pazienti con polmonite, 3 (5%) erano positivi, includendo
1/3 Mycobacterium kansasii e 2/15 Mycobacterium tuberculosis. Uno dei 41 (
2%) organismi isolati proveniente da paziente batteriemico, Proteus mirabilis, era
positivo. Non & awvenuta una reazione incrociata con i 5 empiema isolafi. Ultimi,
4,/100 campioni di urine raccolfi da persone non aventi infezioni positive.

Grazie alla natura refrospettiva di questi studi, solo un numero limitato di pazienti
con singola infezione sono stafi disponibili per essere festati e per completare la
storia clinica di ogni caso non conosciuto. Per cui, la presenza di co-infezioni i
S. pneumoniae non pud essere rilevata. Questi organismi, quando testafi in col
ture, (vedi sotto) non hanno reazioni crociate nel Test BinaxNOW®.

Specificitd analifica

Per determinare lo specificitd analifica del Test BinaxNOW®, & stato creato un
pannello con 144 potenziali reazioni — crociate, includendo organismi associati
con polmonite e con quelli che si frovano spesse volfe nel tratto urogenifale
come normale flora o come risulfato di infezioni del tratto urinario. Tutte sono
state Testate in BinaxNOW® con concentrazione da 106 a 107 CFU/ml. Come
risultato il Test BinaxNOW® non ha reazioni crociate su 143 dei 144 organismi. Il
singolo organismo positivo, Strepfacaccus mitis, & un possibile reagente crociato
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in quanto contiene I'antigene contro il quale il Test BinaxNOW® & diretto. Lo
Strepfococcus mitis & associato con I'endocardife e non con la polmonite, e non
sembra che appaia facilmente sui soggetti con intenzione di essere analizzafi con
il Test BinaxNOW® 8. | seguenti organismi sono stati analizzafi dando risultati
negativi. In parentesi quelli pit volfe festati:

Adingtobacter sp. (4)
Adenovirus* (283 pool)
Alcaligenes faecalis

Bacillus subtilis

Blastomyces dermatitidis*
Bordetella pertussis
Branhamella catarhalis
Candida albicans (3)
Candida stellatoides
Coccidiodes immitis*
Corynebacterium sp. (3)
Enterobacter cloacae (4)
Enterococcus avium 4
Enterococcus durans 4
Enterococcus faecalis 4 (6)
Escherichia coli (8)
Escherichia hermannii (2)
Flavobacterium sp. (2)
Gardnerella vaginalis
Haemaphilus influenzae (10)
(tipi o & non riconducibili ad alcun tipo)
Haemaphilus parainfluenzae
Histoplasma capsulatum™ (2)
Klebsiella oxytoca (2)
Klebsiella pneumoniae (3)
Lactobacillus sp. (5)
Legionella pneumophila
Listeria monocytogenes
Micrococcus luteus (2)
Moraxella osloensis
Morganella morganii
Mycobacterium kansasii
Mycobacterium tuberculosis

* Cultura da CDC, ad alta concentrazione.

Mycoplasma sp.* (3)
Neisseria cinerea
Neisseria gonortheae (3)
Neisseria lactamica
Neisseria meningitidis
Neisseria polysaccharea
Neisseria subflava
Nocardia farcinia*
Paracoccidiodes brasiliensis
Parainfluenzae* (2)
Proteus mirabilis (2)
Proteus vulgaris (2)
Providencia stuartii
Pseudomonas sp. (7)
Respiratory Syncifial Virus*
Rhinovirus™

Salmonella sp. (4)
Serratia marcescens
Sphingobacterium multivorum
Staphylococcus aureus (6)
Staphylococcus sp. (8)
Stenotrophomonas maltophilia
Streptococcus anginosus 4 @
Streptococcus bovis @
Streptococcus Gruppo A #(2)
Streptococcus Gruppo B ® (8)
Streptococcus Gruppo C @@
Streptococcus Gruppo F e
Streptococcus Gruppo G @
Streptococcus mutans 4
Streptococcus parasanguis 4@
Streptococcus sanguis 4
Trichomonas vaginalls (2)

*

@ Streptococco Non A, B (16 il numero totale di prove).
o Stieptocacco Non D ( 17 il numero totale di prove).



VERIFICA DI EVENTUALI INTERFERENZE

E stato provato che i Test BinaxNOW® Sheptococcus peunoniae non subisce interfer-
enze. Un indagine fatta con campioni durina con elevata concentrazione di globul bi-
anchi , globuli rossi**, proteine (500mg/d), glucosio (2000 mg/dl), e torhidita.

**Si noti che urina con alto contenuto di globuli rossi pud dare un falso risultato
dovuto all'eccesso di colorazione contenuto nel test sulla membrana che nas-
conde la linea di colorazione.

STUDIO DI RIPRODUCIBILITA:

Uno studio in cieco sul Test BinaxNOW® S. pneumoniae & stato eseguito in
3 centri diversi usando un pannello di campioni codificati, contenenti campioni
negativi, positivi con bassi valori, positivi con valori medi e positivi con valori ek
evati. | campioni esaminafi comprendevano sia quelli con acido borico che senza.
Ogni campione & stato analizzato pib volte in ogni centro, per 3 giomi diversi.
Trecentocinquantasette (357) dei 359 campioni in totale esominati (99,4%)
hanno dato il risultato previsto.

PRESTAZIONI ANALITICHE SUL LIQUOR

SENSIBILITA ANALITICA

Limiti di rilevamento

[Ilimite di rilevamento nel Test BinaxNOW® & stato deferminato provando molte-
plici diluizioni di campioni posifivi.

Dieci analisti diversi hanno usato dieci diversi dispositivi per un totale di 100
determinazioni per diluizione. | seguenti risultati identificano il 5 x 10* cellule
per milllitro come limite di rilevabilita del BinaxNOW® Test.

Valutazione del Sierotipo

| quattro (4) sierotipi (6,14,19,23) pit comunemente associati con la malattia
invasiva pneumococcica, sono stafi coltivati in coltura, diluiti da 5 x 10¢ cells/
mi nel LIQUOR (CSF) e successivamente testati nel BinaxNOW® Test. Quattordici
(14) analisti, ognuno usando 10 dispositivi per sierofipo hanno oftenuto un
totale di 140 determinazioni per sierotipo. Tutfi e quattro (4) sierofipi, sono stati
identificati il 100% delle volte dal test LDR (5 x10° cells/ml).

SENSIBILITA E SPECIFICITA CLINICA

In uno studio multicentrico, il Test BinaxNOW® & stato usato per valutare i cam-
pioni di Liquor (CSF) raccolti da 590 pazienti ospedalizzati ed estemi che presen-
tovano sintomi di meningiti o da pazienti che hanno ricevuto puntura lombare.
Il risultato era posifivo per meningite pneumococcica se diagnosticati da colture
di Liquor (CSF) positive.

Uefficienza del Test BinaxNOW® ¢ stata calcolata mediante mefodi matematici
convenzionali; con specificita del 99% (557 / 560), 95% intervallo di confi-
denza dal 98% al 100% e sensibilita del 97%(29,/30), con 95% di intervallo i
confidenza da 84% al 100%. Il singolo campione positivo non rilevato nel Test
BinaxNOW® & stato riportato come producente solo due colonie.

LCS cultura

. -
BinaxNOW® + 29 3
Risultati - 1 557
Sensibilita = 97%  (84%-100%)
Specificita = 99%  (98%-100%)
Accuratezza = 99%  (98%-100%)
REAZIONI CROCIATE

ANALISI DEL LIQUOR (CSF)

BATTERI/VIRUS CAMPIONI SPECIFICITA
ISOLATI DAL LIQUOR

Enterovirus 24 100%
Acingtobacter 3 100%
Cryptococcus neoformans 1 100%
C. diphtheriae 1 100%
Entgrobacter 2 100%
Enterococci 2 50%
Escherichia coli 2 100%
Haemophilus influenzae type B 1 100%
Klebsiella pneumoniae 2 100%
Morganella morganii 1 100%
Neisseria meningitidis 3 100%
Staphylococcus coagulase negative 9 100%
| Staphylococcus coagulase positive 2 100%
Staphylococcus epidermidis 2 100%
| Streptococcus Gruppo A 1 100%
Streptococcus Gruppo B 1 100%
| Stieptococcus viridans 4 100%
Specificita Complessiva 61 98%

Verifica di reazioni crociate

Oltre alle infezioni batteriologice e virali, incontrate come parte degli studi pros:
pettivi, BinaxNOW® ha composto un pannello di potenziali reagenti interattivi,
includendo i pib comuni batferi e virus, agenti di meningiti. Tutti i batferi sono
stafi valutati nel Test BinaxNOW® ad una concentrazione che va da 107 a
108 CFU/ml o oltre.Il Test BinaxNOW® ha dimostrato il 100% di specifcitd,
producendo risulfati negativi per tutti i virus e batteri testatati.

Concentrazione di Risultato positivo Recupero
S. Pneumoniae per ogni singolo
dispositivo
7,5 x 107 cellule /ml 100,700 100%
5 x 10 cellule /ml 100/100 100%
3 x 10* cellule/ml 91/100 91%
1,5 x 10* cellule /ml 44/100 44%
0 cellule /ml 0/100 0%

Entrambi enterovirus o batteri sono stafi isolati da 61 campioni negativi di polmo-
nife Streptococcica LIQUOR (CSF) per essere testati come parte degli studi sopra
citati. Sessanta (60) di questi campioni provafi negativi nel Test BinaxNOW®
con una specificitd di 98%. Il singolo campione positivo conteneva Enterococci.
Comunque, un secondo Liquor (CSF) dlinico contenente Enterococci testato nel
Test BinaxNOW® cosi come nel esame colfurale del completo organismo (cfr.
Test del completo Organismo).



Linfoma di Burkitt (Epstein Barr) Haemophilus influenzae,

Coxsackie A7 Virus non riconducibile ad alcun gruppo (35891)
Coxsackie B3 Virus Herpes Simplex Virus Tipo 1

Echovirus Herpes Simplex Virus Tipo 2
Enferococcus faecium Listeria monocytogenes (19115)

Listeria monocytogenes (19424)
Neisseria meningitidi serogruppo A
Neisseria meningitidis serogruppo B
Neisseria meningitidi serogruppo C
Haemophilus influenzae E Neisseria meningitidis serogruppo D
Haemaphilus influenzae F Neisseria meningitidis serogruppo L
Haemophilus influenzae, non riconducibile - Streptococcus oralis (35037)

ad alcun gruppo (51997)

Haemaphilus influenzae A
Haemaphilus influenzae B
Haemaphilus influenzae C
Haemaphilus influenzae D

SOSTANZE INTERFERENTI

E' stato provato che il Test BinaxNOW® Streptococcus pneumoniae non inter-
agisce su un‘andlisi fatta con compioni di Liquor (CSF) con elevata concentrazi-
one di globuli bianchi (1 x 10* cells/ml), globuli rossi (30cells/pl), proteina
(3g./d.) e Bilirubina (100ug/ml).

STUDIO DI RIPRODUCIBILITA:

Uno studio in cieco sul Test BinaxNOW® S. pneumoniae & stato eseguito in 3
diversi laboratori usando un pannello di campioni codificati, contenenti campioni
negativi, bassi positivi e moderati. Ogni campione & stato analizzato pit volte
per 3 giomni. Il cento per cento (100%) dei 270 campioni in totale esaminati
hanno prodotto i risulfati atfesi.

INFORMAZIONI PER ORDINARE

Numeri riordinazione:

710:012: Test BinaxNOW® dello Streptacaccus pneumoniae (kit da 12 test)

710:000: Test BinaxNOW® dello Streptacaccus pneumoniae (kit da 22 test)

710:010: Confezione Tampone di Controllo BinaxNOW® dello Streptococcus
pneumoniae

Numeri utili:

TEL: +1-321-441-7200
FAX: +1-321-441-7400
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UTILIZACRO

0 Teste BinaxNOW® para a detecso de antigénio de Streptococcus pneumoniae
(S. pneumoniae) consiste num imunoensaio cromatogrdfico “in vitro” destinado
i detecsio rdpida e qualitativa do referido antigénio em amostras de urina de
doentes que apresentam sinfomas de pneumonia e no liquido cefalorraquidiano
(CSF — cerebral spinal fluid) de doentes com meningite. Este feste foi concebido
para auxiliar no diagndstico presuntivo de pneumonia pneumocdcica e meningite
pneumocdcica, em conjunto com técnicas de cultura e outros métodos.

RESUMO E EXPLICACAO DO TESTE

A'S. pneumoniae é a principal causa de pneumonia adquirida na comunidade e
pode ser o agente mais importante da pneumonia adquirida na comunidade de
etiologio desconhecida.'? A pneumonia pneumocdcica apresenta uma taxa de
mortalidade que pode chegar aos 30%, em fungdo da bacteremia, da idade e das
doencas subjocentes."* Quando ndo diagnosticada e tratada convenientemente,
ainfecedo por S. pneumoniae pode evoluir para bacteremia, meningite, pericard-
ite, empiema, pdrpura fulminante, endocardite e /ou artrife.*s

A meningite pneumocdcica, uma condicdio que origina frequentemente lesdes
permanentes a nivel do cérebro ou mesmo morte, pode ocorrer em consequéncia
de complicaces de outras infecgdes pneumocdcicas ou pode surgir espontanea-
mente sem que haja qualquer doenga antecedente. Afecta individuos de todas
as idades, embora seja mais comum em criancas com menos de 5 anos, em
adolescentes e jovens e em idosos.” A progresso de um estado de doenca inicial
para o estado de coma pode ocorrer no espago de apenas algumas horas, pelo
que se torna vital um diagndstico imediato e um rdpido trafamento antimicro-
biano. Cerca de vinte a trinta porcento dos doentes com meningite pneumocdcica
morrem, muitas vezes mesmo apesar de terem sido submefidos a vdrios dias de
tratamento antibidico correcto.® A taxa de mortalidade é ainda mais elevada em
doentes muito novos ou muito velhos.*

0 Teste BinaxNOW® para a detecgdo de antigénio de S. pneumoniae faculta um
método simples e rdpido para o diagndstico de pneumonia pneumocdcica utili-
zando uma amostra de urina fdcil de colher, transportar e conservar. Este teste
faculta igualmente um diagndsfico imediato e alfomente fidvel da meningite
pneumocdcica utilizando CSF.

FUNDAMENTO

0 Teste BinaxNOW® para a defecciio de antigénio de S. pneumoniae consiste
num imunoensaio cromatogrdfico sobre uma membrana, para a defeccto
do antigénio solGvel pneumocdcico na urina humana e CSF. A membrana de
nitrocelulose apresenta um anticorpo anti-S. pneumoniae, de coelho, fixo na
regido da banda de teste. Na mesma membrana estd fixo um anticorpo de con-
trolo como segunda banda. Para além disso, existem anticorpos de coelho anti-
S. pneumoniae e anticorpos anti-espécie conjugados com particulas que se en-
contram absorvidas sobre o suporte fibroso e que permitem a sua visualizaco.
A combinacio resulfante do conjugado com as tiras de membrana consfitui a fira
de teste. Esta tira de teste e o pogo, onde se coloca a zaragatoa com a amostra,
estiio montados em lados opostos de um dispositivo em forma de livro.

Para efectuar o teste (patente EUA N° 6,017,767; 6,548,309; 6,824,997),
mergulha-se a zaragatoa na amostra (de urina ou de CSF) que, depois de im-
pregnada com liquido, é colocada no dispositivo de teste. De seguida, adiciona-se
0 Reagente A, uma solugdo tamponada, com a ajuda do conte-gotas e fecha-se o
dispositivo em forma de livro, de forma a que a amostra entre em contacto com
0 fira de teste. O anfigénio pneumocdcico presente na amostra reage ligando o
anticorpo anti-S. pneumoniae conjugado. O anticorpo anti-S. pneumoniae, imobi-
lizado, captura os complexos antigénio-anticorpo resultantes, formando a banda
de teste. O anficorpo de controlo imobilizado captura o conjugado anti-espécie,
originando  banda de controlo.

0 feste ¢ interprefado pela presenca ou auséncia de bandas coloridas entre o
T0sa e 0 parpura, visiveis @ vista desarmada. Um resultado posifivo, apresentado
em 15 minutos ou mesmo menos, dependendo da concentragdo de antigénio
presente na amostra, pressupde o aparecimento de duas bandas coloridas, uma
na regido da amostra e outra na regido de controlo. Em contrapartida, um re-
sultado negativo, apresentado em 15 minutos, caracteriza-se pelo aparecimento
exclusivo de uma banda colorida, na regido de controlo, indicando que ndo se
defectou antigénio de S. pneumoniae na amostra. Considera-se um feste como
no vdlido quando ndo se identifica uma banda colorida na regido de controlo,
independentemente do facto de aparecer ou ndio uma banda colorida na regido
da amostra.
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MATERIAL E REAGENTES

Material fornecido
Recorrer a ilustracdes sobre puxar - ausente batente.

@ Dispositivo do teste: Tatose de um disposiivo em forma de livo, que
contém uma membrana com um anticorpo de coelho especifico para o anti-
antigénio de S. pneuroniae & com um anticorpo de controlo, que se combinam
com conjugados de antiespécie e antigénio anti-S. pneumoniae de coelho.

@ Reagente A: Tampio de citrato/fosfato com laurilsulfato de sédio,
Tween® 20 e azida sodica.

(3) Zaragatoas: Especialmente concebidas para serem ufilizadas no feste
BinaxNOW® para a detecgdo de antigénio de antigénio de S. pneumonice.
Niio se deverd utilizar outro tipo de zaragatoa.

o Controlo positivo: Zaragatoo seca e impregnada com antigénio de
S. pneumoniae inactivada.

© Controlo negativo: Zaragatoa negativa de S. pneumonice.
Material niio fornecido

Reldgio ou cronémetro, recipientes padrdo para colheita de urina ou tubos de
transporte de (SF.

Material acessério

Embalagem de zaragatoas de controlo BinaxNOW® para a defecsio de anfigénio
de S. pneumoniae (ndmero de catdlogo: 710-010), com 5 zaragatoas de con-
trolo positivo e 5 zaragatoas de controlo negativo.

PRECAUCOES

As zaragatoas de controlo necessitam de seis (6) gotas do Re-

agente A. As amostras de doentes necessitam de trés (3) gotas

do Reagente A.

1. Podem ocorrer RESULTADOS INVALIDOS, indicados pela auséncia de uma
linha de controlo, quando & adicionado um volume insuficiente de reagente
A no dispositivo de feste. Com o objectivo de adicionar um volume ad-



equado do reagente A, colocar o frasco em posido verfical o uma distincia
de entre 1,5 & 2,5 cm por cima do disposifivo de tesfe e verter as gotas
lenfamente.

2. Teste exclusivamente para diagndstico “in vitro”.

3. 0 dispositivo de teste deverd permanecer na respectiva bolsa de aluminio,
seloda, até ao momento em que for utilizado. Nao utilizar o dispositivo
se a bolsa estiver danificada ou aberta. Ndo tocar na drea de reacgio do
dispositivo.

4. Ndo usar o conjunto de teste fora do prazo de validade.

Nao misturar componentes de lotes diferentes.

6. Azaragatoa fornecida com o conjunto de teste foi validada para ser ufilizada
com o Teste BinaxNOW®. No utilizar outra zaragatoa.

7. As zaragatoas de controlo, fornecidas com o conjunto, foram inoculadas
com solugdes processadas segundo métodos padrdo de inactivagdo de mi-
corganismos. De qualquer forma, todas as amostras problema, controlos e
equipamento de teste deverdo ser manipulados como se fossem possiveis
agentes transmissores de doenca. Obedecer ds precaucdes estabelecidas
confra riscos bioldgicos.

8. Ndo ¢é necessdria a utilizagdo de amostras de urina “limpa” para o Teste
BinaxNOW®. Porfanto, as amostras de urina utilizadas para este feste
poderdo ndo ser apropriadas para cultura bacterioldgica.

9. Uma vez mergulhada a zaragatoa Binax numa amostra de CSF, a amostra
deixard de ser estéril e poderd ndo ser apropriada pora cultura. Caso se
pretenda proceder  cultura da amostra de CSF, dever-se-d efectuar a cultura
em primeiro lugar ou dividir a amostra de CSF.

o

CONSERVACAO E ESTABILIDADE

0 conjunto de teste deverd ser conservado @ temperatura ambiente (entre 15
¢ 30 °C). 0 Teste BinaxNOW® para a detecgdo de antigénio de S. pneumoniae
¢ 0s reagentes correspondentes mantém-se estdveis até ao fim do prazo de
validade indicado nas embalagens correspondentes. Nao ufilizar o conjunto de
teste fora do respectivo prazo de validade.

COLHEITA DE AMOSTRAS

As amostras deverdo ser trazidas @ temperatura ambiente (entre 15 ¢ 30 °C)
antes de se proceder & sua andlise com o teste BinaxNOW® para a deteccdo do
anfigénio de S. pneumonice. Imediatamente antes de se proceder @ andlise,

homogeneizar a amostra agifando-a suavemente.

URINA (para diagnéstico de pneumonia)

As amostras de urina deverdo ser colhids em recipientes padrdo e conservadas
@ temperatura ambiente (entre 15 e 30 °C) durante um periodo mdximo de 24
horas antes de se proceder a sua andlise. Em altemativa, as amostras poderdo
ser conservadas entre 2 e 8 °C ou congeladas durante um periodo mdximo de
14 dias antes de se proceder @ sua andlise. Poderd usarse dcido bérico como
conservante.

As amostras deverio ser transportadas, quando tal for necessdrio, a uma temper-
atura compreendida entre 2 e 8 °C ou congeladas, em recipientes estanques.

CSF (para diagnéstico de meningite)

As amostras de CSF deverdo ser colhidos seguindo os procedimentos padrdo e
conservados d femperatura ambiente (entre 15 ¢ 30 °C) durante um periodo
mdximo de 24 horas antes de se proceder a sua andlise. Em alternativa, os
amostras de (SF correctamente colhidas poderdo ser conservadas no frigorifico
(entre 2 ¢ 8 °C) ou congeladas (20 °C) durante um periodo mdximo de uma
semana antes de se proceder & sua andlise.

CONTROLO DE QUALIDADE

Controlo de qualidade didrio:

0 Tesfe BinaxNOW® para a deteccio de antigénio de S. pneumoniae contém fun-
cionalidades integradas de controlo negativo e positivo do procedimento. A reco-
mendagdo minima do fabricante quanto ao controlo de qualidade didrio consiste
em documentar tais controlos para a primeira amostra festada em cada dia.

Controlo positivo do procedimento:

Abanda colorida entre o rosa e o pdrpura que aparece na regido de “con-
trolo” pode ser considerada como um controlo positivo interno do procedi-
mento. Se for produzido um fluxo capilor e tiver sido mantida a integridade
funcional do dispositivo, esta banda ird aparecer sempre.

Controlo negativo do procedimento

A auséndia de cor de fundo na janela do resultado formece um controlo
negativo. A cor de fundo na janela deverd passar de corde-osa claro a
branco no espago de 15 minutos e ndo deverd interferir com a leitura do
resultado do Teste.
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Controlos externos positivo e negativo:

As boas prdticas laboratoriais recomendam a ufilizagGio de controlos positivo e
negativo para confirmar a funcionalidade dos reagentes, bem como a correcta
realizagdo do teste. Juntamente com o conjunto, sdo fornecidas zaragatoas,
controlo positivo e negativo, que permitem confrolar a tofalidade do ensaio e
que deverdo ser testadas utilizando o procedimento para zaragatoas de controlo.
Os controlos deverdo ser analisados uma vez para cada novo conjunto de fesfes
aberto ou sempre que tal seja necessdrio pelo procedimento padrdo de controlo
de qualidade do seu laboratdrio. Poderdo analisar-se controlos adicionais segundo
as requlamentagdes ou os requisitos locais ou estatais, ou aqueles impostos por
organizacdes acreditadas.

Se ndo se obtiverem valores esperados, os resultados no deverdo ser facultados
ao doente. Deverd reversse o procedimento e repefirse o teste de controlo ou
entrar em confatar seu local distribuidor.

PROCEDIMENTO
ZARAGATOAS DE CONTROLO BINAXNOW®

OBSERVACAO: Use 6 gotas do Reagente A para zaragatoas de
controlo.

1. Retirar o dispositivo do respectivo invélucro imediatamente antes de
proceder G sua utilizagdo, colocando-o na posigdo horizontal.

2. No lado direito do dispositivo, na parte interior, existem dois orificios. Co-
locar a zaragatoa no orificio INFERIOR e pressionar energicamente para
cima, de forma a que a ponta da zaragatoa seja visivel  partir do orificio
superior. NAO RETIRAR A ZARAGATOA.

3. Segurar o frasco que contém o Reagente A em posico vertical, a uma
distancia de 1,5 a 2,5 cm por cima do dispositivo, e juntar lenfamente seis
(6) gotas de Reagente A no orificio INFERIOR.

4. Retirar imediatamente o adesivo que se encontra no lado direito do disposi-
tivo e fechd-o de imediato, garantindo que fica bem vedado. O resultado é
lido através de uma janela exterior, decorridos 15 minutos apds s fechar
o dispositivo. Os resultados lidos depois de decorridos 15 minutos poderdo
ndo ser correctos. A banda das zaragatoas com controlo posifivo poderd
ficar visivel (apresentar um resulado posifivo) em menos de 15 minutos.



PROCEDIMENTO

AMOSTRAS DE URINA, AMOSTRAS DE CSF
E CONTROLOS LIQUIDOS

Utiizar uma amostra de URINA para o teste de diagndstico de PNEUMONIA
PNEUMOCOCICA ¢ uma omostra de CSF para o feste de diagndstico de
MENINGITE PNEUMOCOCICA.

OBSERVACAO: Use 3 gotas do Reagente A ao testar amostras de
fluidos. Recorrer a ilustracdes sobre puxar - ausente batente.

1. Deixar que a(s) amostra(s) do doente e,/ou o(s) controlo(s) liguidos atin-
jam a temperatura ambiente (entre 15 ¢ 30 °C) e, em seguida, agitar
suavemente para homogeneizar. Retirar o dispositivo do respectivo invélu-
«ro imediatamente antes de proceder d sua ufilizacio, colocando-o
na posigto horizontal.

2. Introduzir uma zoragatoa Binox na amostra que vai ser analisada, de
forma a que a cabega permaneca totalmente mergulhada no liquido. Se
for necessdrio, pressionar a zaragatoa contra as paredes do recipiente de
colheita com o objectivo de eliminar o liquido em excesso.

3. No lado direito do dispositivo, na parte interior, existem dois orificios. Colo-
car a zaragatoa no orificio INFERIOR (poco) e pressionar energicamente
para cima, de forma a que a ponta da zaragatoa seja visivel a partir do
orficio superior. NAO RETIRAR A ZARAGATOA.

4. Segurar o frasco que contém o Reagente A em posicdo vertical, a uma
distincia de 1,5 a 2,5 cm por cima do dispositivo, e juntar lenfamente tres
(3) gotas de Reagente A no orificio INFERIOR.

5. Retirar imediatamente o adesivo que se encontra no lado direito do disposi-
tivo e fechd-lo de imediato, garantindo que fica bem vedado. O resultado &
lido através de uma janela exterior, decorridos 15 minutos apds se fechar
o dispositivo. Os resultados lidos depois de decorridos 15 minutos poderdo
ndo ser correctos. Algumas amostras de doente com dlfa concentragdo
poderdo apresentar um resultado posifivo em menos de 15 minutos.

NOTA: Por razdes de comodidade, fez-se uma incisto no bastdo da zaragatoq,
que serve para o quebrar quando se fecha o dispositivo. Ao quebrar o bastdo,
deverd evitarse que a zaragatoa se desvie do seu poco.

INTERPRETACAO DOS RESULTADOS

Uma amostra negativa ird apresentar uma
Gnica banda de controlo colorida entre o rosa e
0 pirpura na metade superior da janelo, o que
indicard um resultado supostamente negativo.
Esta banda de controlo indica que o teste foi
realizado correctamente, mas que ndo se de-
tectou anfigénio de S. pneumoniae.

linha cor-de-rosa de controle B

Uma amostra positiva ird apresentar duos
bandos coloridas entre o rosa e o pirpura.
Tal significa que foi detectado onfigénio de
S. pneumoniae. As amostras com uma baixa
concentracdo de anfigénio poderdo apresentar
uma banda na regido problema de menor
intensidade. Qualquer banda que seja
visivel @ vista desarmada é consid-
erada como positiva.

linha cor-de-fosa de controle B
linha cor-de-osa de amostra

Coso ndo se observe qualquer banda, ou
caso se observe apenas a banda na regido
problema, o teste é considerado como néio
valido. Qualquer teste ndo vlido deverd ser
repefido. Se o problema persistir, confatar seu
local distribuidor.

Nenhum banda B
Apenas banda na regido B

problema

PARTICIPACAO DOS RESULTADOS

Resultado Modelo de participacéio recomendado.

Urina positiva
Urina negativa

Positivo para pneumonia pneumocdcica.
Presumivelmente negativo para  pneumonia  peu-
mocdcica, 0 que sugere a inexisténcia de uma infecgio
pneumocdcica recente ou em curso. No é possivel excluir
a existéncia de uma infeccdo devida a S. pneumoniae,
dodo que o quontidade deste antigénio presente na
amostra pode ser inferior aos limites de deteccdo do
teste.

CSF positivo
CSF negativo

Positivo para meningite pneumocdcica.

Presumivelmente negativo para meningite pneumocdcica.
Ndo é possivel excluir a existéncia de uma infecgdo devida
a S. pneumaniae, dado que a quantidade deste antigénio
presente na amostra pode ser inferior aos limifes de de-
tecedo do teste.

LIMITACOES

0 Teste BinaxNOW® para a detecgio de antigénio de S. pneumoniae foi validado
utilizando exclusivamente amostras de urina e CSF. Ndo se avaliaram outros fipos
de amostras (como, por exemplo, plasma ou outros fluidos corporais) passiveis
de conter antigénio de S. pneumoniae.

A identificacdio de um resultado negativo no Teste BinaxNOW® ndo excui a
existéncia de uma infecgdo por S. pneumoniae. Por conseguinte, deverdo utilizar-
se 0s resultodos deste teste, bem como os resultados da cultura, a serologia
ou outros métodos de deteccdo de antigénios conjuntamente com os achados
dlinicos para estabelecer um diagndstico rigoroso.

0 Teste BinaxNOW® para a deteccdo de antigénio de Strepfococcus pneumoniae
no foi ainda avaliado em doentes submetidos a antibioterapia durante mais
de 24 horas ou em doentes que fenham recentemente concluido um regime
de tratamento antibidtico. Os efeitos de fdrmacos de receita livie ndo foram
deferminados em individuos com meningife pneumacdcica.

A vacina contra S. pneumoniae pode dar origem a resultados falsamente
posifivos no Teste BinaxNOW® para a detecgio de antigénio de Stieptococcus
pneumoniae na urina nas 48 horas subsequentes d vacinacdo. O efeito da vaci-
nacdo ndo foi determinado em individuos com meningite pneumocdcica. Por
consequinte, recomenda-se que ndo se utilize o feste BinaxNOW® para a de-
tecgdo de anfigénio de Strepfococcus pneumoniae em doentes vacinados contra
S. pneumoniae nos 5 dias prévios.

A exactiddo do Teste BinaxNOW® na urina ndo foi comprovada na crianca. Por
outro lado, as caracteristicas do teste sobre o CSF na crianca foram estabelecidas
(ver Caracteristicas do Teste — CSF).



CARACTERISTICAS DO TESTE — URINA

SENSIBILIDADE ANALITICA

Avaliagdo de serofipos

Cultivaramr-se quarenta e quatro (44) isolados, representando os 23 serotipos de
S. pneumoniae responsdveis por pelo menos 90% das infeccdes pneumocdcicas
graves nos Estados Unidos e em todo o mundo, e estes produziram resultados
positivos com o Teste BinaxNOW® em concentracdes de 10° células/ml.

Limite de defeccdo

0 limite de deteccdo (LOD) do Teste BinaxNOW®, definido como a diluicdo de
urina positiva que produz resultados de teste BinaxNOW® positivos aproximada-
mente 95% dos vezes, foi identificado preparando mdltiplas diluigdes de uma
amostra de urina de doente positiva conhecida e processando estas diluigges
no feste BinaxNOW®.

Cinco (5) operadores diferentes interpretaram cada um 20 a 40 dispositivos pro-
cessados, para cada uma dos diluigdes, num fotal de 100 a 200 determinages
por diluicto. Os seguintes resulfados identificam uma diluicgo de 1:250 desta
amostra de urina de doente em particular, como LOD do teste BinaxNOW®.

Diluiciio de urina | Resultados positivos |  Detecciio global
por dispositivos
processados
1:200 100/100 100%
1:250 95/100 95%
1:300 160/200 80%
1:400 44/100 44%
1:600 8/100 8%

SENSIBILIDADE E ESPECIFICIDADE CLINICA (Estudo Retrospec-
tivo)

Como parte do estudo retrospectivo, foram colhidas amostras de urina de 35
doentes com pneumonia pneumocdcica positiva em hemocultura e 338 doentes
presumivelmente negativos para S. pneumoniae (373 doentes no total) em 3
instituicdes diferentes, sendo estas amostras avaliadas no Teste BinaxNOW®.
0 desempenho do Teste BinaxNOW® foi calculado utilizando métodos padrdo.

A sensibilidade foi de 86%, a especificidade foi de 94% e a exactiddo global
foi de 93%. Os intervalos de confianga de noventa e cinco porcento (95%)
encontram-se listados abaixo.

