Xpert® HCV Viral Load

REF| GXHCV-VL-CE-10

GXHCV-VL-IN-10

//Ce,oheid@

Wyréb medyczny do
diagnostyki in vitro

C €ar97

IVD

GeneXpert.

Powered By = CEPHEID INNOVATION

301-3019-PL, Wersja K Grudzien 2022 r.



Trademark, Patents and Copyright Statements

Cepheid®, the Cepheid logo, GeneXpert®, and Xpert® are trademarks of Cepheid, registered in the U.S. and other countries.
All other trademarks are the property of their respective owners.

THE PURCHASE OF THIS PRODUCT CONVEYS TO THE BUYER THE NON-TRANSFERABLE RIGHT TO USE IT IN
ACCORDANCE WITH THESE INSTRUCTIONS FOR USE. NO OTHER RIGHTS ARE CONVEYED EXPRESSLY, BY
IMPLICATION OR BY ESTOPPEL. FURTHERMORE, NO RIGHTS FOR RESALE ARE CONFERRED WITH THE PURCHASE
OF THIS PRODUCT.

© 2015-2022 Cepheid.

Oswiadczenia o znakach towarowych, patentach i prawach autorskich

Cepheid®, logo Cepheid, GeneXpert® i Xpert® to znaki towarowe firmy Cepheid, zarejestrowane w USA i w innych krajach.
Wszystkie inne znaki towarowe sg wtasnoscig ich wtascicieli.

NABYWCA TEGO PRODUKTU UZYSKUJE NIEZBYWALNE PRAWO DO UZYWANIA TEGO PRODUKTU ZGODNIE Z
NINIEJSZA INSTRUKCJA UZYCIA. NABYWCA NIE UZYSKUJE ZADNYCH INNYCH PRAW W SPOSOB WYRAZNY,
DOROZUMIANY LUB PRZEZ ESTOPPEL. PONADTO NABYWCA TEGO PRODUKTU NIE UZYSKUJE ZADNYCH PRAW DO
ODSPRZEDAZY TEGO PRODUKTU.

© 2015-2022 Cepheid.

Cepheid AB
Roéntgenvagen 5
SE-171 54 Solna
Sweden



Xpert® HCV Viral Load

Wylacznie do diagnostyki in vitro.
1 Nazwa zastrzezona
Xpert® HCV Viral Load

2 Nazwa powszechna
HCV VL

3 Przeznaczenie

Test HCV VL, wykonywany na aparatach GeneXpert®, umozliwia szybki pomiar ilosciowy RNA wirusa zapalenia watroby typu
C (HCV) w ludzkiej surowicy lub osoczu (EDTA) pobranych od 0séb zakazonych wirusem HCV. Test wykorzystuje
zautomatyzowana reakcje tancuchowa polimerazy z odwrotng transkryptaza (RT-PCR) z uzyciem fluorescencji do wykrywania
docelowego RNA pod katem pomiaru iloSciowego wirusa HCV.

Test HCV VL umozliwia pomiar ilosciowy genotypoéw 1-6 wirusa HCV w zakresie od 10 do 100 000 000 [U/ml. Test HCV VL
jest przeznaczony do stosowania jako pomoc w opiece nad pacjentami zakazonymi wirusem HCV podczas leczenia
przeciwwirusowego. Test mierzy poziomy RNA wirusa HCV w punkcie wyjsciowym i podczas leczenia oraz moze stuzy¢ do
przewidywania trwatej i nietrwalej odpowiedzi wirusologicznej na leczenie zakazenia wirusem HCV.

Wyniki testu HCV VL mogg réwniez stuzy¢ do potwierdzania zakazenia wirusem HCV w przypadku oséb z wynikami
dodatnimi pod katem przeciwcial przeciwko wirusowi HCV. W przypadku oséb z wynikami dodatnimi pod katem przeciwciat
przeciwko wirusowi HCV, ktére w badaniu uzyskuja wynik ujemny pod katem RNA wirusa HCV, nalezy rozwazy¢ uzycie
innego testu na obecno$¢ przeciwciat przeciwko wirusowi HCV w celu rozréznienia mig¢dzy rzeczywistym narazeniem na
kontakt z wirusem HCV a biologicznym wynikiem falszywie dodatnim. Powtorzenie badania na obecnos¢ RNA wirusa HCV
moze by¢ wskazane w przypadku osob, ktore byly narazone na kontakt z wirusem HCV w ciagu poprzedzajacych 6 miesigcy,
Iub w przypadku osob, ktorych dowody kliniczne wskazuja na zakazenie wirusem HCV.

Test Xpert HCV VL jest przeznaczony do stosowania przez pracownikow laboratorium lub odpowiednio wyszkolonych
pracownikéw stuzby zdrowia.

Test nie jest przeznaczony do badan przesiewowych dawcow w kierunku zakazenia HCV.

4 Podsumowanie i objasnienie

Wirus HCV nalezy do rodziny Flaviviridae i jest uznawany za gtéwny czynnik powodujacy przewlekla chorobg watroby, w tym
przewlekle aktywne zapalenie watroby, marsko$¢ watroby i raka watrobowokomoérkowego.” Genom wirusa HCV jest czasteczka
RNA o dhugoéci okolo 9500 nukleotydéw i dodatniej polarnosci.! Wirus HCV jest zazwyczaj przenoszony w wyniku ekspozycji
przezskornej na zakazong krew, gldwnie przez stosowanie lekow dozylnych i przyjmowanie nieprzebadanych produktéw
krwiopochodnych. W rzadszych przypadkach wirus HCV jest przenoszony w wyniku ekspozycji zawodowej, okotoporodowe;j i
droga piciowa(.2

Szacuje sig, ze 185 milionow ludzi, tj. okoto 3% populacji $wiata, jest zakazonych wirusem HCV, a ponad 80% z nich to
mieszkancy krajow o niskim lub $rednim dochodzie (LMIC).? Obcigzenie choroba jest najwigksze w krajach rozwijajacych sig;
najwyzsza raportowang prewalencj¢ zaobserwowano w Chinach (3,2%)4, Pakistanie (4,8%)4, Nigerii (18,3%)5 i Egipcie (22%).4
Okoto 15 miliondéw dorostych Europejczykéw jest zakazonych wirusem HCV, a wigkszo$¢ z nich nie jest $wiadoma zakazenia.
Kazdego roku od 350 000 do 500 000 ludzi umiera z powodu choroby watroby spowodowanej wirusem HCV.

Zakazenie wirusem HCV mozna wyleczy¢ przy pomocy lekow przeciwwirusowych, jednak dostgp do diagnostyki i leczenia jest
niewielki.” Wyleczenie zakazenia wirusem HCV jest teraz mozliwe w przypadku wigkszosci pacjentéw dzicki wysoce
skutecznym, bezpiecznym i tolerowanym kombinacjom doustnych lekéw o bezposrednim dziataniu przeciwwirusowym (DAA)
przyjmowanych przez 8-24 tygodni.> Eradykacja HCV stala si¢ obecnie przedmiotem dyskusji.’

Pomiar ilosciowy RNA wirusa HCV jest pomocny jako miara oceny skutecznosci odpowiedzi przeciwwirusowej na leczenie
zakazenia wirusem HCV. Wytyczne dotyczace opieki i leczenia zakazenia wirusem HCV zalecajg wykonywanie testow
ilo$ciowych pod katem RNA wirusa HCV przed rozpoczgciem leczenia przeciwwirusowego, podczas leczenia i po zakonczeniu
leczenia. Podstawowym celem leczenia jest uzyskanie trwatej odpowiedzi wirusologicznej (SVR), zdefiniowanej jako
niewykrywalne RNA wirusa HCV przez czuly test po 12 lub 24 tygodniach od zakonczenia leczenia w zalezno$ci od metody
leczenia zakazenia wirusem HCV.®
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Uwaga

Uwaga

Zasada procedury

Aparaty GeneXpert automatyzujg 1 integruja oczyszczanie probki, amplifikowanie kwasu nukleinowego i wykrywanie sekwencji
docelowej w probkach prostych lub ztozonych przy pomocy reakcji RT-PCR z uzyciem fluorescencji do wykrywania
docelowego RNA. Systemy sktadaja si¢ z aparatu, komputera oraz wstepnie zainstalowanego oprogramowania umozliwiajacych
wykonywanie badan i wy$wietlanie wynikow. Systemy wymagaja stosowania jednorazowych kartridzy GeneXpert, ktore
zawierajg odczynniki do reakcji RT-PCR oraz w ktorych odbywaja si¢ reakcje RT-PCR. Poniewaz kartridze sa
samowystarczalne, ryzyko zanieczyszczenia krzyzowego migdzy probkami jest zminimalizowane. Pelny opis systemdéw mozna
znalez¢ w odpowiedniej instrukcji obstugi systemu GeneXpert Dx lub instrukcji obstugi systemu GeneXpert Infinity.

