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Xpert® HIV-1 Qual

For in vitro-diagnostisk anviandning.

1 Egendomsskyddat namn

Xpert® HIV-1 Qual

2 Allmant namn

HIV-1 Qual

3 Avsedd anvandning

HIV-1 Qual-assayen som utfors i GeneXpert Instrument Systems, ar ett kvalitativt in vitro-diagnostiskt test utformat for
att detektera humant immunbristvirus typ 1 (HIV-1) totala nukleinsyror i de automatiserade GeneXpert®-systemen med
anvédndning av humant helblod (WB) och torkade blodprover (DBS) frén individer som misstéinks ha HIV-1-infektion och
validerats for prover i grupp M (subtyperna A, B, C, D, F, G, H, J, K, CRF01_AE, CRF02_AG och CRF03_AB), grupp N
och grupp O.

HIV-1 Qual-assayen &r avsedd att underlétta diagnosticering av HIV-1-infektion tillsammans med klinisk presentation och
andra laboratoriemarkorer. Assayen dr avsedd att anvdndas av laboratoriepersonal eller specialutbildad sjukvéardspersonal.
Assayen &r inte avsedd att anvéndas som ett screeningtest for blodgivare avseende HIV-1.

4 Sammanfattning och forklaring

Humant immunbristvirus (HIV) &r etiologisk agens till forvarvat immunbristsyndrom (AIDS).1:23 Det kan 6verforas
genom sexuell kontakt, exponering for infekterat blod eller infekterade blodprodukter, prenatal infektion hos ett foster,
eller perinatal eller postnatal infektion hos en nyfodd.#>:6 Infekterade individer utvecklar generellt en akut infektion som
kannetecknas av influensaliknande symtom inom dagar till veckor efter initial exponering.” Akuta HIV-infektioner varar
normalt mindre dn 14 dagar® och ar associerade med hoga nivaer av viremi fore en detekterbar immunrespons.®:10 Ay den
anledningen kan HIV-1-nukleinsyratest vara kénsligare dn serologiska standardtester vid detektion av akut infektion.”

I slutet av 2013 levde 35 miljoner (33,2 miljoner—37,2 miljoner) manniskor med HIV.1! 2,1 miljoner av de smittade
representerar nya infektioner och uppskattningsvis 240 000 &r barn.!! En tredjedel av alla som lever med HIV bor i nio
lander i sodra Afrika, som bara stér for 2 % av den globala befolkningen.!2 Utan snabb HIV-testning och pabérjan av
behandling kommer en tredjedel av Hiv-infekterade spadbarn att do fore sin forsta fodelsedag och mer &n 50 % kommer
att do innan de fyller tva.!! Risken for dodlighet hos barn smittade med HIV i USA och Europa ér daremot bara 10-20
%.13 Tidig diagnos av HIV-infektion hos spadbarn &r en nodvindighet. Manga patienter tappas dock bort till uppfdljning
medan de véntar pa ett tidigt test, vanligtvis DNA-PCR, kénsligt under de forsta 18 manaderna av livet (som har en mycket
begrinsad tillgénglighet) eller ett snabbtest, som endast &r korrekt i borjan av dldersintervallet 15 till 18 ménader.14.15

Som ett resultat har HIV-1-nukleinsyratest reckommenderats for att uppticka infektion hos barn som &r 18 manader eller
yngre.16.17.18.19

HIV-1 Qual-assayen anvinder tekniken omvénd transkriptionspolymeras kedjereaktion (RT-PCR) for att uppna hog
sensitivitet for kvalitativ detektion av HIV-1 totala nukleinsyror i helblodsprov eller DBS-provtyper.
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5 Metodens princip

GeneXpert (GX)-instrumentsystemen automatiserar och integrerar provforberedelse, nukleinsyreextraktion och
nukleinsyreamplifiering, samt detektion av malsekvensen i enkla eller komplexa prover med realtids-PCR med omvénd
transkription (RT-PCR). Systemen bestér av ett instrument, en dator och férladdad mjukvara for att utfora test och granska
resultaten. Systemen kréver anvandning av kasserbara GeneXpert-kassetter for engdngsbruk som rymmer RT-PCR-
reagenserna och som star for RT-PCR-processerna. P& grund av att kassetterna dr fristdende ar korskontaminering mellan
prov minimerad. For en fullstindig beskrivning av systemet, se GeneXpert Dx System Operator Manual eller GeneXpert
Infinity System Operator Manual.

HIV-1 Qual-assayen inkluderar reagenser for detektion av HIV-1 totala nukleinsyror i prover sdvél som en intern kontroll
for att sikerstélla adekvat bearbetning av malet och for att 6vervaka nirvaron av hdmmare i RT- och PCR-reaktionerna.
Probe check kontroll (PCC) verifierar rehydrering av reagenser, PCR-rorets fyllning i kassetten, probens integritet och
fargens héllbarhet.

6 Material som tillhandahalls

HIV-1 Qual-assaykitet innehaller tillriackligt med reagenser for att bearbeta 10 prover eller kvalitetskontrollprov. Kitet
innehaller foljande:

HIV-1 Qual-assaykassetter med integrerade reaktionsror 10

e Kula 1, kula 2 och kula 3 (frystorkade) 1 av varje per kassett
e Lysisreagens (guanidintiocyanat) 1,4 ml per kassett

e Skéljreagens 0,5 ml per kassett

e Elueringsreagens 2,5 ml per kassett

e Bindande reagens 2,4 ml per kassett

e Proteinas K-reagens 0,48 ml per kassett
HIV-1 Qual-assay provreagensset (provreagens) 10

e Lysisreagens (guanidintiocyanat) 1,0 ml per flaska
Kasserbara 1 ml transferpipetter 1 pase av 10 per kit
100 pl 6verféringsmikropipetter for engangsbruk 1 pase av 10 per kit
cb 1 per kit

e Assay definition filer (ADF)
e Anvisningar om hur man importerar ADF in i GeneXpert-mjukvaran
e Bruksanvisning (bipacksedel)

Sakerhetsdatabladen (SDS) finns tillgangliga pa www.cepheid.com eller www.cepheidinternational.com under

Anm  o\,ppORT-fliken.

