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Xpert® HCV VL Fingerstick

Wytgcznie do diagnostyki in vitro.
1 Nazwa zastrzezona
Xpert® HCV VL Fingerstick

2 Nazwa powszechna
HCV VL FS

3 Przeznaczenie

Xpert HCV VL Fingerstick (FS) to test in vitro wykorzystujacy reakcj¢ tancuchowa polimerazy z odwrotng transkrypcja
(RT-PCR) stuzacy do wykrywania i pomiaru ilosciowego RNA wirusa zapalenia watroby typu C (HCV) w probkach ludzkiej
wlosniczkowej krwi pelnej EDTA z opuszki palca i zylnej krwi pelnej EDTA pobranych od 0séb zakazonych wirusem HCV,
wykonywany przy pomocy automatycznych aparatow GeneXpert®.

Test Xpert HCV VL FS jest przeznaczony do stosowania jako pomoc we wstepnej diagnozie w przypadku oséb, u ktérych
wystepuje wysokie ryzyko zakazenia wirusem HCYV, oraz osob z wynikami dodatnimi pod katem przeciwciat przeciwko
wirusowi HCV. Wykrycie RNA wirusa HCV wskazuje na replikacje wirusa i oznacza aktywne zakazenie.

Test Xpert HCV VL FS jest przeznaczony do stosowania jako pomoc w opiece nad pacjentami zakazonymi wirusem HCV
podczas leczenia przeciwwirusowego. Test mierzy poziomy RNA wirusa HCV w dowolnym momencie wiremii i podczas
leczenia oraz moze shuzy¢ do przewidywania trwalej i nietrwalej odpowiedzi wirusologicznej na leczenie zakazenia wirusem
HCV.

Test Xpert HCV VL FS jest przeznaczony do stosowania przez pracownikow laboratorium lub odpowiednio wyszkolonych
pracownikow stuzby zdrowia. Test nie jest przeznaczony do wykonywania badan przesiewowych dawcow krwi pod katem
zakazenia wirusem HCV.

4 Podsumowanie i objasnienie

Wirus HCV nalezy do rodziny Flaviviridae i jest uznawany za gtéwny czynnik powodujacy przewlekla chorobg watroby, w tym
przewlekte aktywne zapalenie watroby, marsko$¢ watroby i raka Wz}trobowokornérkowego.l Genom wirusa HCV jest czasteczka
RNA o dtugosci okoto 9500 nukleotydéw i dodatniej polarnos'ci.1 Wirus HCV jest zazwyczaj przenoszony w wyniku ekspozycji
przezskornej na zakazong krew, gtdwnie przez stosowanie lekow dozylnych, wykonywane w sposob niebezpieczny zastrzyki w
srodowisku opieki zdrowotnej i przyjmowanie nieprzebadanych produktow krwiopochodnych. W rzadszych przypadkach wirus
HCV jest przenoszony w wyniku ekspozycji okotoporodowej i droga piciowa(.2 Zakazenie wirusem HCV jest zazwyczaj
bezobjawowe podczas fazy ostrej zakazenia, dlatego u wigkszosci 0sob jest ono niezdiagnozowane. W przypadku okoto 70%
0sob z zakazeniem wirusem HCV rozwija si¢ przewlekle zakazenie wirusem HCV.? Wspotczesnie badania przesiewowe pod
katem wczesniejszych lub obecnych zakazen wirusem HCV opieraja si¢ na wykrywaniu przeciwciat przeciwko wirusowi HCV,
jednak obecnos¢ RNA wirusa HCV wskazuje na obecne zakazenie.” Szacuje si¢, ze 71 milionéw 0sdb na calym §wiecie zyje z
przewlekltym zakazeniem wirusem HCV, a tylko 20% zostato zdiagnozowanych.2 Rozktad zakazen wirusem HCV na catym
$wiecie jest nierownomierny, a prewalencja jest zréznicowana w poszczeg6élnych krajach i migdzy nimi. Regiony najbardziej
dotknigte to kraje wschodniego basenu Morza Srodziemnego (2,3%), Europa (1,5%), Afryka (1,0%) i inne regiony, takie jak
Ameryki, zachodni Pacyfik i Azja Poludniowo-Wschodnia (<1%).2 Zakazenie wirusem HCV mozna wyleczy¢ przy pomocy
lekow przeciwwirusowych, jednak dostgp do diagnostyki i leczenia jest niewielki.* Wyleczenie zakazenia wirusem HCV
(zdefiniowane jako trwala odpowiedz wirusologiczna, tj. niewykrywalne RNA wirusa HCV po 12 lub 24 tygodniach od
zakonczenia leczenia zakazenia wirusem HCV) jest teraz mozliwe w przypadku wigkszosci pacjentow dzieki wysoce
skutecznym, bezpiecznym i tolerowanym kombinacjom doustnych lekéw o bezposrednim dziataniu przeciwwirusowym (DAA)
przyjmowanych przez 8—12 tygodni.>>

Pomiar ilo$ciowy RNA wirusa HCV jest pomocny przy ocenie skuteczno$ci 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 oraz po 12 lub 24 tygodniach od
zakoficzenia leczenia zakazenia wirusem HCV.
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5 Zasada procedury

Aparaty GeneXpert automatyzujg 1 integruja oczyszczanie probki, amplifikowanie kwasu nukleinowego i wykrywanie sekwencji
docelowej w probkach prostych lub ztozonych przy pomocy reakcji PCR z odwrotng transkryptaza (RT-PCR) z uzyciem
fluorescencji do wykrywania docelowego RNA. Systemy skladaja si¢ z aparatu, komputera oraz wstepnie zainstalowanego
oprogramowania umozliwiajacych wykonywanie badan i wy$wietlanie wynikow. Systemy wymagajg stosowania jednorazowych
kartridzy GeneXpert, ktore zawieraja odczynniki do reakcji RT-PCR oraz w ktorych odbywaja si¢ reakcje RT-PCR. Poniewaz
kartridze sa samowystarczalne, ryzyko zanieczyszczenia krzyzowego migdzy probkami jest zminimalizowane. Pelny opis
systemoéw mozna znalez¢ w odpowiedniej instrukcji obstugi systemu GeneXpert Dx lub instrukcji obstugi systemu GeneXpert
Infinity. Test HCV VL FS zawiera odczynniki stuzace do wykrywania RNA wirusa HCV w probkach klinicznych oraz dwie
kontrole wewng¢trzne stuzace do pomiaru ilosciowego RNA wirusa HCV. Kontrole wewng¢trzne stuza réwniez do kontrolowania
prawidlowosci przetwarzania sekwencji docelowej oraz monitorowania obecnosci substancji powodujacych hamowanie reakcji
RT i PCR. Kontrola sondy (PCC) weryfikuje nawadnianie odczynnikow, napetnienie probéwki do PCR w kartridzu, integralno$¢
sondy i stabilno$¢ barwnika.

Test jest wzorcowany z 4. migdzynarodowym standardem Swiatowej Organizacji Zdrowia (World Health Organization, WHO)
dla wirusa HCV (kod NIBSC: 06/102).5
Odczynniki i aparaty

6.1  Materialy dostarczone

W Zestaw testu HCV VL FS zawiera odczynniki w ilo$ci wystarczajacej do przetworzenia 10 probek lub probek kontroli jakosci.
Zestaw zawiera nast¢pujace elementy:

Kartridze testu HCV VL FS ze zintegrowanymi komorami reakcyjnymi 10

» Kulka 1, kulka 2 i kulka 3 (liofilizowane) Po 1 na kartridz
* Odczynnik do lizy (tiocyjanian guanidyny) 1,0 ml na kartridz
* Odczynnik do ptukania 0,5 ml na kartridz
* Odczynnik do elugji 1,5 ml na kartridz
» Odczynnik wigzgcy 1,5 ml na kartridz
Piyta CD

+ 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.cepheid.com i

Uwaga ./ cepheidinternational.com na karcie WSPARCIE (SUPPORT).
Albumina surowicy bydlecej (BSA) zawarta w kulkach w tym produkcie zostata uzyskana i wytworzona wytacznie z osocza wotowego
Uwagda pochodzacego z USA. Zwierzat nie karmiono biatkiem pochodzacym od przezuwaczy ani od innych zwierzat; zwierzeta przebadano
9 zaréwno przed ubojem, jak i po nim. Podczas przetwarzania nie nastgpito wymieszanie materiatu z innymi materiatami
pochodzacymi od zwierzat.
7 Przechowywanie i obstuga

Jﬂm . Kartridze i odczynniki testu HCV VL FS nalezy przechowywac w temperaturze 2-28 °C. Przed uzyciem poczekac, az
< kartridze osiagng temperature pokojowa, jesli byly przechowywane w niskiej temperaturze.