Test HCV VL zawiera odczynniki stuzace do wykrywania RNA wirusa HCV w probkach oraz dwie kontrole wewngtrzne
stuzace do pomiaru ilosciowego RNA wirusa HCV. Kontrole wewngtrzne stuza do monitorowania powtarzalnosci i obecnosci
inhibitora(ow) reakcji RT i PCR. Kontrola sondy (PCC) weryfikuje nawadnianie odczynnikow, napetnienie probowki do PCR w
kartridzu, integralno$¢ sondy i stabilno$¢ barwnika.

Odczynniki

Materialy dostarczone
Zestaw testu HCV VL zawiera odczynniki w ilo$ci wystarczajacej do przetworzenia 10 probek lub probek kontroli jakosci.
Zestaw zawiera nastgpujace elementy:

Kartridze testu HCV VL ze zintegrowanymi komorami reakcyjnymi 10

» Kulka 1, kulka 2 i kulka 3 (liofilizowane) Po 1 na kartridz

* Odczynnik do lizy (tiocyjanian guanidyny) 2,0 ml na kartridz
* Odczynnik do ptukania 0,5 ml na kartridz
* Odczynnik do elugji 1,5 ml na kartridz
» Odczynnik wigzgcy 2,4 ml na kartridz
* Odczynnik proteinaza K 0,48 ml na kartridz
Jednorazowe pipety transferowe 1 ml 10 na zestaw
Ptyta CD 1 na zestaw

* Plik definicji testu (ADF)
* Instrukcja importowania pliku ADF do oprogramowania GeneXpert
 Instrukcja uzycia (ulotka informacyjna)

Karty charakterystyki substancji niebezpiecznej (SDS) sg dostepne na stronie internetowej www.cepheidinternational.com na karcie
WSPARCIE (SUPPORT).

Albumina surowicy bydlecej (BSA) zawarta w kulkach w tym produkcie zostata uzyskana i wytworzona wytgcznie z osocza wotowego
pochodzacego z USA. Zwierzat nie karmiono biatkiem pochodzacym od przezuwaczy ani od innych zwierzat; zwierzeta przebadano
zaréwno przed ubojem, jak i po nim. Podczas przetwarzania nie nastgpito wymieszanie materiatu z innymi materiatami
pochodzacymi od zwierzat.

Przechowywanie i obstuga
. Kartridze i odczynniki testu HCV VL nalezy przechowywac w temperaturze 2-28 °C.

. Kartridz mozna otworzy¢ dopiero wtedy, gdy uzytkownik bgdzie gotowy do wykonania badania.
. Nie uzywac nieszczelnego kartridza, ktory przecieka.

. Nie uzywac kartridzy ani odczynnikow testu HCV VL, ktore byly wczesniej zamrozone.

. Nie uzywac odczynnikow lub kartridzy po uptywie daty waznosci.

Xpert® HCV Viral Load
301-3019-PL, Wersja K Grudzien 2022 r.


http://www.cepheidinternational.com

Xpert® HCV Viral Load

8 Materialy wymagane, ale niedostarczone

. System GeneXpert Dx lub system GeneXpert Infinity (numer katalogowy zalezy od konfiguracji): aparat GeneXpert,
komputer z oprogramowaniem wtasnosciowym GeneXpert Dx w wersji 4.7b lub nowszej (systemy GeneXpert Dx) lub
Xpertise w wersji 6.4b lub nowszej (Infinity-80/Infinity-48s), skaner kodéw kreskowych i instrukcja obshugi.

. Drukarka: jesli wymagana jest drukarka, informacji o zakupie zalecanej drukarki udzieli Centrum wsparcia klienta firmy
Cepheid.

. Wybielacz lub podchloryn sodu
9 Ostrzezenia i Srodki ostroznosci

@ . Wszystkie probki biologiczne, w tym uzyte kartridze, nalezy traktowac jako mogace przenosi¢ czynniki zakazne. Poniewaz
czesto niemozliwe jest okreslenie, ktora z probek biologicznych moze by¢ zakazna, wszystkie nalezy obstugiwac z
zachowaniem standardowych §rodkéw ostroznosci. Wytyczne dotyczace obshugi probek mozna uzyska¢ w amerykanskiej
agencji Centers for Disease Control and Prevention” oraz w instytucie Clinical and Laboratory Standards Institute.'?

. W celu uniknigcia zanieczyszczenia probek lub odczynnikow zalecane jest przestrzeganie dobrych praktyk laboratoryjnych
oraz zmienianie r¢kawiczek migdzy czynnosciami obshugi probek.

. Przestrzegaé procedur bezpieczenstwa obowiazujacych w placowce w zakresie pracy z substancjami chemicznymi i obstugi
probek biologicznych.

. Nie wolno zastgpowaé odczynnikéw testu HCV VL innymi odczynnikami.

. Nie wolno otwiera¢ wieczka kartridza testu HCV VL w celu innym niz dodanie probki.

. Nie uzywac kartridza, ktory upadt po wyjeciu z opakowania.

. Nie wolno potrzasa¢ kartridzem. Potrzasanie kartridzem lub jego upuszczenie po otwarciu wieczka moze prowadzi¢ do
uzyskania niewaznych wynikow.

. Nie uzywac¢ kartridza, jesli jego komora reakcyjna jest uszkodzona.

. Nie uzywaé nieszczelnego kartridza, ktory przecieka.

. Kazdy jednorazowy kartridz testu HCV VL stuzy do wykonania jednego badania. Nie uzywac ponownie kartridzy.

Jednorazowa pipeta stuzy do przeniesienia jednej probki. Nie uzywaé ponownie zuzytych jednorazowych pipet.

CLC)

. Stosowac czyste fartuchy laboratoryjne i rekawiczki. Zmienia¢ rekawiczki migdzy przetwarzaniem kazdej probki.

. W przypadku zanieczyszczenia obszaru roboczego lub sprzetu probkami lub kontrolami zanieczyszczony obszar nalezy
doktadnie wyczysci¢ przy pomocy roztworu wybielacza chlorowego w stosunku 1:10 lub podchlorynu sodu, a nastgpnie
przy pomocy etanolu 70% lub denaturowanego etanolu 70%. Przed kontynuowaniem pracy powierzchnie robocze nalezy
wytrze¢ catkowicie do sucha.

. Nalezy przestrzega¢ obowigzujacych w placowce procedur dotyczacych odpadow srodowiskowych w zakresie
odpowiedniego usuwania uzytych kartridzy i nieuzytych odczynnikoéw. Nalezy si¢ zapoznaé z przepisami regionalnymi i
lokalnymi, poniewaz moga si¢ one r6zni¢ od przepiséw krajowych dotyczacych usuwania odpadow. Ten materiat moze
mie¢ cechy odpadow niebezpiecznych, ktorych usuwanie musi si¢ odbywaé w odpowiedni sposob. Nalezy si¢ zapoznaé
z przepisami dotyczacymi usuwania odpadéw niebezpiecznych.

. Probki biologiczne, wyroby do przenoszenia i uzyte kartridze nalezy traktowac jako mogace przenosi¢ czynniki zakazne i
wymagajace zachowania standardowych §rodkow ostroznosci. Nalezy przestrzegaé obowigzujacych w placowce procedur
dotyczacych odpadow srodowiskowych w zakresie odpowiedniego usuwania uzytych kartridzy i nieuzytych odczynnikow.
Te materialy moga stanowi¢ niebezpieczne odpady chemiczne, ktdrych usuwanie musi si¢ odbywa¢ w odpowiedni sposob.
Jesli krajowe lub regionalne przepisy nie zawierajg bezposrednich wytycznych dotyczacych prawidlowej utylizacji, probki
biologiczne i zuzyte kartridze nalezy utylizowaé zgodnie z wytycznymi WHO (Swiatowa Organizacja Zdrowia)
dotyczacymi postepowania z odpadami medycznymi oraz ich utylizowania.

10 Zagrozenia chemiczne'!:12

. Hasto ostrzegawcze: UWAGA
. Zwroty GHS ONZ wskazujace rodzaj zagrozenia:

. Dziata szkodliwie po potknigciu
. Powoduje tagodne podraznienie skory
. Powoduje podraznienie oczu
Xpert® HCV Viral Load 3
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Zwroty GHS ONZ wskazujace Srodki ostroznos$ci:

. Zapobieganie:
. Doktadnie umy¢ po uzyciu.
. Reagowanie:

. W przypadku zlego samopoczucia skontaktowaé si¢ z OSRODKIEM ZATRUC lub z lekarzem.
. W przypadku wystapienia podraznienia skory: Zasiegnaé porady/zgtosi¢ si¢ pod opieke lekarza.