Proteinstabiliseraren for i kulorna inuti denna produkt producerades och tillverkades enbart fran bovin plasma insamlad
Anm i USA. Inget protein fran idisslare eller annat djurprotein gavs till djuren. Djuren testades och godkéndes fére och efter
déden. Under bearbetning blandades inte materialet med andra djurmaterial.

7 Forvaring och hantering

e HIV-1 QualForvara -assayen, kassetter och reagenser vid 2-28 °C.
e Anvind inte ndgra reagenser som blivit grumliga eller missfargade.
e Anvind inte en kassett som har lackt.
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8 Nodviandiga material som inte tillhandahalls

o GeneXpert Dx-system eller GeneXpert Infinity-system (katalognummer varierar med konfiguration): GeneXpert
instrument, dator med proprietdr GeneXpert Dx-mjukvara version 4.7b eller senare (GeneXpert Dx-system) eller
Xpertise 6.4b eller senare (Infinity-80/Infinity-48s), streckkodskanner och anvandarmanual.

e Skrivare: Om en skrivare behdvs kan du kontakta Cepheid teknisk support for att ordna inkép av en rekommenderad
skrivare.

e Om DBS anvinds:

e DBS insamlingskit (filterpapper, t.ex. Whatman 903, Munktell eller motsvarande, lansetter, torkmedel,
forseglingsbara plastpésar och svabbar)

Steril sax (rekommenderas for att klippa ut DBS fran filterpapper om du inte anvinder ett perforerat DBS-kort)
Téng

Servett/tork

Blekmedel

Eppendorf ThermoMixer® C (Eppendorf ordernummer 5382 000.015) (endast for DBS-applicering)
Eppendorf SmartBlock™ (Eppendorf ordernummer 5309 000.007) (endast for DBS-applicering)

9 Varningar och forsiktighetsatgarder

e Behandla alla biologiska prov, inklusive anvédnda kassetter, som om de kan 6verfora smittdmnen. Pa grund av
att det ofta dr omdjligt att veta vilket som kan vara smittsamt ska alla biologiska prov behandlas med sedvanliga
forsiktighetsatgdrder. Riktlinjer for provhantering finns tillgéngliga hos U.S. Centers for Disease Control and
Prevention20 och Clinical and Laboratory Standards Institute.2!

e Anvind engangshandskar, laboratorierockar och 6gonskydd nér du hanterar prover och reagenser. Tvétta hinderna
noggrant efter hantering av prov och testreagenser.
Folj din institutions sdkerhetsmetoder vid arbete med kemikalier och hantering av biologiska prov.

Oppna bara en kassett nir du bearbetar fler én ett prov &t gangen. Ligg till prov och sting kassetten innan du bearbetar
nésta prov. Byt handskar mellan prover.

e For att undvika kontaminering av prov eller reagenser rekommenderas god laboratoriesed, vilket inkluderar byte av
handskar mellan hanteringar av patientprov.

Ersétt inte HIV-1 Qual-assayreagenser med andra reagenser.

Oppna inte locket till HIV-1 Qual-assaykassetten forutom nr du tillsitter provreagens och WB eller
provreagensbehandlat DBS-prov.

Anvind inte en kassett om den verkar vat eller om lockforseglingen verkar vara bruten.

Anvind inte en kassett som tappats efter uttagandet ur forpackningen.

Skaka inte kassetten. Om kassetten skakas eller tappas efter ppnandet av kassettlocket kan ogiltiga resultat erhallas.
Anvénd inte en kassett som har ett skadat reaktionsror.

Varje HIV-1 Qual-assaykassett for engangsbruk anviinds for att bearbeta ett prov. Ateranviind inte anviinda kassetter.

Den kasserbara pipetten for engéngsbruk anviinds for att Sverfora ett prov. Ateranvind inte anvinda kasserbara pipetter.
e Biologiska prov, 6verforingsanordningar och anvénda kassetter bor anses kunna dverfora smittimnen som kraver

sedvanliga forsiktighetsétgérder. Folj din institutions rutiner for miljéavfall for korrekt bortskaffande av anvidnda

kassetter och oanvéinda reagenser. Dessa material kan uppvisa egenskaper som kemiskt farligt avfall som kréaver

specifika nationella eller regionala bortskaffningsforfaranden. Om nationella eller regionala foreskrifter inte ger

tydliga riktlinjer for korrekt bortskaffande ska biologiska prov och anvénda kassetter kasseras enligt WHO:s

(Viérldshélsoorganisationens) foreskrifter om hantering och bortskaffande av medicinskt avfall.

10 Kemiskt farliga amnen23.24

e Signalord: Varning
e FN GHS riskuttalande

e Skadligt vid fortaring
e Orsakar mild hudirritation
e [rriterar 6gonen

o FN GHS skyddsangivelser
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e Forebyggande

e Tvitta grundligt efter anvéndning.
e Svar
e Vid hudirritation: S6k ldkarhjélp.
e VID KONTAKT MED OGONEN: Skélj forsiktigt med vatten i flera minuter. Ta ur eventuella kontaktlinser om
det gar latt. Fortsétt att skolja.
e Vid obehag, kontakta GIFTINFORMATIONSCENTRAL eller ldkare.

11 Provinsamling, transport och forvaring

11.1 Provtagning av helblod

Samla upp WB i sterila ror med K2 EDTA (lavendelfargad kork) som antikoagulantia enligt tillverkarens bruksanvisning.
Minst 100 uL WB krévs for HIV-1 Qual-assayen.

Forvaring och transport av prov

K2 EDTA-antikoagulerat WB kan forvaras vid 31-35 °C i upp till 8 timmar, 15-30 °C i upp till 24 timmar eller vid 2-8 °C i
upp till 72 timmar , innan provet prepareras eller testas.