Hemo Cultura

. -
BinaxNOW® + 30 21
Resultado - 5 317
Sensibilidade = 86%  (71%-94%)
Especifiidade = 94%  (91%-96%)
Exactiddo = 93%  (90%- 95%)

SENSIBILIDADE E ESPECIFICIDADE CLINICA (Estudo Prospectivo)
Num estudo prospectivo separado, realizado em 7 centros, foi ufilizado o Teste
BinaxNOW® para avaliar amostras de urina colhidas em 215 doentes hospi-
talizados e ambulatdrios que apresentavam sintomas ou sepsia das vias respi
atdrias inferiores e de doentes com suspeita de pneumonia pneumocdcica. Os
doentes foram considerados positivos para pneumonia pneumocdcica se tal lhes
fosse diagnosticado por hemocultura positiva.

0 Teste BinaxNOW® produziu resultados equivalentes tanfo em doentes ambu-
latdrios, como em doentes hospifalizados. Os infervalos de confianga de noventa
& cinco porcento (95%) encontram-se listados abaixo.

Desempenho em doentes ambulatérios

Hemo Cultura

. -

BinaxNOW® + 19 25

Resultado - 2 90

Sensibilidade = 90%  (70%-97%)

Especifiidade = 78%  (70%-85%)

Exactiddo = 80%  (72%-86%)
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Desempenho em doentes hospitalizados

Hemo Cultura

N -
BinaxNOW® + 9 20
Resultado - 1 49
Sensibilidade = 90%  (60%-98%)
Especifiidade = 7%  (59%-80%)
Exactiddo = 73%  (62%-82%)
REACTIVIDADE CRUZADA

Teste de Urina

Foram isolados duzentos e sefenta (270) organismos diferentes dos 338 doen-
tes negativos festados como parte do estudo refrospectivo acima descrito. Dos
165 organismos isolados de doentes com infecgdes do tracto urindrio, 15 (9%)
produziram resultados positivos. Estes consistiram em 2,/2 Enterobacter cloacae,
1/2 Staphylococcus aureus, 1/1 Stieptococcus (ndo AB), 1/1° Streptococcus
(ndo D), 1/17 Steptacaccus (Grupo D), 1/3 Providencia stuartii, 5/78 Es-
cherichia coli ¢ 3 sem organismo patogénico identificado. Dos 59 organismos
isolados de doentes com pneumonia, 3 (5%) produziram resulfados positivos,
incluindo 1,/3 Mycobacterium kansasiie 2/15 Mycobacterium tuberculosis. Um
dos 41 (2%) organismos isolados de doentes bacterémicos, Proteus mirabilis,
produziu resultado positivo. Nao houve reactividade cruzada com os 5 isolados
de empiema. Finalmente, 4,/100 amostras de urina colhidas de pessoas sem
qualquer infecdo conhecida deram resultados positivos.

Devido & natureza refrospectiva deste estudo, apenas havia disponivel para teste
um nimero limitado de doentes com cada infeccio e ndo é conhecida a historia
dlinica complefa de cada doente. Assim sendo, ndo pode ser excluida a presenca
de coinfeccdo por S. pneumonige. Quando testados numa cultura pura (ver
dados abaixo), estes organismos ndo apresentam reactividade cruzada no Teste
BinaxNOW®.

Especificidade analitica

Para determinar a especificidade analitica do Teste BinaxNOW®, foi compilado
um painel de 144 organismos potencialmente geradores de reactividade crv-
zada, incluindo microrganismos associados a pneumonia e aqueles que estdo



habitualmente presentes no aparelho urogenital como flora normal ou em
consequéncia de uma infecco. Todos foram avaliados no Teste BinaxNOW®
a concentragdes de 10¢ a 10 UFC/ml. O Teste BinaxNOW® niio apresenta
reactividode cruzada para 143 dos 144 organismos. O Gnico organismo positivo,
Stieptococcus mifis, é um organismo cuja reactividade cruzada se esperava uma
vez que partilha o antigénio contra o qual o Teste BinaxNOW® se dirige. O
Streptococcus mitis estd associado com endocardite, e ndio pneumonia, e ndo &
provvel que surja com qualquer frequéncia na populagdo destinada a ser testada
com o Teste BinaxNOW®.? O seguintes organismos foram testados e produz-
iram resultados negativos. Nos casos em que foi testada mais de um esfirpe, o

Legionella pneumaphila
Listeria monocytogenes
Micrococcus luteus (2)
Moraxella osloensis
Morganello morganii
Mycobacterium kansasii
Mycobacterium tuberculosis

* Culturas puras de CDC que se pensa estarem em elevada concentragdo.

Streptococcus Grupo C 4
Streptococcus Grupo F e
Streptococcus Grupo G @pe
Streptococcus mutans 4p®
Streptococcus parasanguis @@
Streptococcus sanguis 4@
Trichomonas vaginalis (2)

@ Streptococcus Nao A, B (NGmero total de estirpes = 16)

nimero encontra-se indicado enfre parénteses.

Acinefobacter sp. (4)
Adenovirus* (2&3 pool)
Alealigenes faecalis

Bacillus subtilis

Blastomyces dermatitidis
Bordetella pertussis
Branhamella catarrhalls
Candida albicans (3)
(andida stellatoides
Coccidiodes immifis*
Corynebacterium sp. (3)
Enterobacter cloacae (4)
Enterococcus avium 4
Enferococcus durans @
Enferococcus faecalis @ (6)
Escherichia coli (8)
Escherichia hermannii (2)
Flavobacterium sp. (2)
Gardnerella vaginalis
Haemaphilus influenzae (10)
(tipos o e atipados)
Haemaphilus parainfluenzae
Histoplasma capsulatum™ (2)
Klebsiella oxytoca (2)
Klebsiella pneumoniae (3)
Lactobacillus sp. (5)

Mycoplasma sp.* (3)
Neisseria cinerea

Neisseria gonorrheae (3)
Neisseria lactamica

Neisseria meningitidis
Neisseria polysaccharea
Neisseria subflava

Nocardia farcinia*
Paracoccidiodes brasiliensis*
Parainfluenzae* (2)

Proteus mirabilis (2)

Proteus vulgaris (2)
Providencia stuarti
Pseudomonas sp. (7)
Respiratory Syncitial Virus™
Rhinovirus*

Salmonella sp. (4)

Serratia marcescens
Sphingobacterium multivorum
Staphylococcus aureus (6)
Staphylococcus sp. (8)
Stenotrophomonas maltophilia
Streptococcus anginosus 4> @
Streptococcus bovis @
Strepfococcus Grupo A #(2)
Streptococcus Grupo B @ (8)

o Streptococcus No D (Nomero total de esfirpes = 17)

SUBSTANCIAS INTERFERENTES

Foram avaliadas no Teste BinaxNOW® para Streptococcus pneumoniae amostras
de urina com uma contagem elevada de gldbulos brancos (incluindo carregados
por campo de poténcia baixo), glébulos vermelhos™ (incluindo carregados por
campo de poténcia baixo), proteina (incuindo 500 mg/dl), glucose (incly-
indo >2000 mg/dl) e turvagto (incluindo turvo), tendo sido constatado que o
desempenho do teste ndo era afectado.

* De notar que uma amostra de urina com contagem elevada de gldbulos vermel-
hos produziu um resultado invdlido devido @ extrema coloracGio da membrana de
teste que mascarou a progressdo da linha.

ESTUDO DE REPRODUTIBILIDADE

Foi efectuado um estudo cego do Teste BinaxNOW® de S. pneumoniae em trés
lugares distintos, usando um painel de amostras codificadas e em ocultacio,
e que confinham amostras negativas, fracamente posifivas, moderadamente
positivas e fortemente posifivas. As amostras foram analisadas com dcido bérico
e sem dcido brico. Os participantes testaram cada amostra maltiplas vezes em
3 dics diferentes. Trezentas e cinquenta e sefe (357) do total das 359 amostras
testadas (99,4%) produziram os resultados esperados.
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CARACTERISTICAS DO TESTE — CSF
SENSIBILIDADE ANALITICA

Limite de defeccdo
0 limite de deteccto (LOD) do Teste BinaxNOW® foi identificado testando mdlti-
plas diluicdes de S. pneumoniae no Teste BinaxNOW®.

Dez (10) operadores diferentes inferpretaram cada um 10 dispositivos processa-
dos, para cada uma das diluigges, num total de 100 determinacGes por diluigto.
0s seguintes resultados identificam 5 x 10* células por millitro como LOD do
Teste BinaxNOW®.

Concentracdio de | Resultados positivos | Detecciio global
S. Pneumoniae por dispositivos
pr

7,5 x10* células /ml 100/100 100%
5 x 10* células /ml 100/100 100%

3% 10* célulos/ml 91/100 91%

1,5 x 10 célulos/ml 44/100 44%

0 células /ml 0/100 0%

Avaliagdo de serotipos

Os quatro (4) serofipos (6, 14, 19, 23) mais frequentemente associados com
doengas invasivas pneumoccicas foram culfivados, diluidos a 5 x 10* células/
ml em CSF e processados no Teste BinaxNOW®. Catorze (14) operadores inter-
pretaram cada um 10 dispositivos por serotipo, num fotal de 140 deferminagdes
por serotipo. Todos os quatro (4) serotipos foram detectados 100% das vezes
no LOD do teste (5 x 10* células,/ml).

Sensibilidade e especificidade clinica

Num estudo prospectivo multicénrico (4), foi utilizado o Teste BinaxNOW® para
avaliar amostras de CSF colhidas em 590 doentes hospitalizados e ambulatdrios
que apresentavam sinfomas de meningite ou de doentes nos quais estava indice-
da uma puncdio lombar. Os doentes foram considerados positivos para meningife
pneumoccica se tal Ihes fosse diagnosticado por cultura CSF positiva.

0 desempenho do teste BinaxNOW® foi calculado através de métodos normal-
izados. A especificidade foi de 99% (557 ,/560), com um intervalo de confianga



195% de 98% a 100%. A sensibilidade foi de 97% (29,/30), com um infervalo
de confianca a 95% de 84% a 100%. Observouse que a Gnica amostra de cul
tura posifiva ndo detectada pelo teste BinaxNOW® apenas produziu 2 coldnias.

CSF Cultura

- -
BinaxNOW® + 29 3
Resultado - 1 557
Sensibilidade = 97%  (84%-100%)
Especifiidade = 99%  (98%-100%)
Exactiddo = 99%  (98%-100%)
REACTIVIDADE CRUZADA

Teste de CSF

Foram isolados enterovirus ou bactérias de 61 dos amostras de CSF negativas
para S. pneumoniae testadas como parte do estudo prospectivo acima descrito.
Sessenta (60) destas amostras produziram resultados negativs no feste
BinaxNOW® para uma especificidade de 98%. A Gnica amostra positiva con-
tinha Enferococci. No entanto, uma segunda amostra clinica de CSF contendo
Enterococci produziu resultados negativos no Teste BinaxNOW® em semelhanga
ao resultado da especificidade analitica (ver “Especificidade analitica” abaixo).

Bactérias /Virus Amostras Especificidade
isolados de CSF testadas

Enterovi 24 100%
Acdinetobacter 3 100%
Cryptococcus neoformans 1 100%
C. diphtheriae 1 100%
Enterobacter 2 100%
Enterococci 2 50%
Escherichia coli 2 100%
Haemophilus influenzae tipo B 1 100%
Klebsiella pneumoniae 2 100%
Morganello morganii 1 100%
Neisseria meningitidis 3 100%
Staphylococcus coagulase negativo 9 100%
| Staphylococcus coogulase posifivo 2 100%
Staphylococcus epidermidis 2 100%
| Streptococcus Grupo A 1 100%
Streptococcus Grupo B 1 100%
| Stieptococcus viridans 4 100%
Especificidade global 61 98%

Especificidade analitica

Para além das infecces virais e bacterianas encontradas como parte do estudo
prospectivo, a BinaxNOW® compilou um painel de organismos potencialmente
geradores de reactividade cruzada, incluindo os agentes virais e bacterianos mais
comuns de meningife. Todas as bactérias foram avaliadas no Teste BinaxNOW®
a concentragdes entre 107 ¢ 108 UFC/ml. Os virus foram testados a 10° U.1./
ml ou superior. 0 Teste BinaxNOW® demonstrou uma especificidade de 100%,
produzindo resultados negativos para todos os virus e bactérios testados.

Linfoma de Burkitt (Epstein Barr) Haemophilus influenzae,

Virus Coxsackie A7 Virus atipado (35891)

Virus Coxsackie B3 Virus Herpes Simplex Virus Tipo 1
Echovirus Herpes Simplex Virus Tipo 2
Enterococcus faecium Listeria monocytogenes (19115)

Haemaphilus influenzae A
Haemophilus influenzae B
Haemaphilus influenzae C

Listeria monocytogenes (19424)
Neisseria meningitidlis grupo sérico A
Neisseria meningitidis grupo sérico B
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Haemaphilus influenzae D Neisseria meningitidlis grupo sérico C
Haemaphilus influenzae E Neisseria meningitidis grupo sérico D
Haemaphilus influenzae F Neisseria meningitidlis grupo sérico L

Haemaphilus influenzae, afipado (51997) Streptocaccus oralis (35037)

SUBSTANCIAS INTERFERENTES

Foram avaliodas no teste BinaxNOW® para Streptococcus pneumoniae amostras
de CSF com uma contagem elevada de gldbulos brancos (1 x 10* células/ml),
gldbulos vermelhos (30 células/pl), proteina (3 g/dl) e bilirrubina (100 pg/
ml), tendo sido constatado que o desempenho do teste no era afectado.

ESTUDO DE REPRODUTIBILIDADE

Foi efectuado um estudo cego do Teste BinaxNOW® de Streptocaccus pneumo-
nige em 3 laboratdrios separados, utilizando um painel de amostras codificadas
e em ocultacio, e que continham amostras negativas, fracamente positivas e
moderadamente positivas. Os parficipantes festaram cada amostra mdltiplas
vezes em 3 dios diferentes. Cem porcento (100%) das 270 amostras testadas
produziram os resultados esperados.

INFORMACAO PARA ENCOMENDA

Nimeros de encomenda:

710012: Teste BinaxNOW® para a defecctio de Strepfocaccus pneumoniae
(conjunto de 12 testes)

710-000: Teste BinaxNOW® para a defecctio de Strepfocaccus pneumoniae
(conjunto de 22 testes)

710-010: Embalagem de zaragatoas de controlo BinaxNOW® para a detecsio
de antigénio de Strepfocaccus pneumoniae

Informaciio para contacto:
TEL: +1-321-441-7200
FAX: +1-321-441-7400



USO DESTINADO

La Prueba BinaxNOW® para Streptococcus pneumoniae es un ensayo rdpido
inmunocromatogrdfico in vitro para la defeccién del antigeno de Stieptocaccus
pneumoniae (S. pneumoniae) en la orina de pacientes con neumonia y en el
liquido cefalorraquideo (LCR) de pacientes con meningitis. Tiene por objeto
contribuir al diagndstico de ambas, lo neumonia nemocdcica y la meningitis
neumoccica junto con culfivos y ofros métodos.

RESUMEN Y EXPLICACION DE LA PRUEBA

S. pneumoniae es la principal causa de neumonia adguirida en la comunidad y
podria ser el agente mds importante de neumonia adquirida en lo comunidad
de efiologia desconocida.” La neumonia por neumococo puede presentar un
indice de mortalidad de hasta un 30 %, dependiendo del riesgo de bacteremia,
o edad y lo existencia de enfermedades subyacentes." Si no ha sido tratada
y diagnosticada correctamente, la infeccién S. pneumoniae puede conducir a
bacteremia, meningitis, pericardifis, empiema, parpura fulminans, endocarditis
y/0 artrifis.*

Lo meningifis neumacdcica es una afeccidn que conduce con frecuencia a lesin
cerebral permanente o a lo muerte, y puede ocurrir como complicacion de ofras
infecciones neumocdcicas o surgir espontdneamente sin enfermedad previa.®
Afecta a personas de todas las edades, aunque es mds comin en nifios menores
de 5 afios, adolescentes y en ancianos.” EI avance de la enfermedad leve ol
coma puede ocurrir en pocas horas, por lo que el diagndstico y tratamiento
anfimicrobiano deben ser inmediatos. Entre el veinte y el treinta por ciento de los
pacientes con meningitis neumocdcica mueren, frecuentemente incluso después
de varios dias de terapia antibidtica apropiada.® La morfalidad es adn mayor
enre los pacientes muy jdvenes y muy ancianos.®

La Prueba BinaxNOW® para Streptococcus pneumoniae ofrece un método sen-
cllo y rdpido para el diagndstico de la neumonia neumoccica ufilizando una
muestra de orina, siendo ésta una muestra fdcil de recoger, almacenar y trans-
portar. Ofrece asimismo un diagndstico inmediato y muy preciso de la meningitis
neumocdcica cuando se analiza el LCR.

LOS PRINCIPIOS DEL PROCEDIMIENTO

La Prueba BinaxNOW® para Streptococcus pneumoniae es un ensayo inmuno-
cromatogrdfico de membrana utilizado para detectar el antigeno neumocdcico
soluble en orina humana y LCR. El anticuerpo anti-S. pneumoniae de conejo,
(linea de muestra), se absorbe en lo membrana de nitrocelulosa. El anficuerpo
de control se absorbe en la misma membrana como segunda banda. Tanto los
anticerpos anti-S. pneumoniae como los anticuerpos anti-especies de conejo
se conjugan y forman parficulas de visualizacin que se secan en un soporte
fibroso inerte. El tampdn conjugado resulfante y lo membrana con las bandas se
combinan y producen la fira de prueba. Dicha tira de prueba y un pocillo para la
muestra se montan en lados opuestos de un dispositivo en forma de libro.

Pora realizar lo prueba (patente EEUU. N° 6,017,767; 6,548,309;
6,824,997), se moja una torunda en la muestra (bien oring, bien LCR), se
retira y luego se inserfa en el dispositivo de prueba. Se afiade el Reactivo A,
una solucidn tampan, que se encuentra en un envase con cuentagotas. Luego se
cierra el disposifivo, lo que pone la muestra en contacto con la tira de prueba. £l
anfigeno neumocdcico presente en la muestra reacciona y se liga al anticuerpo
conjugado anti-S. pneumaniae. Los complejos de antigeno conjugado resultantes
son capturados por el anticuerpo anti-S. pneumoniae inmovilizado, y se forma la
linea de muestra. El anticuerpo control inmovilizado captura el conjugado anti-
especies, y forma la linea de control.

La prueba se interpreta mediante la presencia o ausencia de lineas detectables
de lo gama rosa- - violefa. El resultado positivo, listo en 15 minutos o menos
segin la concentracin del antigeno presente en la muestra, incluye lo defeccion
tanto de una linea de muestra como de una linea control. El resultado negativo,
listo en 15 minutos, producird Gnicamente una linea control, lo que indica que
no se ha detectado antigeno de S. pneumoniae en la muestra. Si no apareciera
la linea de control, con o sin presencia de la linea de muestra, indicard que el
ensayo no es vdlido.
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REACTIVOS Y MATERIALES

Materiales suministrados
Referirse hasta ilustraciones en firar - afuera aleteo.

@ Dispositivos para la prueba: Uno membrana recubierta con anticy-
erpo de conejo especifico para el antigeno de S. pneumoniae y un anti-
cuerpo control se combina con antigeno de conejo anti-S. pneumoniae y
conjugados anfi-especie en un dispositivo de prueba en forma de libro.

@ Reactivo A: Tampon irato fosfato con louril sulfato de sodio, Tween®
20y azido de sodio.

€ Torundas de muestra: Diseiadas para uso en la Prueba BinaxNOW®
para Streptocaccus preumonie. No utilice otras torundas.

O Torunda de control positivo: Torunda seca e impregnada con orina
que contiene el anfigeno de S. pneumoniae, inactivada.

© Torunda de control negativo: Torundo seca e impregnada con oring
normal, inactivada térmicamente.

Materiales no suministrados
Reloj, crondmetro o reloj con sequndero, envases comunes para recoleccion de
orina o tubos para transporte de LCR.

Accesorios

Paquete de torundas de control para la Prueba BinaxNOW® para Streptococcus
pneumoniae (nimero de catdlogo 710-010) que contiene 5 torundas de control
positivo y 5 de control negativo.

PRECAUCIONES

Las torundas para control requieren seis (6) gotas de reactivo
A. Las muestras del paciente requieren tres (3) gotas de re-
activo A.

1. los RESULTADOS NO VALIDOS, indicados por la falta de linea control,
pueden ocurrir cuando se ha agregado al dispositivo de prueba un volumen
insuficiente de Reactivo A. Para lograr el paso de un volumen adecuado,
sostenga el frasco en posicion vertical, a una distancia entre 1,5y 2,50 cm



por encima del pocillo de la torunda y agregue lus gotas lentamente.

2. Para uso en diagndstico “in vitro”.

3. H dispositivo de prueba estd sellado en una bolsa protectora de aluminio.
No use el dispositivo si la bolsa estuviera dafiada o abierta. Saque el disposi-
tivo de prueba de la bolsa justo antes de usarlo. No foque la zona reactiva
del dispositivo de prueba.

4. No use el equipo después de su fecha de caducidad.

No mezcle componentes de diferentes lofes.

6. Los torundas del equipo estdn aprobadas para uso en lo Prugba de
BinaxNOW®. No use otras torundas.

7. Las soluciones ufilizados para preparar las torundas de control fueron inac-
tivados mediante métodos comunes. No obstante, serd preciso manejor las
muestras de los pacientes, los controles y los dispositivos de prueba como si
pudieran transmitir enfermedades. Tenga en cuenta las precauciones estab-
lecidas contra riesgos microbianos.

8. No es necesario fomar muestras de orina ‘limpios” pora la Prueba
BinaxNOW®. Por lo tanto, las muestras de orina utilizadas para esta prueba
pueden no ser apropiadas para cultivos bacterioldgicos.

9. Una vez que la torunda Binax se ha mojado en lo muestra de LCR, dicha
muestra deja de ser estéril y puede no ser apropiada para cultivo. Si lo
muestra de LCR fuera a ufilizarse para culfivo, realice dicho culfivo primero
o bien divida lo muestra de LCR.

o

ALMACENAMIENTO Y ESTABILIDAD

Guarde el equipo a temperatura ambiente (15-30°C). El equipo de Prueba
BinaxNOW® para Strepfococcus pneumoniae y sus reactivos se manfendrdn
estables hasta los fechas de vencimiento indicadas en sus embalaes exteriores
y envases. No use el equipo después de la fecha de coducidad indicada en o
efiquefa.

TOMA DE MUESTRAS

Antes de realizar la Prueba BinaxNOW® para Streptococcus pneumoniae equili-
brar todas los muestras a la temperatura ambiente (15-30°C). Justo antes de
realizar lo prueba, mezcle la muestra con un movimiento circular suave.

ORINA (para diagnéstico de neumonia)
Tome los muestras de orina en envases estandarizados. Dichas muestras se
podrdn almacenar a femperatura ambiente (15-30°C) si el ensayo se va a

redlizar dentro de los 24 horas de la recoleccion de los muestras. Como ol
ternativa, se podrdn almacenar los muestras o 2-8°C o congeladas durante un
periodo mdximo de 14 dias antes de lo prueba. Se puede usar dcido bérico
como conservante.

Si fuera necesario trasladar los muestras de orina, envielas en envases hermético
0 2-8°C o congeladas.

LCR (para diagnéstico de meningitis)

Tome los muestras de LCR segin los procedimientos estandarizados y almacén-
ense 0 temperatura ambiente (15-30°C) durante un maximo de 24 horas antes
de la prueba. Como alternafiva, los muestras de LCR tomadas correctamente se
podrdn refrigerar (2-8°C) o congelar (-20°C) durante un periodo méximo de 1
semana antes de la prueba.

CONTROL DE CALIDAD

Control de calidad cotidiano:

La Prueba BinaxNOW® para Stieptococcus pneumoniae contiene controles de
procedimiento incorporados positivos y negativos. El fabricante recomienda como
control de calidad cotidiano minimo documentar dichos procedimientos de control
para lo primera muestra analizada cada dia.

Control de procedimiento positivo

Es posible considerar que la linea rose- a- violeta en la posicion “Control”
es un control inferno de procedimiento positivo. Si se ha producido un flujo
capilar y se ha mantenido la integridad funcional del disposifivo, la linea
aparecerd en todos los casos.

Control de procedimiento negativo

La desaparicion del color de fondo en la ventana de resultados proporciona
un control negativo de procedimiento. El color de fondo de la ventana de-
berd ser de rosa claro a blanco en 15 minutos, y no deberd inferferir en la
lectura de los resultados de la prueba.

Controles externos positivo y negativo:
La buena prdctica de laboratorio recomienda el uso de controles positivos y
negativos para garantizar la funcionalidad de los reactivos asi como la correcta
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realizacion delprocedimiento de prueba. El equipo contiene torundas de control
posifivo y negativo para vigilar todo el ensayo. Pruebe dichas torundas usando
el procedimiento de Torunda de control. Prugbe los controles una vez con cada
equipo de prueba que se abra, y segin los procedimientos estdndar de Conrol
de calidd de su laboratorio. Se podrdn probar controles adicionales conforme a
los requisitos de los reglamentos municipales, estatales o federales, o de orge-
nizaciones de acreditacidn.

Si no se obtuvieran los resultados de control esperados, no se deben incluir los
resultados del paciente en los informes. Examine el procedimiento y repita lo
prueba de control o pangase en confacto su local distribuidor.

PROCEDIMIENTO PARA EL ENSAYO
CONTROLES DE TORUNDA DE BINAXNOW®

NOTA: Use 6 gotas de reactivo A en lus torundas para control.

1. Refire el dispositivo de su bolsa justo antes de usar y depositelo sobre
una superficie plana.

2. En el panel derecho interior del dispositivo hay dos agujeros. Inserte la to-
runda en el agujero INFERIOR. Empuje firmemente hacia arriba de modo
que la punta de la torunda se vea completamente por el agujero superior.
NO RETIRE LA TORUNDA.

3. Sostenga el frasco de Reactivo A en posicién verical, a una distoncia entre
1,5y 2,50 cm, por encima del disposifivo. Lentamente, afiada seis (6)
gotas de Reactivo A por el agujero INFERIOR.

4. Quite inmediatamente la cobertura adhesiva del borde derecho del dis-
positivo de prueba. Cierre y selle bien el dispositivo. Lea el resultado en la
ventana 15 minutos después de haber cerrado el dispositivo. Los resultados
leidos después de 15 minutos podrian ser inexactos. No obstante, la linea
de muestra de torunda de control positivo puede estar visible en menos de
15 minutos.



PROCEDIMIENTO PARA EL ENSAYO
MUESTRAS DE ORINA, MUESTRAS DE LCR
Y CONTROLES LIQUIDOS

Use una muestra de ORINA cuando haga la prueba para NEUMONiA NEU-
MOCOCICA y una muestra de LCR cuando haga la prueba para MENINGI-
TIS NEUMOCOCICA.

NOTA: Use 3 gotas de reactivo A para analizar muestras liqui-
das. Referirse hasta ilustraciones en tirar - afvera aleteo.

1. Ueve la(s) muestra(s) y/o el(los) control(es) a temperatura ambiente
(15-30°0), luego agite suavemente para mezclar. Refire el disposifivo de
su bolsa justo antes de sar y depositelo sobre una superficie plana.

2. Moje una forunda Binax en lo muestra que se va a analizar, cubriendo
complefamente la punta de lo torunda. Si la torunda goteara, presionela
contra el costado del envase de orina para eliminar el exceso de liquido.

3. En el panel derecho interior del dispositivo hay dos agujeros. Inserte la
torunda por el agujero INFERIOR (pocillo para forunda). Empuje firme-
mente hacia ariba de modo que la punta de la torunda se vea completa-
mente por el agujero superior. NO RETIRE LA TORUNDA.

4. Sostenga el envase de Reactivo A en posicidn vertical, a una distancia entre
1,5y 2,50 cm por encima del dispositivo. Lentamente afiada tres (3)
gotas de Reactivo A en el agujero INFERIOR.

5. Quie inmediatamente lo cobertura adhesiva del borde derecho del dis-
positivo de prueba. Cierre y selle bien el dispositivo. Lea el resultado en la
ventana 15 minutos después de haber cerrado el disposifivo. Los resultados
leidos después de 15 minutos podrian ser inexactos. No obstante, algunos
pacientes positivos pueden producir una linea de muestra visible en menos
de 15 minutos.

NOTA: Con el objeto de facilitar el uso, el bastoncillo de la torunda tiene una
incision y se puede quitar (quicbrelo) después de cerrar el dispositivo. Evite
retirar la torunda del pocillo al hacerlo.

INTERPRETACION DE LOS RESULTADOS

linea rosa de control B

Los muestras negativas producirin una
sola linea de control de color entre rosa- o- vio-
lefa en la mitad superior de lo ventana, indi
cando un presunto resultado negativo. Dicha
linea de control significa el ensayo se realizd
correctamente, pero que no se defectaron
antigenos de S. pneumonige.

los muestras positivas producirin dos
lineas de color entre rosa- - violeta. Ello sig-
nifica que se defectd el antigeno. Las muestras
con niveles hajos de antigeno pueden dar una
linea de muestra tenue. Toda linea visible
es positiva.

linea rosa de control
linea rosa de muestra

Si no se vieran lineas o si s6lo se viera lo
linea de muestra, el ensayo se considerard
sin validez. Toda prueba sin validez deberd
repetirse. Si el problema persistiera, contacto
su local distribuidor.

Ninguna linea B

Linea de muestra dnicamente B

INFORME DE LOS RESULTADOS

Informe Recomendado

Positiva a la neumonia neumocdcica.

Presunto negativo a la neumonia neumocdcica, lo que
sugiere que no hay infeccion neumocdccica reciente o
presente. No es posible descartar infecciones debidas a
S. pneumoniae pues el antigeno presente en la muestra
puede encontrarse por debajo del limite de deteccion de

Resultado
Orina Positiva
Orina Negativa

lo prueba.
LCR Positivo Posifiva @ meningitis neumocdcica.
LCR Negativo  Presunto negativo a meningifis neumocdcica. No es po-

sible descartar infecciones debidas a S. pneumaoniae pues
el antigeno presente en la muestra puede encontrarse por
debajo del limite de deteccin de la prueba.
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LIMITACIONES

La Prueba BinaxNOW® para Streptococcus pneumoniae ha sido validada utili-
zando solamente muestras de orina y de LCR. No se han evaluado ofras muestras
(por ejemplo: plasma u ofros fluidos del organismo) que podrian contener el
antigeno de S. pneumoniae.

Un resultado negativo en la Prueba BinaxNOW® no excluye la infeccion de
S. pneumoniae. Por lo tanto, deberdn utilizarse los resultados de esta prueba
asi como los resultados de cultivos, serologia u ofros métodos de deteccion del
antigeno junto con hallazgos clinicos para efectuar un diagndstico exacto.

No se ha evaluado la Prugba BinaxNOW® para Streptococcus pneumoniae en
pacientes bajo terapia de anfibidticos durante mds de 24 horas o en pacientes
que han complefado recientemente un régimen de anfibidticos. No se han
deferminado los efectos de medicamentos de venta libre en lus personas con
meningitis neumocccica.

La vacuna contra el Streptococcus pneumoniae puede produdir resultados falso
positivos en la orina en la Prueba BinaxNOW® para Strepfocaccus pneumoniae
dentro de los 48 horas siguientes a la vacunacion. No se ha determinado el
efecto de la vacuna en las personas con meningitis neumocdcica. Por lo tanto, s
recomienda no realizar la Prueba BinaxNOW® para Strepfococcus pneumoniae
pneumoniae a pacientes que hayan recibido la vacuna 5 dias anfes.

La exactitud de lo Prueba BinaxNOW® en orina no se ha demostrado en nifios
pequefios. Por el ofro lado, el rendimiento en LCR en nifios pequefios, estd esta-
blecido (consulte Datos de sensibilidad y especificidad — LCR).

DATOS DE SENSIBILIDAD Y ESPECIFICIDAD - ORINA

SENSIBILIDAD ANALITICA

Fvalvacidn de serotipo

Se cultivaron cuarenta y cuatro (44) aislados, que representaban los 23 sero-
tipos de S. pneumoniae responsables por lo menos del 90% de lus infecciones
neumocGcicas graves en los Estados Unidos y en el resto del mundo. Dieron resul
tados positivos en la Prueba BinaxNOW® a concentraciones de 10° células/ml.



Limite de defeccion

Se identifico el limite de defeccion de la Prueba BinaxNOW®, definido como
la dilucin de orina positiva que produce aproximadamente el 95% de resulfo-
dos positivos en la prueba BinaxNOW®, mediante la preparacion de diluciones
miltiples de orina de pacientes conocidos como positivos, y utilizando dichas
diluciones en la Prueba BinaxNOW®.

Cinco (5) personas diferentes interpretaron de 20 a 40 dispositivos cada uno,
para cada dilucin, llegando a un tofal de 100-200 deferminaciones por dilucion.
Los resultados siguientes identificaron una dilucién en 1:250 de la orina de un
paciente en parficular, como el limite de deteccion de la Prueba BinaxNOW®.,

Diluciones | Resultados positivos | Deteccion total
de Orina | por lote de dispositivos
utilizados
1:200 100/100 100%
1:250 95/100 95%
1:300 160/200 80%
1:400 44/100 44%
1:600 8/100 8%

SENSIBILIDAD Y ESPECIFICIDAD CLINICAS (Estudio retrospec-
tivo)

Como parte del estudio retrospectivo, se fomaron muestras de orina de 35 po-
cientes con neumonia neumocécica confirmada por resultado posifivo en cultivo
sanguineo y 338 pacientes presunfamente negafivos a S. pneumoniae (373
pacientes en total), en 3 insfituciones diferentes. Se evaluaron las muestras en la
Prueba BinaxNOW®. Se calculd el rendimiento de la Prueba BinaxNOW® usando
métodos normalizados. La sensibilidad fue del 86%, la especificidad fue del 94%
y lu exacitud tofal fue del 93%. Los intervalos de confianza del noventa y cinco
por cienfo (95%) se indican mds abajo.