. Wieczko kartridza mozna otworzy¢ dopiero wtedy, gdy uzytkownik bedzie gotowy do wykonania badania.
. Nie uzywaé nieszczelnego kartridza, ktory przecieka.
. Nie uzywac¢ kartridzy, ktore byty wezeséniej zamrozone.
. Nie uzywac kartridzy po uptywie daty waznosci.
2 Xpert® HCV VL Fingerstick

301-8378-PL, Wersja H Grudzien 2022


http://www.cepheidinternational.com
http://www.cepheidinternational.com

Xpert® HCV VL Fingerstick

8 Materialy wymagane, ale niedostarczone

System GeneXpert Dx lub system GeneXpert Infinity (numer katalogowy zalezy od konfiguracji): aparat GeneXpert,
komputer z oprogramowaniem wlasno$ciowym GeneXpert w wersji 4.7b lub nowszej (systemy GeneXpert Dx) albo
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
Etanol lub denaturowany etanol

Jednorazowy system do pobierania Minivette® POCT 100 pl K3E (numer katalogowy: MINIVETTE 100E-100, 100 sztuk
na opakowanie)

Jednorazowe urzadzenie do nakluwania Safety-Lancet Super, 1,5 mm (numer katalogowy Sarstedt: 85.1018) lub
odpowiednik

9 Ostrzezenia i Srodki ostroznosci

A .

Wylacznie do diagnostyki in vitro.

Wszystkie probki biologiczne, w tym uzyte kartridze, nalezy traktowac jako mogace przenosi¢ czynniki zakazne. Poniewaz
czgsto niemozliwe jest okreslenie, ktdra z probek biologicznych moze by¢ zakazna, wszystkie nalezy obstugiwac z
zachowaniem standardowych $rodkow ostroznosci. Wytyczne dotyczace obstugi 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 odezynnikow zalecane jest przestrzeganie dobrych praktyk laboratoryjnych
oraz zmienianie r¢kawiczek miedzy czynno$ciami obstugi probek.

Przestrzegad procedur bezpieczenstwa obowigzujacych w placowce w zakresie pracy z substancjami chemicznymi i obstugi
probek biologicznych.

Nie wolno zastgpowa¢ odczynnikéw testu HCV VL FS innymi odczynnikami.

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

Nie uzywac¢ kartridza, ktdry upadt po wyjeciu z opakowania.

Nie wolno potrzagsa¢ 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 uzywac¢ nieszczelnego kartridza, ktory przecieka.

Kazdy jednorazowy kartridz testu HCV VL FS stuzy do wykonania jednego badania. Nie uzywaé ponownie zuzytych
kartridzy.

Urzadzenie Minivette POCT stuzy do pobierania i przenoszenia jednej probki. Nie uzywac ponownie zuzytego urzadzenia
Minivette POCT.

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

W przypadku zanieczyszczenia obszaru roboczego lub sprzetu probkami lub kontrolami zanieczyszczony obszar nalezy
doktadnie wyczysci¢ przy pomocy §wiezo przygotowanego roztworu 0,5% podchlorynu sodu (lub roztworu wybielacza
chlorowego w stosunku 1:10). Nastepnie przetrze¢ powierzchni¢ 70% etanolem. Przed kontynuowaniem pracy poczekac, az
powierzchnie catkowicie wyschna.

Probki biologiczne, wyroby do przenoszenia i uzyte kartridze nalezy traktowac jako mogace przenosi¢ czynniki zakazne i
wymagajace zachowania standardowych srodkow ostroznosci. Nalezy przestrzega¢ obowigzujacych w placowcee procedur
dotyczacych odpadow $rodowiskowych w zakresie odpowiedniego usuwania uzytych kartridzy i nieuzytych odczynnikow.
Te materialy mogg stanowi¢ niebezpieczne odpady chemiczne, ktdrych usuwanie musi si¢ odbywaé zgodnie z krajowymi
lub regionalnymi przepisami dotyczacymi usuwania. Jesli krajowe lub regionalne przepisy nie reguluja kwestii dotyczacych
odpowiedniego usuwania, wowczas probki biologiczne i uzyte kartridze nalezy usuwaé zgodnie z wytycznymi Swiatowej
Organizacji Zdrowia (World Health Organization, WHO) dotyczacymi obstugi i usuwania odpadow medycznych.9
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Zagrozenia chemiczne'®"

Hasto ostrzegawcze: OSTRZEZENIE
Zwroty GHS ONZ wskazujace rodzaj zagroZenia

. Dziata szkodliwie po potkni¢ciu
. Powoduje tagodne podraznienie skory
. Powoduje podraznienie oczu

Zwroty GHS ONZ wskazujace Srodki ostroznosci

. Zapobieganie
. Doktadnie umy¢ po uzyciu.

. Reagowanie
. W przypadku ztego samopoczucia skontaktowaé si¢ z OSRODKIEM ZATRUC lub z lekarzem.
. W przypadku wystapienia podraznienia skory: Zasiggna¢ porady/zglosi¢ si¢ pod opieke lekarza.

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

. W przypadku utrzymywania si¢ dzialania draznigcego na oczy: Zasiegnac porady/zgtosic¢ si¢ pod opieke lekarza.

Pobieranie i przechowywanie prébek
Wilosniczkowa krew petna

Probki wiosniczkowej krwi pelnej nalezy pobierac przy pomocy urzadzenia Minivette POCT po naktuciu palca przy
pomocy urzadzenia Safety Lancet (niedostarczonego przez firme¢ Cepheid). Postgpowac zgodnie z instrukcja uzycia
producenta.

Do wykonania testu HCV VL FS wymagane jest 100 pl krwi petnej. Urzadzenie Minivette POCT musi by¢ napelnione w
catosci.

Prébki krwi petnej pobrane przy pomocy urzadzenia Minivette POCT mozna przechowywa¢ w systemie do pobierania przez
maksymalnie 15 minut w temperaturze 5-35 °C.

11.2  Zylna krew pelna
. Zylna krew pelng nalezy pobiera¢ do sterylnej fiolki z uzyciem kwasu EDTA jako antykoagulantu zgodnie z instrukcja
uzycia producenta.
. Do wykonania testu HCV VL FS wymagane jest 100 pl krwi pelne;j.
2 2 . Zylng krew petng pobrang w EDTA mozna przechowywaé w sterylnej fiolce przez maksymalnie 6 miesigcy w temperaturze
—20 °C, 72 godziny w temperaturze 2—8 °C lub 24 godziny w temperaturze nieprzekraczajacej 35 °C.
12 Procedura
121 Przygotowywanie kartridza
Wazne Rozpoczaé badanie w ciggu czterech godzin od momentu dodania probki do kartridza.
1. Stosowa¢ jednorazowe rgkawice ochronne.
2. Przed uzyciem poczekaé, az kartridz osiagnie temperature pokojowa (25 °C + 3 °C).
3. Sprawdzi¢ kartridz pod katem uszkodzen. W razie zaobserwowania uszkodzenia nie uzywac kartridza.
4. Oznaczy¢ kartridz identyfikatorem probki.
5. Otworzy¢ wieczko kartridza.
6. W przypadku wlosniczkowej krwi pelnej:
A.  Umieéci¢ napelnione urzadzenie Minivette POCT (patrz Ilustracja 1) jak najglebiej w komorze na probke kartridza
(patrz Ilustracja 2).
B.  Delikatnie nacisngé w dot tlok urzadzenia Minivette POCT, aby przenies¢ probke krwi.
4 Xpert® HCV VL Fingerstick
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W przypadku zylnej krwi pelne;j:

A.  Wymiesza¢ krew pelng, odwracajac fiolk¢ co najmniej siedem (7) razy.

B.  Przy pomocy mikropipety przenies¢ 100 pl krwi pelnej do komory na probke kartridza (patrz Ilustracja 2). Upewnié
sig, ze krew zostata przeniesiona na dno komory na probke.