11.2 Insamling av torkade blodprover

Samla upp DBS-prover med lampliga kliniska metoder. DBS ska prepareras med hjédlp av Whatman 903- eller Munktell-
filterpapper eller motsvarande fran blod erhallet fran ett stick i hélen, fingret eller tan eller uppsamlat i ett K2 EDTA-ror.
DBS gors genom att man placerar blod i varje avgransad 12 millimeterscirkel pa filterpappret. Se till att hela cirkeln técks
med blod (cirka 60—70 pl). Minst tva cirklar bor goras fran varje prov for att kunna gora om testet.

Om WB samlades upp i ett K2 EDTA-r6r ska provet blandas genom att det véinds upp och ned 8-10 ganger innan du
applicerar det pa filtret. Lufttorka filterpapperet vid rumstemperatur i minst fyra timmar. Foérpacka varje filterpapper i
enskilda &terforslutningsbara pasar med en torkmedelspase i varje pase. Nyligen tagna prover i K2 EDTA-r6r kan forvaras
vid 31-35 °C i upp till 8 timmar, 15-30 °C i upp till 24 timmar eller vid 2-8 °C i upp till 72 timmar, innan DBS gors.

Foérvaring och transport av prov

Skicka filterpapperkort som innehaller DBS till testlaboratorierna i individuella aterforslutningsbara pasar med en
torkmedelspase i varje pase for vidare bearbetning. Filterpappren kan forvaras i 2-25 °C eller —15 °C eller kallare i upp till
12 veckor. Filterpappren kan ocksa forvaras i 31-35 °C i upp till 8 veckor.

12 Metod

Innan du borjar, ta ut flaskan som innehéller provreagens fran kitet och 14t den anpassas till rumstemperatur om den kyldes.
Se Figur 1. Om flaskan inte forvarades i uppratt lage, se till att bufferten sitter i botten genom att ge skaka flaskan kraftigt.

6 Xpert® HIV-1 Qual
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Sampla Reagant, 1.0 ml
PIN 3000000

LOT 3000000

S——

Figur 1. HIV-1 Qual-assay provreagens

12.1 Forbereda kassetten

Anm Avlagsna inte den tunna plastfilmen som tacker den inre ringen av 13 portar i testkassetten.

Viktigt Starta testet inom 30 minuter fran det att provet tillsatts till kassetten.

Helblod

1. Anvénd skyddshandskar av engangstyp.

Mairk provreagensflaskan med prov-ID:t.

Kontrollera att testkassetten inte dr skadad. Anvénd inte om den &r skadad.

Oppna kassettens lock.

U O

Anvénd den medf6ljande 1 ml 6verforingspipetten (Figur 2) eller en automatisk pipett for att Gverfora 750 ul
provreagens till kassettens provkammare (Figur 4).

Lat provreagensen anpassas till rumstemperatur och blanda flaskan genom att véanda upp och ned innan den 6verfors

Anm till kassetten. Overfér exakt 750 yl till kassettens provkammare.

6. Blanda WB-provet genom att vinda flaskan (EDTA-microtainer eller K2 EDTA-r6r (lavendelfargad kork)) upp och ned
minst sju ganger. Overfér omedelbart 100 pl med den medfdljande mikropipetten (se Figur 3) genom att klimma ihop
den Ovre bulben och sedan sldppa for att aspirera blodet. Klam ihop igen for att dispensera blodet i provkammaren pa
kassetten, dér det kommer att blandas med provreagenset redan i provkammaren (Figur 4). Alternativt kan du anvénda en
automatisk pipett for att dispensera blodet i kassettens provkammare (se figur 4). Hall INTE in provet i kammaren!

Anm Se till att 100 pl blod tillsatts till provreagenset redan i provkammaren.

Xpert® HIV-1 Qual 7
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Torkat blodprov

- <€«——— 4:e markeringen =1 ml

- <€«——— 3:e markeringen = 750 pl

Figur 2. HIV-1 Qual-assay 1ml transferpipett

<«——— Klam &t den ovre bulben

-<+—— Fyll hit (100 pl)

Figur 3. HIV-1 Qual-assay 100 pl transfermikropipett

Provkammare
(stor 6ppning

Figur 4. HIV-1 Qual-assay kassett (sett ovanifran)
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For att forhindra korskontaminering, rengor och torka av pincett och sax (om DBS-pappret inte &r perforerat) med en

Anm servett mellan proverna med 10 % blekmedel i vatten. Torka pincett och sax efter varje dekontaminering.

1. Anvind skyddshandskar av engangstyp.

2. Sla pa ThermoMixer for att vdrmas till 56 °C.

3. Mirk provreagensflaskan med prov-ID:t.

4.  Anvénd steriliserad sax och klipp ut ett helt DBS fran filterpapperet for varje prov. F6lj de markerade linjerna nér du
klipper ut DBS. Om perforerade cirklar anvénds, anvind pincett for att avldgsna DBS.

5. Skruva loss locket pa flaskan som innehéller provreagenset och placera ett DBS i flaskan. Om DBS inte kommer
ner till botten, anvind baksidan av pincetten for att forsiktigt trycka ner det. Se till att DBS ar helt nedsénkt i
provreagensbufferten.

6. Placera flaskan med DBS i en ThermoMixer och inkubera i 15 minuter vid 56 °C medan du roterar med 500 rpm.

7. Kontrollera att testkassetten inte dr skadad. Anvénd inte om den &r skadad.

8.  Oppna kassettens lock.

9. Anvénd den medfdljande 1 ml Sverforingspipetten (se Figur 2) eller en automatisk pipett for att dverfora all vitska

frén det lyserade DBS-provet till kassettens provkammare (se Figur 4). Se till att pipetten &r fylld 6ver den tredje
markeringen pé overforingspipetten. Undvik uppsugning av DBS med pipetten. Hall INTE in provet i kammaren!