Sanguineo Cultivo

+ -
Resultado + 30 21
BinaxNOW® - 5 317
Sensibilidad = 86%  (71%-94%)
Especifiidad = 94%  (91%-96%)
Exactitud = 93%  (90%-95%)

SENSIBILIDAD Y ESPECIFICIDAD CLINICAS (Estudio prospectivo)
En un estudio prospectivo separado en siefe centros, se utilizd la Prueba
BinaxNOW® para evaluar muestras de orina de 215 pacientes hospitalizados
y ambulatorios con sintomas o sepsis de las vias respiratorias inferiores y de
pacientes con sospecha de neumonia neumocdcica. Los pacientes eran consid-
erados positivos a neumonia neumocdcica si se los habia diagnosficado mediante
hemoculfivo positivo.

La Prugba BinaxNOW® dio resulfados equivalentes en los pacientes hospitaliza-
dos y ambulatorios. Los infervalos de confianza del noventa y cinco por ciento
(95%) aparecen confinuacién.

Rendimiento en pacientes ambulatorios

Sanguineo Cultivo

. -

Resultado + 19 25

BinaxNOW® - 2 90

Sensibilidad = 90%  (70%-97%)

Especifiidad = 78%  (70%-85%)

Exactitud = 80%  (72%-86%)
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Rendimiento en pacientes hospitalizados
Sanguineo Cultivo

A -
Resultado + 9 20
BinaxNOW® - 1 49
Sensibilidad = 90%  (60%-98%)
Especifiidad = 1% (59%-80%)
Exactitud = 73%  (62%-82%)
REACTIVIDAD CRUZADA

Pruebas de orina

Se aislaron doscientos sefenta (270) organismos diferentes de 338 muestras
negativas de pacientesanalizados como parte del estudio refrospectivo indicado
anteriormente. De los 165 organismos aislados en los pacientes con infecciones
de las vias urinarias, 15 (el 9%) produjeron resulados positivos. Estos fueron
2/ Entgrobacter cloacae, 1,/2 Staphylococcus aureus, 1/1 Stieptococcus (no AB),
1/1 Streptococcus (no D), 1/17 Streptococcus (Grupo D), 1,/3 Providencia stuartii
5/78 Escherichia coliy 3 con patdgeno no identificado. De los 59 organismos
aislados en los pacientes con neumania, 3 (el 5%) fueron positivos, incluso 1/3
Mycobacterium kansasiiy 2/15 Mycobacterium tuberculosis. Uno de los 41 (el
2%) organismos aislados de los pacientes bacteriémicos Proteus mirabilis, dio
resultado positivo. No hubo reactividad cruzada con los 5 aislados de empiema.
Finalmente, 4,/100 muestras de orina tomadas de personas sin infeccin cono-
(ida, fueron positivas.

Debido a la naturaleza retrospectiva de este estudio, s6lo un nimero limitado de
pacientes para cada infeccion estaban disponibles para la prueba y no se conocia
la historia dlinica complefa de todos. Por lo tanto, no se puede descartar la pres-
encia de co-infecciones de S. pneumoniae. Cuando se hizo la Prueba en culfivos
puros (datos mds abajo), dichos organismos no tuvieron reaccion cruzada en la
Prueba BinaxNOW®.

Prueba de fodo el organismo

Con el objeto de deferminar la especificidad analitica de la Prueba BinaxNOW®,
se recopild un panel de 144 organismos con posibles reacciones cruzadas incluso
organismos asociados con neumonia y otros de presencia probable en las vias
uro-genitales como flora normal o como resultado de una infeccin de los vias
urinarias. Todos fueron evaluados en la Prueba BinaxNOW® a concentraciones



de 10¢a 10° CFU/mL. La Prueba BinaxNOW® no tuvo reacciones cruzadas con
143 de los 144 organismos. El Gnico organismo que dio un resultado positivo
fue el Strepfococcus mitis, un reactivo cruzado anticipado, pues comparte el
anfigeno contra el cual estd dirigida la Prueba BinaxNOW®. El Strepfococcus
miis estd asociado a la endocardifis, no a la neumonia, y es improbable que
aparezca con frecuencia alguna en la poblacién que seria objefo de pruebas
BinaxNOW®. Los organismos siguientes fueron sometidos a la prueba y dieron
resultados negativos. En los casos en que se efectud la prueba en mds de una
cepa, el nimero aparece entre paréntesis.

Acinefobacter sp. (4) Mycoplosma sp.* (3)
Adenovirus* (283 juntos) Neisseria cinerea
Alealigenes faecalis Neisseria gonorrheae (3)
Bacillus subtilis Neisseria lactamica
Blastomyces dermatitidis Neisseria meningitidis
Bordetella pertussis Neisseria polysaccharea
Branhamella catarthalis Neisseria subflava

Candida albicans (3) Nocardia farcinia*

Candida stellotoides Paracoccidiodes brasiliensis*
Coccidiodes immifis* Parainfluenzae* (2)

Proteus mirabilis (2)
Proteus vulgaris (2)
Providencia stuarti

Corynebacterium sp. (3)
Enterobacter cloacae (4)
Enterococcus avium 4

Enferococcus durans @ Pseudomonas sp. (7)
Enferococcus faecalis @ (6) Virus sincitial respiratorio™
Escherichia coli (8) Rinovirus*

Escherichia hermannii (2) Salmonella sp. (4)
Flavobacterium sp. (2) Serratia marcescens

Sphingobacterium multivorum
Staphylococcus aureus (6)
Staphylococcus sp. (8)
Stenotrophomonas maltophilia
Streptococcus anginosus 4> ®
Streptococcus bovis @
Streptococcus Grupo A #(2)
Streptococcus Grupo B @ (8)
Streptococcus Grupo C 4o
Streptococcus Grupo F 4o

Gardnerella vaginalis
Haemaphilus influenzae (10)
(tipos o & imposibles de fipificar)
Haemaphilus parainfluenzae
Histoplasma capsulatum™ (2)
Klebsiella oxytoca (2)

Klebsiella pneumoniae (3)
Lactobacillus sp. (5)

Legionella pneumaphila

Listeria monocytogenes

Micrococcus luteus (2)
Moraxella osloensis
Morganello morganii
Mycobacterium kansasii
Mycobacterium tuberculosis

Streptococcus Grupo G @pe
Streptococcus mutans 4@
Streptococcus parasanguis @@
Streptococcus sanguis 4@
Trichomonas vaginalls (2)

* Cultivos puros de CDC considerados muy concentrados.
@ Streptococcus No A, B (nimero fotal de cepas es 16)
o Streptococcus No D (ndmero total de cepas es 17)

SUBSTANCIAS DE INTERFERENCIA

Se evaluaron muestras de orina con recuento elevado de gldbulos blancos (in-
dluso cargados por campo de potencia bajo), globulos rojos* (incluso cargados
por campo de potencia bajo), proteina (incluso 500 mg/dl), glucosa (incluso
>2000 mg/dl) y turbidez (incluso tirbido) en la Prugba BinaxNOW® para
Streptococcus pneumoniae y se descubrid que el rendimiento de la prueba no
se veia afectado.

*Ndtese que una orina con gldbulos rojos elevados dio un resultado no vdlido
debido a la extrema coloracion de la membrana de prueba que ocultd el desar-
rollo de la linea.

ESTUDIO DE REPRODUCIBILIDAD

Se realizd un estudio ciego de lo Prueba BinaxNOW® para Strepfocaccus
pneumoniae en 3 instituciones separadas, usando un panel de muestras en
cddigo. Los paneles contenian muestras negativas, positivas bajas, positivas mo-
deadas y altamente positivas. Se probaron muestras con y sin dcido bérico. Los
participantes analizaron cada muestra varias veces en 3 dias diferentes. Del total
de 359 muestras sometidas a la prueba, trescientas cincuenta y siete (357) (el
99,4%) dieron el resultado esperado.

DATOS DE SENSIBILIDAD Y ESPECIFICIDAD - LCR

SENSIBILIDAD ANALITICA

Limite de deteccidn

Se identificd el limite de deteccion de o prueba BinaxNOW® mediante pruebas
de diluciones mdltiples de S. pneumoniae en la Prueba BinaxNOW®,
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Diez (10) personas diferentes interpretaron 10 dispositivos cada uno, en cada
dilucidn, con un total de 100 determinaciones por dilucion. Los resultados si
quientes identifican 5 x 10* células por mililitro como el limite de deteccion de
la Prueba BinaxNOW®.

Concentracion de | Resultados positivos | Deteccion total
S. pnevmoniae por dispositivos
utilizados
7,5 x 10* células /ml 100/100 100%
5 x 10 células /ml 100/100 100%
3x10¢ células/ml 91/100 91%
1,5 x 10 célulos /ml 44/100 44%
0 célulos/ml 0/100 0%

Fvaluacidn de serotipo

Se cultivaron los cuatro (4) serotipos (6, 14, 19, 23) asociados mds comdn-
mente con enfermedades neumocdcicas invasoras, diluidos a 5 x 10* células/
ml en LCR y utilizados en la Prueba BinaxNOW®. Catorce (14) personas interp-
retaron 10 dispositivos cada uno, por serotipo, con un total de 140 determina-
ciones por serotipo. Se detectaron los cuatro (4) serotipos (100%) en el limite
de defeccion de la prueba (5 x 10* células/ml).

SENSIBILIDAD Y ESPECIFICIDAD CLINICAS

En un estudio prospectivo de varios (4) centros, se utilizd la Prueba BinaxNOW®
para evaluar muestras de LCR tomadas de 590 pacientes hospitalizados y am-
bulatorios que presentaban sinfomas de meningitis o de pacientes a quienes se
habria indicado una puncién lumbar. Los pacientes se consideraban positivos a la
meningitis neumocdcica si se los habia diagnosticado mediante cultivo positivo
de LCR.

Se calcul6 el rendimiento de la Prugba BinaxNOW® utilizando métodos normal-
izados. La especificidad fue del 99% (557,/560), con un intervalo de confianza
de 95% del 98% al 100%. La sensibilidad fue del 97% (29/30), con un in-
tervalo de confionza de 95% del 84% al 100%. La dnica muestra de cultivo
posifivo no detectada en la Prueba BinaxNOW® habia producido solomente dos
colonias.



LR Cultivo

+ -
Resultado + 29 3
BinaxNOW® - 1 557
Sensibilidad = 97%  (84%-100%)
Especifiidad = 99%  (98%-100%)
Exactitud = 99%  (98%-100%)
REACTIVIDAD CRUZADA

Prugbas de LCR

Se aislaron bien enterovirus bien bacterias de lus 61 muestras de LCR negativo al
S. pneumoniae analizadas como parte del estudio prospectivo indicado mds ar-
riba. Sesenta (60) de dichas muestras dieron resultados negativos en la Prueba
BinaxNOW® con-una especificidad del 98%. La dnica muestra posifiva contenia
Enterococci. No obstante, un segundo LCR clinico que contenia Enterococci dio un
resultado negativo en lo Prueba BinaxNOW® al igual que el organismo entero
cltivado (consulte la Prueba de organismo entero mds adelante).

Fnderins/ virus dislados de  Analizadas Especificidad
las muestras de LCR

Enterovirus 24 100%
Acinetobacter 3 100%
(ryptococcus neoformans 1 100%
(. diphtherige 1 100%
Enterobacter 2 100%
Enterococci 2 50%
Escherichia coli 2 100%
Haemaphilus influenzae tipo B 1 100%
Klebsiella pneumoniae 2 100%
Morganella morganii 1 100%
Neisseria meningitidis 3 100%
Staphylococcus coagulase negativo 9 100%
Staphylococcus coagulase positivo 2 100%
Staphylococcus epidermidis 2 100%
Streptococcus Grupo A 1 100%
Streptococcus Grupo B 1 100%
Streptococcus viridans 4 100%
Especificidad Total 61 98%

Prueba de organismo completo

Ademds de los infecciones bacterianas y virales encontradas como parte del estu-
dio prospectivo, BinaxNOW® recopilé un panel de posibles reacciones cruzadas,
incluso los agentes mds comunes bacterianos y virales. Todas las bacterias fueron
evaluadas en la prueba BinaxNOW® a concentraciones que oscilaban entre 107
y 10° CFU/mL. Los virus se andlizaron a 10° U.I./mL o mds. La Prueba Binax-
NOW® demostrd una especificidad del 100%, y dio resultados negativos para
todos los virus y bacterias estudiados.

Linfoma de Burkitt (Epstein Barr) Haemophilus influenzae,

Virus Coxsackie A7 tipo no clasificable (35891)
Virus Coxsackie B3 Herpes Simplex Virus Tipo 1
Echovirus Herpes Simplex Virus Tipo 2
Enterococcus faecium Listeria monocytogenes (19115)

Haemophilus influenzae A
Haemaphilus influenzae B
Haemaphilus influenzae C
Haemophilus influenzae D
Haemaphilus influenzae E
Haemaphilus influenzae F
Haemophilus influenzae,

tipo no clasificable (51997)

Listeria monocytogenes (19424)

Neisseria meningitidlis serogrupo A
Neisseria meningitidis serogrupo B
Neisseria meningitidlis serogrupo C
Neisseria meningitidis serogrupo D
Neisseria meningitidlis serogrupo L
Streptococcus oralis (35037)

SUBSTANCIAS DE INTERFERENCIA

Se evaluaron muestras de LCR con recuento de glébulos blancos elevado (1 x
104 células/ml), glébulos rojos (30 células/ml), proteina (3 g/dl) y bilirrubina
(100 mg/ml) en la Prugba BinaxNOW® para Stieptococcus pneumoniae y se
confirmé que la sensibilidad y especificidad no se veian afectados.

ESTUDIO DE REPRODUCIBILIDAD

Se realizd un estudio ciego de lo Prueba BinaxNOW® para Strepfocaccus
pneumoniae en 3 laboratorios separados utilizando un panel de muestras codi
ficadas a ciegas que contenian muestras negativas, positivas bajas y positivas
moderadas. Los participantes estudiaron cada muestra varias veces en 3 dios
diferentes. £l cien por ciento (100%) de lus 270 muestras analizadas dio el
resultado esperado.
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INFORMACION PARA PEDIDOS

Nimeros para otros pedidos:

710:012: Prueba BinaxNOW® para Strepfococcus pneumoniae (paquete de
12 pruehas)

710-000: Prueba BinaxNOW® para Strepfococcus pneumoniae (paquete de
22 pruebas)

710:010: Paguete de torundas de control BinaxNOW® para Streptococcus
pneumonige

Para ponerse en contacto con nosotros:
TEL: +1-321-441-7200
FAX: +1-321-441-7400



TILSIGTET BRUG

BinaxNOW® Streptocaccus pneumoniaetesten er en hurtig invitro immunkro-
matografisk analyse til pavisning of Streptocaccus pneumoniae (S. pneumoniae)-
antigen i urin fra patienter med pneumoni og i cerebrospinalveeske (CSF) fra
patienter med meningitis. Den er udviklet som en hjeelp fil hjeelp med diog-
nosticering sammen med celledyrkning og andre metoder of bide pneumok-
lungebeteendelse og pneumokokmeningitis.

RESUME OG FORKLARING AF TESTEN

S. pneumoniae er den hyppigste drsag til smitteoverfart lungebetendelse og
muligvis den vigfigste drsag til smitteoverfart lungebeteendelse med ukendt
atiologi.'? Pneumokok-ungebeteendelse har en dedelighed pd op til 30 %,
afheengig of bakteriemi, alder, og underliggende sygdomme.'* Huis den ke
diagnosticeres og behandles rigtigt kan S. pneumanicinfektion kan medfares
bakteriemi, meningitis, pericardifis, empyem, purpura fulminans, endocarditis
og/eller artritis.*5

Pneumokokmeningitis, en tilstand, som hyppigt farer fil permanent hjemeskade
eller dad, kan opstd som en komplikation i forbindelse med en anden pneu-
mokokinfektion eller opstd spontant uden forudgdende sygdom.¢ Den rammer
personer i alle aldre, men er mest hyppig hos bam under 5 dr, teenagere og
unge voksne samt aeldre.” Sygdommen kan udvikle sig fra let sygdom til koma
inden for fd timer, hvilket ger ajeblikkelig diagnosticering og iveerksasttelse of
antimikrobiel behandling altafgerende. Tyve til tredive procent of alle patienter
med pneumokokmeningitis der, ofte pd trods of flere dages behandling med
det reffe antibiotikum.¢ Dedeligheden er endnu hejere blandt meget unge og
megef gamle patienter.®

BinaxNOW® Streptocaccus pneumoniae-testen er en enkel og hurtig mefode fil
diagnosticering af pneumokoklungebeteendelse ved hizelp of en urinprave, som
er let at indsamle, opbevare og fransportere. Den giver ogsd en omgdende og
mege njagtig diagnose af pneumokokmeningitis ved test of CSF-praver.

PROCEDURENS PRINCIPPER

BinaxNOW®  Streptococcus pneumoniaetesten er en immunkromatografisk
membrananalyse, der anvendes til pdvisning of pneumokokoplaseligt anfigen i
human urin og CSF. Kanin-anti- S. pneumoniae-antistof, pravelinjen, er adsorberet

pd nitrocellulosemembranen. Kontrolantistoffet er adsorberet pd den samme
membran og udger endnu en stribe. Bade kanin-anti-S. pneumaniae og ged-1g6-
antistoffer bindes til synliggerlige partikler, som er fasttarret pd et inert, fibrast
stottemateriale. Den resulterende konjugatpude kombineres med den stribede
membran og danner til sammen teststrimlen. Denne teststrimmel og branden til
podepraven er monteret pd hver sin side af en bogformet, haengslet testenhed.

Til udferelse of testen (US patentnumre 6.017.767; 6.548.309 og
6.824.997), bliver en podepind dyppet i praven (enten urin eller CSF), fiernet,
og indscettes derncest i testenheden. Reagens A, en buffer-oplasning filsattes
fra en drdbefloske. Testenheden lukkes, stledes at praveudireekket kommer i
kontakt med teststimlen. Pneumokok-antigen er fil stede i praven og reagerer
og binder anti-S. pneumoniae konjugeret antistof. De resulterende antigen-
konjugatbindinger opfanges af immobiliseret anti-S. pneumoniae antistoffet og
danner séledes pravelinien. Det immobiliserede kontrolantistof opfanger anfiart-
konjugat, og danner kontrollinjen.

Testen folkes ved filstedeveerelse eller fraveer af synligt péviselige lyserad- ti
violette linjer. Et positivt resultat kan afleeses efter 15 minutter eller far, of-
haengigt of antigenkoncentrationen i praven, og omfatter pévisning af en prave
og en kontrollinje. Et negativt resultat kan afleesesefter 15 minutter og giver
kun en kontrollinie, som indikerer at S. pneumoniae-antigen ikke blev pavist i
praven. Udeblivelse of kontrollinjen indikerer, af praven er ugyldig, uanset om
pravelinjen vises eller e].

REAGENSER OG MATERIALER

Vedlagte materialer:

Omtale illustration oven pé hale - ud baske.
Testenheder: En membran, der er belagt med kanin-antistof, som er
specifikt for S. pneumoniageantigen og med kontrolantistof, som er kom-
bineret med kaninanti-S. pneumoniae-antigen og anfi-artkonjugat i en
haengslet festenhed.

@ Reagens A: Citat- / fosfatbuffer med natriumlourylsuffat, Tween® 20,
0g natriumazid.
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€ Provepodepinde: Udklet i brug sammen med BinaxNOW® Strgptococcus
pneumonigetesten. Der mé ikke anvendes andre podepinde.

@ Podepinde til positiv kontrol: Aktiveret S. pnevmoniae antigen in-
dtarret pd podepind.

€ Podepinde til negativ kontrol: S. pneumoniae negative podepinde.

Ikke vedlagte materialer:
ur, timer, eller stopur; standardbeholdere fil urinopsamling eller CSF-transportrer

Tilbehor
BinaxNOW® Streptococcus pneumoniae Test Control Swab Pack (katalognum-
mer 710-010) der indeholder 5 positive og 5 negative kontrolpodepinde.

FORSIGTIGHEDSREGLER

Til kontrolpodepindene kraeves seks (6) dréber reagens A. Til

patientprover kraeves tre (3) drdber reagens A.

1. UGYLDIGE RESULTATER angives ved en udeblivende kontrollinje, hvis der
tilscettes en utilstraekkelig meengde reagens A fil festenheden. For at sikre
levering of filstreekkelige maengder skal heetteglassene holdes lodret, 1,5-
2,5 cm over branden og driberne tilszttes langsomt.

2. Til in vitro-diagnostisk brug.

3. Testenheden skal forblive forseglet i den beskyttende foliepose. Md ikke
bruges, hvis posen er beskadiget eller dben. Tag testenheden ud of foliepos-
en lige inden brug. Undlad af rere ved reaktionsomrdet pd testenheden.

4. Seettet md ikke anvendes efter udlabsdatoen.

5. Bland ikke komponenter fra forskellige sestpartier.

6. Podepindene er godkendt fil brug sommen med BinaxNOW® -festen. Der
méi ikke anvendes andre podepinde.

7. Oplasningeme, der blev anvendt ved fremstillingen of kontrolpodepindene,
er blevet inaktiveret ved standardmetoder. Alle patientpraver, kontroller og
testenheder skal imidlertid handteres som veerende smittefarlige. Overhold
etablerede forsigtighedsregler for mikrobielt risikomateriale.

8. Rene urinpraver er ikke nedvendige fil the BinaxNOW®-testen. Derfor vil
de urinpraver, der anvendes til denne test, muligvis ikke veere egnede fil
bakteriedyrkning.



9. Sa snart Binax-podepinden dyppes i CSF-praven, er praven ikke lengere
steril og kan ikke anvendes til celledyrkning. Huis der skal foretages en
celledyrkning med CSF-praven, skal man enten udfare dykningen farst eller
dele CSF-praven.

OPBEVARING OG STABILITET

Opbevares ved stuetemperatur (15-30 °C), BinaxNOW® Streptococcus peumoniae-
testseet og reagenser er stabile, indfil udlebsdatoen, som er angivet pé yderpak-
ningen og pd beholderne. Seettet md ikke anvendes efter udlabsdatoen, som er
angivet pd meerkatet.

PROVETAGNING

Lad praverne opvarmes fil stuetemperatur (15-30 (), inden de analyseres med
BinaxNOW® Streptocaccus pneumoniae-esten. Bland praven ved o ryste den
forsigfigt, inden den analyseres.

URIN (til diagnosticering af pneumoni)

Indsamling af urinprever i standardbeholdere. Kan opbevares ved stuetemperatur
(15-30 °C), hvis analysen udfares inden for 24 fimer efter opsamling. Urinen
kan i stedet nedfryses ved 2-8 °C i op fil 14 dage inden analysen. Der kan
anvendes borsyre som konserveringsmiddel.

Om nedvendigt kan urinen forsendes i leekagefri beholdere ved 2-8 °C eller
nedfrosset.

CSF (til diagnosticering af meningitis)

(SF opsamles efter standardprocedureme og opbevares ved stuetemperatur (15-
30°C) i op til 24 timer inden analysen. Korrekt indsamlet CSF kan opbevares pd
kal (2-8 °C) eller nedfryses ved (-20 °C) i op fil en uge inden analysen.

KVALITETSKONTROL

Daglig kvalitetskontrol:

BinaxNOW® Streptococcus pneumoniae-testen har indbyggede positive og nega-
tive procedurekontroller. Producenten anbefaler, at man som et minimum doku-
menterer procedurekontrollerne for den farste prave, der testes hver dag.

Positive procedurekontroller:

Den lyseradeikviolette streg pd “Control”stedet kan anses for en intern
proceduremasssig kontrol. Denne streg vil altid fremkomme, hvis kapilleer-
strammen og enhedens funktionelle integritet blev opretholdt.

Negative procedurekontroller:

Baggrundsfarvens forsvinden fra resultatvinduet, giver en negativ baggrund-
skontrol. Baggrundsfarven i resultatvinduet ber blive svagt lyserad fil hvid
inden for 15 minutter og ber ikke pdvirke afleesningen of testresultatet.

Eksterne positive og negative kontroller:

| henhold til god laboratoriepraksis ber der anvendes positive og negative kon-
troller for at sikre reagensernes funktionalitet og korrekt udfarelse af analysepro-
ceduren. Positive kontrolpodepinde og negative kontrolpodepinde fil monitore-
ring af hele analysen leveres med testseettene, og skal testes med proceduren
for kontrolpodepinde. Disse kontroller skal testes én gang for hvert nyt festszet,
der dbnes, og derefter som pdkrasvet iht. laboratoriets standardprocedurer for
kvalitetskontrol. Der kan festes yderligere kontroller iht. krav i lokale, regionale
og nationale bestemmelser eller fra akkrediteringsgrupper.

Patientresultaterne md ikke rapporteres, hvis der ikke opnds korrekte, forventede
kontrolresultater. Gennemgd proceduren og gentag kontroltesten eller konfakt
den lokale distributar.

PROCEDURE FOR KONTROLPODEPINDE
BinaxNOW® kontrolpodepinde

BEMARK: Der skal anvendes 6 driber reagens A fil kontrol-
podepinde.

1. Tag enheden ud of posen lige inden brug. Leeg enheden fladt.

2. Derer to huller i det inderste panel til hajre pd festenheden. Indszet pode-
pinden i det NEDERSTE hul. Skub den hdrdt opad, séledes at podepindens
spids kommer fil syne i det overste hul. FJERN IKKE PODEPINDEN.

3. Hold reagens Ahastteglasset lodret, 1,5-2,5 cm over testenheden. Tilszet
langsomt seks (6) driber reagens A i det NEDERSTE hul.

4. Fijem omgdende daekstrimlen fra det selvklaebende omrde pd testenhedens
hajre kant. Luk og forsegl enheden grundigt. Aflees resultatet i vinduet 15
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minutter efter lukning af enheden. Resultater, der aflaeses senere, kan veere
unajagtige. Pravelinen for den positive kontrolpodepind vil muligis komme
til syne inden 15 minutter er get.

TESTPROCEDURE
Urinprover, CSF-prover og flydende kontroller

Anvend URINpraver nér der skal testes for PNEUMOKOKLUNGEBETAN-
DELSE og CSF-praver, ndr der skal testes for PNEUOMKOKMENINGITIS.

BEMARK: Der skal anvendes 3 drdber reagens A, nér der analy-
seres flydende prover. Omtale illustration oven péd hale - vd
baske.

1. Lad patientpraver og/eller flydende kontroller opvarmes til stuetemperatur
(15-30°C), og ryst dem forsigtigt, sd de blandes. Tag enheden ud of posen
lige inden brug og leg den fladt.

2. Dyp en Binax-podepind i den prave, der skal testes, og sarg for, at podepin-
dens hoved dekkes helt. Hvis podepinden drypper, kan man trykke den ind
mod siden af beholderen for at fieme overskydende vaeske.

3. Dererto hulleri det inderste panel fil hajre pd festenheden. Indseet podepin-
den i det NEDERSTE hul (podepindsbrand). Skub den hdrdt opad, séledes
at podepindens spids kommer fil syne i det averste hul. FJERN IKKE
PODEPINDEN.

4. Hold haetfeglasset med reagens A lodret, 1,5-2,5 cm over festenheden.
Tilszet langsomt tre (3) drdber reagens A fil det NEDERSTE hul.

5. Fjem omgdende deskstrimlen fra det selvklebende omrdde ved testen-
hedens hajre kant. Luk og forsegl enheden grundigt. Aflees resultatet
i vinduet 15 minutter effer lukning of enheden. Resultater, der afleeses
senere end 15 minutter kan veere unejagige. Nogle positive patientpraver
vil muligvis give en synlig pravelinje inden 15 minutter er gdet.

BEM&RK: For nemhedens skyld er podepinden skaft udstyret med hakker, hvor
den kan knzekkes of efter lukning af enheden. Undgd at podepinden folder ud
af branden, ndr skaftet knaekkes of.



TOLKNING AF TESTRESULTATER

En negativ prove fremkalder en enkelt kontrollinje i

en nuance mellem lyserad og violet i den averste halvdel Iyserad kontrol kuB
of resultatvinduet, hvilket indikerer et formodef negativt

resultat. Denne kontrollinje betyder, at pavisningsdelen of

testen blev udfart korrekt, men at der ikke blev pdvist

Streptococcus pneumoniae-antigen.

En positiv prove vil give to lyserad-iviolette linier.

Dette betyder, at der blev pavist antigen. Praver med et lyserad kontrol ka D
lavt indhold of antigen kan have en meget svag patien-  lsered prove ks
tlinje. Enhver synlig linje betyder, at praven er postiv.

Huis der ikke fremkommer nogen linjer, efler hvis kun -
L . . ) Ingen L|n|erB

provelinjen er synlig, er andlysen ugyldig. Ugyldige

tests skal gentages. Konfakr den lokale distibuter hwis  yn Povelinie D

problemet varer ved.

RAPPORTERING AF TESTRESULTATER

Resultat  Anbefalet rapport

Positiv urin Positiv for pneumokoklungebeteendelse.

Negativ urin Tentativt negativ for pneumokoklungebefeendelse, vidner om in-
gen aktuel eller nylig pneumokokinfektion. Infektion fordrsaget
af S. pneumoniae kan ikke udelukkes mengden of antigen i
praven kan ligge under testens detekfionsgreense.

Positiv CSF  Positiv for pneumokokmeningitis.

Negativ CSF Tentativt negativ for pneumokokmeningitis. Infektion fordrsaget
af S. pneumoniae kan ikke udelukkes, da mangden af antigen
i praven kan ligge under festens detekfionsgreense.

BEGRANSNINGER

BinaxNOW® Streptocaccus pneumoniae-testen er blevet kun blevet evalueret
med urin- og CSF-praver. Andre praver (f.eks plasma eller kropsvaesker) der kan
indeholde S. pneumoniae-untigen er ikke blevet evalueret.

En negativ BinaxNOW® test udelukker ikke infektion med S. pneumoniae. Derfor
skal resultater of denne fest, samt dyrkningsresulfater, serologi og andre metoder
fil pdvisning af antigen understattes af kliniske fund med henblik pd en nejagtig
diagnose.

BinaxNOW® Strepfococcus pneumoniaetesten er ikke blevet evalueret for po-
tienter, der har taget antibiotika i mere end 24 fimer eller patienter, som for
nylig har afsluttet en antibiotikabehandling. Effekten fra handkebsmedicin er
ikke blevet fastlagt hos personer med pneumokokmeningiti.

Streptococcus pneumoniaevaccine kan give falsk-positive resultater i urin, der
analyseres med BinaxNOW® Strepfococcus pneumoniae-esten inden for 48 tim-
er efter vaccination. Effekten fra vaccination er ikke blevet fostlagt for personer
med pneumokokmeningitis. Derfor anbefales det ikke at udfare BinaxNOW®
Streptococcus pneumoniae-festen inden for 5 dage efter patienten har modtage
en S. pneumonige-vaccine.

Nojagtigheden af BinaxNOW® testen i urinpraver fra smé bern er ikke blevet
fastlogt. Derimod er ydeevnen for CSF-praver fra smd ban blevet fastlogt (see
Ydelsesdata - CSF).

YDELSESDATA - URIN

ANALYTISK SENSITIVITET

Serotype-evalvering

Fireogfyrre (44) isolater, som repreesenterede de 23 S. pneumoniaeserotyper,
som er drsag fil mindst 90 % of alle avorlige pneumokokinfekfioner i USA,
blev dyrket og fundet positive i BinaxNOW®-testen ved koncentrationer pd 10°
celler/ml.

Defektionsgreense

BinaxNOW®-testens defekfionsgraense (LOD), defineret som den fortynding of
positiv urin, som fremkalder positive BinaxNOW®-testresultater i omirent 95 %
of tilfeeldene, blev identificeret ved at fremsfille adskillige fortyndinger of kendt
posifiv patienturin og kere disse fortyndinger i BinaxNOW®-testen.

Fem (5) forskellige brugere forfolkede hver 20-40 enheder, som var festet ved
hert fortyndingsniveau med i alt 100-200 bestemmelser pr. fortyndingsniv-
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eau. Felgende resulfater identificerer en fortynding i forholdet 1:250 of denne
bestemte patienturin som BinaxNOW®-festens LOD.

Urinfortynding |  Positive resultater | Samlet pavisning
per enhedskorsel
1:200 100/100 100%
1:250 95/100 95%
1:300 160/200 80%
1:400 44/100 44%
1:600 8/100 8%

KLINISK SENSITIVTET OG SPECIFICITET (retrospektiv underso-
gelse)

Som en del af den retrospektive undersagelse blev der indsamlet urinpraver fra
35 patienter, der var pneumokokpositive ved bloddyrkning, og 338 formodet
S. pneumoniaenegative patienter (i alt 373 patienter) fra 3 forskellige faci-
liteter, og disse praver blev evalueret med BinaxNOW®-festen. BinaxNOW®
testens ydeevne blev beregnet med standardmetoder. Sensitivitet var 86 %,
specificitet var 94 %, og den samlede nejagtighed var 93 %. Femoghalvems
procent (95 %) -konfidensintervaller er angivet i nedenstdende liste.

Blod Dyrkning

- _
BinaxNOW® + 30 21
Result - 5 317
Sensitivitet = 86% (71%-94%)
Specificitet = 94% (91%-96%)
Nojagtighed = 93% (90%-95%)

KLINISK SENSITIVITET OG SPECIFICTET (Prospektiv underso-
gelse)

| en saerskilt prospektiv undersagelse pi 7 testcentre blev BinaxNOW®-festen
anvendt il evaluering af urinpraver indsomlet fra 215 indlagte og ambulante
patienter med symptomer fra de nedre lufiveje eller sepsis, og fra patienter, som
pd anden méde var under mistanke for at veere smittet med pneumokoklunge-
beteendelse. Patienterne blev betragtet som positive for pneumokoklungebefeen-
delse, hvis de blev diagnosticeret ved positiv bloddyrkning.