. W PRZYPADKU DOSTANIA SIE DO OCZU: Ostroznie ptuka¢ woda przez kilka minut. Wyja¢ soczewki
kontaktowe, jezeli sg i mozna je tatwo usung¢. Kontynuowac ptukanie.

. W przypadku utrzymywania si¢ dziatania draznigcego na oczy: Zasi¢gnac porady/zgtosi¢ si¢ pod opieke lekarza.

Pobieranie, przechowywanie i transport préobek

Krew pelna nalezy pobra¢ do probowek K2-EDTA, EDTA-PPT lub probéwek do pobierania surowicy i odwirowa¢ w celu
oddzielenia osocza/surowicy i krwinek czerwonych zgodnie z instrukcjami producenta.

Do wykonania testu HCV VL wymagany jest co najmniej 1 ml osocza lub surowicy. W przypadku uzywania pipety
transferowej dostarczonej z zestawem wymagane jest co najmniej 1,2 ml osocza lub surowicy. Ewentualnie w przypadku
uzywania pipety precyzyjnej wymagany jest co najmniej 1 ml osocza lub surowicy.

Przed przygotowaniem osocza/surowicy krew pelng mozna przechowywac w temperaturze 15-30 °C przez maksymalnie
24 godziny lub w temperaturze 2—8 °C przez maksymalnie 3 dni. Odwirowanie nalezy wykonaé¢ zgodnie z instrukcjami
producenta.

Przed rozpoczgciem badania osocze i surowice mozna po odwirowaniu i oddzieleniu przechowywaé w temperaturze
15-35 °C przez maksymalnie 24 godziny lub w temperaturze 2—8 °C przez maksymalnie 3 dni.

Probki osocza i surowicy zachowuja stabilnos¢ po zamrozeniu (od —70 °C do —18 °C) przez 6 tygodni.

Probki osocza i surowicy zachowuja stabilno$¢ przez maksymalnie trzy cykle zamrozenia/rozmrozenia.

Przed przeniesieniem do kartridza probki osocza i surowicy nalezy rozmrozi¢ i doprowadzi¢ do temperatury pokojowe;.
Probki krwi pelnej, osocza i surowicy nalezy transportowa¢ w temperaturze 2—8 °C.

Transport probek krwi pelnej, osocza lub surowicy musi si¢ odbywaé zgodnie z lokalnymi, regionalnymi i krajowymi
przepisami dotyczacymi transportowania czynnikow etiologicznych.

Procedura
Przygotowanie prébki

1.

Po wirowaniu probek krwi pelnej 1 ml osocza mozna przy pomocy pipety przenies¢ bezposrednio do kartridza.
Wystarczajaca objetos¢ ma krytyczne znaczenie dla uzyskania prawidlowych wynikéw badania (patrz instrukcje, ktore
zawiera Punkt 12.2, Przygotowywanie kartridza, Opcja 1 ponizej).

Przed uzyciem probek zamrozonych nalezy je przenies¢ do temperatury pokojowej (20-35 °C) i poczeka¢ do momentu, az
zostang catkowicie rozmrozone i osiggng temperature pokojowa.

Przed uzyciem probki osocza i surowicy przechowywane w temperaturze 2—8 °C nalezy wyja¢ z chtodziarki i doprowadzié
do temperatury pokojowe;j.

Przed uzyciem probki osocza, ktore byly przechowywane w temperaturze 2—8 °C lub ktdre zostaty zamrozone i rozmrozone,
nalezy miesza¢ na wytrzasarce typu vortex przez 15 sekund. Jesli probka jest metna, wowczas nalezy ja krotko odwirowac,
aby stala si¢ klarowna.

12.2 Przygotowywanie kartridza

1. Stosowa¢ jednorazowe rgkawice ochronne.

2. Sprawdzi¢ kartridz testu pod katem uszkodzen. W razie zaobserwowania uszkodzenia nie uzywac kartridza.

3. Otworzy¢ wieczko kartridza testu.

. Opcja 1: W przypadku uzywania pipety transferowej dostarczonej z zestawem (Ilustracja 1) nalezy ja napeti¢ tuz ponizej
banki ssacej, ale powyzej linii, aby przenies¢ co najmniej 1 ml osocza lub surowicy z probowki do pobierania do komory na
probke kartridza testu (Ilustracja 2). NIE przelewac probki do komory!

. Opcja 2: W przypadku uzywania pipety automatycznej przenie$¢ co najmniej 1 ml osocza lub surowicy do komory na
probke kartridza testu (Ilustracja 2). NIE przelewaé probki do komory!

4 Xpert® HCV Viral Load
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Banka ssaca

Napelni¢ probka tuz ponizej

-§—— banki ssacej, ale powyzej linii na
pipecie

(]
llustracja 1. Pipeta transferowa testu HCV VL

4.  Zamkna¢ wieczko kartridza.
5. Zatadowac kartridz do aparatu GeneXpert Dx lub systemu Infinity.

Komora na prébke
(duzy otwor)

llustracja 2. Kartridz testu HCV VL (widok z gory)

Xpert® HCV Viral Load 5
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12.3 Rozpoczynanie badania
Wazne Przed rozpoczeciem badania nalezy sie upewni¢, ze plik definicji testu (ADF) HCV VL zostat zaimportowany do
oprogramowania.
Uwaga Wykonywane czynnosci mogg byc¢ inne, jesli administrator systemu zmienit domysiny cykl pracy.

Niniejszy punkt zawiera opis podstawowych krokéw umozliwiajacych wykonanie badania. Szczegdétowe instrukcje mozna

znalez¢ w instrukcji obstugi systemu GeneXpert Dx 1ub instrukcji obstugi systemu GeneXpert Infinity, w zaleznosci od

uzywanego modelu.

1. Wilaczy¢ aparat GeneXpert:

. W przypadku uzywania aparatu GeneXpert Dx najpierw wlaczy¢ aparat, a nastgpnie wiaczy¢ komputer.
Oprogramowanie GeneXpert zostanie uruchomione automatycznie. W przeciwnym razie nalezy dwukrotnie klikna¢
ikong skrétu oprogramowania GeneXpert Dx na pulpicie systemu Windows®.

lub

. W przypadku uzywania aparatu GeneXpert Infinity, wlaczy¢ aparat. Oprogramowanie GeneXpert zostanie
uruchomione automatycznie. W przeciwnym razie nalezy dwukrotnie klikng¢ ikone skrotu oprogramowania Xpertise
na pulpicie systemu Windows ™.

2. Zalogowac si¢ do oprogramowania aparat GeneXpert, podajac nazwe uzytkownika i hasto.

W oknie systemu GeneXpert klikng¢ Nowe badanie (Create Test) (GeneXpert Dx) lub klikna¢ Zlecenia (Orders) i Zle¢

badanie (Order Test) (Infinity).

4.  Zeskanowa¢ Identyfikator pacjenta (Patient ID) (opcjonalnie). W przypadku wpisywania Identyfikatora pacjenta (Patient
ID) upewnic¢ sig, ze Identyfikator pacjenta (Patient ID) jest wpisany poprawnie. Identyfikator pacjenta (Patient ID) jest
powiazany z wynikami badania i wy§wietlany w oknie Wy$wietlanie wynikow (View Results).

5. Zeskanowa¢ lub wpisa¢ Identyfikator probki (Sample ID). W przypadku wpisywania Identyfikatora probki (Sample ID)
upewnic si¢, ze Identyfikator probki (Sample ID) jest wpisany poprawnie. Identyfikator probki (Sample ID) jest powiazany
z wynikami badania i wyswietlany w oknie Wyswietlanie wynikow (View Results) oraz na wszystkich raportach. Pojawi si¢
okno dialogowe Skanowanie kartridza (Scan Cartridge).

6.  Zeskanowac¢ kod kreskowy na kartridzu testu HCV VL. Zostanie wy$wietlone okno Nowe badanie (Create Test). Na
podstawie informacji zawartych w kodzie kreskowym oprogramowanie automatycznie wypetni nastepujace pola: Wybor
testu (Select Assay), Identyfikator serii odczynnikow (Reagent Lot ID), Numer seryjny kartridza (Cartridge SN) i Data
waznosci (Expiration Date).

7. Klikna¢ Rozpocznij badanie (Start Test) (GeneXpert Dx) lub Przeslij (Submit) (Infinity). W razie potrzeby wpisa¢ hasto.