10. Sténg locket pé kassetten.

13 Korning av testet

e For GeneXpert Dx System, se Avsnitt 13.1.
o For GeneXpert Infinity System, se Avsnitt 13.2.

13.1 GeneXpert Dx System

13.1.1 Starta testet

Innan du borjar testet, se till att:

Viktigt ® Systemet kor den korrekta versionen av Genexpert Dx-mjukvara som visas i avsnittet — Nodvéandigt material som inte
tillhandahalls.

o Forsdkra dig om att ritt assay definition file (ADF) importeras in i mjukvaran.

Detta avsnitt anger de grundlédggande stegen for att kora testet. For detaljerade instruktioner, se GeneXpert Dx System
Operator Manual.

Anm De steg som du féljer kan skilja sig om systemadministratéren har &ndrat systemets standardarbetsflode.

1.  Starta GeneXpert Dx System, starta ddrefter datorn och logga in. GeneXpert-mjukvaran kommer att starta automatiskt.
Om den inte startar, dubbelklicka pa genvigsikonen for GeneXpert Dx-mjukvaran pa Windows®-skrivbordet.

Logga in med ditt anvéindarnamn och 16senord.

I fonstret GeneXpert System, klicka pa Skapa test (Create Test).
Fonstret Skapa test (Create Test) visas. Dialogrutan Skanna streckkod for patient-ID (Scan Patient ID
barcode) visas.

4. Skanna eller skriv in Patient-ID (Patient ID). Om du skriver in Patient-ID (Patient ID), se till att du skriver in det ratt.
Patient-ID associeras med testresultaten och visas i fonstret Granska resultat (View Results) och alla rapporter.
Dialogrutan Skanna streckkod for prov-ID (Scan Sample ID barcode) visas.

5.  Skanna eller skriv in Prov-ID (Sample ID). Om du skriver in Prov-ID (Sample ID), se till att du skriver in det rétt.
Prov-ID associeras med testresultaten och visas i fonstret Granska resultat (View Results) och alla rapporter.
Dialogrutan Skanna kassettens streckkod (Scan Cartridge Barcode) visas.

6.  Skanna streckkoden pa kassetten. Mjukvaran fyller automatiskt i rutorna i de f6ljande falten med hjilp av
streckkodsinformationen: Vilj assay (Select Assay), reagenslot-ID (Reagent Lot ID), kassettens serienummer
(Cartridge SN) och utgédngsdatumet (Expiration Date).

Xpert® HIV-1 Qual 9
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Om streckkoden pa kassetten inte skannas, upprepa testet med en ny kassett. Om du har skannat kassettens

Anm streckkod i mjukvaran och assay definition file inte ar tillganglig visas en skarm som anger att assay definition file inte ar
laddad i systemet. Kontakta Cepheid teknisk support om den har skdrmen visas.
Klicka pa Starta test (Start Test. Skriv in ditt I6senord i den visade dialogrutan om sa krévs.
Oppna instrumentmodulens dérr med den blinkande grona lampan och ladda kassetten.
Stang dorren. Testet startas och den grona lampan slutar att blinka.
Nir testet dr klart slutar lampan att lysa.
10. Vinta tills systemet frigdr dorregeln innan du 6ppnar moduldérren och ta sedan ut kassetten.
11. Kassera anvénda kassetter i lampliga avfallsbehallare for prov enligt din institutions standardpraxis.
13.1.2 Granska och skriva ut resultat
Detta avsnitt anger de grundldggande stegen for att granska och skriva ut resultat. For detaljerade instruktioner om hur man
granskar och skriver ut resultaten, se GeneXpert Dx-systemets anvindarhandbok.
1. Klicka pa ikonen Granska resultat (View Results) for att visa resultaten.
2. Klicka pd knappen Rapport (Report) i fonstret Granska resultat (View Results) efter att testet har slutforts for att
visa och/eller generera en rapportfil i PDF-format.
13.2 GeneXpert Infinity System
13.2.1 Starta testet
Innan du bérjar testet, se till att:
Viktigt e Systemet kor den korrekta versionen av Xpertise-mjukvara som visas i avsnittet — Nodvéndigt material som inte tillhandahalls.
e Forsikra dig om att rétt assay definition file (ADF) importeras in i mjukvaran.
Detta avsnitt anger de grundlidggande stegen for att kora testet. For detaljerade instruktioner, se GeneXpert Infinity System
Operator Manual.
Anm De steg som du féljer kan skilja sig om systemadministratren har dndrat systemets standardarbetsflode.
1. Satt pa instrumentet. Xpertise-mjukvaran kommer att starta automatiskt. Om den inte startar, dubbelklicka pa
genvigsikonen for Xpertise-mjukvaran pa Windows®-skrivbord.
Logga in i datorn, logga sedan in i GeneXpert Xpertise-mjukvaran med ditt anvéindarnamn och 16senord.
Pa arbetsytan Xpertise-mjukvaran Start, klicka pa Bestéallningar (Orders) och pa arbetsytan Bestéllningar
(Orders), klickar du pa Bestélla test (Order Test).
Arbetsytan Bestélla test—Patient-ID (Order Test—Patient ID) visas.
4. Skanna eller skriv in Patient-ID (Patient ID). Om du skriver in Patient-ID (Patient ID), se till att du skriver in det rétt.
Patient-ID associeras med testresultaten och visas i fonstret Granska resultat (View Results) och alla rapporter.
5. Ange all ytterligare information enligt institutionens krav och klicka p& knappen FORTSATT (CONTINUE).
Arbetsytan Bestalla test - prov-ID (Order Test - Sample ID) visas.
6. Skanna eller skriv in Prov-ID (Sample ID). Om du skriver in Prov-ID (Sample ID), se till att du skriver in det ritt.
Prov-ID associeras med testresultaten och visas i fonstret Granska resultat (View Results) och alla rapporter.
7. Klicka pa knappen FORTSATT (CONTINUE).
Arbetsytan Bestélla test - assay (Order Test - Assay) visas.
8.  Skanna streckkoden pé kassetten. Mjukvaran fyller automatiskt i rutorna i de foljande falten med hjélp av
streckkodsinformationen: Vilj assay (Select Assay), reagenslot-ID (Reagent Lot ID), kassettens serienummer
(Cartridge SN) och utgéngsdatumet (Expiration Date).
Om streckkoden pa kassetten inte skannas, upprepa testet med en ny kassett. Om du har skannat kassettens
Anm streckkod i mjukvaran och assay definition file inte &r tillganglig visas en skdrm som anger att assay definition file inte ar
laddad i systemet. Kontakta Cepheid teknisk support om den har skarmen visas.
10 Xpert® HIV-1 Qual
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Efter att kassetten har skannats, visas arbetsytan Bestélla test—Testinformation (Order Test - Test
Information).