C.  Aby zapewni¢ przeniesienie 100 ul, w celu zaaspirowania i przeniesienia probki krwi nalezy uzy¢ wstgpnie zwilzonej
koncowki pipety lub zastosowac technike pipetowania odwrotnego.

Przeniesienie mniej niz 100 pl krwi do kartridza moze spowodowa¢ btad niewystarczajgcej objetosci (BLAD 2097 (ERROR 2097)), w

Uwaga wyniku czego aparat nie bedzie mogt przebadaé probki.

llustracja 1. Urzadzenie Minivette POCT 100 ul EDTA

Uwaga Nie usuwac cienkiej, plastikowej folii, ktéra zakrywa wewnetrzny pierscien kartridza testu sktadajacy sie z 13 portow.

< Komora na prébke
(duzy otwor)
llustracja 2. Kartridz testu HCV VL FS (widok z gory)

7. Zamkna¢ wieczko kartridza. Upewni¢ sig, ze wieczko zostalo mocno zatrzasniete.

12.2 Rozpoczynanie badania

Przed rozpoczeciem badania nalezy si¢ upewnic, ze plik definicji testu (ADF) HCV VL FS zostat

Wazne . p
zaimportowany do oprogramowania.

Niniejszy punkt zawiera opis podstawowych krokéw umozliwiajacych wykonanie badania. Szczegotowe instrukcje mozna
znalez¢ w instrukcji obstugi systemu GeneXpert Dx lub instrukcji obstugi systemu GeneXpert Infinity, w zaleznosci od
uzywanego modelu aparatu.

Uwaga Wykonywane czynnosci mogg by¢ inne, jesli administrator systemu zmienit domysiny cykl pracy.

1. Wilaczy¢ aparat GeneXpert:

. W przypadku uzywania aparatu GeneXpert Dx najpierw wlaczy¢ aparat, a nast¢gpnie wlaczy¢ komputer.
Oprogramowanie GeneXpert Dx zostanie uruchomione automatycznie. W przeciwnym razie nalezy dwukrotnie

klikna¢ ikong skrotu oprogramowania GeneXpert Dx na pulpicie systemu Windows®.

lub
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. W przypadku uzywania aparatu GeneXpert Infinity, wtaczy¢ aparat. Oprogramowanie Xpertise™ zostanie
uruchomione automatycznie. W przeciwnym razie nalezy dwukrotnie klikna¢ ikong skrotu oprogramowania Xpertise
na pulpicie systemu Windows®.

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

3. W oknie systemu GeneXpert klikna¢ Nowe badanie (Create Test) (GeneXpert Dx) lub klikna¢ Zlecenia (Orders) i Zle¢
badanie (Order Test) (Infinity).

4.  Zeskanowac 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 Wyswietlanie 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 powigzany
z wynikami badania i wySwietlany w oknie Wys$wietlanie wynikow (View Results) oraz na wszystkich raportach. Pojawi si¢
okno dialogowe Skanowanie kartridza (Scan Cartridge).

6.  Zeskanowac¢ kod kreskowy na kartridzu testu HCV VL FS. Na podstawie informacji zawartych w kodzie kreskowym
oprogramowanie automatycznie wypelni nastepujace pola: Wybor testu (Select Assay), Identyfikator serii odczynnikow
(Reagent Lot ID), Numer seryjny kartridza (Cartridge SN) i Data waznosci (Expiration Date).

7.  Klikng¢ Rozpocznij badanie (Start Test) (GeneXpert Dx) lub Przeslij (Submit) (Infinity). W razie potrzeby wpisa¢ hasto.
8. W przypadku uzywania aparatu 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 uzywania aparatu GeneXpert Dx:
D. Otworzy¢ drzwiczki modutu aparatu z migajaca zielona kontrolka i zatadowac kartridz.

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

F.  Poczekad, az aparat zwolni blokade drzwiczek, a nastgpnie otworzy¢ drzwiczki modutu i wyjac kartridz.

G.  Wyrzuci¢ uzyte kartridze do odpowiedniego pojemnika na odpady, zgodnie ze standardowa praktyka obowiazujaca w
placowece.

Wyswietlanie i drukowanie wynikow

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 zalezno$ci od uzywanego aparatu.

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

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

Kontrola jakosci

Kazdy test zawiera kontrol¢ adekwatnoS$ci objetosci probki (SVA), wewnetrzny standard ilo§ciowy wysoki 1 niski (IQS-H i
1QS-L) oraz kontrol¢ sondy (PCC).

. Kontrola adekwatnosci objetosci probki (SVA): Pozwala si¢ upewnic, ze probka zostata prawidtowo dodana do kartridza.
Kontrola SVA weryfikuje, czy prawidtowa objeto$¢ probki zostata dodana do komory na probke. Kontrola SVA zakonczy
si¢ powodzeniem, jesli spelni zatwierdzone kryteria akceptacji. Jesli kontrola SVA zakonczy si¢ niepowodzeniem, zostanie
wyswietlony komunikat BLAD 2097 (ERROR 2097) w przypadku niewystarczajacej objeto$ci probki w kartridzu. Komunikat
BLAD 2096 (ERROR 2096) oznacza, ze zostata przetworzona niewystarczajgca objeto$¢ probki. System uniemozliwi
uzytkownikowi wznowienie badania.

. Wewnetrzny standard ilo§ciowy wysoki i niski (IQS-H i IQS-L): Standardy IQS-H i IQS-L to dwie kontrole Armored
RNA® niezwigzane z wirusem HCV, ktdre maja postac suchej kulki poddawanej catemu procesowi w aparacie GeneXpert.
Umozliwiajg one zréownanie miana wirusa HCV z jakoscia probki i charakterystyka serii zestawow. Standardy IQS-H i
1QS-L wykrywaja hamowanie reakcji RT-PCR zwiazane z probka, tym samym stanowigc kontrole przetwarzania probki.
Kontrole z uzyciem standardow 1QS-H i IQS-L zakonczg si¢ powodzeniem, jesli spetnig zatwierdzone kryteria akceptacji.
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. Parametry wlasciwe dla serii (LSP) do pomiaru ilo$ciowego: Kazda seria zestawoéw zawiera wbudowane parametry LSP
wygenerowane na podstawie panelu wzorcowania wirusa HCV, zgodnego z 4. migdzynarodowym standardem WHO dla
wirusa HCV NAT (kod NIBSC 06/102),” oraz wewnetrznych standardéw ilo§ciowych IQS-H i IQS-L. Wartosci Ct
standardow IQS-H i IQS-L sg uwzglednione jako parametry w rownaniu okreslajacym LSP serii zestawow.

. Kontrola sondy (PCC): Przed rozpoczeciem reakcji PCR aparat GeneXpert mierzy sygnat fluorescencji z sond w celu
monitorowania nawadniania kulek, napetnienia komory reakcyjne;j, integralnosci sondy i stabilnosci barwnika. Kontrola
PCC zakonczy si¢ powodzeniem, jesli sygnaty fluorescencji spelnia 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.

Interpretacja wynikow

Whyniki sg interpretowane automatycznie przez aparat aparat GeneXpert na podstawie zmierzonych sygnatéw fluorescencji i
wbudowanych algorytméw obliczeniowych, a nastgpnie wyswietlane w oknie Wyswietlanie wynikow (View Results)
(Tlustracja 3 i Tlustracja 4). Mozliwe wyniki przedstawia Tabela 1.