BinaxNOW®-testens ydeevne var lige god for ambulante og indlagte patienter.
Femoghalvfems (95 %)-konfidensintervaller er angivet.

Ydeevne for ambulante patienter

Blod Dyrkning

+ Z
BinaxNOW® + 19 25
Resultat - 2 90
Sensitivitet = 90% (70 %-97 %)
Specificitet = 78% (70%-85%)
Nojagtighed = 80% (72%-86%)

Ydeevne for indlagte patienter

Blod Dyrkning

+ _
BinaxNOW® + 9 20
Resultat - 1 49
Sensitivitet = 90 % (60 %-98 %)
Specificitet = 1% (59 %-80%)
Nojagtighed = 73% (62%-82%)
KRYDSREAKTIVITET
Urintestning

Tohundredeoghalvierds (270) forskellige organismer blev isoleret fra 338 nego-
tive patienter, som en del af ovennaevnte retrospektive undersagelse. Ud of de
165 organismer, der var blevet isoleret fra patienter med urinvejsinfekfioner,
gav 15 (9 %) positive resultater. Disse var 2/2 Enferobacter cloacae, 1/2
Staphylocaccus aureus, 1/1 Streptococcus (ikke AB), 1/1 Streptococcus (ikke
D), 1/17 Streptococcus (gruppe D), 1/3 Providencia stuarti, 5,/78 Escherichia
coli og 3 uden identificeret patogen. Ud af 59 organismer, der var blevet isok
eret fra patienter med lungebetendelse, var 3 (5 %) positive, heriblandt 1/3
Mycobacterium kansasii og 2/15 Mycobacterium tuberculosis. En of de 41 (2
%) organismer, der var blevet isoleret fra bakferiemiske patienter, Profeus mira-
bills, var positiv. Der forekom ingen krydsreakfivitet med de 5 empyemisolater.
Endelig var der positive 4,/100 urinpraver, der var indsamlet fra personer uden
kendt infekfion.

Pd grund of undersegelsens refrospektive karakter, var der kun et begreenset
antal patienter med hver infekion tilgeengelige fil testning og den samlede Klini-
ske amanese for den enkelte patient er ukendt. Derfor kan filstedeveerelsen af
co-infektion med S. pneumoniae ikke udelukkes. Disse organismer krydsreagerer
ikke i BinaxNOW® festen, ndr de blev festet i rendyrket materiale (se data
nedenfor).

Testning af hele organismer

For at fostleegge den analytiske specificitet for BinaxNOW®-festen blev der
samlet et panel med 144 potentielle krydsreaktanter, heriblandt organismer,
som er forbundet med lungebeteendelse og organismer, som typisk findes i uro-
genitaltrakten i form of normalflor eller som felge of urinvejsinfekfion. De blev
alle evalueret med BinaxNOW® Test ved koncentrationer pd 10¢ fil 10° CFU/
ml. BinaxNOW®-festen krydsreagerer ikke med 143 ud of de 144 organismer.
Den enkelte positive organisme, Strepfococcus mifis, er en forventet krydsreak-
tont, da indeholder det samme antigen, som BinaxNOW®-testen er rettet imod.
Streptococcus mitis er forbundet med endocarditis, ikke lungebeteendelse, og vil
sandsynliguis ikke forekomme seerligt hyppigt i den population, der skal festes
med BinaxNOW®-testen.? Falgende organismer blev testet og gav negative resul
tater. Antallet er angivet i parentes, ndr der blev festet mere end en stamme.

Flavobacterium sp. (2)
Gardnerella vaginalis
Haemaphilus influenzae (10)
(type of & ikke typebestemt)
Haemaphilus parainfluenzae
Histoplasma capsulatum* (2)
Klebsiella oxytoca (2)
Klebsiella pneumaoniae (3)
Lactobacillus sp. (5)
Legionella pneumaphila
Listeria monocytogenes
Micrococcus luteus (2)
Moraxella osloensis
Morganella morganii
Mycobacterium kansasii
Mycobacterium tuberculosis

Serratia marcescens
Sphingobacterium multivorum
Staphylococcus aureus (6)
Staphylococcus sp. (8)
Stenotrophomonas maltophilia
Streptococcus anginosus 4 ®
Streptococcus bovis @
Streptococcus, gruppe A ®(2)
Streptococcus, gruppe B @ (8)
Streptococcus, gruppe C @@
Streptococcus, gruppe F e
Streptococcus, gruppe G @
Streptococcus mutans 4
Streptococcus parasanguis 4
Streptococcus sanguis 4
Trichomonas vaginalis (2)

* Rene dyrkninger fra CDC, der antages af have heje koncentrationer.
@ Streptococcus ikke A, B (det samlede antal stammer er 16)
o Stieptocaccus ikke D (det samlede antal stammer er 17)

Acdinetobacter sp. (4) Mycoplasma sp.* (3)
Adenovirus* (283 puliede) Neisseria cinerea
Alealigenes faecalis Neisseria gonorrheae (3)
Bacillus subtilis Neisseria lactamica
Blastomyces dermatitidis Neisseria meningitidis
Bordetella pertussis Neisseria polysaccharea
Branhamella catarrhalis Neisseria subflava

Candida albicans (3) Nocardia farcinia*

Candida stellatoides Paracoccidiodes brasiliensis*
Coccidiodes immitis* Parginfluenzae* (2)

Corynebacterium sp. (3)
Enterobacter cloacae (4)
Enterococcus avium @
Enterococcus durans 4
Enterococcus faecalis 4 (6)
Escherichia coli (8)
Escherichia hermannii (2)

Proteus mirabilis (2)
Proteus wulgaris (2)
Providencia stuartii
Pseudomonas sp. (7)
Respiratorisk syncitalvirus*
Rhinovirus™

Salmonella sp. (4)

L]

INTERFERERENDE STOFFER

Urinpraver med forhajede niveauer af hvide blodlegemer (heriblandt praver, der
var isat per low power field), rade blodlegemer* (heriblandt praver, der var isat
per low power field), protein (heriblandt 500 mg/dl), glucose (heriblandt >
2000 mg/dl) og turbiditet (heriblandt uklare) blev vurderet med BinaxNOW®
Strepfococcus pneumoniae-testen og viste sig ikke at pavirke testens ydeevne.

*Bemaerk, af en enkelt urintest med et forhajet antal blodlegemer gav et ugyl
digt resultat pé grund of ekstrem farvning of festmenbranen, som deekkede for
linjedannelsen.

UNDERSOGELSE AF REPRODUCERBARHED

Der blev udfart et blindforsag med BinaxNOW® Stieptococcus pneumoniae
testen pd 3 forskellige behandlingssteder ved brug of paneler med blindpraver,
der indeholdt negative, lavpositive, moderat positive og hajpositive praver. Der
blev festet praver med og uden borsyre. Deltagerne festede hver prave adskillige
gange pd 3 forskellige dage. Trehundredeogsyvoghalvireds (357) ud of i alt 359
testede praver (99,4 %) gav det forventede resulfat.



YDELSESDATA — CSF
ANALYTISK SENSITIVITET

Detektionsgreense
BinaxNOW®-testens detektionsgreense (LOD) blev identificeret ved ot teste flere
forskellige S. pneumoniaefortyndinger i BinaxNOW®-testen.

Ti (10) forskellige brugere fortolkede hver 10 enheder, som var festet ved hvert
fortyndingsniveau med i alt 100 bestemmelser pr. fortyndingsniveau. Felgende
resulfater identificerer 5 x 10* celler pr. milliliter som BinaxNOW®-festens LOD.

Koncentration for | Positive resultater Samlet
S. pneumoniae per Testede pévisning
enheder

7,5 x 10* celler /ml 100/100 100%
5 x 10* celler/ml 100/100 100%
3x10* celler/ml 91/100 9%
1,5 x 10 celler/ml 44/100 44%

0 celler/ml 0/100 0%

Serotype-gvaluering

De fire (4) serotyper (6, 14, 19, 23) der hyppigst er forbundet med pneu-
mokokinvasiv sygdom blev dyrket ved en fortynding pd 5 x 10* celler/ml i CSF
og kart i BinaxNOW®-testen. Fiorten (14) brugere, tolkede hver 10 enheder per
serotype for i alt 140 bestemmelser per serotype. Alle fire (4) serotyper blev
pvist i 100 % of filfeeldene ved testen-LOD (5 x 10¢ cells/ml).

Klinisk sensitivitet og specificitet

I en prospektiv multicenterundersagelse (4) blev BinaxNOW®-testen anvendt fil
at evaluere (SFpraver, der var blevet indsamlet fra 590 indlagte og ambulante
patienter, som udviste tegn pd meningitis, eller fra patienter, hvor lumbalpunktur
pd anden vis var indikeret. Patienterne blev regnet for positive for pneumokok-
menigifis, hvis de blev diagnosticeret ved en posifiv CSF-dyrkning,

BinaxNOW®-testens ydeevne blev beregnet ved standardmetoder. Specific-
iteten var 99 % (557,/560) med et 95 % konfidensinterval pd 98-100 %.
Sensitiviteten var 97 % (29,/30) med et 95 % konfidensinterval pd 84-100 %.
Det blev rapporteret, at den ene dyrkningsposifive prove, som ikke pdvist med
BinaxNOW®-testen, kun gav 2 kolonier.

CSF Dyrkning

. -
BinaxNOW® + 29 3
Resultat - 1 557
Sensitivitet = 97 % (84 %-100 %)
Specificitet = 99 % (98%-100%)
Nojagtighed = 99 % (98%-100%)
KRYDSREAKTIVITET

(SFtestning

Enten enterovirus eller bakterier blev isoleret fra 61 of de S. pneumonioenega-
tive CSFpraver, der blev testet i forbindelse med ovenstdende prospektive under-
sagelse. Tres (60) of disse praver gav negativt resultat med BinaxNOW®-testen
med en specificitet pd 98 %. Den enkelfe positive prave indeholdt Enferacocci.
En anden klinisk CSF-prave indeholdende Enferacocci gav dog negativt resultat
i BinaxNOW®esfen ligesom de dyrkede hele organismer (se Testning af hele
organismer pd neeste side).
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Bakterier /virus isoleret  Testede prover Specificitet
fra CSF
Enterovirus 24 100%
Acingtobacter 3 100%
Cryptococcus neoformans 1 100%
C. diphtheriae 1 100%
Entgrobacter 2 100%
Enterococci 2 50%
Escherichia coli 2 100%
Haemophilus influenzae type B 1 100%
Klebsiella pneumoniae 2 100%
Morganella morganii 1 100%
Neisseria meningitidis 3 100%
Staphylococcus congulase-negativ 9 100%
| Staphylococcus congulase-positiv 2 100%
Staphylococcus epidermidis 2 100%
| Streptococcus, gruppe A 1 100%
Streptococcus, gruppe B 1 100%
| Strepfococcus viridans 4 100%
Overall specificitet 61 98%

Testning af hele organismer

Foruden de bakterielle infektioner og de virusinfektioner, man stadte pd i forbin-
delse med den prospekfive undersagelse, indsamlede Binax et panel of potentielt
krydsreagerende organismer, heriblandt de mest almindelige bakterier og vira,
der er forbundet med menigitis. Alle bakterierne blev evalueret med BinaxNOW®-
testen ved koncentrationer pd 107 fil 10° CFU/ml. Vira blev test ved 10°L.U. /ml
eller hajere. BinaxNOW®-testen viste 100 % specificitet og gav negativt resultat
for alle virus og bakterier, der blev festet.



Burkitt's lymfom (Epstein Barr) Haemophilus influenzae, BESTILLINGSOPLYSNINGER
Coxsackie A7-virus ikke typebestemt (35891)

Coxsackie B3irus Herpes simplex-virus type 1 Genbestillingsnumre:

Echovirus Herpes simplex-virus type 2 710012 BinaxNOW® Strepfococcus pneumoniaetest (seef med 12 fest)
Enferococcus faecium Listeria monocytogenes (19115) 710-000: BinaxNOW® Streptococcus pneumoniae-test (seet med 22 tests)
Haemaphilus influenzae A Listeria monocytogenes (19424) 710010:  BinaxNOW® Streptococcus pneumoniae test-kontrolpodepinde
Haemaphilus influenzae B Neisseria meningitidls, serogruppe A

Haemaphilus influenzae C Neisseria meningitidis, serogruppe B Kontaktoplysninger:

Haemaphilus influenzae D Neisseria meningitidi, serogruppe C TLF: +1-321-441-7200

Haemophilus influenzae E Neisseria meningitidis, serogruppe D FAX: +1-321-441-7400

Haemaphilus influenzae F Neisseria meningitidls, serogruppe L

Haemaphilus influenzae, Streptococcus oralis (35037)

typeubestemt (51997)

INTERFERERENDE STOFFER

(SF-praver med forhajede niveaver af hvide blodlegemer (1 x 10 celler/ml),
rade blodlegemer (30 celler/pl), protein (3 g/dl) og bilirubin (100 pg/ml)
blev vurderet i BinaxNOW® Streptococcus pneumoniae-esten og viste sig ikke
at pavirke testens ydeevne.

UNDERS@GELSE AF REPRODUCERBARHED

Der blev udfart et blindforsag med BinaxNOW® Strepfococcus pneumoniae-tes-
ten i tre laboratorier med et panel of blindkodede prever der indeholdt negative,
lavpositive og moderat positive prover. Deltageme festede hver prave adskillige
gange pd 3 forskellige dage. Ethundrede procent (100 %) af de 270 praver gav
det forventede negative resulfat.
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BEOOGD GEBRUIK

De BinaxNOW® Streptacaccus pneumoniae fest is een in vitro snelle immuno-
chromatografische (ICT) assay voor de detectie van Streptocaccus pneumoniae
(S. pneumonice) antigeen in de urine van patiénten met longontsteking en
in het cerebraal spinale vocht (CSF) van patiénten met hersenvliesontsteking.
Het is bestemd om, samen met kweek en andere methoden, te helpen bij het
vaststellen van zowel door pneumacoccus veroorzaakte longontsteking als door
pneumococcus veroorzaakte hersenvliesontsteking.

SAMENVATTING EN UITLEG VAN DE TEST

S. pneumoniae s de leidende oorzack van in de gemeenschap verworven
longontsteking en kan de meest belangrifke agens zin bij in de gemeenschap
verworven longontsteking van onbekende etiologie."? Door pneumococcus
veroorzaokte longontsteking heeft een sterftecifer van wel 30%, afhankelijk
van bacteremie, leeftiid en onderliggende aandoeningen.'* Wanneer niet be-
hoorlijk vastgesteld en behandeld, kan een S. pneumoniae infectie leiden tot
bacteremie, hersenvliesontsteking, pericardifis, empyeem, purpura fulminans,
endocarditis en/of artrifis.**

Door pneumococcus veroorzaakte hersenvliesontsteking, een aandoening die
vaak leidt tot permanente hersenbeschadiging of overliiden, kan optreden als
een complicatie van een andere pneumococcusinfectie of kan spontaan voorke-
men zonder een voorafgaande ziekfe.® Het freft mensen van alle leeftijden,
maar komt het vaakst voor bij kinderen jonger dan 5 jaar, tieners en jonge
volwassenen, en bij bejaarden.” Progressie van milde ziekte fot coma kan binnen
een paar uur optreden, waardoor de onmiddellijke diagnose en anfimicrobigle be-
handeling van kitiek belang is. Twintig tot dertig procent van alle patiénten met
door pneumococcus veroorzaakte hersenvliesontsteking overlidr, vack ondanks
behandeling van een aantal dagen met de juiste antibiotica. Het sterfteciifer ligt
zelfs hoger bij heel jonge en heel oude patiénten.®

De BinaxNOW® Streptococcus pneumoniae test geeft een eenvoudige, snelle
methode voor de diagnose van door pneumococcus veroorzaakte longontsteking
met behulp van een urinemonster dat gemakkelik afgenomen, opgeslagen en
vervoerd wordt. Het biedt ook een onmiddelliike en iterst nauwkeurige diag-
nose van door pneumococcus veroorzaokte hersenvliesontsteking wanneer CSF
wordt getest.

PRINCIPES VAN DE PROCEDURE

De BinaxNOW® Streptocaccus pneumaniae test is een immunochromatografis-
che membraan-ussay die gebruikt wordt voor het detecteren van pneumococcus
oploshaar antigeen in mensenurine en CSF. Konijn anti-S. pneumoniae antistof,
de monsterlin, wordt op een nitrocellulosemembraan geadsorbeerd. Controle-
antistof wordt op hetzelfde membraan als een tweede streep geadsorbeerd.
Towel konijn anti-S. pneumoniae en anti-species antistoffen worden geconjug-
eerd om deelties te visualiseren die op een inerfe vezelondersteuning gedroogd
zijn. Het resulterende conjugaatkussentie en het gestreepte membraan worden
gecombineerd voor de constructie van de teststrook. Deze teststrook en een well
voor het monsterstaafie zijn gemonteerd aan tegenoverliggende kanten van een
gescharnierd, boekvormig testapparaat.

Voor het uitvoeren van de test (Amerikaans octrooinrs. 6 017 767, 6 548 309
en 6 824 997) wordt een wattenstaafie gedoopt in het monster (hetzj urine of
(SF), verwijderd, en dan in het testapparaat gestoken. Reagens A, een bufferop-
lossing, wordt it een druppelflesje toegevoegd. Het apparaat wordt vervolgens
gesloten, waardoor het monster in aanraking komt met het teststrookie. In
het monster aanwezige pneumococcus antigeen reageert en bindt de anti-
S. pneumoniae geconjugeerde antistof. De resulferende antigeen-conjugaatcom-
plexen worden gevangen door geimmobiliseerde anti-S. pneumoniae antistof,
waardoor de monsterlijn wordt gevormd. Geimmobiliseerde controle-antistof
vangt anti-species conjugaat, waardoor de controlelijn wordt gevormd.

De festresultaten worden geinterpreteerd door de aan- of afwezigheid van visueel
waarnesmbare roze-fotpaars gekleurde lijnen. Een positief testresultaat dat na
15 minuten of eerder wordt afgelezen, afhankelik van de concentratie antigeen
aanwezig in het monster, omvat de defectie van zowel een monster- als een
confrolelijn. Een negatief testresultaat, afgelezen na 15 minuten, produceert
alleen een controlelijn, wat aangesft dat er geen S. pneumoniae antigeen in
het monster is gedetecteerd. Als er geen controleliin verschijnt, ongeacht of de
monsterlijn aanwezig is of niet, wil dat zeggen dat de assay ongeldig is.
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REAGENTIA EN MATERIALEN

Geleverd materiaal
Verwijzen voor verluchting voort trekkracht - uiterlijk slip.

@ Testapparaten: Een membraan gecoat met konijn antistof specifiek voor
S. pneumoniae anfigeen en met controle anfistof wordt gecombineerd
met konijn anti-S. pneumoniae anfigeen en anti-species conjugaat in een
gescharnierd testapparagt.

(2] Reagens A: Citraat / fosfaatbuffer met natriumlourylsulfaat, Tween® 20
en nafriumazide.

(3) Monsterwattenstaafjes: Bestemd voor gebruik in de BinaxNOW®
Streptococcus pneumonce test. Geen andere wattenstaafies ge-
bruiken.

@ Wattenstokje voor positieve controle: Met inactief gemaakte
S. pneumoniae antigeen gedroogd op wattenstaafie.

© Wattenstokje voor negatieve controle: S. pneumanice negatief
wattenstokje.

Niet geleverde materialen
Klok, tiidklok of chronometer; vaandel recipiént voor urineafname of buizen voor
(SF-vervoer

Accessoire Artikel

Pak met BinaxNOW® Strepfacoccus pneumoniae test controlewattenstaafies
(catalogusnummer 710-010), met 5 positieve en 5 negatieve controlewat-
tenstaafjes.

VOORZORGSMAATREGELEN

Voor de controlewattenstaafies zijn zes (6) druppels reagens A

nodig. Voor de patiéntmonsters zijn drie (3) druppels reagens

A nodig.

1. ONGELDIGE RESULTATEN, aangegeven door de afwezigheid van een con-
rolelijn, kunnen optreden wanneer een onvoldoende hoeveelheid reagens
A'is toegevoegd aan het testapparaat. Houd de flacon verticaal 1,5 tot 2,5



«m boven de well en voeg langzaam wrij vallende druppels toe om voor de
toediening van een voldoende hoeveelheid fe zorgen.

2. Voor in-vitro diagnostisch gebruik.

3. Het testapparaat is verzegeld in een beschermende foliezak. Het apparaat
niet gebruiken als de zak beschadigd of open is. Haal het testapparaat net
v6or gebruik uit de zak. Rack het reactiegebied van het testapparaat nigt
aan.

4. Gebruik de kit niet als de viterste gebruiksdatum verstreken is.

Gebruik componenten van kits van verschillende partijen niet door elkaar.

6. De wattenstaafies in de kit zijn goedgekeurd voor gebruik in de BinaxNOW®
Test. Geen andere wattenstaafjes gebruiken.

7. De oplossingen die gebruikt zijn om de controlewattenstaafies te maken
7ijn inactief gemaakt volgens standaard methoden. De patiéntmonsters,
controles en testapparaten dienen echter te worden behandeld alsof ze
ziekte kunnen overdragen. Neem de vastgestelde voorzorgsmaatregelen
tegen microbigle gevaren in acht.

8. Het is niet nodig om schone urine op te vangen voor de BinaxNOW® Test.
De voor deze test gebruikte urinemonsters ziin derhalve wellicht niet ges-
chikt voor bacteriologische kweek.

9. Nadat het Binax wattenstaafie in het CSF-monster is gedoopt, is het mon-
ster niet langer steriel en wellicht niet geschikt voor kweek. Indien het
(SF-monster gekweekt wordt, dient u de kweek eerst uit te voeren of het
(SF-monster fe verdelen.

o

OPSLAG EN STABILITEIT

Bewaar de kit bij kamerfemperatuur (15 °C-30 °C). De BinaxNOW® Strepfococcus
pneumoniae testkit en reagens zijn stabiel tot de op de buitenverpakking en
containers ervan aangegeven uiterste gebruiksdatums. De kit niet gebruiken als
de aangegeven vervaldatum verstreken is.

MONSTERAFNAME

Laat alle monsters op kamertemperatuur komen (15 °C-30 °C) voordat u ze in
het BinaxNOW® Streptococcus pneumoniae festapparaat test. Meng het monster
nef vadr de test door het zachties rond te draaien.

URINE (voor diagnose van longontsteking)
Neem het urinemonster in een standaard container of. Bewaar het bij kamer-
temperatuur (15 °C-30 °C) indien het binnen 24 vur na de afname wordt

geanalyseerd. Bewaar als alternatief de urine maximaal 14 dagen vdcr het tes:
ten bij 2 °C-8 °C of in bevroren foestand. Als conserveringsmiddel kan boorzuur
worden gebruikt.

Wanneer dit nodig is, dienen urinemonsters bij 2°C-8°C of bevroren in lekbesten-
dige containers te worden verzonden.

CSF (voor diagnose van hersenvliesontsteking)

Neem CSF volgens een standaard procedure of en bewaar het maximaal 24 ur
v66r het testen bij kamertemperatuur (15 °C-30 °C). Als altematief kan op de
juiste wijze afgenomen CSF maximaal één week véor het testen in de koelkast
(2°¢-8 °0) of bevroren (-20 °C) worden bewaard.

KWALITEITSCONTROLE

Dagelijkse kwaliteitscontrole:

The BinaxNOW® Streptococcus pneumoniae test bevat ingebouwde positieve en
negatieve procedurele controles. De minimale aanbeveling van de fabrikant voor
dageliikse kwaliteitscontrole is om deze procedurele controles fe documenteren
voor het eerste monster dat iedere dag wordt getest.

Positieve procedurele controle

De rozetotpaarse lijn bij de “Control”positie kan als een inwendige
posifieve procedurele confrole worden beschouwd. Indien capillaire flow is
opgetreden en de functionele integriteit van het apparaat gehandhaafd is,
verschijnt deze liin alfijd.

Negatieve procedurele controle

Het verdwiinen van achtergrondkleur in het resultatenvenster verzorgt een
negatieve achfergrondcontrole. De achtergrondkleur in het venster dient
binnen 15 minuten lichtroze fot wit te zijn en mag de oflezing van het
testresultaat niet verstoren.

Externe positieve en negatieve controles:

Good laboratory practice beveelt het gebruik van positieve en negatieve con-
troles aan om de functionaliteit van reagentia en de juiste uitvoering van de
assayprocedure fe garanderen. Positieve controlewattenstaafies en negatieve
controlewattenstaafies die de hele assay confroleren zijn in de testkits
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meegeleverd en dienen gefest e worden met behulp van de procedure voor
controlewattenstaafies. De controles dienen eenmaal te worden getest met elke
testkit die geopend wordt en zoals anders vereist door de standaard procedures
voor kwalifeitscontrole van uw laboratorium. Er kunnen extra controles worden
gefest in overeenstemming met de vereisten van lokale, staats- en/of federale
voorschriften of van accrediterende organisaties.

Indien de verwachte controleresultaten niet worden verkregen, de patiéntresul-
taten niet rapporteren. Neem de procedure door en herhaal het festen van de
controles of neem telefonisch contact op met uw lokale distributeur.

PROCEDURE VOOR CONTROLEWATTENSTAAFJES
BinaxNOW® Wattenstaafjescontroles

NB: Gebruik 6 druppels reagens A voor controlewattenstaafjes.

1. Haal het apparaat net véér het gebruik it de zak. Leg het apparaat
plat neer.

2. Erzijn twee gaten in het binnenste rechtse paneel van het apparaat. Steek
het wattenstaafie in het ONDERSTE gat. Duw het stevig naar boven zodat
de tip van het wattenstaafie helemaal zichtbaar is in het bovenste gat.
VERWIIDER HET WATTENSTAAFJE NIET.

3. Houd het flesje met reagens A verticaal, 1,5 @ 2,5 cm boven het apparaat.
Voeg langzaom zes (6) vrijvallende druppels reagens A aan het ONDER-
STE gat toe.

4. Trek onmiddellijk het Kleefpapier van de rechter rand van het testapparaat
af. Sluit het apparaat en verzegel het goed. Lees het resultaat 15 minuten
nadat u het apparaat gesloten hebt in het venster of. Resultaten die na meer
don 15 minuten worden gelezen, kunnen onnauwkeurig ziin. De monster-
liin van het positieve controlewattenstaafie kan echter in minder dan 15
minuten zichtbar zijn.



TESTPROCEDURE
Urinemonsters, CSF-monsters en vloeistofcontroles

Gebruk een URINE-monster wanneer u op door PNEUMOCOCCUS vero-
orzackte LONGONTSTEKING test en een CSF-monster wanneer u op door
PNEUMOCOCCUS veroorzackte HERSENVLIESONTSTEKING tfest.

NB: Gebruik 3 druppels reagens A wanneer u vloeistofmonsters
test. Verwijzen voor verluchting voort trekkracht - viterlijk
slip.

1. Breng de patiéntmonster(s) en/of vloeistofcontrole(s) op kamertemper-
atuur (15 °C-30 °C) en draai ze voorzichtig rond om ze fe mengen. Haal
het apparaat net véor gebruik uit de zak en leg het plat neer.

2. Doop een Binax wattenstaafie in het te testen monster zodat de hele kop
van het stacfie bedekt is. Raak met het wattenstacfie de zifkant van de
container aan om overfollig vocht te verwiideren als het wattenstacfie drup-
pelt.

3. Erzijn twee gaten in het binnenste rechtse paneel van het apparaat. Steek
het wattenstaafie in het ONDERSTE gat (well voor wattenstaafie). Duw
het stevig naar boven zodat de fip van het wattenstaafie helemaal zichtbaar
is in het bovenste got. VERWIJDER HET WATTENSTAAFJE NIET.

4. Houd het flesie met reagens A verticaal, 1,5 @ 2,5 cm boven het apparaat.
Voeg langzaam drie (3) vrijvallende druppels reagens A aan het ONDER-
STE gat toe.

5. Trek onmiddellilk et kleefpapier van de rechter rand van het festapparaat
of. Sluit het apparaat en verzegel het goed. Lees het resultaat 15 minuten
nadat u het apparaat gesloten hebt in het venster af. Resultaten die na meer
don 15 minuten worden gelezen, kunnen onnauwkeurig ziin. Sommige
positieve patiénten kunnen echter in minder dan 15 minuten een zichtbare
monsterlijn produceren.

NB: Voor het gemak heeft de schacht van het wattenstaafie een breuklijn en
kan het nadat het apparaat gesloten is worden afgebroken. Voorkom dat het
wattenstacfie uit de well loskomt wanneer u dit doet.

INTERPRETATIE VAN DE RESULTATEN

Een negatief monster geeft een enkele roze-
totpaars gekleurde controlelijn in de bovenste
helft van het venster, wat een vermoedelijk nega-
tief resulfaat aangesft. Deze controlelijn betekent
dat het detectiedeel van de test op de juiste wijze
is uitgevoerd, maar dat er geen S. pneumoniae
antigeen werd gedetecteerd.

T0zig zeggenschap wachtij B

Een positief monster geeft twee roze-tot-

paars gekleurde fiinen. Dit betekent dot antigeen rozig zeggenschap wachtri

werd gedetecteerd. Monsters met lage antigeen-  rozig steekproef wachtr B
niveaus kunnen een vage patiéntlijn geven. Elke

zichtbare lijn is positief.

Als er geen liinen worden gezien, of als alleen de
monsferliin wordt gezien, is de assay ongeldig.
Ongeldige testen dienen fe worden herhaald.
Neem contact op met uw lokale distributeur in-
dien het probleem aanhoudt.

geen liinen B
alleen monsterljn B

MELDEN VAN RESULTATEN

Resultaat Aanbevolen melding

Positieve urine  Positief voor door pneumococcus veroorzaakte longont-
steking.

Vermoedelik negatief voor door pneumococcus vero-
orzaokte longontsteking, hetgeen geen huidige of re-
centepneumococcusinfectie suggereert. Infectie wegens
S. pneumoniae kan niet worden uitgesloten daar het in
het monster aanwezige antigeen onder de defectiegrens
van de test kan zijn.

Negatieve urine
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Positieve CSF Positief voor door pneumococcus veroorzaakte hersenv-
liesontsteking.
Negatieve CSF  Vermoedelik negatief voor door pneumococcus vero-

orzaokte hersenvliesontsteking. Infectie wegens S.
pneumoniae kan niet worden uitgesloten daar het in het
monsfer aanwezige antigeen onder de detectiegrens van
de test kan zijn.

BEPERKINGEN

De BinaxNOW® Streptocaccus pneumoniae test is alleen gevalideerd met gebruik
van urine- en (SF-monsters. Andere monsters (bijv. plasma of ander lichaams-
vocht) die S. pneumoniae anfigeen kunnen bevatten, zijn niet geévalueerd.

Een negatieve BinaxNOW® test sluit infectie met S. pneumoniae. De resultaten
van deze test alsmede kweekresultaten, serologie of andere anfigeendetectie-
methoden dienen derhalve e worden gebruikt samen met Klinische bevindingen
om een accurate diagnose te stellen.

De BinaxNOW® Streptococcus pneumoniae test is niet geévalueerd bij patiénten
die longer dan 24 vur antibiofica nemen of bij paiénten die recentelik een
antibioficakuur hebben voltooid. De effecten van medicijnen zonder recept ziin
niet vastgesteld bij personen met door pneumococcus veroorzaakte hersenv-
ligsontsteking.

Het strepfococcus pneumoniae vaccin kan vals-posifieve resultaten in urine geven
in de BinaxNOW® Strepfococcus pneumoniae test in de 48 uur na de vaccinatie.
Het effect van vaccinatie is niet vastgesteld bij personen met door pneumococ-
cws veroorzaakte hersenvliesontsteking. Het verdient derhalve aanbeveling dat
de BinaxNOW® Strepfocaccus pneumoniae test niet wordt uitgevoerd binnen 5
dagen na het krijgen van het S. pneumoniae vaccin.

De nauwkeurigheid van de BinaxNOW® fest in urine is niet bewezen bj jonge
kinderen. Aan de andere kant is de prestatie met CSF bij jonge kinderen vast-
gesteld (zie Prestatiegegevens - CSF).



PRESTATIEGEGEVENS — URINE

ANALYTISCHE GEVOELIGHEID

Fvaluatie serotype

Vierenveertig (44) isolaten, die de 23 S. pneumoniae serotypen vertegenwoor-
digen die verantwoordeliik ziin voor ten minste 90% van de emstige pneumococ-
cusinfecties in de Verenigde Staten en wereldwiid, werden gekweekt en positief
bevonden in de BinaxNOW® Test bij concentraties van 10° cellen/ml.

Detectiebeperking

De detectiebeperking (limit of detection, LOD) van de BinoxNOW® fest,
gedefinieerd als de verdunning van positieve urine die ongeveer 95% van de
tiid positieve BinaxNOW® festresultaten produceren, werd geidentificeerd door
meerdere verdunning van een bekende positieve patiénturine voor fe bereiden
en deze verdunningen in de BinaxNOW® test te tesfen.

Vif (5) verschillende gebruikers hebben elk 20-40 apparaten geinterpreteerd die
bij elke verdunning ziin gebruikt voor een fofaal van 100-200 vaststellingen per
verdunning. De volgende resultaten identificeren een 1:250 verdunning van deze
bepaalde patignturine als de LOD van de BinaxNOW® test.