8. W przypadku systemu GeneXpert Infinity umiesci¢ kartridz na tasmie transportowej. Kartridz zostanie zatadowany
automatycznie, rozpocznie si¢ badanie, a uzyty kartridz zostanie umieszczony w pojemniku na odpady.

lub

W przypadku aparatu GeneXpert Dx:

A.  Otworzy¢ drzwiczki modutu aparatu z migajaca zielong kontrolka i zatadowa¢ kartridz.

B.  Zamkna¢ drzwiczki. Badanie zostanie rozpoczgte, a zielona kontrolka przestanie miga¢. Po zakonczeniu badania
kontrolka przestanie §wiecic.

C.  Poczekaéd, az system zwolni blokade drzwiczek, a nastepnie otworzy¢ drzwiczki modutu i wyjaé kartridz.

D.  Wyrzuci¢ uzyte kartridze do odpowiedniego pojemnika na odpady, zgodnie ze standardowg praktyka obowiazujaca w
placowce.

13 Wyswietlanie i drukowanie wynikéw

Niniejszy punkt zawiera opis podstawowych krokéw umozliwiajacych wyswietlanie i drukowanie wynikow. Szczegdtowe

instrukcje dotyczace wyswietlania i drukowania wynikow mozna znalez¢ w instrukcji obstugi systemu GeneXpert Dx lub

instrukcji obstugi systemu GeneXpert Infinity, w zaleznosci od uzywanego aparatu.

1. Klikna¢ ikone WysSwietl wyniki (View Results), aby wyswietli¢ wyniki.

2. Po zakonczeniu badania klikna¢ przycisk Raport (Report) w oknie Wys$wietlanie wynikow (View Results), aby wyswietli¢
i/Iub utworzy¢ plik PDF z raportem.

6 Xpert® HCV Viral Load

301-3019-PL, Wersja K Grudzien 2022 r.



Xpert® HCV Viral Load

14

Kontrola jakosci

Kazdy test zawiera kontrolg adekwatnos$ci objetosci probki (SVA), wewnetrzny standard ilo§ciowy wysoki i niski (IQS-H i
1QS-L), ktory jest rowniez kontrolg przetwarzania probki (SPC), oraz kontrole sondy (PCC).

Kontrola adekwatnosci objetosci probki (SVA) — pozwala si¢ upewnic, ze probka zostata prawidtowo dodana do
kartridza. Kontrola SVA weryfikuje, czy prawidlowa objgtos¢ probki zostata dodana do komory na probke. Kontrola SVA
zakonczy si¢ powodzeniem, jesli spetni zatwierdzone kryteria akceptacji. Jesli kontrola SVA zakonczy si¢ niepowodzeniem,
zostanie wys$wietlony komunikat BLAD 2096 (ERROR 2096) w przypadku braku probki lub komunikat BLAD 2097 (ERROR
2097) w przypadku niewystarczajgcej objetosci probki. System uniemozliwi uzytkownikowi wznowienie badania.

Wewnetrzny standard iloSciowy wysoki i niski (IQS-H i IQS-L) — standardy IQS-H i IQS-L to dwa konstrukty Armored
RNA®, ktore maja posta¢ suchej kulki poddawanej catemu procesowi badania. Standardy IQS-H i IQS-L sa wzorcowane z
4. migdzynarodowym standardem WHO dla wirusa HCV. Umozliwiajg one pomiar iloSciowy z uzyciem wtasciwych dla
serii parametréw do obliczania st¢zenia RNA wirusa HCV w probee. Ponadto standardy 1QS-H i IQS-L wykrywaja
hamowanie reakcji RT-PCR zwigzane z probka. Kontrole z uzyciem standardéow 1QS-H i IQS-L zakoncza si¢ powodzeniem,
jesli spelnia zatwierdzone kryteria akceptacji.

Kontrola sondy (PCC) — przed rozpoczegciem reakcji PCR aparat GeneXpert mierzy sygnat fluorescencji z sond w celu
monitorowania nawadniania kulek, napetnienia komory reakcyjnej, integralnosci sondy i stabilnosci barwnika. Kontrola
PCC zakonczy si¢ powodzeniem, jesli speini zatwierdzone kryteria akceptacji.

Kontrole zewnetrzne — przestrzegajac dobrych praktyk laboratoryjnych, kontroli zewnetrznych, niedostarczonych z
zestawem, mozna uzywac zgodnie ze stosownymi wymaganiami lokalnych, regionalnych i krajowych organizacji
akredytacyjnych.

15 Interpretacja wynikéw
Wyniki sa interpretowane automatycznie przez aparat aparat GeneXpert na podstawie zmierzonych sygnatéw fluorescencji i
wbudowanych algorytméw obliczeniowych, a nastepnie czytelnie wyswietlane w oknie Wyswietlanie wynikow (View Results)
(Tlustracja 3 i Ilustracja 5). Mozliwe wyniki przedstawia Tabela 1.
Tabela 1. Wyniki testu HCV VL i ich interpretacja

Wynik Interpretacja

WYKRYTO WIRUSA RNA wirusa HCV zostato wykryte w stezeniu XX 1U/ml.

HCV (HCV DETECTED) | . Stezenie RNA wirusa HCV miesci sie w ustawionym zakresie liniowym testu, a punkt korncowy

XX IU/ml (log X,XX)
(XX IU/mL (log X.XX))

Patrz llustracja 3.

znajduje sie powyzej ustawienia minimalnego.
* IQS-H i IQS-L: POWODZENIE (PASS).
» Kontrola sondy: POWODZENIE (PASS): wszystkie wyniki kontroli sondy sg poprawne.

WYKRYTO WIRUSA
HCV (HCV DETECTED)
> 1,00E08 1U/m

(> 1.00E08 1U/mL)

Patrz llustracja 4.

RNA wirusa HCV zostato wykryte w ilosci powyzej zakresu pomiaru ilosciowego testu.
+ IQS-H i IQS-L: POWODZENIE (PASS).
» Kontrola sondy: POWODZENIE (PASS): wszystkie wyniki kontroli sondy sg poprawne.

WYKRYTO WIRUSA
HCV (HCV DETECTED)
<10 IU/ml (< 10 IU/mL)

Patrz llustracja 5.

RNA wirusa HCV zostato wykryte w ilosci ponizej zakresu pomiaru ilosciowego testu.
* 1QS-H i 1QS-L: POWODZENIE (PASS).
» Kontrola sondy: POWODZENIE (PASS): wszystkie wyniki kontroli sondy sg poprawne.

NIE WYKRYTO
WIRUSA HCV (HCV
NOT DETECTED)

Patrz llustracja 6.

RNA wirusa HCV nie zostato wykryte.

* RNA wirusa HCV nie zostato wykryte.

* 1QS-H i 1QS-L: POWODZENIE (PASS).

» Kontrola sondy: POWODZENIE (PASS): wszystkie wyniki kontroli sondy sg poprawne.

Xpert® HCV Viral Load
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Tabela 1. Wyniki testu HCV VL i ich interpretacja (ciag dalszy)

Wynik

Interpretacja

NIEWAZNY (INVALID)
Patrz llustracja 7.

Nie mozna okresli¢ obecnosci ani nieobecnosci RNA wirusa HCV. Powtorzyé badanie zgodnie z

instrukcjami, ktére zawiera Punkt 16.2, Procedura powtdrzenia badania.

* |1QS-H i/lub IQS-L: NIEPOWODZENIE (FAIL): wartosci cyklu progowego (Ct) nie mieszczg sie w
prawidtowym zakresie, a punkt koncowy znajduje sie ponizej ustawienia minimalnego.

» Kontrola sondy: POWODZENIE (PASS): wszystkie wyniki kontroli sondy sg poprawne.

BtAD (ERROR)
Patrz llustracja 8.

Nie mozna okre$li¢ obecnosci ani nieobecnosci RNA wirusa HCV. Powtérzy¢ badanie zgodnie z

instrukcjami, ktére zawiera Punkt 16.2, Procedura powtdrzenia badania.

» Kontrola sondy: NIEPOWODZENIE (FAIL)*: wszystkie lub jeden wynik kontroli sondy byt
niewazny.

*Jesli kontrola sondy zakonczyta sie powodzeniem, btad zostat spowodowany wartos$cig graniczng ci$nienia
maksymalnego bedacg poza dopuszczalnym zakresem lub awarig elementu systemu.

BRAK WYNIKU Nie mozna okresli¢ obecnosci ani nieobecnosci RNA wirusa HCV. Powtérzy¢ badanie zgodnie z
(NO RESULT) instrukcjami, ktore zawiera Punkt 16.2, Procedura powtdrzenia badania. BRAK WYNIKU (NO RESULT)
oznacza, ze zgromadzono niewystarczajgce dane. Taka sytuacja moze wystgpi¢ na przyktad wtedy,
gdy operator zatrzymat badanie bedgce w toku.
Uwaga Zrzuty ekranu testu stanowig jedynie przyktad. Nazwa i numer wersji testu moga by¢ inne niz przedstawione na zrzutach ekranu w

niniejszej ulotce informacyjne;j.