9.  Verifiera att information &r korrekt och klicka pa Skicka (Submit). Skriv in ditt 16senord i den visade dialogrutan om
sa krévs.

10. Placera kassetten pa transportbandet.
Kassetten laddas automatiskt, testet kors och den anvénda kassetten placeras i avfallsbehallaren.

13.2.2 Granska och skriva ut resultat

Detta avsnitt anger de grundlédggande stegen for att granska och skriva ut resultat. For detaljerade instruktioner om hur man
granskar och skriver ut resultaten, se GeneXpert Infinity System Operator Manual.

1. Pa arbetsytan Xpertise-mjukvaran Start, klicka pa ikonen RESULTAT (RESULTS). Resultatmenyn visas.

2. Tresultatmenyn viljer du knappen GRANSKA RESULTAT (VIEW RESULTS). Arbetsytan Granska resultat
(View Results) visas med testresultaten.

3. Klicka pa knappen RAPPORT (REPORT) for att granska och/eller generera en rapportfil i PDF-format.

14 Kvalitetskontroll

Varje test inkluderar en provvolymtillricklighet (SVA), provbearbetningskontroll (Sample Processing Control, SPC) och en
probe check kontroll (PCC).

e Provvolymtillricklighet (SVA): Sikerstiller att provet tillsattes korrekt till kassetten. SVA verifierar att korrekt volym
av provet har tillsatts i provkammaren. SVA godkéinns om den uppfyller de validerade acceptanskriterierna. Om SVA
inte godkénns visas ERROR 2096 (FEL 2096) om det inte finns ett prov eller ERROR 2097 (FEL 2097) om det inte
finns tillrdckligt med prov. Systemet kommer att forhindra anvindaren fran att ateruppta testet.

o Provbearbetningskontroll (sample processing control, SPC): Sékerstiller att provet bearbetades korrekt. Sample
processing control (SPC) ér ett Armored RNA® i form av en torr kula som ingér i varje kassett for att verifiera
tillfredsstillande bearbetning av provviruset. SPC verifierar att lysering av HIV-1 har intrdffat om organismen ar
nédrvarande och verifierar att provbearbetningen é&r tillfredsstdllande. Dessutom detekterar denna kontroll provassocierad
inhibering av RT-PCR-reaktionen. SPC ska vara positiv i ett negativt prov och kan vara negativt eller positivt i ett
positivt prov. SPC godkdnns om den uppfyller validerade acceptanskriterier.

e Probe check kontroll (PCC): Fore start av PCR-reaktionen miter GeneXpert Instrument System fluorescenssignalen
fran proberna for att 6vervaka rehydreringen av kulan, fyllningen av reaktionsroret, probeintegriteten och
farghallbarheten. PCC godkinns om den uppfyller de validerade acceptanskriterierna.

e Externa kontroller: Externa kontroller ska anvindas i enlighet med lokala, statliga och federala godkdnda
organisationers krav, som tillampligt.

15 Tolkning av resultat

Resultaten tolkas automatiskt av GeneXpert-instrumentsystemet frdn uppmétta fluorescenssignaler, och inneslutna
berdkningsalgoritmer, och visas tydligt i fonstret Granska resultat (View Results) (se Figur 5 och Figur 6). Mgjliga
resultat visas i Tabell 1.
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Tabell 1. Resultat och tolkning av HIV-1 Qual-assayen

Resultat Tolkning
HIV-1 DETEKTERAT (HIV-1 HIV-1 mélnukleinsyror detekteras.
DETECTED) e HIV-1 malnukleinsyrorna har en Ct inom det giltiga intervallet.
Se Figur 5. e SPC: Inte tillamplig (NA); SPC ignoreras pa grund av att HIV-1

malamplifiering skett.
e Probekontroll: GODKAND; alla probekontroliresultat ar godkénda.

HIV-1 INTE DETEKTERAT (HIV-1 HIV-1 malnukleinsyror har inte detekterats. SPC uppfyller inte
NOT DETECTED) acceptanskriterierna.

Se Figur 6. e SPC: GODKAND; SPC har ett Ct inom giltigt intervall.
e Probekontroll: GODKAND; alla probekontroliresultat ar godkanda.

OGILTIGT (INVALID) Narvaro eller franvaro av HIV-1 malnukleinsyror kan inte faststéllas.
Upprepa testet enligt instruktionerna i Avsnitt 16.2.

e SPC: EJ GODKAND; SPC Ct &r inte inom giltigt intervall.
e Probekontroll: GODKAND; alla probekontrolliresultat &r godkénda.

FEL (ERROR) Narvaro eller franvaro av HIV-1 malnukleinsyror kan inte faststallas.
Upprepa testet enligt instruktionerna i Avsnitt 16.2.

HIV-1: INGET RESULTAT (NO RESULT)
SPC: INGET RESULTAT (NO RESULT)

Probekontroll®: EJ GODKAND (FAIL); alla eller ett av
probekontrollresultaten &r ej godkanda.