Urineverdunning| Positieve resultaten Totale detectie
per gebruikt
apparaat
1:200 100/100 100%
1:250 95/100 95%
1:300 160/200 80%
1:400 44/100 44%
1:600 8/100 8%

KLINISCHE GEVOELIGHEID EN SPECIFICITEIT (retrospectieve
studie)

Als deel van de studie achteraf werden urinemonsters van 35 pafiénten met
door pneumococcus veroorzaakte longontsteking waarvan de bloedkweek
positief was en 338 vermoedelifk S. pneumaniae negatieve patiénten (in fotadl
373 patiénten) verzameld bij 3 verschillende centra en in de BinaxNOW® test
geévalueerd. De prestatie van de BinaxNOW® test werd berekend met behulp
van standoard methoden. De gevoeligheid was 86%, de specificiteit was 94% en
de algehele nouwkeurigheid was 93%. Viifennegentig procent (95%) betrouw-
baarheidsintervallen zijn hieronder vermeld.

Bloed kweek

. -
BinaxNOW® + 30 21
Resultaat - 5 317
Gevoeligheid = 86% (71%-94%)
Specificiteit = 94% (91 %-96%)
Nauvwkeurigheid = 93% (90 %-95%)

KLINISCHE GEVOELIGHEID EN SPECIFICITEIT (prospectieve
studie)

In een afzonderlike prospectieve studie bij zeven centra werd de BinaxNOW®
test gebruikt om urinemonsters fe evalueren verzameld van 215 ziekenhuis-
en poliklinische patiénten die zich meldden met symptomen in de onderste
ademhalingswegen of sepsis en van patiénten waarbij anders door pneumococ-
cws veroorzaakte longontsteking werd vermoed. De patiénten werden positief
voor door pneumococcus veroorzaakte longontsteking beschouwd indien de
diagnose via een positieve bloedkweek was vastgesteld.

De prestatie van de BinaxNOW® test was hetzelfde voor zowel poliklinische als
ziekenhuispatiénten. Viifennegentig procent (95%) betrouwbaarheidsintervallen
staan hieronder en op de volgende pagina vermeld.

Prestatie voor poliklinische patiénten

Bloed kweek

. -
BinaxNOW® + 19 25
Resultaat - 2 90
Gevoeligheid = 90% (70 %-97 %)
Specificiteit = 78% (70 %-85%)
Nauwkeurigheid = 80% (72%-86%)
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Prestatie voor ziekenhvispatiénten

Bloed kweek

- -
BinaxNOW® + 9 20
Resultaat - 1 49
Gevoeligheid = 90 % (60%-98%)
Specificiteit = 71 % (59 %-80 %)
Navwkeurigheid = 73% (62%-82%)
KRUISREACTIVITEIT
Uringtesten

Tweehonderd zeventig (270) verschillende organismes werden uit de 338
gefesfe negatieve patiénten geisoleerd als deel van de bovengenoemde refro-
spectieve studie. Van de 165 organismen geisoleerd van patiénten met infecties
van de urinewegen, produceerden er 15 (9%) positieve resultaten. Dit waren
2/2 Enterobacter cloacae, 1,/2 Staphylococcus aureus, 1,/1 Streptocaccus (niet
AB), 1/1 Streptocaccus (niet D), 1/17 Steptococcus (groep D), 1/3 Provi
dencia stuartii, 5,/78 Escherichia coli en 3 zonder geidentificeerd pathogeen.
Van de 59 organismen geisoleerd van patiénten met longontsteking, waren er
3 (5%) positief, waaronder 1/3 Mycobacterium kansasii en 2/15 Mycobacte-
rium tuberculosis. Een uit de 41 (2%) organismen geisoleerd van bacteremie-
patiénten, Profeus mirabilis, was positief. Er was geen kruisreactivifeit met de 5
empyeemisolaten. Tot slot waren 4,/100 urinemonsters verzameld van mensen
zonder een bekende infectie positief.

Wegen de restrospectieve aard van deze studie was slechts een beperkt aantal
patiénten met elke infectie beschikbaar voor testen en de volledige klinische
geschiedenis van elk is niet bekend. De aanwezigheid van een S. pneumoniae
coinfectie kan derhalve niet worden uitgesloten. Wanneer getest in zuivere
kweek (gegevens hieronder), hebben deze organismes geen kruisreactie in de
BinaxNOW® test.

Testen van hele organismes

Om de analytische specificiteit van de BinaxNOW® test vast te stellen, werd
een liist van 144 mogelike kruisreactanten opgesteld, waaronder organismes
die verband houden met longontsteking en organismes die waarschijnlik in de
urogenifale wegen worden gevonden als normale flora of als gevolg van een
infectie van de urinewegen. Ze werden allemaal in de BinaxNOW® Test geéval-



ueerd bij concentraties van 10¢ fot 107 CFU/ml. De BinaxNOW® Test gaat geen
kruisreactie aan met 143 van de 144 organismes. Het enige positieve organ-
isme, Strepfococcus mitis, is een verwachte kruisreactant daar et het anfigeen
deelt waartegen de BinaxNOW® Test gericht is. Stieptococcus mifis wordt in
verband gebracht met endocarditis, niet longontsteking, en zal waarschijnlijk
niet vaak verschijnen in de populatie die bestemd is om getest te worden met
de BinaxNOW® Test.® De volgende organismes werden getest en produceerden
negatieve resulfaten. Wanneer meer dan één stam werd getest, staat het aantal

Micrococcus luteus (2)
Moraxella osloensis
Morganello morganii
Mycobacterium kansasii
Mycobacterium tuberculosis

Streptococcus Groep G @@
Streptococcus mutans 4p®
Streptococcus parasanguis @@
Streptococcus sanguis 4@
Trichomonas vaginalls (2)

* Luivere kweken van (DC met naar verwachting hoge concentraties.
@ Steptococcus niet-h, B (totale aantal stammen is 16)

tussen haakies vermeld.

Acinefobacter sp. (4)
Adenovirus* (283 gepoeld)
Alealigenes faecalis

Bacillus subtilis

Blastomyces dermatitidis*
Bordetella pertussis
Branhamella catarrhalls
Candida albicans (3)
Candida stellatoides
Coccidiodes immitis*
Corynebacterium sp. (3)
Enterobacter cloacae (4)
Enterococcus avium 4
Enferococcus durans @
Enferococcus faecalis @ (6)
Escherichia coli (8)
Escherichia hermannii (2)
Flavobacterium sp. (2)
Gardnerella vaginalis
Haemaphilus influenzae (10)
(type of & ikke typebestemt)
Haemaphilus parainfluenzae
Histoplasma capsulatum™ (2)
Klebsiella oxytoca (2)
Klebsiella pneumoniae (3)
Lactobacillus sp. (5)
Legionella pneumaphila
Listeria monocytogenes

Mycoplasma sp.* (3)
Neisseria cinerea

Neisseria gonorrheae (3)
Neisseria lactamica

Neisseria meningitidlis
Neisseria polysaccharea
Neisseria subflava

Nocardia farcinia™
Paracoccidiodes brasiliensis*
Parainfluenzae™ (2)

Proteus mirabilis (2)

Proteus vulgaris (2)
Providencia stuarti
Pseudomonas sp. (7)
Respiratoir syncitial virus*
Rhinovirus*

Salmonella sp. (4)

Serratia marcescens
Sphingobacterium multivorum
Staphylococcus aureus (6)
Staphylococcus sp. (8)
Stenotrophomonas maltophilia
Streptococcus anginosus 4
Streptococcus hovis @
Streptococcus Groep A ©(2)
Streptococcus Groep B @ (8)
Streptococcus Groep C 4
Streptococcus Groep F @

o Streptococcus nietD (totale aantal stammen is 17)

STORENDE STOFFEN

Urinemonsters met verhoogde aantallen witfe bloedcellen (waaronder belast per
laag krachtveld), rode bloedcellen* (waaronder belast per laag krachtveld), ei-
wit (waaronder 500 mg,/dl), glucose (waaronder >2000 mg/dl) en turbiditeit
(waaronder turbide) werden in de BinaxNOW® Streptococcus pneumaniae fest
geévalueerd en er is geconstateerd dat zij geen invloed hebben op de testpr-
estatie.

*Merk op dat één urinemonster met verhoogde aantallen rode bloedcellen een
ongeldig resultaat produceerde vanwege extreme verkleuring van het testmen-
braan, wat de ontwikkeling van de liin verborg.

REPRODUCEERBAARHEIDSSTUDIE

Een geblindeerde studie van de BinaxNOW® Strepfocaccus pneumoniae test
werd uitgevoerd bij 3 verschillende verzorgingspunten met gebruik van een lijst
met blinde gecodeerde stalen die negatieve, laag-positieve, matig positieve en
hoog-posifieve monsters bevatten. Stalen zowel met als zonder boorzuur werden
gefest. De deelnemers hebben elk monster meerdere keren getest op 3 verschil
lende dagen. Driehonderd zevenenviftig (357) van de 359 in total geteste
monsters (99,4%) produceerden het verwachte resulfaat.

PRESTATIEGEGEVENS — CSF
ANALYTISCHE GEVOELIGHEID

Defectiebeperking
De detectiebeperking (limit of detection, LOD) van de BinoxNOW® test werd
geidentificeerd door het testen van meerdere S. pneumoniaeverdunningen in
de BinaxNOW® test.
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Tien (10) verschillende gebruikers hebben elk 10 apparaten geinterpreteerd die
bij elke verdunning ziin gebruikt voor een totaal van 100 vaststellingen per
verdunning. De volgende resultaten identificeren 5 x 10* cellen per milllter als
de LOD van de BinaxNOW® test.

Concentratie Positieve resultaten Totale
S. pneumoniae per vitgevoerde detectie
tests
7,5 x10* cellen/ml 100/100 100%
5 x 10% cellen/ml 100/100 100%
3 x 10 cellen/ml 91/100 91%
1,5 x 10* cellen/ml 44/100 44%
0 cellen/ml 0/100 0%

Fvaluatie serotype

De vier (4) serotypen (6, 14, 19, 23) die het meeste in verband worden ge-
bracht met pneumococcus invasieve ziekte werden gekweekt, verdund fot 5 x
10* cellen/ml in CSF en getest in de BinaxNOW® test. Veertien (14) gebruik-
ers hebben elk 10 apparaten per serotype geinterpreteerd voor in fotaal 140
vaststellingen per serotype. Alle vier (4) serotypen werden 100% van de fijd
gedetecteerd bij de testLOD (5 x 10 cellen/ml).

Klinische gevoeligheid en specificiteit

Bij een prospectieve studie in meerdere centra (4) werd de BinaxNOW® test
gebruikt om C(SF-stalen te evalueren die verzameld zijn van 590 ziekenhuis- en
poliklinische patiénten met symptomen van hersenvliesontsteking of van patiént-
en waarbij anders een lumbaalpunctie geindiceerd was. De patiénten werden
positief voor door pneumococcus veroorzaokte hersenvliesontsteking beschouwd
indien de diagnose via een positieve (SF-kweek was vastgesteld.

De prestatie van de BinaxNOW® test werd berekend met behulp van standaard
methoden. De specificiteit was 99% (557,/560), met een 95% betrouwbaar-
heidinterval van 98% tot 100%. De gevoeligheid was 97% (29/30), met een
95% betrouwbaarheidinterval van 84% tot 100%. Er werd gemeld dat de enkele
positieve kweekstaal die niet in de BinaxNOW® test werd gedetecteerd slechts
2 kolonies produceerde.



CSF kweek

+ -
BinaxNOW® + 29 3
Resultaat - 1 557
Gevoeligheid = 97% (84 %-100 %)
Specificiteit = 99% (98 %-100 %)
Nauwkeurigheid = 99% (98 %-100 %)
KRUISREACTIVITEIT

CSF festen

Hetzij enterovirus of bacterién werden geisoleerd van 61 van de S. pneumoniae
negatieve CSF stalen die gefest werden als deel van de bovengenoemde prospec-
tieve studie. Zestig (60) van deze monsters testen negatief in de BinaxNOW®
test voor een specificiteit van 98%. De enkele positieve staal bevatte Enterococc.
Een tweede Klinische, Enferococci bevattende (SF testte echter negafief in de
BinaxNOW® test, net als het gekweekte hele organisme (zie Testen van hele
organismes op de volgende pagina).

Bacterium/virus Monsters getest  Specificitet
geisoleerd van CSF

Enterovirus 24 100%
Acdinetobacter 3 100%
(ryptococcus neoformans 1 100%
C. diphtherige 1 100%
Enterobacter 2 100%
Enterococci 2 50%
Escherichia coli 2 100%
Haemaphilus influenzae type B 1 100%
Klebsiella pneumoniae 2 100%
Morganella morganii 1 100%
Neisseria meningitidis 3 100%
Staphylococcus coaqulase-negatief 9 100%
Staphylococcus coagulase-positief 2 100%
Staphylococcus epidermidis 2 100%
Streptococcus Groep A 1 100%
Streptococcus Groep B 1 100%
Streptococcus viridans 4 100%
Totale specificiteit 61 98%

Testen van hele organismes

Naast de bacteriéle en virale infecties die werden tegengekomen als onderdeel
van de prospectieve studie, heeft BinaxNOW® een lijst van mogelijke kruis:
reactanten opgesteld, waaronder de meest voorkomende bacteriéle en virale
agentia van hersenvliesontsteking. Alle bacterién werden in de BinaxNOW® fest
geévalueerd bij concentraties variérend van 107 tot 10° CFU/ml. De virussen
werden bij 10° 1.U/ml of hoger gefest. De BinaxNOW® test demonstreerde
100% specificiteit en produceerde negatieve resultaten voor alle gefeste virussen

en bacterign.

Lymfoma van Burkitt (Epstein Barr)
Coxsackie A7 Virus
Coxsackie B3 Virus
Echovirus

Enferococcus faecium
Haemaphilus influenzae A
Haemaphilus influenzae B
Haemaphilus influenzae C
Haemaphilus influenzae D
Haemaphilus influenzae E
Haemaphilus influenzae F
Haemophilus influenzae,

Haemaphilus influenzae,
non-typeerbaar (35891)

Herpes Simplex Virus Type 1
Herpes Simplex Virus Type 2
Listeria monocytogenes (19115)
Listeria monocytogenes (19424)
Neisseria meningitidlis serogroep A
Neisseria meningitidis serogroep B
Neisseria meningitidlis serogroep C
Neisseria meningitidis serogroep D
Neisseria meningitidlis serogroep L
Streptococcus oralis (35037)

non-ypeerbaar (51997)

STORENDE STOFFEN

(SF-monsters met verhoogde aantallen witte bloedcellen (1 x 10* cellen/ml),
rode bloedcellen (30 cellen/pl), eiwit (3 g/dl) en bilirubine (100 pg/ml)
werden in de BinaxNOW® Streptococcus pneumoniae test geévalueerd en er is
geconstateerd dat zij geen invloed hebben op de testprestatie.

REPRODUCEERBAARHEIDSSTUDIE

Een blinde studie van de BinaxNOW® Strepfococcus pneumoniae test werd
vitgevoerd in 3 verschillende laboratoria met gebruik van een liist met blinde ge-
codeerde stalen die negatieve, luag-positieve, matig positieve en hoog-positieve
monsters bevatten. De deelnemers hebben elk monster meerdere keren getest
op 3 verschillende dagen. Honderd procent (100%) van de 270 monsters produ-
ceerden het verwachte resultaat.
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BESTELINFORMATIE

Bestelnummers:

710012 BinaxNOW® Streptococcus pneumoniae test (kit met 12 testen)

710-000: BinaxNOW® Streptococcus pneumoniae test (kit met 22 testen)

710010 Pak met BinaxNOW® Streptococcus pneumoniae controlewatten-
staafies

Contactinformatie:
TEL: +1-321-441-7200
FAX: +1-321-441-7400



AVSEDD ANVANDNING

BinaxNOW®-test for Strepfococcus pneumoniae @r en snabb immunkro-
matografisk in vifro-analys for detektering av anfigen for Streptocaccus pneu-
moniae (S. pneumoniae) i urin hos patienter med lunginflammation samt i
cerebrospinalviitska hos patienter med meningit. Det dr avseft att i kombination
med odling och andra metoder underliitta diagnos av bade pneumokocklungin-
flammation och -meningit.

SAMMANFATTNING OCH BESKRIVNING AV TESTET

S. pneumoniae r den ledande orsaken fill smittsam lunginflammation och kan
vara den viktigaste agensen for smittsam lunginflammation v okdnd etiologi.
Dadstalet for pneumokocklunginflammation dr s& hagt som 30 %, beroende pd
bakteriemi, lder och underliggande sjukdomar." Vid utebliven korrekt diagnos
och behandling kan S. pneumoniaeinfektion leda fill bakteriemi, meningit, per-
ikardit, empyem, fulminant purpura, endokardit och/eller arfrit.*5

Pneumokockmeningit, ett fillstand som ofta leder fill permanent hjdmskada eller
dad, kan uppstd som komplikation av annan pneumokockinfektion eller spontant
utan foregdende sjukdom.® Det drabbar personer i alla dldrar, men r vanligast
hos barn under 5 dr, tondringar och unga vuxna samt hos ldre personer.” Ut-
veckling fréin mild sjukdom fill koma kan ske inom loppet av ndgra fimmar, vilket
medfar att omedelbar diagnos och antibiotikabehandling r visentlig. Tiugo fill
trettio procent av alla patienter med pneumokockmeningit dé, ofta trots flera
dagars limplig antibiotikabehandling. Dadstalet r dnnu higre hos vildigt unga
eller gamla patienter.®

BinaxNOW®-test for Strepfococcus pneumoniae utgdr en enkel, snabb metod
for diagnos av pneumokocklunginflammation via urinprov som enkelt kan tas,
forvaras och transporteras. Det ger Gven en omedelbar och vildigt exakt diagnos
av pneumokockmeningit ndr cerebrospinalvditska testas.

PROCEDURPRINCIPER

BinaxNOW®-test for Streptococcus pneumoniae r en immunkromatografisk
membrananalys som anvinds for att detektera lsligt pneumokockantigen i
humant urin och cerebrospinalvitska. Kaninantikroppar mot S. pneumoniae,
som kallas provstrecket, har adsorberats fill ett nitrocellulosamembran. Kontrok
lantikroppar har adsorberats till samma membran som en andra rand. Béde kani-

nantikroppar mot S. pneumoniae och typspecifika antikroppar har konjugerats till
visualiseringspartiklar som torkats in i ett neutralt fibrdst stod. Den resulterande
konjugatdynan kombineras med det randiga membranet for att utgéra testrem-
san. Denna testremsa samt en brunn som kan hdlla bomullstoppen med provet
placeras pd motsatta sidor av en bokformad, ihopvikbar testenhet.

For att uffra testet (amerikanska patentnr 6 017 767, 6 548 309 och 6 824
997) ska en bomullstopp doppas i provet (antingen urin eller cerebrospinalvits-
ka), avligsnas och sedan firas in i testenheten. Reagens A dr en buffertigsning
som fillsitts frin en droppflaska. Enheten viks sedan ihop s att provet kommer i
kontakt med testremsan. Det pneumokockantigen som fdrekommer i provet rea-
gerar och binder konjugerade antikroppar mot S. pneumaniae. De resulterande
komplexen med antigenkonjugat fingas av fixerade antikroppar mot S. peu-
monige och bildar provstrecket. Fixerade kontrollantikroppar fangar typspecifikt
konjugat och bildar kontrollstrecket.

Testresultaten tolkas via forekomst av eller brist pd synligt detekterbara roso-
filkilofirgade streck. Ett positivt resulfat, som avldses efter 15 minuter eller
mindre beroende pd antigenkoncentrationen i provet, omfattar detektering av
béde ett prov- och konfrollstreck. Ett negativt testresultat avldses efter 15 mi-
nuter och framkallar endast et kontrollstreck, vilket indikerar att antigen for
S. pneumoniae inte defekterades i provet. Om kontrollstrecket inte visas, oavsett
om provstrecket syns eller inte, indikerar det en ogiltig analys.

REAGENSER OCH MATERIAL

Bifogat material
Hiinskijuta till illustrationerna pé drag - ute klappa.

@ Testenheter: Eit membran som tickis med kaninanikroppar som dr
specifika for S. pneumoniae-antigen och kontrollantikroppar som kombin-
erats med kaninantigen for S. pneumoniae och typspecifika konjugat i en
ihopvikbar testenhet.

@ Reagens A: Citat-/fosfatbuffert med natriumlaurylsuffat, Tween® 20
och natriumazid.

© Provbomullstoppar: Utformade for anviindning i BinaxNOW®+test for
Streptococcus pneumonice. Anviind inga andra bomullstoppar.
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O Bomullstopp med positiv kontroll: Inoktiverat S. preumoniae
anfigen som torkats in i en bomullstopp.

© Bomulistopp med negativ kontroll: . preumonizenegafivt pro.

Material som inte bifogas
Klocka, tidtagarur eller stoppur, urinprovtagningsbehdllare ov standardtyp eller

transportrr for cerebrospinalviitska

Tillbehor

Kontrollbomullstoppsférpackning  for  BinaxNOW®test for  Stieptococcus
pneumoniae (katalognummer 710-010) innehdller 5 posifiva och 5 negativa
kontrollbomullstoppar.

FORSIKTIGHETSATGARDER

Kontrollprover kriiver sex (6) droppar reagens A. Patientprover

kriiver tre (3) droppar reagens A.

1. OGILTIGA RESULTAT, som indikeras nr kontrollstrecket saknas, kan uppstd
nir ofilliicklig volym av reagens A fillsitts i testenheten. For att sakerstilla
fillforsel av tilliicklig volym, hdll flaskan lodritt ca 1,5-2,5 cm ovanfor
provbrunnen och fillsitt Iangsamt fritt fallande droppar.

2. For in vitrediagnosfisk anvindning.

3. Testenheten har forseglats i en skyddsfoliepdse. Enheten fdr inte anviindas
om pdsen skadats eller Gppnats. Avliigsna festenheten fréin psen precis
innan den ska anvdndas. Vidrér inte testenhetens reaktionsyta.

4. Anviind aldrig satsen efter utgingsdatumet.

5. Blanda aldrig komponenter fréin olika satsbatcher.

6. Bomullstopparna i satsen har godkdnts fér anviindning i BinaxNOW®-test.
Anviind inga andra bomullstoppar.

7. De lsningar som har anvénts for att fillverka kontrollproverna har inak-
tiverats med standardmetoder. Patientprover, kontroller och testenheter bor
dock hanferas som att de kan sprida smittsomma sjukdomar. Observera
etablerade forsikfighetsdtgdrder for mikrobiska risksituationer.

8. Mittstréleurinprov krévs inte for BinaxNOW®-fest. Dirfér kan det hinda aft
urinproverna som anvinds i detta fest infe dr limpliga for bakferiologisk
odling.

9. Nar Binax-bomullstoppen har doppats i cerebrospinalviitskeprov Gr provet
inte liingre sterilt och kan ddrmed vara olimpligt for odling. Om cerebrospi-
nalviitskeprov odlas ska antingen odlingen ske forst eller provet delas upp.



FORVARING OCH STABILITET

Forvara satsen vid rumstemperatur (15-30 °C). Satser och reagenser for
BinaxNOW®-test for Streptococcus pneumoniae dr stabila from till respektive
utgingsdatum som anges pd ytterfrpackning och behdllare. Anviind inte satsen
efter det angivna utgdngsdatumet.

PROVTAGNING

Lt somtliga prover viirmas upp fill rumstemperatur (15-30 °C) fére test i
BinaxNOW®-test for Stieptococcus pneumoniae. Blanda provet precis fore test
genom att forsiktigt virvia det.

URIN (for diagnos av lunginflammation)

Ta urinprov i standardbehdllare. Forvaras i rumstemperatur (1530 °C) om
analysen sker inom eft dygn effer provtagning. Alternativt kan urinen forvaras
vid 2-8 °C eller djupfryst i upp fill 14 dagar fore test. Borsyra kan anvindas som
konserveringsmedel.

Vid behov ska urinproven transporteras i tiita behdllare vid 2-8 “C eller i djupfryst
fillstind.

Cerebrospinalviitska (for diagnos av meningit)

Ta cerebrospinalvtskeprov enligt standardpraxis och farvara det i rumstempera-
tur (1530 °C) i upp fill ett dygn fore test. Alternativt kan cerebrospinalviitska
som tagits med limplig metod farvaras i kylskdp (2-8 °C) eller frys (-20 °C) i
upp till en vecka fore test.

KVALITETSKONTROLL

Daglig kvalitetskontroll:

BinaxNOW®-test for Strepfococcus pneumoniae har inbyggda positiva och
negativa procedurkontroller. Tillverkarens minsta rekommendation for daglig
kvalitetskontroll r att dessa procedurkontroller registreras avseende det forsta
provet som testas varje dag.

Positiv procedurkontroll

Det rosctill-ilofargade strecket i “kontroll”-omradet kan befraktas som en
inre positiv procedurkontroll. Om kapillirflade har bevarats och enheten
fungerade som den ska visas allfid detta streck.

Negativ procedurkontroll

Forsvinnandet av bakgrundsfirgen frin resultatfonstret utgdr en negativ
bakgrundskontroll. Bakgrundsfirgen i fonstret bor bli ljusrosa fill vit inom
15 minuter och den bor inte stdra avldsning av testresultaten.

Externt positiva och negativa kontroller:

God laboratoriepraxis foresldr att positiva och negativa kontroller br anviindas
for att sikerstilla att reagensema fungerar och att analysproceduren uifars pd
ritt siitt. De bomullstoppar med positiv och negativ kontroll som ska dvervaka
hela analysen bifogas i testsatserma och biir testas med kontrollprovprocedur.
Kontrollema bir testas en gdng varie gdng som en ny satshatch Gppnas, och
annars enligt krav i laboratoriets vanliga kvalitetskontrollpraxis. Yiterligare kon-
troller kan festas i enlighet med krav i lokala, regionala och/eller nationella
foreskiifter eller auktoriseringsgrupper.

Om férvintade kontrollresultat inte erhdlls ska patientresultaten inte rapport-
eras. Granska proceduren och upprepa kontrolltesterna, eller kontakta en lokal
representant.

KONTROLLPROVPROCEDUR
BinaxNOW®-provkontroller

0BS! Anviind 6 droppar reagens A for kontrollprover.

1. Avligsna enheten frdn pdsen precis innan den ska anviindas. Ligg en-
heten platt mot arbetsytan.

2. Det finns tvd hdl i enhetens inre hogra panel. For in bomullstoppen i det
NEDRE hdlet. Tryck den stadigt uppdt sa att dess spets syns tydligt i det
dure hdlet. AVLAGSNA INTE BOMULLSTOPPEN.

3. Hll floskan med reagens A lodriitt, ca 1,5-2,5 cm ovanfér enheten. Tillsdtt
Iingsamt sex (6) fritt fallande droppar med reagens A i det NEDRE hi-
let.

4. Skala omedelbart bort den sjilvhiftande remsan frin festenhetens hégra
kant. Stiing och forsegla enheten ordentligt. Lds av resultaten i fonstret 15
minuter efter det att enheten stiingts. Resultat som avliises efter 15 minuter
kan vara felaktiga. Provstrecket for bomullstoppen med positiv kontroll kan
dock synas pd mindre dn 15 minufer.
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TESTPROCEDUR
Urinprover, cerebrospinalviitskeprover och flytande kontroller

Anviind eft URINPROV vid fest for PNEUMOKOCKLUNGINFLAM-
MATION och ett CEREBROSPINALVATSKEPROV vid test for PNEU-
MOKOCKMENINGIT.

OBS! Anviind tre droppar reagens A niir flytande prover testas.
Hiinskiuta till illustrationerna pé drag - ute klappa.

1. Ldt patientprov(er) och/eller flytande kontroll(er) viirmas upp fill rumstem-
peratur (15-30 °C) och blanda dem sedan genom att férsiktigt virvia dem.
Avligsna enheten frdn pasen precis innan den ska anvéindas och ligg
den platt mot arbetsyfan.

2. Doppa en Binax-bomullstopp i provet som ska festas, och Idt bomullstop-
pens huvud tiickas helt. Om det droppar fréin bomullstoppen ska den tryckas
mot provtagningsbehdllarens sida for att avldgsna extra vitska.

3. Det finns tvd hdl i enhetens inre hogra panel. For in bomullstoppen i det
NEDRE hdlet (provbrunn). Tryck den stadigt uppdt s att dess spets syns
tydligt i det Gvre hilet. AVLAGSNA INTE BOMULLSTOPPEN.

4. Hall flaskan med reagens A lodritt, ca 1,5-2,5 cm ovanfar enhefen. Tillsitt
langsamt tre (3) fritt fallande droppar med reagens A i det NEDRE hé-
let.

5. Skala omedelbart bort den sjdlvhdftande remsan frdn festenhetens hagra
kant. Stiing och férsegla enheten ordentligt. Liis av resultaten i fanstret 15
minuter effer def att enhefen stiingts. Resultat som avldses effer 15 minuter
kan vara feloktiga. Vissa posifiva patienter kan dock framkalla eft tydligt
provstreck pd under 15 minuter.

0BS! For bekvamlighets skull har bomullstoppsskaftet skdror sd aft det kan
brytas av sedan enheten stingts. Undvik att bomullstoppen rubbas frdn brun-
nen ndr detta sker.




TOLKNING AV RESULTAT

Ett negativt prov framkallor ett enkelf roso-
tilllila-fdrgat kontrollstreck i fanstrets dvre halva,
vilket indikerar ett presumptivt negativ resultat.
Detta kontrollstreck anger att detekfionsdelen av
testet utfordes pd riitt sitt, men att inget anfigen
for S. pneumoniae detekterades.

ska kontroll lina B

Ett positivt prov visar tvd rosctilHilofirgade
streck. Detfa innebir oft antigen defekterades.
Prover med laga antigenhalter kan visa ett
svagt patientstreck. Alla synliga streck dr
positiva.

skd kontroll lina D
ski prov lina

Om inga streck visas eller om bara provstrecket
syns dr andlysen ogiltig. Ogiltiga tester bor up-
prepas. Kontakta en lokal representant.

inga streck B
enbart provstreck B

RAPPORTERING AV RESULTAT

Resultat Rekommenderad rapport

Positiv for - pneumokocklunginflamma-
fion.

Presumptivt negafiv for pneumokock-
lunginflammation, vilket antyder ingen
nuvarande eller nyligen intrdffad pneu-
mokockinfekfion. Infekfion till falid av S.
pneumoniae kan inte uteslutas eftersom
det antigen som finns i provet kan ligga
under testets detektionsgrins.

Positivt urin

Negativt urin

Positiv for pneumokockmeningit.
Presumptivt negativ for pneumokockmen-
ingit. Infektion fill falid av S. pneumoniae
kan inte uteslutas eftersom det antigen
som finns i provet kan ligga under festets
detektionsgrns.

Positiv cerebrospinalviitska
Negativ cerebrospinalviitska

BEGRANSNINGAR

BinaxNOW®-test fir Streptococcus pneumoniae har endast godkdnts med hidlp
av urin- och cerebrospinalviitskeprover. Ovriga prover (t.ex. plasma eller dvriga
kroppsvitskor) som kan innehdlla antigen for S. pneumaniae antigen har inte
utvirderats.

Ett negativt BinaxNOW®-fest utesluter inte infektion med S. pneumoniae. Dirfor
b resulfaten frin detta test, savl som odlingsresultat och serologi eller dvriga
defekteringsmetoder for antigen, anviindas i kombination med kliniska resultat
for att medfdra en exakt diagnos.

BinaxNOW®-test for Streptacaccus pneumaniae har inte utviirderats pd patienter
som tagit antibiotika under langre tidsperiod dn eff dygn eller pd patienter som
nyligen har slutfrt en antibiotikakur. Effekterna frin receptfria likemedel har
infe faststllts pd personer med pneumokockmeningt.

Streptococcus pneumoniaevaccin kan orsaka falskt positiva resultat i urin
med BinaxNOW®-test for Streptococcus pneumoniage under tvii dygn efter
vaccinationen. Effekterna frén vaccination har inte faststillis for personer
med pneumokockmeningit. Dérfor rekommenderar vi att BinaxNOW®-test for
Streptococcus pneumoniae inte administreras inom fem dagar efter vaccination
for S. pneumoniae.

Precisionen hos BinaxNOW®-test i urin har inte bevisats fér unga barn. Prestanda
for cerebrospinalviitska hos unga barn har dock efablerats (se Prestandauppgifter
- cerebrospinalviitska).

PRESTANDAUPPGIFTER — URIN

ANALYSKANSLIGHET

Serotyputviirdering

Fyrtiofyra (44) isolater som representerar de 23 S. pneumoniae-serotyper som
stir for dtminstone 90 % av allvarliga pneumokockinfektioner i USA och virlden
odlades och uppticktes vara positiva i BinaxNOW®-test vid koncentrationer pd
105 celler/ml.
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Defekteringsgrdns

Defekteringsgrinsen i BinaxNOW®-fest, vilken definieras som utspidningen
av positivt urin som framkallar positiva resultat i BinaxNOW®-test ca 95 % av
gtingerna, identifierades genom att flera utspidningar av etablerat positiv patien-
turin forbereddes och dessa utspidningar kordes i BinaxNOW®-test.

Fem (5) olika operatdrer tolkade vardera 20-40 enhefer som kirdes for varje
utspiidning for totalt 100-200 utviirderingar per utspidning. Féljande resultat
identifierar en 1:250-utspddning av denna siirskilda patienturin som detekter-
ingsgrins i BinaxNOW®-fest.