XX 1U/ml (log X,XX)
(XX 1U/mL (log X.XX))

Tabela 1. HCV VL FS Wyniki testu i ich interpretacja
Wynik Interpretacja
WYKRYTO WIRUSA RNA wirusa HCV zostato wykryte w stezeniu XX IU/ml (patrz llustracja 3).
HCV (HCV DETECTED) | . Stezenie RNA wirusa HCV miesci sie w zakresie pomiaru ilosciowego testu

(100-1,00E08 1U/ml).
* 1QS-H i 1QS-L: POWODZENIE (PASS).
» Kontrola sondy: POWODZENIE (PASS): wszystkie wyniki kontroli sondy sg poprawne.

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

(> 1.00E08 IU/mL)

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

WYKRYTO WIRUSA RNA wirusa HCV zostato wykryte w iloSci ponizej zakresu pomiaru iloSciowego testu.
HCV (HCV DETECTED) | . |QS-H i IQS-L: POWODZENIE (PASS).
<100 IU/ml * Kontrola sondy: POWODZENIE (PASS): wszystkie wyniki kontroli sondy sg poprawne.
(<100 IU/mL)
NIEWYKRYTOWIRUSA | RNA wirusa HCV nie zostato wykryte (patrz llustracja 4).
HCV (HCV NOT + 1QS-H i IQS-L: POWODZENIE (PASS).
DETECTED) » Kontrola sondy: POWODZENIE (PASS): wszystkie wyniki kontroli sondy sg poprawne.
NIEWAZNY (INVALID) Nie mozna okresli¢ obecnosci ani nieobecnosci RNA wirusa HCV. Powtérzy¢ badanie
zgodnie z instrukcjami, ktére zawiera Punkt 16.2, Procedura powtérzenia badania.
* IQS-H i/lub 1QS-L: NIEPOWODZENIE (FAIL): wartosci cyklu progowego (Ct) nie
mieszczg sie w prawidtowym zakresie.
» Kontrola sondy: POWODZENIE (PASS): wszystkie wyniki kontroli sondy sg poprawne.
BLAD (ERROR) Nie mozna okresli¢ obecnosci ani nieobecnosci RNA wirusa HCV. Powtérzy¢ badanie
zgodnie z instrukcjami, ktére zawiera Punkt 16.2, Procedura powtérzenia badania.
» Kontrola sondy: NIEPOWODZENIE (FAIL)*: wszystkie lub jeden wynik kontroli sondy
byt niewazny.
* Jesli kontrola sondy zakonczyta sie powodzeniem, bigd zostat spowodowany wartoscig
graniczng cisnienia maksymalnego bedgcg poza prawidtowym zakresem lub awarig
elementu systemu.
BRAK WYNIKU Nie mozna okresli¢ obecnosci ani nieobecnosci RNA wirusa HCV. Powtoérzy¢ badanie
(NO RESULT) zgodnie z instrukcjami, ktére 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.
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Zrzuty ekranu testu stanowig jedynie przyktad. Numer wersji moze by¢ inny niz przedstawiony na zrzutach ekranu w niniejszej ulotce

Uwaga informacyjnej.

llustracja 4. Nie wykryto wirusa HCV
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16 Powtarzanie badan

16.1  Sytuacje, w ktorych nalezy powtorzy¢ badanie
W przypadku wystapienia ktoregokolwiek z ponizszych wynikéw badania nalezy powtorzy¢ badanie zgodnie z instrukcjami,
ktore zawiera Punkt 16.2, Procedura powtorzenia badania.

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

. Wynik BLAD (ERROR) oznacza, Ze badanie zostalo przerwane. Mozliwg przyczyng moze by¢: dodanie niewystarczajacej
objetosci probki, niewlasciwe napetienie komory reakcyjnej, wykrycie btgdu dotyczacego integralnosci sondy odczynnika
lub przekroczenie warto$ci granicznej ci$nienia maksymalnego.

. BRAK WYNIKU (NO RESULT) oznacza, ze zgromadzono niewystarczajace dane. Taka sytuacja moze wystgpi¢ na przyklad
wtedy, gdy operator zatrzymal badanie bedace w toku lub gdy nastgpita awaria zasilania.

16.2 Procedura powtérzenia badania
W przypadku wyniku badania NIEEWAZNY (INVALID), BLAD (ERROR) lub BRAK WYNIKU (NO RESULT) nalezy uzy¢ nowego
kartridza w celu powtdrzenia badania probki, ktorej dotyczy wynik (nie nalezy ponownie uzywac tego samego kartridza).

1. W przypadku uzywania wlosniczkowej krwi pelnej patrz Punkt 11.1, Wtosniczkowa krew pelna, ktora zawiera informacje
dotyczace pobierania probki.

2. Wyja¢ nowy kartridz z zestawu.
3. Patrz Punkt 12, Procedura, w tym Punkt 12.1, Przygotowywanie kartridza i Punkt 12.2, Rozpoczynanie badania.

17 Ograniczenia procedury

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

. Rzadkie mutacje w regionie docelowym testu HCV VL FS moga wptywaé na wigzanie startera lub sondy, prowadzac do
zbyt niskiego wyniku pomiaru ilo§ciowego lub braku wykrycia wirusa.

. Test ten zatwierdzono wytacznie pod katem uzycia z wlosniczkowa i zylng krwia pelna pobrana do EDTA. Badanie innych
rodzajow probek moze prowadzi¢ do uzyskania niedoktadnych wynikow.

. Skutecznos¢ tego testu zalezy od odpowiedniego pobierania, przechowywania i obstugiwania probki, a takze jej
transportowania do osrodka wykonujacego badanie.

. Wyniki testu HCV VL FS nalezy interpretowac z uwzglgdnieniem wynikoéw innych badan klinicznych i laboratoryjnych.

. Z uwagi na roznice mi¢dzy poszczegdlnymi technologiami przed zmiang jednej technologii na inng zaleca si¢, aby
uzytkownicy przeprowadzili badanie korelacji metod w laboratorium w celu okreslenia réznic migdzy technologiami.

. Wynik ujemny uzyskany przy pomocy testu HCV VL ES nie wyklucza zakazenia wirusem HCV u pacjenta.

. Test ten nie jest przeznaczony do wykonywania badan przesiewowych krwi, osocza, surowicy lub tkanek od dawcow pod
katem obecno$ci wirusa HCV.

18 Charakterystyka testu

18.1  Granica wykrywalnosci
Granic¢ wykrywalnosci (LoD) testu HCV VL FS okreslono dla wirusa HCV genotypow od 1 do 6, badajac siedmio- lub
osmioelementowe panele przygotowane poprzez dodanie probek klinicznych dodatnich pod katem wirusa HCV lub dostgpnego
w sprzedazy materiatu referencyjnego HCV o wysokim mianie (Acrometrix HCV High Titer Control, genotyp 1b, Thermo
Fisher Scientific, numer serii: RD16121511) do ludzkiej krwi peinej EDTA ujemnej pod katem wirusa HCV. Miano kazdego
materiatu podstawowego okreslono przy pomocy testu Xpert HCV Viral Load, ze wzorcowaniem zgodnym z 4.
miedzynarodowym standardem WHO dla wirusa HCV (kod NIBSC 06/ 102),6 Granice wykrywalnosci wirusa HCV genotypu la
okreslono, badajac 24 powtdrzenia kazdego poziomu rozcienczenia dla kazdej z trzech serii odczynnikéw w ciggu trzech dni.
Badano facznie 72 powtdrzenia na poziom genotypu la. Granicg wykrywalnos$ci wirusa HCV genotypow 1b i od 2 do
6 okreslono, uzywajac jednej serii odczynnikoéw do badania tacznie 24 powtorzen kazdego poziomu rozcienczenia w ciaggu
trzech dni.