INGET RESULTAT (NO RESULT) | Narvaro eller franvaro av HIV-1 malnukleinsyror kan inte faststallas.
Upprepa testet enligt instruktionerna i Avsnitt 16.2. Ett INGET
RESULTAT (NO RESULT) tyder pa att otillréckligt med data
insamlades. Till exempel stoppade anvandaren ett test som kordes.

o HIV-1: INGET RESULTAT (NO RESULT)
e SPC: INGET RESULTAT (NO RESULT)
e Probekontroll: NA (inte tillamplig).

a Om probekontrollen godkanns, orsakas felet av att den maximala tryckgransen overskrider det acceptabla intervallet, eller av ett
fel pa en systemkomponent.

Assayskarmdumpar ar endast avsedda som exempel. Assaynamn och versionsnummer kan variera fran
Anm skdrmdumparna som visas i dessa bruksanvisningar. QC1 och QC2 i férklaringar av Figur 5 och Figur 6 kontrollerar
narvaro av prober (se Probe check kontroll i ); avsnitt 14, Kvalitetskontroll); amplifieringskurvor genereras inte.
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Figur 5. HIV-1 detekterat

Figur 6. HIV-1 inte detekterat
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16 Omtestning

16.1 Anledningar till att upprepa testet
Om négot av nedanstdende testresultat uppstar, gér om testet enligt anvisningarna i Avsnitt 16.2.
e Ett OGILTIGT (INVALID) resultat visar pa en eller flera av foljande:

e Kontrollen SPC misslyckades.
e Provet bearbetades inte korrekt eller PCR inhiberades.

e Ett FEL (ERROR) resultat visar pa att assayen avbrots. Mojliga orsaker omfattar: otillrécklig provvolym tillsattes,
reaktionsroret fylldes felaktigt, ett integritetsproblem for reagensproben detekterades eller den maximala tryckgransen
overskreds.

o Ett INGET RESULTAT (NO RESULT) tyder pa att otillrickligt med data insamlades. Till exempel, anvindaren
stoppade ett pagaende test eller ett strdmavbrott uppstod.

16.2 Omtestningsmetod

For att gora om test for OGILTIGT (INVALID) FEL (ERROR) eller INGET RESULTAT (NO RESULT) (4teranvénd inte
kassetten) och nya reagenser.

1. Taut en ny kassett fran kitet.
2. Se Avsnitt 12, inklusive Avsnitt 12.1 och en av foljande:

*  For GeneXpert Dx System, se Avsnitt 13.1.
* For GeneXpert Infinity System, se Avsnitt 13.2.

17 Begransningar

e For att undvika kontaminering av reagens rekommenderas god laboratoriesed och byte av handskar mellan hanteringar
av prover.

e Sillsynta mutationer inom mélomréadet for HIV-1 Qual-assayen kan péverka bindning av primer och/eller probe som
resulterar i ett misslyckande att detektera viruset.

o Ett negativt testresultat utesluter inte HIV-1-infektion. Resultat frdn HIV-1 Qual-assayen bor tolkas i samband med
klinisk presentation och andra laboratoriemarkorer.

e Xpert HIV-1 Qual-testet har endast validerats for anviandning med K2 EDTA. Anvindning av detta test for att analysera
andra typer av prover kan ge felaktiga resultat.

e Patienter, som har fatt CAR-T-behandling, kan uppvisa positiva resultat med Xpert (HIV-1 Qual XC, HIV-1 VL, etc.)
som resultat av ndrvaron av LTR-malet inom vissa chiméra antigenreceptor T-cell- (CAR-T) produkter. Ytterligare
bekriftande testning bor utforas for att faststélla patientens HIV-status hos personer som har fatt CAR-T-behandling.

18 Prestanda och egenskaper

18.1 Detektionsgrans

Detektionsgransen (LoD) for HIV-1 Qual-assayen faststidlldes for bAde WB- och DBS-metoderna genom att testa tva

olika referensstandarder for HIV-1 subtyp B inklusive referensmaterialet for Viral Quality Assurance Laboratory (VQA)
fran AIDS Clinical Trials Group och WHO:s tredje internationella standard NIBSC-kod 10/152 utspadd i HIV-1 negativ
EDTA WB. Testning utférdes med tre spadningsserier, var och en analyserades med en unik reagenslot av tva operatdrer
under tre dagar. Totalt testades 72 replikat per niva. Utvérderingen utfordes enligt CLSI-riktlinjen E17-A2.22 HIV-1 RNA-
koncentrationen som kan detekteras med en positivitetsfrekvens hogre dn 95 % bestdmdes genom probit-regressionsanalys.
De kombinerade resultaten for alla tre loter som testats med bada proverna i WB och DBS visas i Tabell 2 och Tabell 3.
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Tabell 2. Detektionsgrins i helblod for HIV-1 Qual-assayen med probit-regression?

Nominell LoD med 95 %
k . Antal Antal Positivitetsfrekvens | sannolikhet uppskattad
oncentration lik " o d bit (95 %
(kopior/ml) replikat positiva (%) med probit (95 %
konfidensintervall)
200 72 66 92
150 72 55 76
100 4 45 63 203 kopior/ml
VQA 75 72 35 49 (95 % KI: 181—
50 72 34 47 225 kopior/ml)
25 72 12 17
0 72 0 0
420 72 72 100
300 72 66 92
240 72 62 86
180 72 57 79 278 kopior/ml
WHO 120 = 47 66 (95 % KI: 253—
304 kopior/ml)
60 72 18 25
30 72 13 18
0 72 0 0

a Konverteringsfaktor 1 kopia = 1,72 IE anvandes

Tabell 3. Detektionsgrins i torkade blodprover fér HIV-1 Qual-assayen med probit-regression?