Urinutspiidning|  Positiva resultat Total detektering
per korda
enheter
1:200 100/100 100%
1:250 95/100 95%
1:300 160/200 80%
1:400 44/100 44%
1:600 8/100 8%

KLINISK KANSLIGHET OCH SPECIFICITET (retrospektiv studie):

Som en del av den retrospektiva studien togs urinprover frdn 35 patienter med
positiva resulfat fir pneumokocklunginflammation via blododling och 338 férmo-
dat negativa S. pneumoniae-patienter (tofalt 373 patienter) vid 3 olika Kliniker
och utvdrderades i BinaxNOW®-fest. BinaxNOW®-testets prestanda utviirderades
med standardmetoder. Kainsligheten var 86 %, specificiteten 94 % och den tofala
precisionen 93 %. Nittiofemprocentiga (95 %) konfidensintervalllistas nedan.

Blod Odling
- -
BinaxNOW® + 30 2
Resultat - 5 317
Kiinslighet = 86 % (71%-94%)
Specificitet = 9% (91%-96%)
Precision = 93% (90%-95%)



KLINISK KANSLIGHET OCH SPECIFICITET (prospektiv studie):

| en separat prospektiv studie vid sju center anviindes BinaxNOW®-test for
att utviirdera urinprover frdn 215 sjukhus- samt poliklinikpatienter med ligre
luftviigssymptom eller sepsis samt fréin patienter som annars misstinktes ha
pneumokocklunginflammation. Patienter ansdgs vara positiva fér pneumokock-
lunginflammation om de diagnosficerades via posifiv blododling.

BinaxNOW®-testet utfirdes pd samma siitt for bade poliklinik- och sjukhuspe-
tienter. Nittiofemprocentiga (95 %) konfidensintervall listas nedan.

Poliklinikprestanda

Blod Odling
+ -
BinaxNOW® + 19 25
Resultat - 2 90
Kiinslighet = 90 % (70 %-97 %)
Specificitet = 78% (70%-85%)
Precision = 80% (72%-86%)
Prestanda for sjukhuspatienter
Blod Odling
. -
BinaxNOW® + 9 20
Resultat - 1 49
Kiinslighet = 90 % (60 %-98%)
Specificitet = 1% (59 %-80%)
Precision = 73% (62%-82%)
KORSREAKTIVITET
Urintester

Tvihundrasjuttio (270) olika organismer isolerades fidn de 338 negativa po-
tienterna som testades som en del av den ovan nmnda retrospektiva studien.
Av de 165 organismer som isolerades frén patienter med urinvigsinfekfioner
framkallade 15 (9 %) positiva resultat. Dessa var 2,/2 Enterobacter cloacae,
1/2 Staphylococcus aureus, 1/1 Streptococcus (ej A,B), 1/1 Streptococcus (e

D), 1/17 Streptococcus (grupp D), 1/3 Providencia stuartii, 5/78 Escherichia
colisamt 3 med e identifierad patogenes. Av de 59 organismer som isolerades frdn
patienter med lunginflammation var 3 (5 %) positiva, inklusive 1/3 Mycobacte-
rium kansasii och 2/15 Mycobacterium tuberculosis. En av de 41 (2 %) organ-
ismer som isolerades fréin bakteriemiska patienter, Profeus mirabilis, var positiv.
Det uppstod ingen korsreaktivitet mellan de 5 empyemisolaterna. Slutligen var
4,/100 urinprover som tagits frn personer utan kiind infekfion positiva.

Pd grund av denna studies retrospektiva natur fanns endast et begriinsat antal
patienter med varje infekfion fillgngliga for tester och den kompletta Kliniska
historiken for varie infekfion ir okéind. Dirfor kan inte férekomst av S. pneumoniae
codinfektion uteslutas. Néir dessa organismer testades i ren odling (uppgifter
nedan) korsreagerade de infe i BinaxNOW®-tesfet.

Helorganismtester

For att faststiillo analysspecificiteten hos BinaxNOW®-fest sammanstiilldes en
panel med 144 potentiellt korsreagerande organismer, inklusive organismer som
associerats med lunginflammation samt funnits vara sannolikt detekterbara i
urogenitalsystemet som normal flora och fill flid av urinvigsinfektion. Samtliga
utviirderades i BinaxNOW®-test vid koncentrationerna 106 till 107 CFU/mL.
BinaxNOW®-testet korsreagerade infe med 143 av de 144 organismena. Den
enda positiva organismen, Streptococcus mitis, dr en farvintat korsreagerande
organism eftersom den har gemensamt det antigen mot vilket BinaxNOW®-test
iir inriktat. Streptococcus mifis associeras med endokardit (infe lunginflammo-
tion) och kommer sannolikt inte ot firekomma ofta i populationen som r
ovsedd att festas med BinaxNOW®-test. Foljande organismer testades och
framkallade negativa resultat. Néir mer dn en stam testades listos antalet inom
parentes.

Acdinetobacter sp. (4) Mycoplasma sp.* (3)

Adenovirus™ (283 firenade) Neisseria cinerea

Alealigenes faecalis Neisseria gonorrheae (3)

Bacillus subtilis Neisseria factamica

Blastomyces dermatitidis Neisseria meningitidis

Bordetella pertussis Neisseria polysaccharea

Branhamella catarrhalis Neisseria subflava

Candida albicans (3) Nocardia farcinia*

(andida stellatoides Paracoccidiodes brasiliensis*
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Coccidiodes immitis*
Corynebacterium sp. (3)
Enterobacter cloacae (4)
Enterococcus avium 4
Enterococcus durans @
Enterococcus faecalis 4 (6)
Escherichia coli (8)
Escherichia hermannii (2)
Flavobacterium sp. (2)
Gardnerella vaginalis
Haemaphilus influenzae (10)
(typ of samt utan typ)
Haemaphilus parainfluenzae
Histoplasma capsulatum* (2)
Klebsiella oxytoca (2)
Klebsiella pneumaoniae (3)
Lactobacillus sp. (5)
Legionella pneumaphila
Listeria monocytogenes
Micracoccus luteus (2)
Moraxella osloensis
Morganella morganii
Mycobacterium kansasii
Mycobacterium tuberculosis

Parainfluenzae™ (2)

Proteus mirabilis (2)

Proteus vulgaris (2)
Providencia stuartii
Pseudomonas sp. (7)
RSvirus*

Rhinovirus*

Salmonella sp. (4)

Serratia marcescens
Sphingobacterium multivorum
Staphylococcus aureus (6)
Staphylococcus sp. (8)
Stenotrophomonas maltophilia
Streptococcus anginosus 4@
Streptococcus bovis @
Streptococcus grupp A #(2)
Strepfococcus grupp B @ (8)
Streptococcus grupp C @@
Streptococcus grupp F @
Streptococcus grupp 6 @
Streptococcus mutans 4p®
Streptococcus parasanguis 4@
Streptococcus sanguis 4
Trichomonas vaginalis (2)

* Rena odlingar frdn CDC som tros innehdlla hg koncentration.
@ Streptococcus ej A, B (totalt antal stammar 16)
o Stieptocaccus, ej D (totalt antal stammar 17)

STORANDE SUBSTANSER

Urinprover med farhdida viirden for vita blodkroppar (inklusive laddade per ldgt
kraftfilt), rida blodkroppar* (inklusive laddade per ldgt kraftfil), protein (inklu-
sive 500 mg/dl), glukos (inklusive >2000 mg/dl), samt grumlighet (inklusive
grumling) utviirderades i BinaxNOW®-fest for Streptococcus pneumoniae och
befanns inte péverka testprestanda.

*Qbservera att en urin med forhdida viirden for rida blodkroppar framkallade
ett ogiltigt resultat pga. extrem firgning av testmembranet vilket dolde strec-
kutvecklingen.




REPRODUCERBARHETSSTUDIE

En blind studie av BinaxNOW®-test fér Stieptococcus pneumoniae utfirdes pd
re olika kliniker med en panel av blindkodade prover som innehdll negativa,
ldgt posifiva, mattligt positiva och hdgt positiva prover. Bade prover med och
utan borsyra testades. Deltagarna testade varie prov flera génger under tre olika
dagar. Trehundrafemtiosjy (357) av de totalt 359 prover som festades (99,4
%) framkallade farvintade resulfat.

PRESTANDAUPPGIFTER — CEREBROSPINALVATSKA
ANALYSKANSLIGHET

Defekteringsgrdns
BinaxNOW®-testets detekteringsgréns identifierades genom att flera S. pneumonize
utspidningar festades i BinaxNOW®-fest.

Tio (10) olika operatdrer tolkade vardera 10 enheter som krdes med varie
utspiidning for totalt 100 bestdmningar per utspidning. Féljande resultat identi-
fierar 5 x 10* celler per milliliter som detekteringsgréns for BinaxNOW®-test.

Koncentration Positiva resultat Total
S. pneumoniae per korda detektering
enheter
7,5 x 10 celler/ml 100/100 100%
5 x 10* celler/ml 100/100 100%
3 x 10* celler/ml 91/100 91%
1,5 x 10 celler/ml 44/100 44%
0 celler/ml 0/100 0%
Serotyputvirdering

De fyra (4) serotypema (6, 14, 19, 23) som oftast associeras med pneu-
mokockinvasiv sjukdom odlades, utspiddes till 5 x 10* celler/ml i cerebrospi-
nalviitska och kardes i BinaxNOW®-test. Fiorton (14) operatdrer folkade vardera
10 enheter per serotyp for totalt 140 bestdmningar per serotyp. Samtliga fyra
(4) serotyper defekterades 100 % av gdngema vid festets detekteringsgrins
(5% 10* celler/ml).

Klinisk kinslighet och specificitet

| en prospekiv studie vid flera center (4) anvindes BinaxNOW®test for att
utviirdera prover med cerebrospinalviitska som tagits fréin 590 sjukhus- och po-
liklinikpatienter med symptom for meningit eller patienter for vilka lumbalpunk-
tion annars indikerades. Patienter anségs vara positiva fér pneumokockmeningit
om de diagnosticerades via positiv cerebrospinalviitskeodling.

BinaxNOW®-testets prestanda uviirderades med standardmetoder. Specificiten
var 99 % (557/560), med ett 95-procentigt konfidensintervall pd 98 % fill
100%. Kansligheten var 97 % (29/30), med ett 95-procentigt konfidensin-
tervall pd 84 % il 100 %. Det enstaka odlingsposifiva provet som inte defek-
terades i BinaxNOW®-fest rapporterades endast framkalla 2 kolonier.

Cerebrospinalviitska  Odling

. -
BinaxNOW® + 29 3
Resultat - 1 557
Kiinslighet = 97% (84 %-100 %)
Specificitet = 99% (98 %-100 %)
Precision = 99%  (98%-100 %)
KORSREAKTIVITET

Cerebrospinalvitsketest

Antingen enterovirus eller bakterier isolerades fréin 61 av de S. pneumoniaeneg-
afiva cerebrospinalvitskeproverna som en del av den ovan nmnda prospekfiva
studien. Sextio (60) av dessa prover visade negativa resultat i BinaxNOW®-fest,
for en specificitet pd 98 %. Det enda positiva provet innehdll Enterococdi. Ett
ondra Kliniskt cerebrospinalvitskeprov innehdllande Enterococci visade dock
negativt resultat i BinaxNOW®-test, vilket dven den odlade helorganismen gjorde
(se avsnittet Helorganismtester pd ndsta sida).
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Isolerad bakterie /virus Testade Specificitet
fréin cerebrospinalviitska prover

Enterovirus 24 100%
Acinetobacter 3 100%
(ryptococcus neoformans 1 100%
C. diphtherie 1 100%
Enterobacter 2 100%
Entgrococci 2 50%
Escherichia coli 2 100%
Haemaphilus influenzae typ B 1 100%
Klebsiella pneumoniae 2 100%
Morganella morganii 1 100%
Neisseria meningitidlis 3 100%
Staphylococcus congulase-negativF 9 100%
Staphylococcus coagulose-positivf 2 100%
Staphylococcus epidermidis 2 100%
Streptococcus grupp A 1 100%
Streptococcus grupp B 1 100%
Streptococcus viridans 4 100%
Total specificitet 61 98%

Helorganismester

Som eft komplement till de bakterie- och virusinfektioner som périiffades som
en del av den prospektiva studien sammanstllde BinaxNOW® en panel med
potentiellt korsreakfiva organismer, inklusive de vanligaste bakterie- och viru-
sagenserna for meningit. Somtliga bakterier utviirderades i BinaxNOW®-fest vid
koncentrationer i omrdet 107 fill 108 CFU/mL. Virusen testades vid 10° IE/mlL
eller mer. BinaxNOW®-test demonstrerade 100 % specificitet, och framkallade
negativa resultat for samtliga testade virus och bakterier.



Burkitts lymfom (Epstein-Barrvirus) ~ Haemaphilus influenzae,

Coxsackie A7-virus utan typ (35891)

Coxsackie B3-virus Herpes simplex-virus typ 1
Echovirus Herpes simplex-virus typ 2
Enferococcus faecium Listeria monocytogenes (19115)

Haemaphilus influenzae A
Haemaphilus influenzae B
Haemaphilus influenzae C
Haemaphilus influenzae D
Haemophilus influenzae E
Haemaphilus influenzae F
Haemaphilus influenzae,
utan typ (51997)

Listeria monocytogenes (19424)
Neisseria meningitidis serogrupp A
Neisseria meningitidis serogrupp B
Neisseria meningitidis serogrupp C
Neisseria meningitidis serogrupp D
Neisseria meningitidis serogrupp L
Streptococcus oralis (35037)

STORANDE SUBSTANSER

Cerebrospinalvitskeprov med férhdida virden for vita blodkroppar (1 x 10* cel-
ler/ml), roda blodkroppar (30 celler/pl), protein (3 g/dl) och bilirubin (100
pg/ml) utviirderades i BinaxNOW®est for Streptocaccus pneumoniae och be-
fanns inte paverka testprestanda.

REPRODUCERBARHETSSTUDIE

En blind studie av BinaxNOW®-test fir Strepfococcus pneumoniae utfirdes pd tre
separata laboratorier med en panel av blindkodade prover som innehdll negativa,
lagt positiva och méttligt positiva prover. Deltagarna testade varje prov flera
gtnger under fre olika dagar. Etthundra procent (100 %) av de 270 provema
framkallade férvintade resulfat.

BESTALLNINGSINFORMATION

Bestiillningsnummer:

710-012: BinaxNOW®-test for Streptococcus pneumoniae (sats med 12 tester)
710-000: BinaxNOW®-test for Streptococcus pneumoniae (sats med 22 tester)
710-010: BinaxNOW® kontrollprovfrpackning

Kontaktinformation:

TEL: +1-321-441-7200
FAX: +1-321-441-7400
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BEREGNET BRUK

BinaxNOW® Streptococcus pneumoniaetesten er en in vitro immunokro-
matografisk (ICT) hurfigtest som brukes for & pdvise Streptococcus pneumoniae
(S. pneumoniae)-antigen i urinen hos pasienter med pneumon og i cerebrospi-
nalvaesken (CSF) hos pasienter med meningitt. Den er beregnet brukt sammen
med dyrking og andre metoder for & hielpe @ diagnostisere bde pneumokok-
kpneumoni og pneumokokkmeningitt.

SAMMENDRAG 0G FORKLARING PA TESTEN

S. pneumoniae er den ledende drsaken fil pneumoni som sprer seg blant
befolkningen utenfor sykehus (community-acquired) og kan veere den vikfig-
ste agensen ved smitfe av pneumoni i samfunnet der efiologien er ukjent.'?
Pneumokokkpneumoni har en dadelighetsprosent som kan veere sd hay som
30 %, avhengig v bakteriemi, alder og underliggende sykdommer." Nar
S. pneumoniae-nfeksjon ikke diagnostiseres og behandles pé riktig méte, kan
den fore il bakteriemi, meningitt, perikarditt, empyem, purpura fulminans, en-
dokarditt og/eller arfitt. *°

Pneumokokkmeningitt er en tilstand som ofte ferer til permanent hjemeskade
eller ded og kan oppstd etter komplikasjoner i forbindelse med andre pneu-
mokokkinfeksjoner eller kan oppstd spontant uten forutgdende sykdom.® Den
rammer personer i alle aldere, men er mest vanlig hos barn pd under 5 dr,
tendringer, unge voksne og eldre.” Progresjonen fra mild sykdom til koma kan
skie i lapet av noen fimer, noe som gjr det kritisk med omgdende diagnostiser-
ing og antimikrabial behandling. Tiue til tretti prosent av alle pneumokokkmenin-
gitt-pasienter dar, ofte til fross for at de har ftt riktig behandling med antibiotika
i flere dager.® Dadelighetsprosenten er enda hayere blant de svzert unge og de
sveert gamle pasientene.®

BinaxNOW® Streptococcus pneumoniae-testen er en enkel hurtigtest som brukes
for @ diagnostisere pneumokokkpneumoni basert pd en urinprave som er left &
ta, lagre og transportere. Den gir ogs en omgdende og sveert nayaktig diagnose
av pneumokokkmeningitt ndr CSF festes.

PROSEDYREPRINSIPPER

BinaxNOW® Streptococcus pneumoniaetesten er en immunokromatografisk
membrantest som brukes for @ pavise pneumokokKlaselig antigen i human urin
og CSF. Kanin-anti-S. pneumoniae-antistoff i pravelinjen absorberes i den nitrocel-

lulose membranen. Kontroll-antistoff absorberes pd samme membran i en annen
linje. Bdde kanin-anti-S. pneumoniae og antiartenes antistoffer konjugeres il
synlige parfikler som er tarket pd ef inert, fibrast underlag. Det resulterende
konjugatfeltet og membranen med stripene kombineres for @ lage en teststrim-
mel. Denne teststrimmelen og en brann som skal holde penselpraven festes pd
motsatte sider av den hengslede, bokformede testanordningen.

For @ uffere festen (Amerkansk patentnr. 6 017 767, 6 824 997 og 6 548
309), dyppes en pensel i praven (enten urin- eller CSF-prave), fiemes og setfes
deretter inn i testanordningen. Reagens A, en bufferlasning, filsettes med dryp-
pflaske. Deretter lukkes anordningen igien og praven kommer i kontakt med
teststrimmelen. Pneumokokkantigen som finnes i praven reagerer og binder anti-S.
pneumoniaekonjugert antistoff. De antigenkonjugatkompleksene som  dannes
fanges av immobilisert anti-S. pneumoniaeantistoff og danner pravelinjen. Immobi-
lisert kontrollantistoff fanger anti-artenes konjugat og danner kontrollinjen.

Testresultatene fortolkes ut fra om det vises eller ikke vises roso-titlillafargede
linjer. Avhengig av antigenkonsenstrasjonen i praven, vil et positivt testresultat
som leses av etfer 15 minutter eller mindre inkludere pdvisning av bdde en
prave- og en kontrollinje. Et negativt festresultat som leses av etter 15 minutter,
vil bare ha en kontrollinje, som indikerer at S. pneumoniaeantigen ikke ble pavist
i praven. Hvis det ikke kommer frem en synlig kontrollinje, uansett om det finnes
en provelinje eller ikke, indikerer dette en ugyldig test.

REAGENSMIDLER OG MATERIALER

Materialer som folger med
Henviser til illustrasjoner opp pé rykk - ut klaffe.

@ Testanordninger En membran som er belagt med kanin-antistoff spesielt
for S. pneumoniae-ontigen og med kontrollantistoff, som kombineres med
kanin anti-S. pneumonicentigen og anti-arters konjugater i en hengslet
testanordning.

@ Reagens A Citrat/fosfathuffer med natriumlaurylsulfar, Tween® 20 og
nafriumazid.
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@ Provepensler Utformet for & brukes ved BinaxNOW® Streptococcus
pneumonige-testen. Ikke bruk andre pensler.

OPositive kontrollpensler Opp inakivert S. pneumonizeantigen tarket
pd penselen.

@ Negativ kontrollpensel S. pneumaniae negafiv-pensel.

Materialer som ikke folger med
klokke, fimer eller stoppeklokke, vanlige urinbegre eller CSF-transportrar

Ekstrautstyr
BinaxNOW® Streptococcus pneumoniae-estpakning med kontrollpensler (kato-
lognr. 710-010) inneholder 5 positive og 5 negative konfrollpensler.

FORHOLDSREGLER

Kontrollpensler krever seks (6) dréper med reagens A. Pasient-

prover krever tre (3) driper med reagens A.

1. UGYLDIGE RESULTATER som indikeres av at det ikke finnes en kontrollinje,
kan forekomme ndr testanordningen filsettes ufilstrekkelig mengde reagens
A. For @ veere sikker pd at mengden er tilstrekkelig, holdes flasken vertikalt
1 1il 2 cm over penselbrannen og drdpene tilsettes sake.

2. Bare for in vifro diagnostikk.

3. Testanordningen er forseglet i en beskyttende foliepose. ke bruk hvis
posen er skadet eller Gpnet. Ta testanordningen ut av posen rett far den skal
brukes. Ikke ta pd reaksjonsfeltet pd testanordningen.

4. Ikke bruk settet etter at det har gdtt ut pd dato.

5. Ikke bland kemponenter fra forskiellige partier.

6. Penslene som finnes i setfet er godkient for bruk med BinaxNOW®- testen.
Ikke bruk andre pensler.

7. Opplasninger som brukes for @ lage kontrollpensler er inakfivert med stan-
dord metoder. Pasientpraver, kontroller og festanordninger skal imidlertid
héndteres som om de kan overfare sykdommer. Bruk etablerte forholdsre-
gler som gjelder mikrobielle farer.

8. Det er ikke nadvendig G bruke “clean catch”urinprave ved BinaxNOW®-
testen. Det er derfor mulig at urinpraver som brukes ved denne testen ikke
egner seg fil bakteriologisk dyrking.

9. Etter at Binax-penselen er dyppet i CSF-praven, vil praven ikke lenger veere
steril og muligens ikke lenger veere egnet til dyrking. Hvis CSF-praven skal
dyrkes, skal den enten dyrkes farst eller skal den deles farst.



OPPBEVARING OG STABILITET

Lagre settet ved romtemperatur (15 °C il 30 °C). BinaxNOW® Streptocaccus
pneumoniae-testsettet og reagensmidlene er stabile frem til utlapsdatoen som
sfiir pd utsiden av pakningen og beholderne. Ikke bruk settet hvis efiketten viser
at det har gatt ut pd dato.

PROVER

La alle pravene nd romtemperatur (15 °Ctil 30 °C) far BinaxNOW® Streptococcus
pneumonie-testen utferes. Praven blandes reft far testting ved at den spinnes
varsomt.

URIN (for diagnostisering av pneumoni)

Innhent urinpravene i vanlige begre. Lagre dem ved romtemperatur (15 °C fil
30 °C) hvis testen utfares innen 24 timer etter at proven er tatt. Alternativt
kan urinen lagres ved 2 “C til 8 “C eller fryses i opptil 14 dager, far den festes.
Borsyre kan filsettes som konserveringsmiddel.

Nar det er nadvendig skal urinpraver transporteres i lekkasiesikre beholdere ved
2°C il 8 °C eller fryses.

CSF (for dingnostisering av meningitt)

Ta CSF-praver i henhold standard prosedyrer og lagre dem ved romtemperatur
(15 °C il 30 °C) i opptil 24 timer, for de testes. Alternativt kan CSF-praver
som er fatf pd riktig méte lagres ved 2 “C til 8 C eller fryses (-20 °C) i opptil
1 uke, for de festes.

KVALITETSKONTROLL

Daglig kvalitetskontroll:

BinaxNOW®  Streptococcus pneumoniae-testen inneholder innebygde positive
og negative prosedyrekontroller. Produsentens minstekrav ndr det gielder den
daglige kvalitetskontrollen er af en dokumenterer kontrollene som utfares pd
den farste praven som testes hver dag.

Positiv prosedyrekontroll

Den rosatiHillafargede linjen p kontrollinjestedet kan regnes som intern
positiv prosedyrekontroll. Hvis det har skiedd kapiller flow og anordningens
funksjonelle integritet var opprettholdt, vil denne linjen alltid vises.

Negativ prosedyrekontroll

Manglende bakgrunnsfarge i resultatvinduet representerer en negativ bak-
grunnskontroll. Bakgrunnsfargen i vinduet skal bl lys rosa til hvit innen 15
minutter og skal ikke hindre avlesingen av testresultatene.

Eksterne positive og negative kontroller:

Det er god laboratorieskikk @ bruke positive og negative kontroller for d sikre
reagensfunksjonalitet og riktig giennomfaring av testprosedyren. Positive kon-
trollpensler og negative kontrollpensler som kontrollerer hele testen leveres som
en del av testsettet og skal festes med prosedyren som gielder konfrollpensler.
Kontroller skal testes etter festsettet Gpnes og pd andre tidspunkt i henhold fil lab-
oratoriets standard kvalitetskontrollprosedyrer. Ytterligere konfroller kan utfares,
i henhold til kravene til lokale eller nasjonale forskrifter eller filsynsorganer.

Hvis de forventede kontrollresultatene ikke oppnds, skal pasientresultatene ikke
rapporteres. Giennomg prosedyren og gjenta kontrolltesten Kontakt den lokale
leverandaren for d fd ytterligere opplysninger.

PROSEDYRE FOR KONTROLLPENSLER
BinaxNOW®-penselkontroll

MERK: Bruk 6 draper med reagens A pé kontrollpenslene.

1. To anordningen ut av posen reft far den skal brukes. Legg anordningen
flatt.

2. Detfinnes to hull pd det indre hayre panelet pd anordningen. Seft penselen
inn i et NEDRE hullet. Skyv den godt opp slik at penselspissen er fullt
synlig i det avre hullet. IKKE TA UT PENSELEN.

3. Hold reagens Adlosken verfikalt ca. 1 til 2 cm over anordningen. Drypp
seks (6) drdper med reagens A i det NEDRE hullet.

4. Fiern dekkpapiret pd hayre side av testanordningen. Lukk og Klem testan-
ordningen godt sammen. Les resultatet i vinduet 15 minutter etter at anor-
dningen lukkes. Huis resultatene leses av etter mer enn 15 minutfer, kan
resultatene veere unayaktige. Det er imidlertid mulig at pravelinjen kommer
frem med positive kontrollpensler pd mindre enn 15 minutter.
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TESTPROSEDYRE
Urinprover, CSF-prover og vaskekontroller

Bruk en URIN-prave ndr det testes for PNEUMOKOKKPNEUMONI og en
CSF-prove nir det festes for PNEUMOKOKKMENINGITT.

MERK: Bruk 3 dréper reagens A ndr provevasker testes.
Henviser til illustrasjoner opp pd rykk - ut klaffe.

1. La pasientprove(r) og eller kontrollvaeske(r) nd romtemperatur (15 fil 30
°() og spinn deretter varsom for @ blande. Ta anordningen ut av posen rett
for den skal brukes og legg den pd en flat overflate.

2. Dypp en Binax vattpinne i praven som skal testes slik at hele vattpinnens
hode er dekket. Hvis det drypper fra vattpinnen, la den berare siden pd
oppsamlingsheholderen for d fierne overskytende vaeske.

3. Detfinnes to hull pd det indre hayre panelet pa anordningen. Sett penselen
inn i det NEDRE hullet (pensle godt). Skyv den godt oppover slik at pen-
selspissen er fullt synlig i det avre hullet. IKKE TA UT PENSELEN.

4. Hold reagens Adlasken verfikalt ca.1 fil 2 cm over anordningen. Drypp sakte
tre (3) driper med reagens A ned i det NEDRE hullet.

5. Fiern dekkpapiret pd heyre side pd testanordningen. Lukk og klem tes-
tanordningen godt sammen. Les resultatet i vinduet 15 minutter etter at
anordningen lukkes. Huis resultatene leses av etter mer enn 15 minutter,
kan resultatene veere unayaktige. Det er imidlertid mulig at def hos noen
positive pasienter kommer frem en synlig provelinje pd mindre enn 15
minutter.

MERK: Det finnes et hakk i penselskaftet for @ gjare det lettere @ bryte av
penselen etter anordningen lukkes. Pdse at penselen ikke lasner fra brannen
ndr dette gjares.

FORTOLKNING AV RESULTATENE

En negativ prove vil gi en enkel rose-itllloforget .
kontrollinje i den avre delen av vinduet, som indikerer et Roso komm”'"'eB
presumptivt, negativt resultat. Denne kontrollinjen viser

at pavisningsdelen av testen er utfart riktig, men af det

ikke ble pévist S. pneumoniae antigen.



En positiv prove gir to rose-titillafargede linjer. Dette
betyr at antigen ble pdvist. Prover med love anfigen-
nivder kan gi en svak provelinje. Enhver synlig linje
er positiv.

Rosa kontrollinje
Rosa pravelinje B

Huis det ingen linje er synlig eller hvis bare pravelinjen er
synlig, er testen ugyldig. Ugyldige tester skal gientas.
Kontakt den lokale leverandaren for d fd ytterligere op-
plysninger.

Ingen linje B
Kun provelinje B

RAPPORTERING AV RESULATER

Resultat Anbefalt rapport

Positivt for pneumokokkpneumoni.

Presumptivt negativt for pneumokokkpneumoni, tyder pd
ingen ndvaerende eller tidligere pneumokokkinfeksjon. In-
feksjon fordrsaket av S. pneumoniae kan ikke utelukkes
fordi antigen i praven kan ligge under festens pévisnings-

Positiv urin
Negativ urin

grense.
Positiv CSF Positivt for pneumokokkmeningitt.
Negativt CSF Presumptivi negativt for pneumokokkmeningit. Infeksjon

fordrsaket av S. pneumoniae kan ikke utelukkes fordi an-
tigen i praven kan ligge under testens pavisningsgrense.

BEGRENSNINGER

BinaxNOW® Strepfococcus pneumoniae-esten er validerte bare for urin- og (SF-
prover. Andre praver (F.eks. plasma og andre kroppsveesker) som kan inneholde
S. pneumoniae antigen er ikke evaluert.

En negativ BinaxNOW®:test utelukker ikke S. pneumoniaeinfeksjon. Derfor skal
denne testen somt dyrkingsresultater, serologi eller andre pdvisningsmetoder
for antigen brukes sammen med liniske funn for @ kunne stille en nayaktig
diagnose.

BinaxNOW® Strepfococcus pneumoniae-testen er ikke evaluert for pasienter som
har tatt antibiotika i mer enn 24 fimer eller i pasienter som nylig har fullfert en

anfibiotikakur. Virkningen av reseptfrie medikamenter pd personer med pneu-
mokokkmeningitt er ikke fastsldtt.

Streptococcus pneumoniae~vaksing kan fare fil falske posifive urinresultater med
BinaxNOW® Streptococcus pneumoniae-esten innen 48 fimer etfer vaksinering.
Virkningen av vaksinering pé personer med pneumokokkmeningitt er ikke fast-
sltt. Derfor anbefales det at BinaxNOW® Streptococcus pneumoniae-testen ikke
administreres innen 5 dager etter at en S. pneumoniae-vaksine er gitt.

Hvor nyaktig BinaxNOW®-testen er ndr den brukes pd yngre bam er ikke bevist.
(SF pd yngre barn er derimot efablert (se Yelsesdata - CSF).

YTELSESDATA - URIN

ANALYTISK SENSIBILITET

Serotypeevaluering

Fortifire (44) isolater som representerer 23 S. pneumoniae serotyper som er
ansvarlige for minst 90 % av alvorlige pneumokokkinfeksjoner i USA og ellers
i verden, ble dyrket og viste seg & veere positive i en BinaxNOW®-test med
konsentrasjoner pd 10° celler/ml.

Pavisningsgrense

BinaxNOW®-testens pvisningsgrense (LOD) som defineres som fortynningen av
positiv urin som gir positive BinaxNOW®-testresultater ca. 95 % av filfellene, ble
pévist ved @ fremstille flere fortynninger av en kjent positiv pasienturin og utfare
BinaxNOW®-testen pd disse fortynningene.

Fem (5) forskiellige operatarer fortolket tester med 20 til 40 anordninger som
ble utfrt for hver fortynning, med fil sammen 100 fil 200 analyser per fortyn-
ning. Felgende resultater identifiserer BinaxNOW®-festens pdvisningsgrense @
vaere 1/250ortynning av denne bestemte pasienturinen.
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Urinfortynning Antall positive Generell
resultater per pdvisning
utforte tester

med anordningen
1/200 100/100 100 %
1/250 95/100 95 %
1/300 160/200 80 %
17400 4,/100 %
1/600 8/100 8%

KLINISK SENSIBILITET OG SPESIFISITET (retrospektiv studie)
Som en del av den retrospekive studien ble det tatt urinpraver pd 35 posienter
der bloddyrking pdviste positiv pneumokokkpneumoni og pd 338 pasienter som
man antok var S. pneumoniaenegative (373 pasienter tofalt) pd 3 forskjel
lige steder og evaluert med BinaxNOW®-festen. BinaxNOW®-festens ytelse ble
kalkulert med standardmetoder. Sensibiliteten var 86 %, spesifisiteten var 94 %
og den generelle nayaktigheten var 93 %. Nittifemprosent (95 %) konfidensin-
tervaller er listet nedenfor.

Blod Kultur
" -
BinaxNOW® + 30 21
Resultat - 5 317
Sensibilitet = 86 % (71 %1l 94 %)
Spesifisitet = 94 % (91 %1l 96 %)
Noyaktighet = 93 % (90 %il 95 %)

KLINISK SENSIBILITET OG SPESIFISITET (retrospektiv studie):
BinaxNOW®-testen brukt i en separat prospektiv studie ved sju sentre for G evalu-
ere urinprover fra 215 innlagte pasienter og polikliniske pasienter som hadde
symptomer i de nedre luftveiene eller sepsis samt andre pasienter der man hadde
mistanke om pneumokokkpneumoni. Pasienter ble regnet som positive for pneu-
mokokkpneumoni hvis de var diagnostisert med positiv blodkultur.

BinaxNOW®-testen ble utfrt lik pd bade innlagte og polikliniske pasienter. Nit-
tifemprosent (95 %) konfidensintervaller listes nedenfor og pd neste side.