Stezenie RNA wirusa HCV, ktore moze zosta¢ wykryte przy wspotczynniku wynikow dodatnich wynoszacym 95%, okre$lono
przy pomocy analizy regresji probitowej. Wyniki dla wszystkich genotypdw przedstawia Tabela 2.
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Tabela 2. Granica wykrywalnosci testu Xpert HCV VL FS na podstawie analizy regresji probitowej

LoD z 95%
Nominalne Liczba Liczba Wspoétczynnik | prawdopodobienstwem na
Genotyp miano prawidtowych wynikéw wynikéw podstawie regresji
(IU/ml) powtoérzen dodatnich | dodatnich (%) probitowej
(95% przedziat ufnosci)
45 72 72 100%
30 72 70 97%
1a 15 72 59 82% 22 |U/ml@
10 72 59 82% (95% CI: 17-27 IU/ml)
5 72 30 42%
2,5 72 9 13%
45 24 24 100%
30 24 23 96%
1b 15 24 19 79% 23 1U/ml
10 24 18 75% (95% CI: 18-32 IU/ml)
5 24 13 54%
2,5 24 11 46%
45 24 24 100%
30 24 24 100%
% 15 24 24 100% 13 1U/ml
10 24 18 75% (95% CI: 10-16 IU/ml)
5 24 12 50%
2,5 24 9 38%
45 24 24 100%
30 24 22 92%
3a 15 24 17 71% 28 IU/ml
10 24 14 58% (95% CI: 21-34 1U/ml
5 24 12 50%
2,5 24 4 17%
45 24 24 100%
30 24 24 100%
4 15 24 20 83% 15 1U/ml
10 24 21 88% (95% CI: 13-20 IU/ml)
5 24 16 67%
2,5 24 8 33%
45 24 24 100%
30 23 21 91%
5 15 24 17 71% 28 IU/ml
10 24 15 63% (95% CI: 21-36 IU/ml)
5 24 11 46%
2,5 24 9 38%
10 Xpert® HCV VL Fingerstick
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Tabela 2. Granica wykrywalnosci testu Xpert HCV VL FS na podstawie analizy regresji probitowej (cigg dalszy)

LoD z 95%
Nominalne Liczba Liczba Wspétczynnik | prawdopodobienstwem na
Genotyp miano prawidtowych wynikéw wynikéw podstawie regresji
(IU/ml) powtoérzen dodatnich | dodatnich (%) probitowej
(95% przedziat ufnosci)
6e 60 24 24 100%
45 24 23 96%
30 24 22 92%
35 IU/ml
o,
15 24 14 o8% (95% Cl: 28-42 1U/ml)

10 24 11 46%
5 24 10 42%
2,5 24 3 13%

a. Najwyzsza oszacowana granica wykrywalnosci dla genotypu 1a na podstawie badan i analizy kazdej z trzech serii odczynnikéw.

18.2 Dolna granica liniowosci oznaczenia ilosciowego
Dolna granica liniowosci oznaczenia ilosciowego (LLoQ) jest zdefiniowana jako najnizsze stezenie RNA wirusa HCV, ktorego
pomiar ilo§ciowy mozna wykonaé z akceptowalng precyzja i doktadnoscia, i jest okreslana z uzyciem wartosci catkowitego
biedu analitycznego (TAE) oraz metody z zastosowaniem réznicy miedzy dwoma pomiarami. Dolng granicg liniowosci
oznaczenia ilo§ciowego oceniono na podstawie czterech niezaleznych probek o niskim mianie badanych z uzyciem trzech serii
odczynnikéw z 22-24 powtdrzeniami na seri¢. Warto$¢ TAE oszacowano z uzyciem modelu Westgarda zgodnie z wytycznymi
EP17-A2'2 organizacji CLSI i kryterium [(odchylenie bezwzgledne) + 2 SD < 1 log;, IU/ml]. Metodg¢ z zastosowaniem réznicy
migdzy dwoma pomiarami oceniono z uzyciem kryterium [(2 X SQRT (2) x SD) < 1 log;, IU/ml]. Analizy dolnej granicy
liniowo$ci oznaczenia ilo§ciowego dla kazdej probki przedstawia Tabela 3. Wyniki wskazuja, ze test HCV VL FS umozliwia
pomiar ilo§ciowy 100 IU/ml RNA wirusa HCV z akceptowalng precyzja i doktadnoscia.

Tabela 3. Okreslenie dolnej granicy liniowosci oznaczenia ilosciowego testu Xpert HCV VL FS

Numer Miano wirusa HCV _ Catkowity Metoda z
Probka cerii | N (log10 1U/ml) Odchy- |Catkowite blad zastosowaniem
(Lot) Oczeki- | Obser- | lenie Sb analityczny? dwoch b
wana wowana pomiarow

1 24 2,00 2,16 0,16 0,23 0,61 0,64
2 24 2,00 2,13 0,13 0,20 0,53 0,56
HCV Gt1a 3 23 2,00 2,30 0,30 0,20 0,70 0,56
(Probka kliniczna 1) 1 24 1,65 1,70 0,04 0,30 0,64 0,85
2 24 1,65 1,62 0,03 0,26 0,55 0,74
3 24 1,65 1,77 0,12 0,18 0,48 0,51
HCV Gt1a 2 24 2,00 1,90 0,10 0,23 0,56 0,65
(Prébka kliniczna 2) 3 22 2,00 2,11 0,11 0,27 0,65 0,76
4 24 2,00 1,96 0,04 0,24 0,52 0,68
HCV Gt3a 1 24 1,65 1,52 0,13 0,27 0,66 0,75
(Prébka Kliniczna 3) 51 53 1" 165 1,58 007 | 029 0,66 0,83
3 23 1,65 1,64 0,02 0,25 0,52 0,71

a. Wartos¢ TAE obliczona zgodnie z modelem Westgarda, gdzie [TAE = (| odchylenie | + (2 x SD)) < 1 log4q 1U/ml], zapewniajaca
95% prawdopodobienstwo, ze warto$¢ pomiaru bedzie sig rézni¢ o mniej niz 1 log4g 1U/ml od warto$ci rzeczywiste;.

b.  Metoda z zastosowaniem dwéch pomiaréw [(2 x SQRT (2) x SD) < 1 logg 1U/ml] wskazuje, ze réznicg wynoszacg mniej niz
1 log4g IU/ml mozna wyjasni¢ losowym btedem pomiaru.
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18.3

Zakres liniowy i inkluzywnosé

Liniowos¢ testu HCV VL FS okreslono dla wirusa HCV genotypow od 1 do 6 z uzyciem paneli probek przygotowanych
poprzez dodanie probek klinicznych HCV-dodatnich lub kontroli Armored RNA do ujemnej ludzkiej krwi petnej EDTA.
Stezenia probki klinicznej i kontroli Armored RNA okre$lono na podstawie pomiaru iloSciowego RNA wirusa HCV przy
pomocy testéw z oznaczeniem CE do pomiaréw kwaséw nukleinowych. Kazdy element panelu badano w sze$ciu powtdrzeniach
z wyjatkiem najnizszego poziomu kazdego z nich (50 IU/ml), ktéry badano w dwunastu powtoérzeniach. Wirusa HCV
genotypow 1 i 3 badano z uzyciem dwoch serii odczynnikdw, a wirusa HCV pozostatych genotypow (2, 4, 5 i 6) badano z

uzyciem jednej serii odczynnikow.

Liniowos$¢ wykazano dla wszystkich genotypdéw zgodnie z wytycznymi EP06-A "3 organizacji CLSI. Wyniki dla wirusa HCV
genotypoéw od 1 do 6 przedstawia Ilustracja 5, w tym wyniki zbiorcze dla wirusa HCV genotypow 11 3.

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

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

Liniowos¢ — wirus HCV genotypow 1-6

e

+ Genotyp 1

= Genotyp 2

+ Genotyp 3

= Genotyp 4

« Genotyp 5

» Genotyp 6

2 4

Nominalne miano (log,q IU/ml)
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llustracja 5. Liniowos¢ testu Xpert HCV VL FS

Test HCV VL FS jest liniowy w zakresie od 100 do 1 x 108 TU/ml z wartoscia R? > 0,99 dla wirusa HCV genotypow od 1 do
3 oraz w badanym zakresie dynamicznym dla wirusa HCV genotypow od 4 do 6 z wartoscig R? > 0,98 (Tabela 4).