Nominell LoD med 95 %
. Antal Antal Positivitetsfrekvens | sannolikhet uppskattad
koncentration . o o . o
(kopior/ml) replikat positiva (%) med probit (95 %
konfidensintervall)
800 72 72 100
600 71 64 90
400 & 64 89 531 kopior/ml
VQA 200 72 43 60 (95 % KI: 474—
100 72 23 32 587 kopior/ml)
50 72 4 6
0 72 0 0
1000 72 71 99
750 2 69 % 668 kopior/ml
WHO 500 72 60 83 (95 % KI: 593—
250 72 43 60 742 kopior/ml)
125 72 22 31
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Nominell LoD med 95 %
. Antal Antal Positivitetsfrekvens | sannolikhet uppskattad
koncentration . i o . o
(kopior/ml) replikat positiva (%) med probit (95 %
konfidensintervall)
75 72 12 17
0 72 0 0

a Konverteringsfaktor 1 kopia = 1,72 |IE anvandes

18.2 Precision

Precisionen hos HIV-1 Qual-assayen faststélldes for prover i bide WB och DBS med fyra spddningspaneler som var och en
bereddes med tva olika referensstandarder for HIV-1 subtyp B: Viral Quality Assurance Laboratory (VQA) referensmaterial
for AIDS Clinical Trials Group och WHO 3:e Internationella standarden NIBSC-kod 10/152. Varje panel bereddes genom
spikning av referensstandarden in i HIV-1 negativt EDTA WB. Varje panel inneh6ll en HIV-1 negativ WB- eller DBS-
panelmedlem. De torkade blodproverna framstélldes genom att man placerade det spetsade WB pa filterpapperet med 65 pl
och torkades fore testning. WB- och DBS-panelerna testades enligt HIV-1 Qual-assay-metoden. Varje panelmedlem testades
i replikat om fyra av tva operatdrer under nio dagar. Tre olika kitloter anvéndes.

Data analyserades genom att berékna den procentuella traffsékerheten for varje panelmedlem for varje kitlot efter provtyp.
HIV-1 Qual-assayen visar konsekvent prestanda vid och ovanfor LoD f6r baide WB- och DBS-prover, vilket demonstreras
av p-vérdena vid >0,05 med hjélp av chi-kvadratstatistiken. Se Tabell 4 och Tabell 5.

Tabell 4. Precision hos HIV-1 Qual-assay i DBS-prover

DBS - VQA referensstandard
Traffrekvens (%) (antal srd
: . . /antal replikat) p-varde
Nominell koncentration HIV-1 RNA-kopior/ml pos
Lot 1 Lot 2 Lot 3
100 100 100
800 1,00
(24/24) (24/24) (24/24)
92 96 83
600 0,35
(22/24) (22/23) (20/24)
92 83 92
400 0,57
(22/24) (20/24) (22/24)
DBS — WHO referensstandard
Traffrekvens (%) (antal -
/antal replikat p-varde
Nominell koncentration HIV-1 RNA-kopior/ml pos/antal replikat)
Lot 1 Lot 2 Lot 3
100 96 100
1000 0,36
(24/24) (23/24) (24/24)
92 96 100
750 0,35
(22/24) (23/24) (24/24)
88 71 92
500 0,12
(21/24) (17/24) (22/24)
Tabell 5. Precision hos HIV-1 Qual-assay i WB-prover
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WB - VQA referensstandard
Traffrekvens (%) (antal srd
: ; ; /antal replikat) p-varde
Nominell koncentration HIV-1 RNA-kopior/ml pos
Lot 1 Lot 2 Lot 3
88 96 92
200 0,58
(21/24) (23/24) (22/24)
88 79 63
150 0,12
(21/24) (19/24) (15/24)
WB - WHO referensstandard
WB - VQA referensstandard
Traffrekvens (%) (antal srd
; ; ; /antal replikat) p-varde
Nominell koncentration HIV-1 RNA-kopior/ml pos P
Lot 1 Lot 2 Lot 3
Traffrekvens (%) (antal .
/antal replikat p-vérde
Nominell koncentration HIV-1 RNA-kopior/ml pos/antal replikat)
Lot 1 Lot 2 Lot 3
100 100 100
420 1,00
(24/24) (24/24) (24/24)
92 100 83
300 0,11
(22/24) (24/24) (20/24)
79 83 96
240 0,22
(19/24) (20/24) (23/24)

18.3 Linjart intervall

Linjdriteten hos HIV-1 Qual-assayen faststilldes for bade WB- och DBS-metoderna genom analys av en panel med fem
medlemmar beredd med seriespadningar av HIV-1 subtyp B RNA i HIV-1 negativt WB. HIV-1-koncentrationer varierade
frén 1 x 103 till 1 x 107 kopior/ml for WB och frén 2,5 x 103 till 2,5 x 107 kopior/ml for DBS och varje panelmedlem
analyserades i replikat om sex med anvéndning av en reagenslot. Referensmaterialet som anvindes var Acrometrix HIV-1-
kontroll. Resultaten for WB och DBS visas i Figur 7 respektive Figur 8, och visar att assayen r linjédr inom ett intervall

pé 1 x 103 till 1 x 107 kopior/ml med ett R2-virde (vilket &r resultatet av en standardkurva) pa 0,9931 fér WB och inom ett
intervall p& 2,5 x 103 till 2,5 x 107 kopior/ml med ett R2-vérde pa 0,9955 for DBS.
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HIV-1 Qual, Ct-varde

HIV-1 Qual, Ct-varde
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Figur 7. Linjaritet i helblod fér HIV-1 Qual-assayen

y=-3.4733x+49.279
R? =0.9955
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Figur 8. Linjaritet i torkade blodflackar for HIV-1 Qual-assayen