;| TestResult | AnalyteResult | Detail | Errors | History | Support |
|Assay Name Xpert HCV Viral Load Version 1

TestResult | ycy DETECTED 550 IU/mL (log 2.74)

For In Vitro Diagnostic Use Only

Legend
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llustracja 3. Wykryto i wykonano pomiar ilosciowy wirusa HCV
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| DETECTED > 1.00E08 IU/mL (log 8.00]

llustracja 4. Wykryto wirusa HCV

DETECTED < 10 IU/mL (log 1.00

llustracja 5. Wykryto wirusa HCV
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llustracja 6. Nie wykryto wirusa HCV

llustracja 7. Niewazny
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|| TestResult | Analyte Result | Detail | Errors | History | Support |
Assay Name Xpert HCV Viral Load Version 1

TestResult | ERROR

For In Vitro Diagnostic Use Only

A

<No Data Available>

llustracja 8. Btad

16 Powtarzanie badan

16.1  Sytuacje, w ktérych nalezy powtérzyé badanie
W przypadku wystapienia ktoregokolwiek z ponizszych wynikéw badania nalezy powtorzy¢ badanie zgodnie z instrukcjami,
ktére zawiera Punkt 16.2, Procedura powtdrzenia badania.

. Wynik NIEWAZNY (INVALID) oznacza co najmniej jedna z nastepujacych sytuacii:
. Wartosci Ct standardéw 1QS-H i/lub IQS-L nie mieszcza si¢ w prawidtowym zakresie.
. Probka nie zostata poprawnie przetworzona lub nastapito zahamowanie reakcji PCR.

. Wynik BLAD (ERROR) oznacza, Ze badanie zostalo przerwane. Mozliwg przyczyna moze by¢: dodanie niewystarczajacej
objetosci probki, niewtasciwe napetnienie komory reakcyjnej, wykrycie btedu dotyczacego integralnosci sondy odczynnika
lub przekroczenie wartosci granicznej ci$nienia maksymalnego.

. BRAK WYNIKU (NO RESULT) oznacza, ze zgromadzono niewystarczajace dane. Taka sytuacja moze wystapi¢ na przyktad
wtedy, gdy operator zatrzymat badanie bedace w toku lub gdy nastapita awaria zasilania.

16.2 Procedura powtérzenia badania _
W celu powtorzenia badania z wynikiem BRAK WYNIKU (NO RESULT), NIEWAZNY (INVALID) lub BLAD (ERROR) nalezy uzy¢

nowego kartridza (nie nalezy ponownie uzywac tego samego kartridza) i nowych odczynnikow.
1.  Wyja¢ nowy kartridz z zestawu.
2. Patrz Punkt 12, Procedura, w tym Punkt 12.1, Przygotowanie probki, Punkt 12.2, Przygotowywanie kartridza i Punkt 12.3,
Rozpoczynanie badania.
17 Ograniczenia

W celu uniknigcia zanieczyszczenia odczynnikow zalecane jest przestrzeganie dobrych praktyk laboratoryjnych oraz zmienianie
rekawiczek migdzy czynno$ciami obstugi probek.

Mutacje lub polimorfizmy w regionach wigzania starteréw lub sond moga wplywaé na wykrywanie nowych lub nieznanych
wariantow wirusa HCV, co moze prowadzi¢ do uzyskania wyniku falszywie ujemnego.

Xpert® HCV Viral Load 11
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18.1

Charakterystyka testu

Granica wykrywalnosci

Granic¢ wykrywalnosci (LoD) testu HCV VL okre$lono, badajac osiem réznych rozcienczen przygotowanych z uzyciem
standardu referencyjnego wirusa HCV genotypu 1 w osoczu EDTA i surowicy HCV-ujemnych. Materiatem HCV genotypu 1
uzytym w badaniu granicy wykrywalnos$ci byt 4. miedzynarodowy standard WHO, kod NIBSC 06/102. Granice wykrywalnosci
okreslono dla trzech serii odczynnikdéw, badajac tacznie 72 lub 73 powtdrzenia na poziom stezenia. Jeden dodatkowy niski
poziom st¢zenia uwzgledniono dla obu rodzajow probek po pierwszym dniu badan. Dlatego liczba badanych powtérzen dla tego
poziomu byta mniejsza (49 w osoczu i 53 w surowicy). Ocen¢ wykonano zgodnie z wytycznymi E17-A2 organizacji CLSI.
Stezenie RNA wirusa HCV, ktére moze zosta¢ wykryte przy wspotczynniku wynikéw dodatnich wigkszym niz 95%, okreslono
przy pomocy analizy regresji probitowej, a wyniki dla poszczegodlnych serii 1 probek przedstawia Tabela 2. Maksymalna granica
wykrywalnos$ci zaobserwowana przy pomocy analizy probitowej dla wirusa HCV genotypu 1 w osoczu EDTA wyniosta

4,0 IU/ml (95% CI 2,8-5,2). Maksymalna granica wykrywalnosci zaobserwowana przy pomocy analizy probitowej dla wirusa
HCV genotypu 1 w surowicy wyniosta 6,1 IU/ml (95% CI 4,2-7,9).

Tabela 2. Szacunkowe wartosci granicy wykrywalnosci testu HCV VL uzyskane przy pomocy analizy regresji
probitowej oraz 95% gornym i dolnym przedziatlem ufnosci dla prébek wirusa HCV genotypu 1 w osoczu i
surowicy na serie zestawow

Numer serii LoD 95% 95% CI
Prébka (Lot) (IU/ml) (IU/ml)

1 3,3 24-42
4,0 27-52
4,0 2,8-52
6.1 42-79
2,6 19-33
23 1,8-29

WHO
(osocze)

WHO
(surowica)

WIN[=2TW[DN

Analiza wspolczynnika trafien wykazuje > 95% wynikoéw dodatnich przy wartosci 6 IU/ml dla badanego materialu HCV
genotypu 1, co przedstawia Tabela 3.

Tabela 3. Granica wykrywalnosci testu HCV VL dla prébek HCV genotypu 1 w osoczu EDTA i
surowicy

Liczba Wspétczynnik
Liczba wyhnikow wyhnikow
Prébka Stezenie (IU/ml) powtoérzen dodatnich dodatnich (%)

0,52 49 24 49

1 72 47 65
72 61 85
72 69 96
72 67 93
72 71 99
73 73 100
72 72 100

WHO
(osocze)

|| W|IN

-
o
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Tabela 3. Granica wykrywalnosci testu HCV VL dla probek HCV genotypu 1 w osoczu EDTA i

surowicy (ciag dalszy)

Liczba Wspétczynnik
Liczba wynikow wynikow

Probka Stezenie (IU/ml) powtorzen dodatnich dodatnich (%)
0,52 53 21 40
1 73 47 64
2 73 64 88
WHO 3 72 69 96
(surowica) 4 73 71 97
6 72 7 99
8 72 70 97
10 72 72 100

a. Stezenie 0,5 IU/ml dodano dnia 2 z powodu wysokiego wspétczynnika wynikéw dodatnich zaobserwowanego

dla stezenia 1 1U/ml po dniu 1

Ponadto rozcienczenia probek klinicznych reprezentujacych wirusa HCV genotypow 1a, 2b, 3a, 4a, 5a i 6a w ujemnym ludzkim

osoczu EDTA analizowano z uzyciem jednej serii odczynnikéw i 24 powtdrzen na poziom stgzenia. Okreslenie stezenia
nominalnego probek klinicznych wykonano z uzyciem testu RealTime HCV™ firmy Abbott. Analiza wspdtczynnika trafien
wykazuje > 95% wynikow dodatnich przy wartoéci 10 IU/ml dla wszystkich genotypow, co przedstawia Tabela 4.