Tabela 4. Regresja liniowa testu Xpert HCV VL FS i badany zakres miana na genotyp

Genotyp

Roéwnanie regresji liniowej

R2

Badany zakres miana
logqg IU/ml

1

D b WN

y = 0,9975x + 0,0603
y = 0,9564x + 0,1547
y = 1,0312x - 0,2348
y = 0,9683x + 0,3056
y = 0,9553x + 0,2645
y = 0,9798x + 0,2995

0,995
0,997
0,993
0,986
0,990
0,989

1,70 - 8,00
1,70 - 8,00
1,70 - 8,00
1,70 - 5,00
1,70 - 6,00

1,70 - 5,00
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18.4 Precyzja/odtwarzalnosé¢
Precyzje/odtwarzalnos¢ testu HCV VL FS oceniono w krwi pelnej EDTA przy pomocy analizy pod katem zmiennosci
(ANOVA) w celu oszacowania catkowitej zmiennosci.

Badanie to bylo wieloosrodkowa (3 osrodki; 2 zewnetrzne i 1 wewnetrzny) analiza zaslepiona majaca na celu oszacowanie
glownych sktadnikéw wariancji testu HCV VL FS z uzyciem o$mioelementowego panelu obejmujacego siedem elementéw
HCV-dodatnich i probke krwi pelnej EDTA HCV-ujemna. Elementy o niskim mianie przygotowano z uzyciem dobrze
scharakteryzowanej probki wirusa HCV genotypu 1, a elementy o wyzszym mianie przygotowano z uzyciem materiatu
podstawowego Armored RNA dla wirusa HCV genotypu 1. Dwoch operatorow, jeden z doswiadczeniem w zakresie technik
PCR i jeden bez takiego doswiadczenia, w kazdym z trzech osrodkow badania wykonywato jeden panel w trzech
powtodrzeniach, dwa razy w ciagu dnia (co odpowiada dwunastu powtdrzeniom w ciagu dnia) przez sze$¢ dni badan. Uzyto
trzech serii testu HCV VL FS, kazdej w ciagu dwoch dni badan. Badano tacznie 216 powtorzen dla kazdego elementu panelu.
Precyzje i odtwarzalno$¢ oceniono zgodnie z wytycznymi EP5-A3'4i EP15-A31° organizacji CLSI.

Precyzje i odtwarzalno$¢ testu HCV VL FS oceniono przy pomocy analizy nested ANOVA z warunkami dla: Osrodek/aparat,
Seria, Dzien, Operator/nastawienie i W trakcie nastawienia. Obliczono odchylenie standardowe i warto$¢ procentowa
zmiennoS$ci spowodowanej kazdym elementem wzgledem stgzenia wirusa HCV przeliczonego na logl10 (patrz Tabela 5).

Tabela 5. Precyzja/odtwarzalnos¢ testu Xpert HCV VL FS

L . Udziat w SD catkowitej zmiennosci (CV%) .
Stezenie RNA wirusa Calkowita

HCV (log10 1U/mI) Osrodek/ | Numer serii Dzier Operator/ W trakcie | precyzja
aparat (Lot) nastawienie | nastawienia

Ocze- |Rzeczy-| N SD |(%)®| SD (%) SD | (%)? SD (%)@ | SD | (%)?| SD cvP
kiwana wiste

8,00 7,73 216 | 0,09 | 30,2 | 0,06 | 16,5 |<0,01|<0,1| 0,04 | 7,2 | 0,11 |46,1|0,15| 36,8
7,00 6,77 216 | 0,08 | 36,8 | 0,05 | 155 | 0,04 | 87 | 0,03 | 51 | 0,08 | 33,9 (0,14 |32,8
5,70 5,68 216 | <0,01|<0,1| 0,06 | 27,0 | 0,02 | 53 | 0,01 0,7 | 0,09 {669 | 0,11 | 25,1
4,00 3,88 216 | 0,09 | 359| 0,04 | 59 |<0,01|<0,1| 0,01 08 | 0,11 | 57,3 (0,15 | 35,1
3,00 3,00 |213°| 0,04 | 11,8 |<0,01| <0,1 | 0,02 | 3,5 | 0,01 1,0 | 0,10 | 83,7 | 0,11 | 26,4
2,00 1,97 216 | 0,03 | 2,2 | <0,01| <0,1 | 0,03 | 2,5 | <0,01 | <0,1| 0,20 | 95,3 | 0,20 | 49,2

a. (%) oznacza udziat sktadnika wariancji w ogélnej warto$ci zmiennosci.

b. ,CV”to wartos¢ CV w rozktadzie logarytmicznie normalnym uzyskana przy pomocy nastepujgcego réwnania: CV(%) w rozktadzie
logarytmicznie normalnym = SQRT (10 A [SD * 2 x In(10)] - 1) x 100 CV(%) = procentowy wspoétczynnik zmiennosci;
SD = odchylenie standardowe; SQRT = pierwiastek kwadratowy.

c. Wyklucézono ;rzy probki z wynikiem BLAD (ERROR), NIEWAZNY (INVALID) i NIE WYKRYTO WIRUSA HCV (HCV NOT
DETECTED).

Tabela 6 przedstawia zgodnos$¢ procentowa wynikow dodatnich (PPA) i zgodno$¢ procentowa wynikow ujemnych (NPA) dla
elementu panelu reprezentujacego stgzenie RNA wirusa HCV ponizej granicy liniowosci oznaczenia ilosciowego
(. 1,60 log;o IU/ml lub 40 IU/ml) oraz dla elementu panelu reprezentujacego krew petng EDTA HCV-ujemna.

Tabela 6. Zgodnos¢ procentowa wynikéw dodatnich i ujemnych dla elementu panelu ponizej granicy
liniowosci oznaczenia ilosciowego

Liczba badan z Zgodnos¢ Zgodnos¢
Oczekiwane stezenie wvnikami Wyniki Wyniki procentowa procentowa 95% CI°
RNA wirusa HCV raxidlo mi dodatnie ujemne wynikow wynikéw ¢
P wy dodatnich? ujemnych?
1,60 log4g 1U/mI 215 214 1 99,5 (97,4, 99,9)
Ujemna 216 1 215 (97,4, 99,9)

a. Zgodnos$¢ procentowa wynikéw dodatnich = (liczba wynikéw dodatnich / tgczna liczba badan prawidtowych dla dodatnich
elementéw panelu) x 100

b.  Zgodno$¢ procentowa wynikéw ujemnych = (liczba wynikéw ujemnych / taczna liczba badan prawidtowych dla ujemnych
elementéw panelu) x 100

c.  Przedziat ufnosci obliczony przy pomocy metody Wilson-Score
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18.5 Swoistos¢ analityczna (wylagcznos¢)
Swoistos¢ analityczng testu HCV VL FS oceniono, dodajac drobnoustroje potencjalnie powodujace reakcje krzyzowe w stezeniu
wejéciowym wynoszacym 1 x 10° CFU/ml, kopii/ml lub TCIDsg/ml do krwi petnej EDTA HCV-ujemnej oraz do krwi pelnej
EDTA zawierajacej 300 IU/ml materialu referencyjnego HCV (wirus HCV genotypu 1b wzorcowany z 4. miedzynarodowym
standardem WHO, kod NIBSC 06/ 102)6. Badane drobnoustroje przedstawia Tabela 7. Zaden z badanych drobnoustrojéw nie
powodowat reakcji krzyzowej ani interferencji pomiaru ilo$ciowego testu HCV VL FS.