Resultater for de polikliniske pasientene

Blod Kultur
+ -
BinaxNOW® + 19 25
Resultat - 2 90
Sensibilitet = 90 % (70 %1il 97 %)
Spesifisitet = 78% (70 % 1il 85 %)
Noyaktighet = 80 % (72 %1l 86 %)
Resultater ved de innlagte pasientene
Blod Kultur
. -
BinaxNOW® + 9 20
Resultat - 1 49
Sensibilitet = 90 % (60%-98%)
Spesifisitet = 1% (59 %-80%)
Noyaktighet = 73% (62 %-82%)
KRYSSREAKTIVITET
Urinprave

To hundre og sytfi (270) forskiellige organismer ble isolert hos de 338 negative
pasientene som ble testet som en del av den ovennevnte refrospektive studien.
Av de'\] 65 organismene som ble isolerte hos pasienter med urinveisinfeksjoner,
ga 15 (9 %) positive resultater. Disse var 2/2 Enterobacter cloacae, 1/2
Staphylococcus aureus, 1/1 Streptococcus (ikke AB), 1/1 Streptococcus
(ikke D), 1/17 Streptococcus (gruppe D), 1/3 Providencia stuartii, 5/78
Escherichia coli og 3 der ingen patogener ble pavist. Av de 59 organismene som
ble isolerte hos pasienter med pneumoni, var 3 (5 %) positive, inkludert 1/3
Mycobacterium kansasii og 2,/15 Mycobacterium tuberculosis. En av de 41 (2
%) organismene fra pasienter med bakteriemi, Profeus mirabilis, var positiv. Det
var ikke noen kryssreaktivitet med de 5 empyemisolatene. | fillegg var 4 av 100
urinpraver fra personer uten kjent infeksjon var positive.

Fordi detfe var en refrospekfiv studie, fantes det bare et begrenset antall
pasienter med hver type infeksjon som var filgjengelig for testing, og sykehis:

torien til den enkelte vr kke Kient. Derfor kan det ikke utelukkes af def finnes S.
peumonigekoinfeksjon. Néir organismene bl testet i ren kultur (data nedenfor),
kryssreagerte ikke disse organismene i BinaxNOW®-festen.

Helorganisme-fester

For & bestemme BinaxNOW®-testens analytisk spesifisitet, ble det samle 144
mulige kryssreakfanter, inkludert organismer som er assosiert med pneumoni og
de som sannsynliguis finnes i det urogenitale systemet som normal flora eller
som et resultat av urinveisinfeksjon. Alle ble evaluert med BinaxNOW®-testen
ved konsentrasjoner pd mellom 106 og 107 CFU/ml. BinaxNOW®-testen krys-
sreagerer ikke med 143 av de 144 organismer. Den enkle posifive organismen,
Streptococcus mifis, forventes  veere en kryssreaktant fordi den deler antigenen
som BinaxNOW®-testen er rettet mot. Strepfocaccus mitis er assosiert med en-
dokarditt, ikke pneumoni, og det er ikke sannsynlig at den vil forekomme i
populasjonen som skal testes med BinaxNOW®-testen.?  Felgende organismer
ble testet og ga negative resultater. Nér mer enn én stamme ble testet, str
antall ganger i parentes.

Acdinetobacter sp. (4) Mycoplasma sp.* (3)
Adenovirus™ (2 og 3 sldtt sammen) ~ Neisseria cinerea
Alealigenes faecalis Neisseria gonorheae (3)
Bacillus subtilis Neisseria lactamica
Blastomyces dermatitidis* Neisseria meningitidis
Bordetello pertussis Neisseria polysaccharea
Branhamella catarrhalis Neisseria subflava

Candida albicans (3) Nocardia farcinia*

(andida stellatoides Paracoccidiodes brasiliensis*
Coccidiodes immitis* Parainfluenzae™ (2)

Proteus mirabilis (2)
Proteus vulgaris (2)
Providencia startii

Corynebacterium sp. (3)
Enterobacter cloacae (4)
Enterococcus avium @

Enteracoccus durans @ Pseudomonas sp. (7)
Enterococcus faecalis 4 (6) RSV (Respiratory Syncitial Virus)*
Escherichia coli (8) Rhinovirus*

Escherichia hermannii (2) Salmonella sp. (4)
Flavobacterium sp. (2) Serratia marcescens

Sphingobacterium multivorum
Staphylococcus aureus (6)

6l Staphylococcus sp. (8)

Gardnerella vaginalis
Haemophilus influenzae (10)
(typer of og ikke-ypekjent)

Haemaphilus parainfluenzae
Histoplasma capsulatum* (2)
Klebsiella oxytoca (2)
Klebsiella pneumaoniae (3)
Lactobacillus sp. (5)
Legionella pneumaphila
Listeria monocytogenes
Micrococcus luteus (2)
Moraxella osloensis
Morganella morganii
Mycobacterium kansasii
Mycobacterium tuberculosis

Stenotrophomonas maltophilia
Streptococcus anginosus 4
Stieptocaccus hovis @
Streptococcus, gruppe A ©(2)
Streptococcus, gruppe B @ (8)
Streptococcus, gruppe C @@
Streptococcus, gruppe F @
Streptococcus, gruppe 6 @e
Streptococcus mutans 4p®
Streptococcus parasanguis @@
Streptococcus sanguis 4@
Trichomonas vaginalis (2)

* Rene kulturer fra CDC som antas & ha hay konsentrasjon.
@ Streptococcus ikke A, B (Total antall stammer: 16)
o Streptococcus ikke D (Total antall stammer: 17)

FORSTYRRENDE STOFFER
Urinpraver med et stort anfall hvite blodceller (inkludert konsenfrason per syns-

felt ved svak forstarrelse), rede blodceller* (inkludert konsentrasjon per syns:
felt ved svak forstarrelse), protein (inkludert 500 mg/dl), glukose (inkludert
>2000 mg/dl) og turbiditet (inkludert turbid) ble evaluert ved BinaxNOW®
Streptococcus pneumoniaetesten, og det ble funnet at de ikke hadde noe in-
nvirkning pd testen.

*Merk at én urinprove med et stort antall rede blodeeller ga et ugyldig resultat
pi grunn av ekstrem farging av testmembranen, som gjorde at linjen ikke kunne
sees lenger.

REPRODUSERBARHETSSTUDIE:

En blindet studie med BinaxNOW® Streptococcus pneumoniae-testen ble gjen-
nomfart ved 3 forskiellige omsorgssteder ved G bruke et panel med kodede
praver som inneholdt negative, svakr positive, moderat positive og sterkt positive
prover. Praver bide med og uten borsyre ble testet. Delfagerne testet hver prave
flere ganger pd tre forskiellige dager. Tre hundre og femtisju (357) av de til sam-
men 359 pravene som ble testet (99,4 %) ga det forventede resultatet.



YTELSE DATA - CSF

ANALYTISK SENSIBILITET

Pavisningsgrense

BinaxNOW®-testens pavisningsgrense (LOD) ble pdvist ved d teste flere S. pneumoniae

fortynninger med BinaxNOW®-festen.

Ti (10) forskiellige operatarer fikk hver forfolke 10 tester med anordningen ved
hver fortynning, tofalt 100 analyser per fortynning. Felgende resultater viser 5 x

10 celler per milliliter som BinaxNOW®-testens pvisningsgrense.

Konsentrasjonen av | Positive resultater per|  Generell
S. pneumoniae Anordninger kjort pévisning
7,5 x 10* celler/ml 100/100 100 %
5 x 10% celler /ml 100/100 100 %
3x 10* celler/ml 91/100 9%
1,5 x 10* celler /ml 44/100 44 %
0 celler/ml 0/100 0%
Serotypeevaluering

De fire (4) serotypene (6, 14, 19, 23) som oftest forbindes med invasiv
pneumokokksykdom ble dyrket, fortynnet il 5 x 10 celler/ml i CSF og en
BinaxNOW®-test ble utfart. Fiorten (14) operatarer fikk hver fortolke 10 anord-
ninger per serotype, totalt 140 analyser per serotype. Alle fire (4) serotypene ble
pdvist 100 % av gangene ved testens LOD (5 x 10¢ celler/ml).

Klinisk Sensibilitet og Spesifisitet

BinaxNOW®-testen brukt ved en flersenter (4) prospektiv studie for @ evaluere
(SF-praver fra 590 innlagte pasienter og polikliniske pasienter med symptomer
pd meningitt eller som var indiserte ved ryggmargsprave. Pasienter ble regnet
som positive for pneumokokkmeningitt hvis de hadde blitt diagnostisert med
positiv CSF-kultur.

BinaxNOW®-festytelsen ble kalkulert med standardmetoder. Spesfisiteten var
99 % (557,/560) med et 95 % konfidensintervall pa 98 % til 100 %. Sensibi-
liteten var 97 % (29,/30) med et 95 % konfidensintervall pd 84 % til 100 %.
Den ene dyrkede positive praven som ikke ble pévist ved BinaxNOW®-testen var
rapportert @ ha bare produsert 2 kolonier.

CSF Kultur

N -
BinaxNOW® + 29 3
Resultat - 1 557
Sensibilitet = 97% (84 %1 100 %)
Spesifisitet = 99% (98 % til 100 %)
Noyaktighet = 99% (98 % til 100 %)
KRYSSREAKTIVITET

(SF-testtaking

Enten enterovirus eller bakterie ble isolert i 61 av de negative S. pneumoniae-
(SF-provene som ble testet som en del av den ovennevnte prospekfive
studien. Seksti (60) av disse pravene testet negativt ved BinaxNOW®-testen
med en spesifisitet pd 98 %. En enkel positiv prave inneholdt enferokokker.
En annen Klinisk CSF som inneholdt enferokokker testet imidlerfid negativt ved
BinaxNOW®-testen, som ogsti var filfelle med den dyrkede helorganismen (se
Helorganisme-tester pd neste side).
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Bakterie/virus Prover som Spesifisitet
isolert fra CSF ble testet

Enterovirus 24 100 %
Acinetobacter 3 100 %
Cryptococcus neoformans 1 100 %
C. diphtheriae 1 100 %
Entgrobacter 2 100 %
Entgrococci 2 50%
Escherichia coli 2 100%
Haemophilus influenzae type B 1 100 %
Klebsiella pneumoniae 2 100%
Morganella morganii 1 100%
Neisseria meningitidlis 3 100%
Staphylococcus congulase negativ 9 100 %
Staphylococcus coagulase positiv 2 100 %
Staphylococcus epidermidis 2 100%
Streptococcus, gruppe A 1 100 %
Streptococcus, gruppe B 1 100 %
Stieptococcus viridans 4 100%
Generell spesifisitet 61 98 %

Helorganisme-tester

| tillegg fil bakterie- og virusinfeksjoner som ble funnet under den prospektive
studien, samlet BinaxNOW® et panel med mulige kryssreaktanter, inkludert de
mest vanlige bakferie- og virusagenser for meningitt. Alle bakterier ble evaluert
med Binax-testen med konsentrasjoner pd mellom og 107 til 10° CFU/ml. Virus
ble testet ved 10° I.U./ml eller mer. BinaxNOW®-testen viste 100 % spesifisitet
0g ga negative resultater for alle virus og bakterier som ble testet.



Burkitts lymfom (Epstein Barr) Haemophilus influenzae,

Coxsackie A7 virus ikke-typekient (35891)

Coxsackie B3 virus Herpes simplex virus type 1
Echovirus Herpes simplex virus type 2
Enferococcus faecium Listeria monocytogenes (19115)
Haemaphilus influenzae A Listeria monocytogenes (19424)
Haemaphilus influenzae B Neisseria meningitidis serogruppe A
Haemaphilus influenzae C Neisseria meningitidis serogruppe B
Haemaphilus influenzae D Neisseria meningitidis serogruppe C
Haemophilus influenzae E Neisseria meningitidis serogruppe D
Haemaphilus influenzae F Neisseria meningitidi serogruppe L
Haemaphilus influenzae, Streptococcus oralis (35037)
ikke-typekjent (51997)

FORSTYRRENDE STOFFER:
(SF-praver med et hayt antall hvite blodeeller (1 x 10* celler/ml), rade blod-
celler (30 celler/pl), protein (3 g/dl) og bilirubin (100 pg/ml) var evaluert
med BinaxNOW® Streptococcus pneumoniae-testen og det ble funnet at de ikke
hadde noe innvirkning pd testen.

REPRODUSERBARHETSSTUDIE

En blindet studie av BinaxNOW® Streptocaccus pneumoniae-esten ble utfart ved
3 forskiellige laboratorier med et panel av kodede praver som inneholdt nega-
tive, svakt positive og moderat positive praver. Deltagerme testet hver prave flere
ganger pd tre forskjellige dager. Ett hundre prosent (100 %) av de 270 pravene
ga det forventede resultatet.

BESTILLINGSINFORMASJON

Numre ved ny bestilling:

710012 BinaxNOW® Streptococcus pneumoniaetest (12 stk. tester i seftef)

710-000: BinaxNOW® Strepfacaccus pneumoniae-test (22 stk. fester i settet)

710010: Pakning med kontrollpensler for BinaxNOW®  Streptococcus
pneumoniae-test

Kontaktinformasjon:

TELEFON: +1-321-441-7200
FAKS: +1-321-441-7400
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MPOOPIZOMENH XPHZH

To Te0T OTpenTOKOKKOU Nveupoviag BinaxNOW® eival €vag in vitro
TaxUg avoooxXpwHATOYPaPIKOG Mpoadloplapdg (ICT) yia Tov EVIOTIoHO
TOU QVTIYGVOU TOU OTPEMTOKOKKOU TnG Mveupoviag (S. pneumoniae)
0Ta 0UPa TWV ACBEVMV e TIVEUPOVIA KAl OTO £yKepaAovwTLaio uypd
(CSF) Twv acBevmv pe pnviyyitda. Mpoopiletal, oe cuvduacuo pe
KaMEPYELD 0UpwV Kal AN HeBOBOUG, OTO va BondBhoel oTn
Oldyvwon Tng MVEULOVOKOKKIKNG TIVEUHOVIAG Kal TNG TVEUHOVOKOKK -
IKAG HnviyyiTdag.

2YNOWH KAI EEHIHZH TOY TEZT

H otpenTokokkiki nveupovia (S. pneumoniae) ival n kKipla attia
HETASOTIKAG MVEUHOVIAG Kal UMOpEl va amnoTeAEl TOV MO ONUAVTIKG
TapAyovTa G HETASOTIKAG MIvVEUpoviag ayvwotng attiohoyiag.”

H mveupovokokKIkr Tiveupovia €xet Bvnotpotnta 30% avaoya pe
v Bakmpawia, Tv nAikia kat GAAeq Undpyouceq aobéveleg.'* STIq
TIEPUTTMOELG ToU dev dlayvwobei kat Bepareutel kataAAnAa, n
AOIpWEN aMd OTPETTOKOKKIKY TIVEULOVIa UMopel va odnynoeL oe
Baktnpatia, pnviyyitda, nepikapditida, epninua, kepauvoBoAo
TIopPUPa, evdokapditida, N kat apbpitida. “*

H TIVEUMOVOKOKKIKT pnviyYiTIda, pia KaTaoTaon mou odnyei ouxva oe
Hoviun BAARN oTov eykéPalo 1) o€ Bavaro, uropei va oupBel wg
£TUMAOKT AAANG TIVEUHIOVOKOKKIKNG AO{PwENG 1 urtopei va ipokUet
auBopunTa Xwpiq Kapia mponyoupevn acBévela.® MpooBaAel aroua
K&Be nAikiag, aAAd eival TIEPLOOOTEPO KOV OE MABIA KATW TwV 5
£TAV, 0€ £PAROUG Kal VEOUS Kat 0e NAIKIwpévoug.” H petaBaon ano
nra achévela o€ KOa Uropei va GUMBEL evTog Alywv wpwv,
KABLOTOVTAG £TOL KPIOWN TNV AUEDN SLAYVWOT Kal aVTIIKPOBLAKN
Bepareia. Eikoot pe TpiavTa Toig ekatod am' 6Aoug Toug aoBeveiq e
TIVEULIOVOKOKKIKN HnviyYiTda Ba rebavouy, ouxva napd apkeTéq
NUEPES KATAAANANG avTIRLOTIKIAG Bepaneiag.® H BvnowudtnTa eivat
akopa uPnAdTepn oe MOAU véoug Kal MoAU NAKiwpEVoug aoBeveig.

To TEOT YIa TO OTPEMTOKOKKO TNG nveupoviag BinaxNOW® napéxet
Ha amAn, Taxeia péBodo yia T ddyvwon TG MVEUMOVOKOKKIKIG

TIveupoviag pe ) xpnon delypatog oUpwy mou cUAEYeTaL,
aroBnkeleTal kat LeTapépetal W' eukoAia. Mapéxel emiong aueon ka
e€alpeTIkG akpIPr) dLayVwor TNG MVEUUOVOKOKKIKNG UnviyyiTidag dtav
yivetal e§étaon Tou eykeparovwTiaiou uypou.

APXEZ THZ AIAAIKAZIAZ

To TEOT YIa TO OTPEMTOKOKKO TNG Nveupoviag BinaxNOW® gival évag
TIPOCOIOPIOUOG AVOCOXPWHATOYPAPIKIG HEUBPAVNG TIOU XPNOLHOTIO =
LefTal yla TOV eVTOTIOPS TOU SLAAUTOU MVEUUOVOKOKKIKOU avTlyovou
oTa avBpwriva olpa Kat To eykeparovwtiaio uypd. To avtiowua avti-
OTPEMTOKOKKOU TIVEUHOVIAg KoUvEAOU, N Ypapun Sefypatog, anoppo-
(paraL o pepppavn viTpokuttapivng. To avTiowpa HapTupa anoppo-
parat omv dia pepppavn wg dedtepn Awpida. Appdtepa Ta avTIow -
UaTa QVTI-OTPEMTOKOKKOU Kal avTi-€idoug kouveAloU eivat ougeuy -
Uéva oe cwpatidla anewoviong nou anognpaivovral oe pia adpavn
(3N urootpign. To napaBAnpa ougeugng mou MPOKUMTEL Kat 1)
HepBpavn pe Tiq Awpideg, ouvdudgovTat yia T dnpioupyia g Tawiag
TOU TEOT. AUTA N TAWVia TOU TEOT KAl JIa MIKPOKOIAOTNTA YIal TN OUYK-
pdmon Tou MAKTPOU AdpUYYQ, Eival MPOCAPLOOKEVA O QVTIKPLOTEG
TIAEUPEG OE OUCKEUT| TEOT OXNUATOG BBAIOU.

I"a v mpayparonoinon Tou TeoT (apiBpoi eupeattexviag H.M.A.
6,017,767; 6,548,309; 6,824,997), yivetal epuBUBion evog HAKTPOU OTO
deiyua (eite oUpwv, €ite eyKepaovwTIaiou Uypou), apatpeitat Kat
KATOMIV EL0AYETAL 0TI OUCKEUN TEOT. MpooTieTal avtidpacmplo A,
TIOU €ival pUBILOTIKG SLAAULA, MO TN GLAAT HE TO OTAYOVOUETPO.
Katémv, n ouokeun kAeivetal, pépvovtag To deiypa o' enagn e v
Tawia Tou TeOT. MVEUPOVOKOKKIKG QvTly6vo Tou gival mapdv oTo
delypa, avTidpa yia To OXNHUATIONO CUZEUYHEVOU QVTIOMUATOG QVTi-
OTPEMTOKOKKOU NG Tiveupoviag. Ot ouvBEaelg avlydvou-ouleudng
TIOU MPOKUIMTOUV, OUNAaUBAvoVTaL arod TO aKIVNTOTOMUEVO avVTIowua

QVTL-OTPETTOKOKKOU TIVEUOVIAG, OxnUaTi¢ovtag T ypapur detypatog.

To akwntoromuévo avtiowpa Haptupa cuAkauBavet  ouleugn avtl-
£idoug, oxnuati¢ovtag T ypauun eAEyxou.

T' anoteAéopara Tou TEOT epunvelovTal and v mapousia r anoucia
OTTTIKA eVTOTIOIWY PO pe OB Ypapumy. Eva BeTiko amotéAeopa Tou
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TeOT, Tou dlapaletal oe 15 Aerra i Aydtepo, avaloya pe T CUYKEV -
TPWON TOU aVTLYOVOU Tou eival mapdv oTo deiyua, 6a mepihapBavet
TOV EVTOTIOHO AUPOTEPWY TNG YPAUUNG OElyMaTOq KAl TNG YPAPUNG
uaptupa. Eva apvntiké anotéheoua, nou SlaBaletat oe 15 Aertd, Ba
TIOPAYEL HOVO LA YPauUr LapTUpa, kaBopi{ovtag OTL TO avTlyovo Tou
OTPEMTOKOKKOU TnG Tveupoviag Gev eviomiotnke oto deiypa. Eav dev
EUPaVIOTEL N YPAPUN EAEYXOU, ETE EXEL EUPAVIOTEL 1) YpauHT Deiyd-
atogq eite OX1, autd KaBopilel AKupo TMPOCBIOPLOHO.

ANTIAPAZTHPIA KAl YAIKA

YAKa rou napéxovrat
OVOPEPOLLAL YPOPIKOG ETAVE TPaP® - EEm Tnyavita.

@ Suokeuéq TeoT M HepBpavN EMIKAAUPMEVT e QVTIOWHA
KOUVENIOU OUYKEKPIMEVO YIa TO QVTLYOVO TNG OTPEMTOKOKKIKIG
TIVEUHOVIaq Kal e avTiowpa papTupa, eival ouvouaopévn pe
avTlyovo avTi-iveupoviag kouveAloU kat ouZelgelg avti-eidoug
0€ OUOKEUN TEOT e apBpaoelg aopaAlong.

@ AvTidpacTiplo A Kitpikd / DwoQopIKo pUBMOTIKG SAUA e
Beuxd Aaupiko varplo, Tween® 20 kat alidlo Tou vatpiou.

€ Maxtpa Seiypatog Sxediaouéva yia XpHon e To TeoT OTPEMTO-
KOKKOU Tveupoviag BinaxNOW®. Mnv Xenouorioisite Ghha
pékTpa.

@ MakTpo BeTIKOU PAPTUPA AVEVEQRYOQ (LECW) QVTLYOVO GTPEMTO-
KOKKOG Tveupoviag, ano&npapévog oTo HAKTPo.

O Maktpo apvntikoU paptupa MAKTPo apvnTikoU LApTUpa OTPETTO -
KOKKOU TVEUHOVIaG.

YAd nou dev napéxovrat
POADL, XPOVOUETPNTAG, ) XPOVODIAKOTITNG, TUTIKOL TIEPIEKTEG GUANOYNQ
oupwV, 1) owAnvapla HETapopdq eykeparovwTiaiou uypou

MapeAkopevo avTikeipevo

MOKETO HAKTPWV HAPTUPWV YA TO TEOT OTPEMTOKOKKOU TIVEUHOVIaq
BinaxNOW* (aptBpoq katardyou 710-010) nou neptéxel 5 paktpa
BeTikoU kat 5 pakTpa apvnTikoU paptupa.



MPOGYAAZEIZ

Ta paktpa papTUpwv anatrouv €€ (6) atayoveg avtidpaompiou A. Ta

Seiyuara Tou acBevn anatrouv Tpelg (3) otayéveq avtidpacmpiou A.

1. Mnopei va npokugouv AAGOZ ANOTEAEZMATA, kaBopilopeva
anod EANeWPn YPapung HApTuUpa, AV TIPOOBECETE aVEMAPKI| OYKO
avTidpaompiou A otn ouckeur TeoT. I'a va eEaopalioete v
Tiapox) enapkoug GYKou, KpaTtoTe To PLaAiSIo kaBeTa, 1,5 -

2,5 cm eKATOOTA MAVK AMO TN MIKPOKOIAGTNTA TOU HAKTPOU Kall
TIPOCBETTE apYd TIq OTAYOVEG TIOU TEPTOUV EAEUBEPQ.

2. T in vitro SlayvwoTIKr xpnon

3. H ouokeur ToU TEOT eival OPPAYIOUEVN OE TIPOOTATEUTIKN
ouokeuaoia pe PETAAAKO PUAANO. Mn xpnotporoteite eav n
ouokeuaoia éxet avolXTel 1y urooTel {nuid. AQAIPETTE TN OUOK -
£U] TOU TEOT Mo T GUOKeUaoia apgowg Tipwv T xpron. Mnv
ayyiete v meploxn TG avtidpaong TG CUCKEUNG TOU TEOT.

4. Mn xpnotuoroleite Ta EapTUATA TOU KIT TEPAV NG
NHepopnviag Angng.

5. Mnv avapetyvieTe eEaptiuaTta arno JIAPOPETIKEG TIAPTIOES KIT.

6. Ta pAKTpa OTO KIT £ival EYKEKPIUEVA YL XPNON OTO TEOT
BinaxNOW®. Mnv xpnotporoteite AAa paktpa.

7. TadlaAlpata nmou XPnolLomoLoUVTaL Yia TNV NMAapacKeUn Twv
MAKTPWV HAPTUPWY £XOUV KATAOTEL QVEVEPYA UE TN XPOM
TUMIKOV PeBOdwV. Mavtwg, Ta delypata acBevav, ol paptupeq
Kal Ol CUOKEUEG TOU TEOT Ba MPETIEL VA AVTIHETWITICOVTAL WG
EVOEXOUEVIG HOAUCHATIKEG. TnPEiTE TIG KABIEPWHEVEG TIPOPUA-
AEEIG KaTA HIKPOBIAKWY KIVOUVV.

8. Aev eival anapaittn n uéBodog "clean catch urine" yia 1o TeoT
BinaxNOW! Zuvenag, Ta defypata oUpwy Mou XpnoluonolouvTat
YU' QUTO TO TEOT WMMOPEL va pnv eival KATAAANAQ yia BaktmploA-
OYIKN KaANEpYELa.

9. MOAG yivet epBuBion Tou pdktpou Binax oTo deiya Tou eyKePaA-
ovwTlaiou uypou, To detypa dev BewpeiTal AEOV AMOOTEIPWHEVO
Kau priopet va pnv eivat kataAAnAo yia kKaAEpyeta. Eav mpokettat
va yivel kaAAigpyela Tou Setypatog eykepaAovwTiaiou uypou,
TIPAyHATOMOMOTE MPWTA TV KAAAEPYELQ, 1) KAVTE SlaXwpLoud Tou
delypatog eykeparovwtiaiou uypou.

ATOGHKEYZH KAl STAGEPOTHTA

AnoBnkeloTe 10 KIT 0e Beppokpacia dwpuartiou (15-30°C). To Kt TeoT
OTPEMTOKOKKOU Tiveuploviag BinaxNOW® kat Ta avTidpaotipla, eivat
otaBepd £wg MV npepopnvia AMENG mou avagépeTal otny eEWTEPIKY
OUOKeUaoia Kat 0TOUG TMEPIEKTEG. Mn XPNOILOTIOLELTE TO KIT HETA TNV
nuepopnviag AMgng Tou.

2YAAOTH AEIrMATOZ

Agriote 6Aa Ta Setyparta va otabeporonBolv oe Beppokpacia
Swpatiou (59-86°F, 15-30° C) mpiv MpayuaTonofoeTe KAMoIo TeT
e TO TEOT OTPEMTOKOKKOU Tveupoviag BinaxNOW®. Apéowg mplv v
avapelgn, avapei§re To Selyua avakateUovTag TO MPOOEKTIKA.

OYPA (yia diayvwon miveupoviag)

SUNAEETE Ta Belypata oUpwv O TUMIKOUG MEPIEKTEG. AMOBNKeUOTE OE
Beppokpaoia dwpatiou (59-86 °F, 15-30° C) eav mpoKetTaL va mpaypa-
TOTOOETE TOV TIPOTBIOPIOUS EVTOG 24 wpWV and TN oUAAOYH. EvaA-
AaKTIKG, aroBnkeUoTe Ta opa oe Beppokpacia 2-8°C 1y umé YuEn
yla dldompa Ewg 14 nuépeg MLV TV MPAYUATOMNOINGT TOU TEOT.
Mriopei va xpnotuoroinBei Bopikd 0&U wg ouVTNENTIKG.

‘Otav eivat avaykaio, oTeilete Ta deiypata o€ MEPIEKTEG TOU Sev
niapouctalouv dlappoég, oe Beppokpaoia 2-8°C 1y und YUEN.

Eykepalovwtiaio uypo (yia T didyvwon g pnviyyitidag)

SUANNEETE TO eYKEPAAOVWTIAIO UYPO CUNPWVA HE TUTIKEG DladIKaoieq
Kal arodnkeloTe To o Beppokpacia dwpatiou (59-86 °F, 15-30°C) yia
SldoTnua €wg 24 wp®V NPtV T0 TeOT. EvaAAakTkd, pnopeite va
WUEeTE To eyKeaovwTIAio Uypd Tou oUMEEaTe (2-8°C) 1 va To
Kkatagugete (-20°C) yia dlaotnua éwg 1 eBSopada mptv To TEOT.

EAEMXOZ MOIOTHTAZ

KaBnuepivog EAeyxoqg noldtntag:
To T€OT OTPENTOKOKKOU Tveupoviag BinaxNOW® mepléxel evowpatw -
Hévoug BeTIKOUG Kal apvnTikoUg papTupeg dladikaciag. H eAdxiom
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0U0TaoN TOU MaPACKEUAOTH Yia Tov Kabnpeptvo EAeyxo nodtnrag
eival n Tekpnpinon autav Twv HapTipwy Sladlkaciag yia To mpmTo
Oeiypa mou uroPaAAeTal o€ TEOT KABE pépa.

©eTikog paptupag Sladikaaiag

H poC pe poB ypappr otn B€an "Control" anoteAei ecwtepkd
51a0KaoTIkO EAeyxo. Eav éxet AdBel xwpa TPIXOEIdNG pon Kat
1 AELTOUPYIKY aKEPALOTNTA TNG OUOKEUNG €ixe dlatmpnbei,
auTh N Ypappr Ba eppavidetar navra.

ApvnTikog paptupag dladikaoiaq

H dlaypagn Tou Xpawpatog unopabpou aroé 1o napabupo
anoteAeopdTwy, anoteAei apvnTikd paptupa unopadpou. O
apVNTIKOG HAPTUPAG UTIORaBPOU 0TO MaPABUPO MPEMEL Va EXEL
avolKTé pol xpwHa £wg Aeukd evtdg 15 Aemtav kat dev
Tipénel va mpokaAei mapépBaon oT' anoTeAéopaTa Tou TEOT.

EEwtepivoi BeTikoi kat apvnTikoi PApTUpES:

SUpewva e KaAEG EPYOOTNPIAKES TIPAKTIKEG, OUVIOTATAL N XPNHON
BETIKMV Kal apvNTIKGV PapTUpwV yia Ty eEao@AAon TG AELTOUpYIK-
6TNTAg TWV avTIdPAoTNPiwV Kat Tng KatdAAnAng anddoong g dladik-
aoiag Tou mPocdioptopou. MAKTpa BETIKOV LAPTUPWY Kal ApVNTIKOV
HapTUpwV Tou Ba SlapkETouv yia 6An Tn SLAPKELD TOU POGSIOPIoKOU,
dlatiBevral oTa KIT Twv TEOT Kat Ba mpémel va unoBaiAovtal o€ TeoT
e TN Xpnon g Sladikaoiag Tou pakTpou paptupa. Ot pdptupes Ba
Tipénel va urtoBaAlovTal o€ TEOT pia Popd pe KABE KIT TEOT MoU avoi-
YETE KAl OMWG ANALTETAL ATIO TIG TUMIKEG BladIkaoieg TOLOTIKOU EAEY -
XOU Tou epyacTnpiou oag. Tuxov MpOoBETOL MAPTUPES UMOPEL va
umoBANBoUV O€ TEOT OUUPWVA HE TIG AMAITAHOELS TWV TOTIKWY, TIONTE-
LK@V, 1} KAl OPOCTIOVOIAK®Y KAVOVIOH®Y, ) TWV KAVOVIOU®MV TILOTOMO-
INUEVOV 0PYAVIOHMV.

Edav dev AdBete Ta avapevopeva anoTeAéopata PapTipwy, pnv
avagpépeTe T' anoteAéopata Tou aoBevouq. AvaokoroTe
Bladikaoia Kt enavaAdBeTe To TeaT papTipwv. ETUKOVWVAOTE pe Tov
TOTIKO 0ag dlavopéa.




AIAAIKASIA MAKTPOY MAPTYPA
Maktpa paptipwv BinaxNOW®

ZHMEIQZH: Xpnotorowote 6 otayéveg avtidpaotmpiou A yia Ta
HAKTPa HAPTUP@V.

1. AQalpgoTe T OUCKEUN arod TO 0AKO OUOKEUAOIag TG apécws
TIpIV M Xpram. TomoBeTioTe ™ ouokeun emineda.

2. Ynapxouv dUo omég 0To E0WTEPIKO OeEi MAIOIO TNG OUCKEUNG.
Ewoayete 1o paktpo omv KATQ omm. Miéote oTaBepa mpog
Ta Mavw £T0L HOTE TO AKPO TOU HAKTPOU Va eival TANP®G 0patod
oty enavw or). MHN AGAIPEITE TO MAKTPO.

3. Kpatiote 1o plaAidlo tou aviidpaotmpiou A kdbeta, 1,5 - 2,5 cm
£KATOOTA TAVW aroé TN ouckeur. MpooBéate apya &L (6)
otayovidla avtidpacnpiou A otnv KATQ o).