Tabela 4. Analiza wspotczynnika trafien granicy wykrywalnosci testu HCV VL dla prébek

18.2 Granica liniowosci oznaczenia iloSciowego

HCV genotypéw 1-6 w osoczu EDTA

Najnizszy poziom
stezenia przy > 95%
wspotczynniku

Wspoélczynnik

Genotyp trafien (IU/ml) trafien (%)
1a 10 100
2b 4 100
3a 6 100
4a 4 100
5a 2 96
6a 4 96

Wartos¢ catkowitego btedu analitycznego (TAE) obliczono z uzyciem warto$ci szacunkowych okreslonych przy pomocy analizy

danych pochodzacych z badania granicy wykrywalnosci (standard WHO) oraz badania precyzji/odtwarzalnosci zgodnie z

wytycznymi E17-A2 organizacji CLSI. Wartoéci TAE dla rozcienczen, ktorych zaobserwowane stezenie byto rowne lub bliskie
granicy wykrywalnosci testu wynoszacej 10 IU/ml (1,0 logy), przedstawia Tabela 5. Warto$¢ TAE oszacowano przy pomocy

dwoch réznych metod.
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Tabela 5. Analiza wartosci TAE testu HCV VL w celu okreslenia granicy liniowosci
oznaczenia ilosciowego (LoQ)

TAE? TAE®
Catk- odchylenie 2x
Probka Seria Stezenie Odchy- owite bezwzgledne SQRT
(badanie) | DL | N (Log1o 1U/ml) lenie SD +2xSD (2) x SD
Oczekiwana Obserwowana

_ DL1 | 72 1,40 1,31 0,09 0,15 0,38 0,41

Acrometrix ™ oo 1,40 1,29 0,11 0,14 0,40 0,41
(precyzja)

DL3 | 72 1,40 1,24 0,16 0,12 0,41 0,35

_ DL1 | 72 1,00 0,92 0,08 0,22 0,52 0,62

Acrometrix h oo 1,00 0,82 0.18 0.18 0.54 0,51
(precyzja)

DL3 | 72 1,00 0,75 0,25 0,19 0,63 0,54

WHO. DL1 | 24 1,00 0,91 0,09 0,21 0,51 0,59

osocze DL2 | 24 1,00 0,82 0,18 0,30 0,78 0,86

(LoD) DL3 | 24 1,00 0,86 0,14 0,17 0,48 0,48

WHO, DL1 | 24 1,00 0,96 0,04 0,13 0,30 0,37

surowica | DL2 | 24 1,00 0,88 0,12 0,23 0,58 0,66

(LoD) DL3 | 24 1,00 0,80 0,20 0,18 0,57 0,52

a. Wartos¢ TAE obliczona zgodnie z modelem Westgarda w wytycznych EP17-A2 (Punkt 6.2) organizacji CLSI.
b. Warto$¢ TAE na podstawie réznicy migdzy dwoma pomiarami.

Whyniki analizy warto$ci TAE wykazuja, ze testu HCV VL moze wykry¢ 10 IU/ml (1,0 log;() z akceptowalna precyzja i
doktadnoscia.
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301-3019-PL, Wersja K Grudzien 2022 r.



Xpert® HCV Viral Load

18.3  Precyzja/odtwarzalnos¢

Precyzje/odtwarzalnos¢ testu HCV VL okreslono przy pomocy analizy réwnolegtych rozcienczen materiatu referencyjnego
HCV w osoczu EDTA HCV-ujemnym. St¢zenie nominalne uzytego materiatu referencyjnego wzorcowano z 4.

migdzynarodowym standardem WHO dla wirusa HCV (06/102). Badanie byto dwuosrodkowa, zaslepiong analiza porownawcza
z uzyciem siedmioelementowego panelu materiatow referencyjnych HCV w osoczu EDTA HCV-ujemnym ze st¢zeniami RNA

w zakresie liniowosci oznaczenia ilosciowego testu HCV VL. Dwoch operatorow w kazdym z dwoch o$rodkow badania
wykonywalo jeden panel dwudziestu jeden probek jeden raz w ciagu dnia przez sze§¢ dni badan na seri¢. W jednym o$rodku

uzywano aparatu Infinity-80, a w drugim o$rodku — aparatoéw GeneXpert Dx. W badaniu uzyto trzech serii odczynnikow testu
HCV VL. Precyzje/odtwarzalnos¢ oceniono zgodnie z dokumentem EP5-A2 ,,Evaluation of Precision Performance of Clinical

Chemistry Devices; Approved Guideline” (Ocena precyzji dziatania klinicznych urzadzen chemicznych; zatwierdzone

wytyczne) organizacji CLSI. Wyniki precyzji dla kazdej serii odczynnikow przedstawia Tabela 6.

Tabela 6. Precyzja testu HCV VL na serie

Oczekiwane Catkowita precyzja dla kazdej serii

stezenie RNA Seria 1 Seria 2 Seria 3

wirusa HCV

logqo IU/ml SD cva SD cva SD cve
1,0 0,23 55,8% 0,18 44.2% 0,20 48,1%
1,4 0,15 35,1% 0,15 35,8% 0,13 29,6%
2,7 0,09 20,7% 0,09 20,6% 0,09 20,2%
4,2 0,07 16,4% 0,08 18,9% 0,07 15,3%
54 0,12 28,3% 0,09 19,9% 0,07 16,2%
6,9 0,13 31,8% 0,09 20,9% 0,07 17,0%
8,2 0,10 22,7% 0,10 23,7% 0,08 17,8%

a. ,CV” to wartos¢ CV w rozktadzie logarytmicznie normalnym uzyskana przy pomocy
nastepujgcego réwnania:

CV(w rozkladzie logarytmicznie normalnym) = N

1 0]1{1-2-) **

-1
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Odtwarzalno$¢ i precyzje testu HCV VL oceniono przy pomocy analizy nested ANOVA z warunkami dla: Osrodek/aparat,
Seria, Dzien, Operator/nastawienie i W trakcie nastawienia. Obliczono odchylenie standardowe i warto$¢ procentowsa
zmienno$ci spowodowanej kazdym elementem wzgledem stezenia wirusa HCV przeliczonego na log (patrz Tabela 7).

Tabela 7. Odchylenie standardowe i procentowy udziat w zmiennosci dla kazdego z czynnikéw oraz
catkowita precyzja

Stezenie RNA
wirusa HCV Udziat w SD catkowitej zmiennosci (CV%) Catkowita precyzja
|°g10 1IU/ml
. Operator/ | W trakcie
Osrodek/ Numer L p .
- Dzien nasta- nasta- tacznie
aparat serii (Lot) L L
wienie wienia
Dolny Gorny
przed- przed-
Oczek- Rzec- ziat ziat
iwana | zywiste N sD (%)@ sD (%)? sD (%)? sD (%)? sD (%)@ SD ufnosci | ufnosci cvP
1,0 0,83 216 | 0,03 | 1,8% | 0,08 | 132% | 0,04 | 35% | 0,00 | 0,0% | 0,19 | 81,6% | 0,21 0,18 0,25 51,7%
1,4 1,28 216 | 0,00 | 0,0% | 0,04 | 7,1% | 0,00 | 0,0% | 0,00 | 0,0% | 0,14 | 92,9% | 0,14 0,13 0,16 34,1%
27 2,66 216 | 0,00 | 0,0% | 0,04 | 17,2% | 0,00 | 0,0% | 0,02 | 3,2% | 0,08 | 79,5% | 0,09 0,08 0,11 22,1%
42 4,18 215 | 0,00 | 0,0% | 0,05 | 30,9% | 0,01 | 26% | 0,00 | 0,0% | 0,07 | 66,5% | 0,09 0,07 0,12 20,6%
5,4 5,44 216 | 0,00 | 0,0% | 0,06 | 26,5% | 0,00 | 0,0% | 0,01 | 1,3% | 0,09 | 72,2% | 0,11 0,09 0,14 25,8%
6,9 6,86 216 | 0,00 | 0,0% | 0,07 | 34,0% | 0,02 | 3,4% | 0,00 | 0,0% | 0,10 | 62,5% | 0,13 0,10 0,17 29,8%
8,2 8,11 216 | 0,00 | 0,0% | 0,09 | 47,9% | 0,00 | 0,0% | 0,02 | 2,6% | 0,09 | 49,5% | 0,13 0,10 0,19 30,5%

a. (%) oznacza udziat sktadnika wariancji w ogélnej wartosci CV w rozktadzie logarytmicznie normalnym
b. ,CV” to warto$¢ CV w rozktadzie logarytmicznie normalnym uzyskana przy pomocy nastgpujgcego réwnania:

7

CV(w rozkladzie logarytmicznie normalnym) = N 1k
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18.4  Zakres liniowy i inkluzywnos¢
Zakres liniowy testu HCV VL okres$lono przy pomocy analizy dwunastoelementowego panelu obejmujacego zakres od okoto 5

(0,75 log;p) do okoto 1 x 108 (8 logy) IU/ml. Panele przygotowano z uzyciem réwnoleglych rozcieficzen materialu
referencyjnego HCV (Armored RNA® genotypu 1 oraz probka kliniczna genotypu 1) w osoczu EDTA i surowicy HCV-
uyjemnych. Stezenie nominalne uzytego materiatu referencyjnego wzorcowano z 4. migdzynarodowym standardem WHO dla

wirusa HCV (06/102). Kazdy element panelu badano w czterech powtérzeniach podczas kazdego z trzech dni badan z uzyciem

dwoch serii zestawow. Dla kazdego rodzaju probki badano 24 powtoérzenia na element panelu. Analiz¢ liniowosci wykonano

zgodnie z wytycznymi EP06-A organizacji CLSI. Wyniki zbiorcze dla obu serii przedstawiaja Ilustracja 9 i Ilustracja 10. Test
HCV VL jest liniowy w zakresie 0,8-8,0 log;, IU/ml z warto$cia R? wynoszacg > 0,997.