Tabela 7. Drobnoustroje w badaniu swoistosci analitycznej

Wirusy Bakterie Drozdze
Wirus Banzi Ludzki wirus brodawczaka Staphylococcus Candida albicans
typu 16 epidermidis
Ludzki poliomawirus BK Ludzki wirus brodawczaka Staphylococcus
typu 18 aureus
Cytomegalowirus Wirus ludzkiej biataczki z
komérek T typu 1 2
Wirus dengi Wirus zapalenia mézgu
St. Louis
Wirus Epsteina-Barr Wirus ospy wietrznej i
pétpasca
Wirus zapalenia watroby typu A Wirus krowianki
Wirus zapalenia watroby typu B Wirus llheus
Wirus herpes simplex typu 1 Wirus Zachodniego Nilu
Wirus herpes simplex typu 2 Wirus z6ttej gorgczki
Ludzki wirus herpes typu 6 Wirus Zika

Ludzki wirus herpes typu 8
Ludzki wirus niedoboru odpornosci 1

Ludzki wirus niedoboru odpornosci 2

18.6  Potencjalnie interferujace substancje
Oceniono wrazliwos$¢ testu HCV VL FS na interferencje powodowane przez podwyzszone poziomy endogenicznych substancji,
markery choroby autoimmunologicznej oraz leki przepisywane pacjentom z zakazeniem wirusem HCV. Dzialania hamujace
oceniono w przypadku obecnosci i nieobecnosci 300 IU/ml materialu referencyjnego RNA wirusa HCV (wirus HCV genotypu
1b wzorcowany z 4. mi¢dzynarodowym standardem WHO, kod NIBSC 06/ 102).6

Podwyzszone poziomy endogenicznych substancji, ktorych listg zawiera Tabela 8, nie powodowaly interferencji pomiaru
ilo$ciowego testu HCV VL FS ani nie wptywaly na swoisto$¢ testu.

Tabela 8. Endogeniczne substancje i badane stezenia

Substancja Badane stezenie
Albumina 9 g/
Bilirubina 20 mg/dl

Hemoglobina |500 mg/dl
Ludzkie DNA | 0,4 mg/dl
Triglicerydy 3000 mg/dl

14 Xpert® HCV VL Fingerstick
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Leki, ktorych list¢ zawiera Tabela 9, nie powodowaly interferencji pomiaru ilosciowego testu HCV VL FS ani nie wptywaty na
swoisto$¢ testu w przypadku badania w stezeniach wynoszacych trzykrotno$¢ maksymalnego poziomu w pieciu pulach lekow.

Tabela 9. Badane pule lekéw

Pula Leki

1 Zydowudyna, siarczan abakawiru, sakwinawir, rytonawir, interferon alfa-2b, ombitaswir, parytaprewir,
dazabuwir

2 Fosamprenawir, rybawiryna, ledipaswir, sofosbuwir, daklataswir, symeprewir, peginterferon alfa-2a,
peginterferon alfa-2b

3 Fumaran dizoproksylu tenofowiru, lamiwudyna, siarczan indynawiru, gancyklowir, acyklowir,
chlorowodorek walgancyklowiru

4 Stawudyna, efawirenz, lopinawir, enfuwirtyd, cyprofloksacyna, klarytromycyna, marawirok

5 Newirapina, nelfinawir, azytromycyna, walacyklowir

W badaniach prébek pobranych od dwunastu 0s6b z zaburzeniami autoimmunologicznymi z wynikami dodatnimi pod katem
markera tocznia rumieniowatego uktadowego (SLE), sposrdod ktorych siedem os6b miato rowniez wyniki dodatnie pod katem
przeciwciata przeciwjadrowego (ANA), oraz w badaniach probek pobranych od o$miu 0séb z wynikami dodatnimi pod katem
czynnika reumatoidalnego (RF) nie wystapity interferencje pomiaru ilosciowego ani swoistosci testu HCV VL FS.

18.7 Czulos¢ podczas serokonwersji
Czutos¢ testu HCV VL FS oceniono, badajac sekwencyjne probki osocza z dziesigeiu paneli serokonwersji. Poniewaz rodzajem
probki wykorzystywanym przez test HCV VL FS jest krew pelna EDTA, przed wykonaniem badania kazda probke osocza
rozcienczono w krwi petnej EDTA (rozcienczenie 1:3). Test HCV VL FS wykryt RNA wirusa HCV w 53 z 59 probek w
poréwnaniu z 22 z 59 probek, ktore zostaly wykryte przez co najmniej jeden test na przeciwciata przeciwko wirusowi HCV
(Abbott ARCHITECT HCV Ab, Abbott PRISM HCV Ab, Ortho® Ver. 3.0 ELISA HCV Ab, Ortho HCV 3.0 ELISA Test
System with Enhanced SAVe, Ortho Vitros ECi, Siemens ADIVA Centaur). Wynik dodatni pod katem wirusa HCV uzyskano w
krétszym czasie przy pomocy testu HCV VL FS w przypadku wszystkich dziesigciu badanych paneli w poréwnaniu z badaniami
przesiewowymi pod katem przeciwcial przeciwko wirusowi HCV. Czuto$¢ podczas serokonwersji przedstawia Tabela 10.
Tabela 10. Czutos¢ testu HCV VL FS podczas serokonwersji
Liczba dni do Liczba dni
Liczba uzyskania . miedzy
. Miano przy .
reaktywnych pierwszego ierwszvm pierwszym
. elementéw panelu wyniku P . y wynikiem
Liczba . wyniku
. Liczba reaktywnego reaktywnym
Nr panelu prébek w . reaktywnym o .
dni o w tescie
panelu Test Test w tescie HCV Xpert a
HovvL | °51N@ | yeyy | 'estna VLFS dowolnvm
FS przeciw- FS przeciw- (IU/mI)? wolny
ciata® ciata® tescie na
przeciwciata
PHV913 4 9 4 2 0o° 7 1,18E+03 7
PHV915 4 14 4 2 0° 12 5,10E+01 12
PHV920M 10 35 10 9 0o° 7 1,19E+06 7
PHV922 6 17 6 5 0° 3 1,57E+06 3
PHV924 6 88 6 3 0° 59 3,81E+06 59
PHV925 5 27 5 1 0° 27 1,33E+06 27
PHV926 5 14 5 1 0° 14 1,13E+05 14
PHVO27 5 17 4 0 4 179 6,66E+02 13
PHV928 9 50 7 0 29 509 5,40E+01 21
PHV929 6 22 3 0 14 229 2,36E+03 8
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a. Miano uzyskane na podstawie nieprzetworzonych danych pomnozono przez wspdétczynnik wynoszacy trzy (3) w celu
skompensowania rozciefnczenia w krwi petne;j.

b.  Test na przeciwciata na podstawie danych od producenta: Abbot ARCHITECT HCV Ab, Abbot PRISM HCV Ab, Ortho Version 3.0
ELISA HCV Ab, Ortho HCV 3.0 ELISA Test System with Enhanced SAVe, Ortho Vitros ECi, Siemens ADVIDA Centaur.

c.  Wszystkie pobrania zostaty wykryte przy pomocy testu HCV VL FS.

d. Wszystkie pobrania byty 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”.