4, AQaIpEOTE QUECWG TV AUTOKOAANTN emévduon amo tn Se&la
ywvia g ouokeung Tou TeoT. KAeioTe kat oppayioTe kaAd ™
ouokeun. Alapaote T' anoteAéopata oTo napddupo, 15 Aerrtd
UETA TO KAEIOWO TNG CUOKEUNG. ATOTEAEOHATA TTOU £XOUV
avayveoTei peta anoéd 15 Aemrd, propel va eivat avakpin.
MNavtwg, n Ypapun defypatog Tou MAKTpou BeTiKoU pdptupa
uropei va eivat opati e Atyotepo and 15 Aermra.

AIAAIKASIA TEZT
Aelypata oUpwv, deiyuara eykepahovatiaiou
uypoU Kat uypoi papTupeg
Xpnopororote éva deiypa OYPQN otav kavete teat yia INEYMO-
NOKOKKIKH NMNEYMONIA kat éva deiypa ETKEGAAONQTIAIOY
YFPOY étav kavete teot yia INEYMONOKOKKIKH MHNIFTITIAA.

SHMEIQZH: Xpnowonotiote 3 otaydveg aviidpactnpiou A 6tav
KAVETE TO TEQT TWV UYPMV SELYUAT®V.
avaQEPOLLOL YPUPIKOG EMAVEM TPafd - Em Tyavito.

1. Agnote Ta deiypata Tou aoBevn va ENBouv oe Beppokpacia
dwuartiou (59-86°F, 15-30°C), katomv avapei&Te MPOTEKTIKA TO
Helypa. Apaip€oTe TN OUOKEUN amod To 0AKO CUCKEUATiag TG
aKPIBOG TPLV arod Tn Xpron kat TomoBeTNoTe T emineda.

2. EpPubiote éva paxtpo Binax eviog Tou Seiypatog mou mpoketta
va UnoBAAETe o€ TEOT, KAAUTTOVTAG TANPWG TNV KEPAAT TOU
paktpou. Edv 1o pAKTPO 0TAGEL, AKOUNMAOTE TO HAKTPO OTO
TIAGL TOU TEPLEKTN YIa V' agalpéaeTe TUXOV uriepBaiiouca
noooTNTA UYPOU.

3. Yndpxouv dUo orég 0To e0wTePIKS de&i MAAIOLO TG CUCKEUNG.
Eloayete 10 péktpo oty KATQ o (HIKPOKOIAGTNTA HAKTPOU).
Méote oTaBepd Mpog Ta Mavw £T0L WOTE TO AKPO TOU HAKTPOU
va givat MANpwg opatod otny endvw orm. MHN AGAIPEITE TO
MAKTPO.

4. Kpatote 1o plaAidlo tou avtidpaotnpiou A kabeta,1,5 - 2,5 cm
£KATOOTA MAVW aro Tn ouokeun. MpooBéate apya Tpia (3)
otayovidla avtidpactnpiou A otnv KATQ orm.

5. AQaipéOoTe QUECWG TNV AUTOKOAANTN emévduon armo tn de&la
Ywvia Tng cuokeunq Tou TeoT. KAeioTe kal oppayiote kahd ™
ouokeun. AlaBaote T' arnoteAéopata oto napabupo, 15 Aerta
UETA TO KAEIOIMO TNG OUCKEUNG. ATIOTEAETHATA MTOU £X0UV
avayvwoTei etd amo 15 Aertd, propei va eivat avakpipr.
Mavtwg, kamolot acBeveig mou eivat BeTIKoi, UMopei va mapayouv
Wia opatn Ypapun detypatog oe Aydtepo and 15 Aemra.

ZHMEIQZH: Na 81kr 0ag eukoAia, To OTEAEXOG TOU HAKTPOU
eivat BaBpovopnpévo Kal Pnopei va unootei Bpauon peta to
KAEIOWO TNG OUOKEUNG. ANOPUYETE TUXOV AMOOTIAoT Tou
MAKTPOU aMd TN LIKPOKOIAGTNTA OTAV TO KAVETE AUTO.

EPMHNEIA ANIOTEAEZMATQON

Tuxov apvnTié deiypa ba Exel oav
AMOTEAEOHA A pHovn pog pe pHop
YPOUUN HAPTUPA OTO EMAVK OO

uépag Tou mapabupou, kaBopifovtag
UTOBETIKO apvNTIKO AMOTEAEOHA.

Auth n ypaupr péptupa onpaivet Tt 10
TUMUA EVTOTIIOKOU TOU TEDT £YIVE 0WOTA,
aAAG Bev EVTOMIOTNKE QVTLYOVO OTPEMT -
OKOKKOU TIVEUHOViag.

PO £pyopar o enagr ovpé B
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Tuxodv BeTikd anotéAeopa Ba éxel oav
anoTéAeopa 500 pod pe HOB YPAHUEG.
AuTO onpaivel 6Tt EVTOTIOTNKE TO
avTtyovo. Agtypata e XaunAd enineda
QVTlyOVoU UTopei va éxouv 0av aroTéAeoua
Wa oxedov adlopatn ypapun detylatog.
OnoladnmoTe opatr| Ypaupn, eivat BeTikn.

Pol, épyopa o5 enapn opi
Pol, deiyna ovpd

Edv dev eugavifovtal ypappég, 1 eav
epgavideTat povo n ypapun detyparog, TOTe 0
TIPOOBIOPIONOG £ival AKUPOG. Tuxov akupa
TEOT MpéMel va enavaiapBavovrat.
EmikolvwvnoTe [e ToV TOTIKO 6ag dlavopéa.

Kayila ypauyr B
Mvo ypauyn Seiyuatog B

ANA®OPA AMOTEAEZMATQON
AnotéAeopa Mpotewvopevn avapopd
OeTikd olpa OETIKO YA TIVEULOVOKOKKIKI| TVEULOVIa
Apvntika olpa Evdexopéving apvnTikO yia MVEUHoV =

OKOKKIKT) TIVEUHOV(Q, UMOJEKVUOVTAG
un TPEXOUOA T MPOOPATN MVEUHOVO =
KOKKIKT AoipwEn. Aev propei va arok -
AeloTel n AoipwEn AOyw OTPEMTOKOKKOU
TIVEUPOVIOG, Lia KAl TO avTlyovo mou
eival mapodv oTo detypa, Uropei va eivat
KATW anod To 6pl0 EVIOMOOU TOU TEOT.

OeTIKO eYKEPAAOVATIAIO UYPO OETIKO Yia TIVEUUOVOKOKKIKI| UnviyYiTIda

ApvnTik eyKepaAOVWTIao UYpd EvdexopéVwg apvnTIKG Yia TIVEUMOV -
OKOKKIKI] nvtyy(tida Aev propei va
anokAELoTel AoiUwEN AOYw OTPEMTOK—
OKKOU TIVEUOVIQG HIal KAl TO QVTLYOVO
Tiou gival napdv oTo deiypa, Uropei va
gival KaTw anod To 6pLo EVTOMIOHOU
TOU TEOT.



MEPIOPIZMOI

To Te0T OTpENTOKOKKOU TIveupoviag Binax NOW® €xel Tekunplwbel pe
™ XPnon HOVo oUpwv Kat eykeparovwTiaiou uypol. ANAa Seiypata
(m.x. mMAGopa 1} GAAG CWHATIKA UYPA) TIOU UTTOPE( Val TEPLEXOUV TO
QVTLYOVO TOU OTPETTTOKOKKOU TVEUOVIaG, Sev €XOUV TEKUNPLWBE.

Tuxov apvnTikd TeoT BinaxNOW® dev eEaipei Tuxov Aoipwgn and
OTPETITOKOKKO TIVEUROVIAG. ZUVenag, T arnoteAéopata autou Tou
TEOT, OMWG Kal T' anoteAéopata g kaAAEpyelag, opoAoyiag, 1
AWV PeBOSWY EVTOTIOHOU aVTLYOVOU, Ba TIPETEL VA XNGLUOTom =
Bouv oe ouvVdUAOKO pE KAWVIKG eupAuaTa yia TV emiteugn akplBouq
dlayvwong.

To Te0T oTPETTOKOKKOU TIveupoviag BinaxNOW® dev £xet amoTipnbet
o€ aoBeveig Tou AapBavouv avTiRIOTIKA yia SlaoTua MeYahiTepo
anoé 24 GPes, 1 oe A0BEVEIG MOU £XOUV TIPOOPATA OAOKANPMOEL
BepareuTikO KUKAO pe avTIBLOTIKA. T' anoTEAEOUATA TWV PAPUAKWY
mou TwAoUvTal XwpIG ouvtayr dev €xouv KaBopIOTEL OE ATopa pe
TIVEULOVOKOKKIKN unviyyitida.

O epBoAlacpog OTPEMTOKOKKOU TIVEUHOVIag MMopei va pokaAéaoet
AavBaopéva arnoteAéopata Tou Te0T 0UPWV OTPEMTOKOKKOU
niveupoviag BinaxNOW® 010 SlAoTnua Twv 48 wpav HETA TOV EUBOA—
1aou6. To anoTéAeopa Tou UBOAacHOU Sev £XEL KaBOPLOTEL OE ATopa
e TIVEULOVOKOKKIKT HnvLYY{TIda. ZUVETIRG, CUVIOTATAL N N TipaypaT-
0roinon TOU TEOT YA TO OTPEMTOKOKKO Nveupoviag BinaxNOW® oTo
Slaopa Twv 5 nuep®V HeTd Tov EPBOAMACHS YIa TO OTPEMTOKOKKO
Tiveupoviag.

H akpiBeta Tou Te0T BinaxNOW® ota oUpa dev éxel Tekunplwbei oe
véa nadld. Ano tnv dAAn mAeupd, n anddoon Tou TEOT eYKEPAAOVW -
Tlaiou uypou, €xel kablepwBei (Seite Ta dedopéva anddoong -
Eykepalovwtiaio uypd (CSF)).

AEAOMENA ArOAOZHZ - OYPA

ANAAYTIKH EYAIZOHZIA

Anotilnon opoAoyikoU TUnou

2apavta téooepa (44) aveEapra Tepdxia, mou avIiPOo®IeEUayV Toug
23 0pOAOYIKOUG TUTOUG OTPEMTOKOKKOU TIVEUHOVIAG ToU TIPOKaAoUV
70 90% TOUAAXLOTOV TWV 0ORAPAOV TIVEUHOVOKOKKIK®Y AOIHOEEWY OTIq
Hvwpéveg MoAtteieg kat og 6Ao Tov KOOHO, UMEoTNoav KaAAEpyela
Kat Bpédnkav BeTika pe To TeoT BinaxNOW®, og OUYKEVTPOOEIG TWV
10° kuttapwv/ml.

‘Opto evroropou

To o6plo evroriopou (LOD) Tou Teot BinaxNOW *, mou kaBopidetal wg
1 apaiwon BeTik@V oUpwv Tou Napdyet BETIKO AMOTEAETHA OTO TEOT
BinaxNOW® 070 95% TwV MePIMTOOEWV, KABOPIOTNKE MECW TNG TIPO—
eToaoiag MOANAMAGVY apaloewv oe oUpa acBevoug mou frav
YVWOTA 0§ BETIKA KAl TIPAYHATOMNOINON TOU TEOT QUTAV TWV
APAIWOEWV e TO TEOT BinaxNOW ©.

Mévte (5) SlapopeTikoi XEIPLOTEG Epprveucay o kabévag 20-40
KUKAOUG TEOT TWV OUOKEUWV O€ KaBe apaiwan, pe ouvoho 100-200
TPoodlopIopoUg ava apaiwon. Ta akdouba anoteAéopata kaBopiGouv
apaiwon 1:250 TwV CUYKEKPIUEVWV OUPWV AUTOU TOU aoBevous, wg
TO 6pL0 EVTOTILOOU Tou TeOT BinaxNOW®,

Apaiwon | Oetika amoteAéopata levikég
oupwv ava KUKAoug EVTOTIONOG
Aettoupyiag g
OUOKEUNG
1:200 100/100 100%
1:250 95/100 95%
1:300 160/200 80%
1:400 44/100 44%
1:600 8/100 8%
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KAINIKH EYAIZOHZIA KAl IAIAITEPOTHTA (Avadpopikr) peAétn)

Qg pépog TG avadpouikng HeAEMG, detypata oupwv anod 35 acBeveig,
oL oroiot fjTav BeTIKOI YIa MVEULOVOKOKKIKT) Tveupovia e Baon
KaAEPYEL aipaTog kat 338 aobeveiq mBavoAOYOUEVOL WG APVNTIKOL
Yla OTPEMTOKOKKO Mveupoviag (oUvolo 373 aoBeveig), ouléxBnoav
o€ 3 LaPOPETIKA KEVTPA Kal anoTunBnkav pe To Teat BinaxNOW®.

H anédoon tou TeoT BinaxNOW® unoAoyioBnke pe TN Xpron TUTK@V
neBodwv. H euatoBnoia frav 86%, n 1BiattepdTa 94% Kat n yevikn
akpiBeta tav 93%. Ta dlaoTAPATA EPMOTOOUVNG EVEVIVTA TIEVTE
ToIG eKaTO (95%) MaPOUCIAovTal TIAPAKATW.

Alpa KaAAigpyela

+ _
BinaxNOW®  + 30 21
ArotéAeopa - 5 317
Euaiobnoia = 86% (71% - 94%)
IBartepotnTa = 94% (91% - 96%)
AxpiBela 93% (90% - 95%)

KAINIKH EYAIZGHZIA KAI IAIAITEPOTHTA (Avadpopikt peAén)

S pia EeXwploTn evOeXOUEVN HEAETN EMTA KEVTPWY, TO TEAT
BinaxNOW* xpnotuomomenke yia v anotiunon detypatwyv oupwv
nou GUAEXBNKav amod 215 ecwtepikoUg kat e§wTepikoUg aobeveiq
VOOOKOEIWV [E QVAMVEUOTIKA GUMMTOUATA 1} TIPoaBoAr aro Bakmpta
(onmTik) Kaw and aoBeveig yia Toug omoioug ummpxav aAAot Adyol yia
va rbavoloyouvTal wg £XovTeq MPooBANBel and MVEULOVOKOKKIKN
riveupovia. Ot aoBeveig BewpnBnkav BETIKOI YIa TIVEUHOVOKOKKIKT
TIveupovia, eav n didyvwon g KaAAIEPYelag TOU aipatog Toug Arav
BeTIKN.

To 1eoT BinaxNOW® mpaypatornoménke e tov idlo Tporno otoug
£EWTEPIKOUG Kal ECWTEPIKOUG A0BEVEIQ TwV Voookopeiwy. Ta
SlaoTAKATA EUMIOTOOUVNG EVEVAVTA MEVTE TOIG eKaTO (95%) Mapous -
1aCovTal MapaKATW Kat oV endpevn oeAida.




Anodoon eEwTepIKOV aoBevav
Aipa KaAiépyela

+ -
BinaxNOW®  + 19 25
AnotéAeopa - 2 90
Euawobnoia = 90% (70% - 97%)
IBattepétnTa = 78% (70% - 85%)
AxpiBela = 80% (72% - 86%)

An6d00n E0WTEPIKMV (VOOAEUONEVWV) aoBEVAOV
Aipa Kaliépyela

+
BinaxNOW®  + 9 20
Anotéeopa - 1 49
Euaiotnoia = 90% (60% - 98%)
ISlatrepoTNTA = 71% (59% - 80%)
AxpiBela 73% (62% - 82%)
AAAHAO-ANTIAPASTIKOTHTA
Teot oUpwv

Aakoatol eBdounvTa (270) SlapopeTIKoi 0PYaVIOHOL ArOpOVOBNKAV
ano Toug 338 apvnTikoug acBeveig mou unoBANBNkav OTo TEOT WG
HEPOG TNG MAPAMAVK avadpPOuIKAG MEAETNG. AT Toug 165 opyavio -
HoUG Tou aropovmBnkav arnoé Toug acBeveiq pe AOIMEELS TG oupod =
6xou 0dou, 15 (9%) napfyayav BeTikd anoteAéopara. Autoi oL opya—
viopoi ftav ot 2/2 Enterobacter cloacae, 1/2 Staphylococcus aureus,

1/1 Streptococcus (un A,B),1/1 Streptococcus (un D), 1/17 Streptococcus
(opada D), 1/3 Providencia stuartii, 5/78 Escherichia coli kat 3 xwpiq
KaBoplopévo maBoyovo. Amo Toug 59 opyaviopoUs Tou anopovaBnkav
and aoBeveig pe mveupovia, 3 (5%) nrav BeTikoi, oupmepAaupavop -
€vwv Twv 1/3 Mycobacterium kansasii kat 2/15 Mycobacterium tuber -
culosis. Evag anoé toug 41 (2%) opyaviopoUg mou anopovmenke ano
BakTepepikoUg aobeveig, o Proteus mirabilis, nrav BeTikog. Aev urmpxe

aMnAo- avTiSpaoTikoTnTa He Ta 5 aveEaptnta eumunuatog. TéAog,
4{100 deiypata oUpwv rou cUAEXBnoav and Atopa Xwpig YVwoTr
Aoipwgn, nrav BeTika.

AoYw TG avadpopikig pUoNg authg g HEAETNG, HOVO évag meplop -
L0p€VOG apiBpOg aoBevmv e kGbe pia poAuvon irav daBECIUOG Yia
UroBoAn 0TO TEOT Kat TO TMANPEG KAWVIKO LOTOPIKO kaBevog Sev eival
YVWOTO. ZUVENMG, N TIAPOUGIa OUV-AOIUWENG OTPEMTOKOKKOU TIVEUM =
oviag dev propei va eEaipeBel. ‘Otav yive Te0T o kabapn Kahhigp -
yela (mapakatw dedopéval), autol oL opyaviopoi dev napousiacav
aMnAo-avtidpaon oto TeoT BinaxNOW®,

Teot nAfpwv opyaviouwv

Ma Tov KaBopLopo TG AVAAUTIKAG IIAITEPOTNTAG TOU TEOT BinaxNOW®,
TIapackeudoTnke éva nmaioto 144 evdexopévwv alAnAoavtidpaotn -
piwv, oupmeP\aUBAVOLEVWY 0PYAVIOH®Y TIOU OXETI(ovTal Pe TV
TIVEULOVIa Kal auT@v Tou eival méavo va BpeBouv oTnv 0UPOYEVVNTIKY
036 WG PUOLOAOYIKI XAwpida N wg anotéAeopa AoiuwEng TG oupod -
6xou 0d0U. ‘OAa anoTinBnkav oto Teat BinaxNOW® og ouykevtp@oelg
10° éwg 10° CFU/mL. To Teot BinaxNOW® &ev napouciace aAAnAo-
avtidpaon pe 143 ané toug 144 opyaviopoug. O povadikog BeTikog
opyaviopog, o Streptococcus mitis, anoteAet avapevopevo aAAnio-
QavTISPAOTIPLO KABWG MOLPAZETAL TO AVTLYOVO KATA TOU OMoiou Kateu =
Bovetat To Teot BinaxNOW®. O Streptococcus Mitis oxeTiZeTat pe v
evOoKapdiTIda, OX! TV Tveupovia kat dev eivat Bavo va eppavioTel
0€ 0moLadNMoTE OUXVOTNTA OTOV MANBUOWS ToU evdeikvuTal YIa TEOT
pe 1o TeoT BinaxNOW®? Ot akdAouBol opyaviopoi unoBAnBnkav ato
TEOT Kal mapryayav apvntikd anoteAéopata. ‘Otav unopAnBnkav
neploodTepa and éva oteAéxn, o aplBuog eival oe napéveeon.

Acinetobacter sp. (4) Mycoptasma sp.* (3)

Adenovirus* (283 pad) NEI:SSEH}? cinerea
Alcaligenes faecalis Neisseria gonorrheae (3)
Bacillus subtilis Neisseria factamica
Blastomyces dermatitidis* Nel_sser(a meningitidis

) Neisseria polysaccharea
Bordetella pertussis Neisseria subflava
Branhameila catarrhalis Nocardia farcinia*
Candida albicans (3) Paracoccidiodes brasiliensis*
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Candida stetatoides
Coccidiodes immitis*
Corynebacterium sp. (3)
Enterobacter cioacae (4)
Enterococcus avium
Enterococcus durans ¢
Enterococcus faecais # (6)
Escherichia coli (8)
Escherichia hermannii (2)
Flavobacterium sp. (2)
Gardnereila vaginalis
Haemophilus influenzae (10)
(turot a-f & pn kaBopildpevol
o€ TUToug)

Haemophilus parainfluenzae
Histoplasma capsutatum™ (2)
Kiebsiella oxytoca (2)
Kiebsiella pneumoniae (3)
Lactobacillus sp. (5)
Legionefia pneumophila
(vé006 Tw Agyewvapiwv)
Listeria monocytogenes
Micrococcus luteus (2)
Moraxelia osioensis
Morganella morganii
Mycobacterium kansasii

*

OUYKEVTPWOT).

Mycobacterium tubercuiosis
Parainfluenzae” (2)

Proteus mirabilis (2)
Proteus vulgaris (2)
Providencia stuartii
Pseudomonas sp. (7)

16 avarnveuotikoU Syncitial Virus*

Rhinovirus*

Salmonella sp. (4)

Serratia marcescens
Sphingobacterium muttivorum
Staphylococcus aureus (6)
Staphylococcus sp. (8)
Stenotrophomonas maltophilia
Streptococcus anginosus #®
Streptococcus bovis #
Streptococcus opadag A *(2)
Streptococcus opddag B #(8)
Streptococcus opadag C @
Streptococcus opddag F @@
Streptococcus opddag G @@
Streptococcus mutans @
Streptococcus parasanguis 4
Streptococcus sanguis
Trichomonas vaginalis (2)

KaBapég kaAAiépyeleg and CDC mou ruoteleTal va Exouv uPnAr

4 Streptococcus pn A, B (0 ouvoAikdg apiBudg oteAexav eivat 16)
®  Streptococcus pn D (o ouvoAikog apiBuog oteAexmv eivat 17)

ENEMBATIKEZ OYZIEX

Aetypata oUpwv pe QUENUEVO apIBHO AEUKMY aoopalpinwv
(oupnepthapBavopévv GopTwpévwy ava redio xapnAng oxuog),
£pUBPOV aOOPalPiwV* (CUNMEPINALBAVOLEVIV POPTWUEVWY ava

nedio xapnAng 1oxUog), mpwteivng (oupnepihapBavouévng 500 mg/dl),

YAUKOGng (oupmepidapBavopévng >2000 mg/dl) kat BoAdtnTag,
QAMOTIABNKAV OTO TEOT OTPEMTOKOKKOU Tveupoviag Binax NOW® kat
Bpednke 0TI dev ermpéacav v anodoon Tou TeoT.



*INUELDOTE OTL éva Selypa oUPWV Ue AUENHEVO apIBUO AEUKGY Qoo -
papiwv napryaye akupo anotéAeoa Adyw Tou unepBoAIkoU
XPWHATIOHOU NG PepBPAVNG TOU TEDT, KATL TO OMOI0 KAAUYE TV
QVATTTUEN TG YPapWNG.

MEAETH ANAMAPAIQriIMOTHTAZ

lMpaypatornotBnke pia TUGAN HEAETN TOU TECT OTPEMTOKOKKOU MVEU=
poviag BinaxNOW* og 3 Eexwplota nepiBaAlovta ppovTidag pe
Xprion mAatoiou pe detypata e TUPAR KwdIKOTOINoT Tou mepleixav
apVNTIKG, XaunAd BeTikd, pétpla BeTika kat uPnAa BeTika deiypara.
YropAnBnkav oto TeoT delypata pe Bopikd o&U kal xwpig Bopikd 0§u.
O1 ouppeTéxovTeG UnéBaiav oTo TEOT KaBe Oelyla MOAAEG POPEG, OE
3 BlaopeTIKEG NUEPES. Tplakdola meviva netd (357) ano ta
OuVoAIka 359 detypara rou uroBAnBnkav oto TeoT (99,4%)
TIapryayav Ta avapevopeva anoteAéopara.

AEAOMENA AMOAOZHZ - ETKE®AAONQTIAIO YTPO
ANAAYTIKH EYAIZGHZIA

‘Opto evromouoU

To 6pto evromiopou (LOD) Tou Teot BinaxNOW* kaBopionike pEow
NG UNOBOANG OTO TEOT MOAAAMAGY APAIMOEWY TOU OTPEMTOKOKKOU
Tiveupoviag 0To TeoT BinaxNOW?

Aéka (10) SlapopeTIKoi XEIPLOTES epunveucav o kabévag 10 kukAoug

TEOT TWV OUOKEUDV 0€ kaBe apaiwon yia ouvolo 100 mpoadloplopdv
ava apaiwon. Ta akdAouba anoteAéopata kadopiouv 5 x 10 kuTTapa
ava XIAooTONTPO, WG TO 6pto evtomiopoy (LOD) Tou TeoT BinaxNOW"

ZUYKEVTPWOT Oetika Tevikd
ZTPEMTOKOKKOU anoteAéopara eninedo
iveupoviag avd KkAoug EVTOMIO|OU
TE0T G
OUOKEUNG
7,5 x 10° kUtTapa/ml 100/100 100%
5 x 10* kutTapa/ml 100/100 100%
3 x 10* kUtTapa/ml 91/100 91%
1,5 x 10° kUtTapa/ml 44/100 44%
0 kuTTapa/ml 0/100 0%

Anotiunon opoAoyikoU TUmou

Ot Téaoeplq (4) opohoyikoi Turol (6, 14, 19, 23) nou oxetiCovtat Mo
OUXVA e TNV TIVEUOVOKOKKIKT) aoBévela avartixBnkav og KaAAEpY =
£la, apalwpéva oe 5 x 10* kuTtapa/ml 0To eykePaAovwTIAo UYpd Kat
Sokipaomkav oTo TeoT BinaxNOW"®. Aekatéooepiq (14) XelploTeg,
epunveuoav o kaBévag 10 ouokeugég avd 0poAoYIKo TUMO Yia 0UVOAO
140 kaBoplop@v ava opoAoyikd Turo. Kat ol Téooepig (4) opoAoyikoi
TUroL evroriotnkav 010 100% Twv MEPUTTWOEWV OTO OPLO EVTOTIOHOU
Tou TeoT (5 x 10° kUTTapa/ml).

KAwvikiy euaioBnoia kat blattepdémra

Z¢& [ TIOAUKEVTPIKN (4) evdexopevn peAém, To TeaT BinaxNOW®
XPNOLLOMOMBNKE YIa TNV AroTiUNoN SetYPATwV eyKeparovwTiaiou
UypoU iou cUAAEXBNKe amod 590 eowTepikoUg Kat eEwTepikoUs aoBe—
VEIG VOOOKOHEIWwV Mou Napouoiadav ouprT@pata unviyyindag, i ané
aoBeveiq oToug omoioug N £vAelEN Tav 00UIKN Tapakevnon. Ot
0Beveig BewprBnKay BETIKOL Yia MVEULOVOKOKKIKY HNViyyiTida, eav n
Sldyvwon tng KaAALEpYelag Tou eykepahovwTiaiou uypoU Toug nTav
BeTIKN.

H anddoon tou TeoT BinaxNOW® uroAoyioBnke pe T xprion TUTK®V
uebddwv. H biattepomra nrav 99% (557/560), pe To dlAoTnua eQmo-
TooUvNng Tou 95% va kupaivetat ané 98% éwg 100%. H euaiobnoia
nrav 97% (29/30), pe 1o dACTNHA EUIOTOOUVNG TOU 95% Vva Kupaiv —
eTal arno 84% £wg 100%. To povadikd BeTiko delypa kaANiEpyelag mou
Sev evtomiomke and To TeoT BinaxNOW® avapépbnke va mapayet
Kovo 2 arolkieq.
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EykepalovwTtiaio uypd KaAAigpyela

+ -
BinaxNOW® + 29 3
AnotéAeopa - 1 557
Euawoénoia = 9% (84% - 100%)
Bartepomra = 99% (98% - 100%)
AxpiBela 99% (98% - 100%)
AAAHAO-ANTIAPASTIKOTHTA

TeoT eykepalovwTiaiou uypoU

Eite evrepoiog, eite Bakmpia, anopovddnkav ané 61 apvntika oe
OTPEMTOKOKKO MVEUHOVIaG Seiypata eykepalovwTiaiou uypou mou
UMoBAnBnKav og Te0T WG PEPOS TNG MAPANavw evaeXouevng HEAETNG.
E€rvta (60) an' auta ta deiypata kabopiokav wg apvnTikd oTo TeoT
BinaxNOW® yia 18lattepotnta 98%. To povadiko BeTid deiypa nepleixe
£VTEPOKOKKO (Enterococci). QoT600, éva 3eUTepo KAVIKO Seiyua
eykepalovwTiaiou uypoU Tou mepleixe eviepokokko (Enterococci),
KaBopioTNKE WG apVNTIKG 0To TeoT BinaxNOW®, 6nwg kat o kaAAiep -
Ynuévog M\feng opyaviopog (deite "TeaT mApoug opyaviopol” otnv
enopevn oeAida).

Bakpia / l6g amopovapévog | Asiypata rou [BiarrepoTa
ano eykeparovaTiaio uypo uroBArienkav
0T0 TEOT

Enterovirus 24 100%
Acinetobacter 3 100%
Cryptococcus neoformans 1 100%

C. diphtheriae 1 100%
Enterobacter 2 100%
Enterococci 2 50%
Escherichia coli 2 100%




Bakmipia / 16 anopovwpévog | Aeiypata mou 1BlarrepéTa
ano eykepahovatiaio uypd uroBArienkav

0T0 TE0T
ngmophilus influenzae 1 100%
TUmou B
Klebsiella pneumoniae 2 100%
Morganella morganii 1 100%
Neisseria meningitidis 3 100%
Staphylococcus coagulase 9 100%
apvnTkeg
Staphylococcus coagulase 2 100%
BeTég
Staphylococcus epidermidis 2 100%
Streptococcus opadag A 1 100%
Streptococcus ouadag B 1 100%
Streptococcus viridans 4 100%
levikn BlatrepdTa 61 98%

TeoT MATipwv o0pyaviouwv

MA€0V TWV BAKTNPLOKMV KAl LK@V AOIHAOEEWY TTOU anavInenkav wg
Hépog NG evdexoUevng peAEG, n BinaxNOW® guvéBeae éva mAaiolo
eVOEXOMEVWY AAANAO-QVTIOPAOTNPIWY, CUIMEPIAAUBAVOHEVMY TWV
A0V KOWVMV BAKTNELOKDV KAl UKDV Tapayoviwy g Unviyyitdag.
‘OAa ta Baktpla anoTiuABnkav oTo TeoT Binax 08 GUYKEVTPWOELG MOU
oikiAav anoé 107 éwg 10° CFU/mL. Ot loi uropAnBnkav oe TeoT, o8
ouykévipwon 10° LU./mL 1y peyahUtepn. To teoT BinaxNOW® enédel&e
100% 1diartepdTnTa, MApdyovTag apvnTika anoteAéopara yia 6Aoug
TOUg 100G Kal BaKTApLa ou UMoBARBNKav oTn SokIpn.

Aéugwpa tou Burkitt
(Epstein Barr)

Movodpopikdg 16 éprmn TUMou 2
Listeria monocytogenes (19115)

16g Coxsackie A7 Listeria monocytogenes (19424)
16g Coxsackie B3 Neisseria meningitidis 0poAoyIKNGg
Echovirus ouadag A

Enterococcus faecium Neisseria meningitidis 0poAOYIKIG

Haemophilus influenzae A opadag B
Haemophilus influenzae B Neisseria meningitidis opoAoyYIKig
Haemophilus influenzae C opdadag C
Haemophilus influenzae D Neisseria meningitidis 0poAoYIKiG
Haemophilus influenzae E opadag D
Haemophilus influenzae F Neisseria meningitidis opoAoyKiig
Haemophilus influenzae, un opasdsag L

kaBoplopévog oe Tumo (51997)
Haemophilus influenzae, un
KkaBoplopévo oe Tumo (35891)
Movodpopikdg 10g £prn tumou 1

Streptococcus oralis (35037)

ENEMBATIKEZ OYZIEZ

Ta detypata eyke@arovwTIaiou uypoU pe augnuévo aplopd Asukmv
aipoopaipiwv (1 x 10* kuttapa/ml), epuBpdv aoogatpiwy (30
KUTTapa/ul), mpwteivng (3 g/dl) kat xoAepuBpivng (100 pg/ml) amotiun -
Bnkav 0To TEOT OTPEMTOKOKKOU Tveupoviag BinaxNOW® kat dev
Bpébnkav va ermpealouv v anddoon.

MEAETH ANANAPATQIrIMOTHTAZ

MpaypatorowBnke TUPAN HEAETN TOU TEOT OTPEMTOKOKKOU TVEUMOVIOG
BinaxNOW*® oe 3 3laQopeTikd epyaoTipla pe T Xprion mvakwv
OelYATWV He KAAUPPEVOUG TOUG KwdIKoUG TOU TEpLeiXav apvnTika,
XaHNAG BeTika, Kat pETPLa BeTIKG deiypata. Ot GUMHETEXOVTEG
uriéBaAav oTo TeoT kABe Setyua MOANEG POPEG, O 3 BIAPOPETIKES
nuéPeS. To ekatod Tolg ekatod (100%) Twv 270 detypdtwv mapryaye To
QVAUEVOLEVO AMOTEAEOUA.
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MAHPO®OPIEZ MAPAITEAIAZ

TnAepavikoi aptBpol EnavaAnmmk@v napayyeAlov:

710-012: Teot otpenrokokkou nveupoviag BinaxNOW® (12 kit TeoT)

710-000: Teot oTpenTékokkou nveupoviag BinaxNOW® (22 kit teoT)

710-010: Makéto PAKTPWY PaPTUPWV OTPEMTOKOKKOU MVEUUOVIaG
BinaxNOW*

MAnpocopieq emKovwviag:
TnA.: 321-441-7200
OAZ: 321-441-7400
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