Liniowos¢ w przypadku genotypu 1 w osoczu

y = 1,0055x +0,0291
R2=0,9975 /.‘

=]

[v:]

ol

=]

wn

o=

7]

ra

Wyniki testu HCV VL (log;q 1U/ml)

=

[=]

Stezenie nominalne (log,q Ul/ml)

0,00 1,00 2,00 3,00 4,00 5,00 6,00 7,00 8,00 9,00

llustracja 9. Liniowos¢é w przypadku genotypu 1 w osoczu EDTA dla testu HCV VL

Liniowos¢ w przypadku genotypu 1 w surowicy

. y = 0,9871x + 0,0667
R2 = 0,997 /“
7

Wyniki testu HCV VL (logyq 1U/ml)
u

0,00 1,00 2,00 3,00 4,00 5,00 6,00 7,00 8,00 9,00
Stezenie nominalne (log;o Ul/ml)

llustracja 10. Liniowos$¢ w przypadku genotypu 1 w surowicy dla testu HCV VL
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18.5

Aby potwierdzi¢ zakres liniowy i oceni¢ inkluzywnos¢ testu HCV VL, przygotowano panele obejmujace probki kliniczne
reprezentujace wirusa HCV genotypdéw 2—6 oraz Armored RNA® (tylko genotypy 2 i 3) w ujemnym ludzkim osoczu EDTA.
Panel zawieral 7-13 elementow na genotyp, obejmujacych mozliwie najszerszy zakres stgzen, od okoto 0,9-6 log;, IU/ml dla
genotypu 5 do okoto 0,9-8,3 log; dla genotypu 3. Probki przygotowano i analizowano w czterech powtdrzeniach podczas
kazdego z trzech dni badan z uzyciem dwoch serii zestawow. Dla kazdego genotypu badano 24 powtdrzenia na element panelu.
Stezenia nominalne uzytych materialow referencyjnych wzorcowano z 4. migdzynarodowym standardem WHO dla wirusa HCV
(06/102). W przypadku wszystkich genotypow uzyskano odpowiedZ liniowa z warto$ciami R? w zakresie 0,994-0,998.
Swoistos¢ analityczna (wytacznosé)

Swoistos¢ analityczng testu HCV VL oceniono, dodajac drobnoustroje potencjalnie powodujace reakcje krzyzowe w stezeniu
wejsciowym wynoszacym 1 x 10° CFU/ml, kopii/ml lub TCID5n/ml do osocza EDTA HCV-ujemnego oraz do osocza

zawierajacego okoto 25 IU/ml materiatu referencyjnego HCV (probka kliniczna genotypu 1). Badane drobnoustroje przedstawia
Tabela 8.

Tabela 8. Drobnoustroje w badaniu swoistosci analitycznej

Ludzki wirus niedoboru odpornosci typu 1

Ludzki wirus niedoboru odpornosci typu 2

Wirus ludzkiej biataczki z komoérek T typu |

Wirus ludzkiej biataczki z komoérek T typu I

Candida albicans

Cytomegalowirus

Wirus Epsteina-Barr

Wirus zapalenia watroby typu A

Wirus zapalenia watroby typu B

Wirus herpes simplex typu 1

Wirus herpes simplex typu 2

Ludzki wirus herpes typu 6

Ludzki wirus herpes typu 8

Wirus ospy wietrznej i potpasca

Ludzki poliomawirus BK

Wirus Banzi

Wirus llheus

Wirus Zachodniego Nilu
Wirus Zika
Ludzki wirus brodawczaka typu 16

Ludzki wirus brodawczaka typu 18

Staphylococcus epidermidis

Staphylococcus aureus

Zaden z badanych drobnoustrojéw nie wykazat reakcji krzyzowej, a wszystkie powtérzenia dodatnie byty spowodowane
stezeniem RNA wirusa HCV w zakresie + 0,5 log kontroli dodatniej pod katem wirusa HCV podczas badania z uzyciem testu
HCV VL. Oprocz gatunkow, ktorych liste zawiera Tabela 8, wirus dengi i wirus krowianki analizowano in silico, poniewaz
materiatu reprezentujacego te wirusy nie mozna byto uzyska¢ do badan. Nie stwierdzono praktycznego istotnego podobienstwa
miedzy analizowanymi wirusami a starterami i sondami testu HCV VL.

18

Xpert® HCV Viral Load
301-3019-PL, Wersja K Grudzien 2022 r.



Xpert® HCV Viral Load

18.6  Potencjalnie interferujgce substancje
Oceniono wrazliwos¢ testu HCV VL na interferencje powodowane przez podwyzszone poziomy endogenicznych substancji, leki
przepisywane pacjentom z zakazeniem wirusem HCV oraz markery chordb autoimmunologicznych. Badano osocze EDTA
HCV-ujemne oraz osocze zawierajace okoto 25 TU/ml materiatu referencyjnego HCV (probka kliniczna genotypu 1).

Podwyzszone poziomy endogenicznych substancji, ktorych listg zawiera Tabela 9, nie powodowaly interferencji pomiaru
ilosciowego testu HCV VL ani nie wptywaly na swoisto$¢ testu.

Tabela 9. Endogeniczne substancje i badane stezenia

Substancja Badane stezenie
Albumina 9 g/l
Bilirubina 20 mg/dl
Hemoglobina 500 mg/dl
Ludzkie DNA 0,4 mg/di
Triglicerydy 3000 mg/dl

Sktadniki lekow, ktorych liste zawiera Tabela 10, nie powodowaty interferencji pomiaru ilosciowego testu HCV VL ani nie
wplywaly na swoisto$¢ testu w przypadku badania w st¢zeniach wynoszacych trzykrotnos$¢ szczytowego poziomu w pigciu
pulach lekow.

Tabela 10. Badane pule lekow

Pula Leki
Kontrola | Nd.
1 Zydowudyna, sakwinawir, rytonawir, interferon alfa-2b, klarytromycyna
2 Siarczan abakawiru, fosamprenawir wapnia, peginterferon 2b, rybawiryna
3 Fumaran dizoproksylu tenofowiru, lamiwudyna (3TC), siarczan indynawiru, gancyklowir,

chlorowodorek walgancyklowiru, acyklowir

Stawudyna (d4T), efawirenz, lopinawir, enfuwirtyd (T-20), cyprofloksacyna

5 Newirapina, mezylat nelfinawiru, azytromycyna, chlorowodorek walacyklowiru

W badaniach prébek pobranych od dziesigciu 0sob z wynikami dodatnimi pod katem markeréw choréb
autoimmunologicznych — toczen rumieniowaty uktadowy (SLE), przeciwcialo przeciwjadrowe (ANA) lub czynnik
reumatoidalny (RF) — nie wystapily interferencje z uzyciem testu HCV VL.

18.7 Czulosé¢ podczas serokonwersji
Czutosé¢ testu HCV VL oceniono, badajac sekwencyjne probki osocza z dziesigeiu paneli serokonwersji, co dato tacznie
59 elementow panelu. Kazdy panel serokonwersji sktadat si¢ z probek nierozcienczonego osocza pobranych od pojedynczego
dawcy w trakcie rozwoju zakazenia wirusem HCV i nastgpujacej odpowiedzi odpornosciowej. Test HCV VL wykryt RNA
wirusa HCV w 51 z 57 badanych probek z waznym wynikiem testu w poréwnaniu z 21 z 59 badanych probek, ktore zostaty
wykryte przez co najmniej jeden z testow na przeciwciala przeciwko wirusowi HCV (Abbott ARCHITECT HCV Ab, Abbott
PRISM HCV Ab, Ortho® wer. 3.0 ELISA HCV Ab, Ortho HCV 3.0 ELISA Test System z Enhanced SAVe, Ortho Vitros Eci,
Siemens ADIVA Centaur). RNA wirusa HCV zostato wykryte przez test HCV VL szybciej niz przez testy na przeciwciata
w przypadku dziewigciu paneli serokonwersji oraz réwnoczesnie z testami na przeciwciata w przypadku jednego panelu
serokonwersji. Wyniki przedstawia Tabela 11.
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Tabela 11. Czutos¢ testu HCV VL podczas serokonwersji

Liczba dni do uzyskania Liczba dni
Liczba reaktywnych pierwszego wyniku miedzy
elementéw panelu reaktywnego pierwszym
wynikiem
reaktywnym w
tescie Xpert HCV
Liczba Test na Test na VL a dowolnym
prébek w XpertHCV | przeciwcia | XpertHCV | przeciwcia tescie na
Nr panelu panelu Liczba dni VL fa (Ab)? VL fa (Ab)? przeciwciata
PHV913 4 9 4 2 0P 7 7
PHV915 4 14 3¢ 2 5¢ 12 7
PHV920 9 35 9 7 0P 13 13
PHV922 6 17 5¢ 5 3¢ 3 0
PHV924 6 88 6 3 0P 59 59
PHV925 5 27 5 1 0P 27 27
PHV926 5 14 5 1 0P 14 14
PHV927 5 17 4 0 4 174 13
PHV928 9 50 7 0 29 504 21
PHV929 6 22 3 0 14 224 8

a. Test na przeciwciata na podstawie danych od producenta: Abbott ARCHITECT HCV Ab, Abbott PRISM HCV Ab, Ortho wer. 3.0 ELISAHCV
Ab, Ortho Enhanced SAVe HCV Ab, Ortho Vitros Eci, Siemens ADIVA Centaur.

b. Wszystkie pobrania zostaty wykryte przy pomocy testu Xpert HCV VL.