19 Charakterystyka testu — skutecznos¢ kliniczna
19.1  Swoistos¢ w przypadku normalnych, zdrowych dawcéw krwi
Swoistos¢ testu Xpert HCV VL FS oceniono z uzyciem 500 probek krwi pelnej EDTA pobranych od dawcow z wynikami
ujemnymi pod katem wirusa HCV. RNA wirusa HCV nie zostalo wykryte w zadnej z 500 badanych probek przy pomocy testu
Xpert HCV VL ES, co oznacza 100% swoistos¢ (95% CI = 99,2-100). Odsetek wynikéw nieokreslonych w tescie Xpert HCV
VL FS wykonywanym na probkach krwi oddanych przez zdrowych dawcow wyniost 1,0% (5/505).
19.2  Skutecznos¢ kliniczna
Przeprowadzono wicloosrodkowe badanie majace na celu oceng skutecznosci testu Xpert HCV VL FS w przypadku probek
wlosniczkowej i zylnej krwi pelnej pobranych od 0séb, u ktérych wystgpuje wysokie ryzyko zakazenia wirusem HCV, oraz oséb
zakazonych wirusem HCV w odniesieniu do metody pordwnawczej pomiaru ilosciowego RNA wirusa HCV w osoczu EDTA.
Sposrod 930 zakwalifikowanych uczestnikow 621 (66,8%) stanowili mezczyzni, a 309 (33,2%) — kobiety. Sredni wiek
uczestnikow wynosit 48,8 + 12,6 roku, a calkowity zakres — od 18 do 84 Iat.
Skutecznos¢ w przypadku populacji wysokiego ryzyka
Czulos¢ 1 swoistos¢ testu Xpert HCV VL FS oceniono z uzyciem probek pobranych od osob, u ktérych wystepowato ryzyko
zakazenia wirusem HCV. Tabela 11 przedstawia skuteczno$¢ testu Xpert HCV VL FS z uzyciem probek wlosniczkowej i zylnej
krwi pelnej w odniesieniu do metody porownawczej pomiaru ilosciowego RNA wirusa HCV z uzyciem osocza EDTA
uzyskanego z tej samej probki. Tabela przedstawia rowniez skuteczno$é testu Xpert HCV VL FS z uzyciem probek
wlosniczkowej i zylnej krwi pelnej w poréwnaniu ze skutecznoscia testu Xpert HCV VL z uzyciem osocza EDTA uzyskanego z
tej samej probki.
Tabela 11. Skutecznos¢ testu Xpert HCV VL FS w poréwnaniu z dwiema metodami porownawczymi pomiaru
RNA wirusa HCV w populacji wysokiego ryzyka pod katem wirusa HCV
Czutose | %S| swoistose | 9% C
N | TP? | FPP | TN® | FNY (%) czutosci (%) swoistosci
’ (%) ’ (%)
HCV VL FS (krew
wiosniczkowa) vs metoda | 339 | 54 0 283 2 96,4 87,9-99,0 100 98,7 — 100
poréwnawcza (osocze)
HCV VL FS (krew zylna)
vs metoda poréwnawcza | 352 | 55 0 295 2 96,5 88,1 -99,0 100 98,7 — 100
(osocze)
HCV VL FS (krew
witosniczkowa) vs 339 | 54 0 278 7 88,5 78,2-94.3 100 98,6 — 100
HCV VL (osocze)
HCV VL FS (krew 2yina) | 555 | 55 | o | 200 | 7 88,7 | 785-94,4 100 | 98,7 - 100
vs HCV VL (osocze)
a.  Wynik prawdziwie dodatni
b.  Wynik fatszywie dodatni
c.  Wynik prawdziwie ujemny
d.  Wynik fatszywie ujemny
Korelacja metod
Sposrod probek od tacznie 930 uczestnikow 881 miato prawidtowe wyniki przy pomocy zaréwno testu Xpert HCV VL FS z
uzyciem wlo$niczkowej krwi petnej, jak i metody porownawczej pomiaru RNA wirusa HCV, przy ogdlnej zgodnosci
wynoszacej 97,8% (862/881). Sposrod 881 probek 429 probek znajdowato si¢ w zakresie liniowosci oznaczenia ilo§ciowego obu
testow. Wynik analizy regresji Deminga przedstawia Ilustracja 6 ponize;j.
16 Xpert® HCV VL Fingerstick
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Regresja Deminga: Y = 0,0754 + 0,9575*X
& 1 Regresja liniowa: Y = 0,4402 + 0,8950*X
R =0,9319, R2 = 0,8685

Xpert HCV VL FS (log;( IU/ml)

0 2 4 6
Test porownawczy (log;y IU/ml)

Rodzaj — Regresja Deminga — — — Regresja liniowa ]

llustracja 6. Test Xpert HCV VL FS (wlos$niczkowa krew petna) vs
metoda poréwnawcza pomiaru RNA wirusa HCV (osocze EDTA)

Sposrod probek od tacznie 930 uczestnikow 920 miato prawidtowe wyniki przy pomocy zaré6wno testu Xpert HCV VL FS
z uzyciem zylnej krwi pelnej, jak i metody porownawczej, przy ogolnej zgodnosci wynoszacej 97,7% (899/920). Sposrod
920 probek 447 probek znajdowato si¢ w zakresie liniowosci oznaczenia ilosciowego obu testow. Wynik analizy regresji
Deminga przedstawia Ilustracja 7 ponizej.

Regresja Deminga: Y = 0,0037 + 0,9699*X
i 4 | Regresja liniowa: Y = 0,4068 + 0,9008*X
R =0,9267, R2 = 0,8588

E
> 49
=
on
2
£ 24
]
>
=
(0]
o
> 04

a 2 4 £
Test poréwnawczy (log;y IU/ml)

Rodzaj — Regresja Deminga — — — Regresja liniowa J

llustracja 7. Test Xpert HCV VL FS (zylna krew petna) vs
metoda poréwnawcza pomiaru RNA wirusa HCV (osocze EDTA)
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Sposrod probek od tacznie 930 uczestnikow 885 miato prawidtowe wyniki przy pomocy zaréwno testu Xpert HCV VL ES z
uzyciem wlosniczkowej krwi pelnej, jak i testu Xpert HCV VL z uzyciem osocza EDTA, przy ogdlnej zgodnosci wynoszacej
97,4% (862/885). Sposrod 885 probek 433 probki znajdowaty si¢ w zakresie liniowos$ci oznaczenia ilo§ciowego obu testow.

Wynik analizy regresji Deminga przedstawia Ilustracja 8 ponize;j.

Regresja Deminga: Y = 0,1877 + 0,9384*X
~ i | Regresja liniowa: Y = 0,3741 + 0,9065*X
g R =0,9638, R2 = 0,9289
2
=

R
n
<3 o e
S s
5 7] =
= =
;|
>< | ] 4

I I | |

0 2 4 &

Xpert HCV VL — osocze (log; IU/ml)
Rodzaj — Regresja Deminga — — — Regresja liniowa I

llustracja 8. Test Xpert HCV VL FS (wlosniczkowa krew petna) vs test Xpert HCV VL (osocze EDTA)

Sposrdd probek od tacznie 930 uczestnikow 927 miato prawidlowe wyniki przy pomocy zaréwno testu Xpert HCV VL FS z
uzyciem zylnej krwi pelnej, jak i testu Xpert HCV VL z uzyciem osocza EDTA, przy ogoélnej zgodnosci wynoszacej 97,6%
(905/927). Sposrod 927 probek 453 probki znajdowaty si¢ w zakresie liniowosci oznaczenia ilosciowego obu testow. Wynik

analizy regresji Deminga przedstawia Ilustracja 9 ponize;.
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Regresja Deminga: Y = 0,1486 + 0,9458*X
Regresja liniowa: Y = 0,3522 + 0,9108*X
R =0,9610, R2 = 0,9235

Xpert VL FS (logo IU/ml)

0 2 4 6
Xpert HCV VL — osocze (log;o IU/ml)

Rodzaj — Regresja Deminga — — — Regresja liniowa I

llustracja 9. Test Xpert HCV VL FS (zylna krew petna) vs test Xpert HCV VL (osocze EDTA)
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21 Lokalizacja siedziby gtéwnej 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 Pomoc techniczna

Przed skontaktowaniem si¢ z Centrum wsparcia klienta firmy Cepheid zbierz nastepujace informacje:

Nazwa produktu

Numer serii

Numer seryjny aparatu

Komunikaty o bigdach (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 Centrow wsparcia klienta firmy Cepheid sa dostgpne na naszej stronie:
www.cepheid.com/en/CustomerSupport.
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23 Tabela symboli

Symbol

Znaczenie

Numer katalogowy

Oznaczenie CE — zgodnos$¢ z wymogami UE

Wyréb medyczny do diagnostyki in vitro

Nie uzywac ponownie

(@)

Kod serii

Zapozna¢ sie z instrukcjg uzycia

Przestroga

Producent

Kraj produkcji

4B K P>|B|E||® |3 mE

Zawiera ilos¢ wystarczajgcg do wykonania <n>
badan

Kontrola

Data waznosci

Zakres temperatury

Zagrozenie biologiczne

Ostrzezenie

Upowazniony przedstawiciel w Szwajcarii
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