. Przedstawiono wszystkie wyniki testu Xpert HCV VL; dla pierwszego elementu panelu uzyskano wynik niewazny.

d. Wszystkie pobrania byly niereaktywne pod katem przeciwciat przeciwko wirusowi HCV (na podstawie informacji od producenta). Dzien
ostatniego pobrania stuzy do okreslenia wartosci ,Liczba dni do uzyskania pierwszego wyniku reaktywnego”.

(2]
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18.8 Rownowaznos¢ podiozy do pobierania probek (EDTA, PPT-EDTA i surowicy)

Dla kazdego podtoza do pobierania probek (EDTA, PPT-EDTA i surowicy) pobrano 50 probek od oséb z wynikami dodatnimi
pod katem wirusa HCV oraz 25 probek ujemnych pod katem wirusa HCV, a nastepnie badano z uzyciem jednej serii zestawow
testu HCV VL.

Jak przedstawiaja Ilustracja 11 i Ilustracja 12, rdwnowazng skutecznos¢ testu HCV VL wykazano dla prébek osocza EDTA
w pordwnaniu z probkami surowicy oraz dla probek osocza EDTA w poréwnaniu z probkami osocza PPT-EDTA. Dla
wszystkich probek dodatnich pod katem wirusa HCV pobranych w surowicy lub osoczu PPT-EDTA uzyskano stgzenia RNA
wirusa HCV w zakresie £ 0,5 log;o IU/ml wzgledem probki HCV-dodatniej pobranej w osoczu EDTA podczas badania z
uzyciem testu HCV VL.

PPT EDTA w poréwnaniu z K2 EDTA, miano wirusa HCV (log 1U/ml)
8 .
y = 0,9923x + 0,05179

=7 R% = 0,997
£
=2
= -l
o
o
£ 5
a
w
= 4
o
o
©
T 3]
(o]
s
s 2]

1 B

o 1 2 3 4 5 6 7 3
Miano dia K2 EDTA (log 1U/ml)

llustracja 11. Wykres punktowy wartosci log IlU/ml dla PPT-EDTA w poréwnaniu z wartoscig log IU/ml dla EDTA

Surowica w poréwnaniu z K2 EDTA, miano wirusa HCV (log 1U/ml)
8 i
y = 1,001x - 0,03787
- R? = 0,995 »
E
287
o
o
= 5
>
19
E 4
=
(7]
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1 4
Ij ¥ T T T T T T T T T
a 1 2 3 4 5 & 7 8
Miano dla K2 EDTA (log 1U/ml)

llustracja 12. Wykres punktowy wartosci log IlU/ml dla surowicy w poréwnaniu z wartoscia
log IU/ml dla osocza EDTA
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Charakterystyka testu — skutecznos¢ kliniczna

Swoistos¢é

Swoistos¢ testu HCV VL oceniono z uzyciem 501 probek osocza EDTA pobranych od dawcow z wynikami ujemnymi pod
katem wirusa HCV. RNA wirusa HCV nie zostato wykryte w zadnej z 501 prébek badanych przy pomocy testu Xpert HCV VL,
co oznacza 100% swoistos$¢ (95% CI: 99,2-100,0).

Korelacja metod

Przeprowadzono wicloosrodkowe badanie majace na celu oceng skutecznosci testu HCV VL w odniesieniu do metody
poréwnawczej z uzyciem $wiezych i zamrozonych probek ludzkiego osocza lub surowicy pobranych od o0séb zakazonych
wirusem HCV. Sposréd 607 zakwalifikowanych probek, z ktorych kazda byta pobrana od innej osoby, 408 (67,2%) probek
pobrano od mezczyzn uczestniczacych w badaniu. Sredni wiek uczestnikow wynosit 50,2 =+ 13,2 roku, a catkowity zakres — od
21 do 86 lat.

Sposrod 607 probek 389 znajdowato si¢ w zakresie liniowo$ci oznaczenia ilo§ciowego obu testow i obejmowato 23 probki z
wynikami dodatnimi pod katem wirusow HCV genotypow innych niz 1 (2, 2a, 2b, 2c, 3, 3a, 4 1 6) oraz jednego genotypu
mieszanego (HCV 1 1 6). Krzywa regresji Deminga wykazata bardzo dobra korelacj¢ migdzy testem HCV VL a metoda
porownawcza przy nachyleniu rownym 1,022 i punkcie przecigcia rownym 0,082. Wartos¢ R? wyniosta 0,986.

Test Xpert w poréwnaniu z metodg porownawczg
log IU/ml

Reg. Deminga: y = 1,022x - 0,082

7 H

& H R*=0,986

+

* LogXpert

Warto$¢ testu Xpert
S

A Innenizl

s | inia braku odchylenia| |

s OgOlIniie reg. Deminga

—— Liniowos¢ (LogXpert)

0 1 2 3 4 5 B 7 3
Warto$¢ metody poréwnawczej

*Wirusy HCV genotypow innych niz 1 sa przedstawione jako trojkaty. Pojedynczy element odstajacy nie zostat
uwzgledniony w analizie.

llustracja 13. Test Xpert w poréownaniu z metoda poréwnawcza
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21 Lokalizacje siedzib gtéwnych firmy Cepheid

Siedziba gtéwna firmy Siedziba gtéwna w Europie
Cepheid Cepheid Europe SAS

904 Caribbean Drive Vira Solelh

Sunnyvale, CA 94089 81470 Maurens-Scopont
Stany Zjednoczone Francja

Telefon: + 1 408 541 4191 Telefon: + 33 563 825 300
Faks: + 1 408 541 4192 Faks: + 33 563 825 301
www.cepheid.com www.cepheidinternational.com

22 Wsparcie Techniczne

Przed skontaktowaniem si¢ z Centrum wsparcia klienta firmy Cepheid, nalezy przygotowa¢ nastgpujace informacje:

. Nazwa produktu
. Numer serii
. Numer seryjny aparatu

. Komunikaty o btgdach (jesli wystepuja)

. Wersja oprogramowania i numer znacznika serwisowego komputera (w odpowiednim przypadku)

Informacje kontaktowe

Stany Zjednoczone Francja
Telefon: + 1 888 838 3222 Telefon: + 33 563 825 319
Email: techsupport@cepheid.com Email: support@cepheideurope.com

Dane kontaktowe wszystkich oddziatdéw Centrum wsparcia klienta firmy Cepheid sa dostepne na naszej stronie internetowe;:
www.cepheid.com/en/CustomerSupport.
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23 Tabela symboli

Symbol

Znaczenie

Numer katalogowy

Wyréb medyczny do diagnostyki in vitro

® 3]/

Nie uzywac ponownie

-

oT

Kod serii

Przestroga

Producent

Kraj produkcji

4’ |E P

Zawiera ilos¢ wystarczajgcg do wykonania <n> badan

Kontrola

rd

Data waznosci

N
m

Oznaczenie CE — zgodnos$¢ z wymogami UE

Zakres temperatury

Zagrozenie biologiczne

Uwaga

Upowazniony przedstawiciel w Szwajcarii

@E@@%

Importer
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Cepheid AB
Roéntgenvagen 5
SE-171 54 Solna
Szwecja

CH |REP

Cepheid Switzerland GmbH
Zurcherstrasse 66

Postfach 124, Thalwil
CH-8800

Switzerland

®

Cepheid Switzerland GmbH
Zurcherstrasse 66

Postfach 124, Thalwil
CH-8800

Switzerland

C €2797 IVD
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