18.4 Analytisk reaktivitet (inklusivitet)

Den analytiska reaktiviteten hos HIV-1 Qual-assayen utvirderades genom att testa tretton isolat som representerade
HIV-1 grupp M subtyperna A, C, D, F, G, H, CRF AG/GH, A/E och A/B, Grupp N och grupp O. Tilldelningen av den
nominella stamkoncentrationen utfordes med Abbott HIV-1 RealTime RT-PCR assay (en polymeraskedjereaktion).
Spadningsserier bestdende av minst sex nivaer av cellodlingens supernatanter i HIV-1 negativt EDTA WB gjordes och
detektionsgriansen (LoD) bestdimdes. Varje niva testades i replikat om tjugo med anvéndning av tvé reagensloter och WB-
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metoden. HIV-1 RNA-koncentrationen som kan detekteras med en positivitetsfrekvens storre 4n 95 % bestdmdes med
probit-regressionsanalys for varje isolat. Den bestdmda LoD verifierades med samma isolat i replikat om tjugo pa en tredje
unik reagenslot och med ett andra isolat av samma grupp/subtyp i replikat om tjugo pa en reagenslot. Dessutom utfordes
verifiering med ett isolat i replikat om 10-20 med en reagenslot med anvéindning av DBS-metoden och den uppskattade
DBS LoD-nivéan. Resultaten for detektionsgrans (LoD) och verifieringar med WB- och DBS-metoden sammanfattas i Tabell
6 och visar att HIV-1 Qual-assayen detekterar HIV-1 RNA for tretton olika grupper/subtyper i koncentrationer av 680
kopior/ml (eller ldgre) for WB och 1 400 kopior/ml (eller lagre) for DBS med 95 % positivitetsfrekvens.

Tabell 6. Analytisk reaktivitet (inklusivitet) for HIV-1 Qual-assayen

Verifiering av Verifiering av detektionsgrins - . x
LoD i helblod, (LoD) med 2:a isolatet Verifiering av igenkdnnande
LoD i helblod, 2 reagensloter tredje unika i helblod, 1 reagenslot med DBS, 1 reagensiot
reagensloten .
(680 kopior/ml) (680 kopior/ml) (1400 kopior/ml)
LoD er s e s .
Grupp/ . . o Positivitetsfrekvens . Positivitetsfrekvens . Positivitetsfrekvens
Subtyp Isolatbeteckning (korzll;)rl 95 % KI (%) (n=20) Isolatbeteckning (%) (n=20) Isolatbeteckning (%) (n = 10-20)
Grupp M/ 92UG029 553 427-678 100 UG275 100 92UG029 100
subtyp A
Grupp M/ 98TZ017 159 117-201 100 92BR025 100 92BR025 100
Subtyp C
Grupp M/ 94UG114 379 286-471 100 92UG035 100 92UG035 100
Subtyp D
Grupp M/ 93BR020 262 204-320 100 BZ126 100 93BR020 100
subtyp F
Grupp M/ RU570 345 267-423 100 BCF-DIOUM 100 RU570 100
subtyp G
Grupp M/ VI557 171 139-237 100 BCF-KITA 100 V1557 100
subtyp H
Grupp M/ Kliniskt prov 438 348-527 100 Kliniskt prov 100 Kliniskt prov 100
subtyp J
EL‘Lﬁsleé WWRB305-16 550 433-667 100 Ej tillampligt ND WWRB305-16 94,4
Grupp M/
subtyp WWRB305-11 208 153-263 100 WWRB305-12 100 WWRB305-11 100
CRF A/B
Grupp M/
subtyp 92TH001 228 172-285 100 92THO022 95,0 92TH022 100
CRF AJE
Grupp M/
subtyp CRF V1525 501 399-603 100 01CM.0008 100 01CM.0008 BBY 100
BBY (A-G)
AG/GH
Grupp N YBF30 232 187277 100 N1FR2011 100 YBF30 100
Grupp O MVP5180 189 145-234 100 CA-9 100 MVP5180 100

18.5 Analytisk specificitet (exklusivitet)

Den analytiska specificiteten hosHIV-1 Qual-assayen utvirderades genom tillsittande av odlade organismer vid 5 x
103partiklar eller kopior/ml till HIV-1 negativt EDTA WB och till HIV-1 positivt EDTA WB vid 900 kopior/ml HIV-1
referensmaterial (subtyp B). Organismer testades med anviandning av WB-metoden. Testade organismer anges i Tabell 7.
Ingen av de testade organismerna visade korsreaktivitet eller interferens med HIV-1-detektionen.

Tabell 7. Organismer for analytisk specificitet

Candida albicans

Cytomegalovirus

Epstein-Barr-virus

Hepatit A-virus

Xpert® HIV-1 Qual
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Hepatit B-virus

Hepatit C-virus

Herpes simplex-virus 1

Herpes simplex-virus 2

Humant herpesvirus 6

Humant immunbristvirus 2

Humant T-cell-lymfotropt virus typ 1

Humant T-cell-lymfotropt virus typ 2

Influensa A

Staphylococcus aureus

18.6 Potentiellt interfererande substanser

Mottagligheten hos HIV-1 Qual-assayen for interferens genom forhdjda nivéer av endogena substanser och markorer for
autoimmun sjukdom utvirderades. For endogena substanser testades HIV-1 negativt EDTA WB och HIV-1 positivt EDTA
WB vid 2 000 kopior/ml HIV-1 referensmaterial (subtyp B) spetsade med substanserna.

HIV-1-positiva och negativa prover med endogena substanser preparerades som DBS och testades ytterligare. Forhojda
nivaer av de endogena substanserna som anges i Tabell 8 visade sig inte paverka assayspecificiteten eller pdverka HIV-1-

detektionen.
Tabell 8. Endogena substanser och koncentration som testades
Substans Testad koncentration

Albumin (BSA) 90 mg/ml

Bilirubin 0,2 mg/ml
Hemoglobin 5 mg/ml

Humant DNA 4 pg/ml
Triglycerider 30 mg/mi

Testning av plasmaprover fran fem individer per markor for autoimmun sjukdom utfoérdes med och utan spetsat HIV-1
referensmaterial (subtyp B) vid 900 kopior/ml med anvéndning av WB-metoden. Ingen interferens med markorerna for den
autoimmuna sjukdomen systemisk lupus erythematosus (SLE), antinukleéra antikroppar (ANA) eller reumatoid faktor (RF)
med anvindning av HIV-1 Qual-assayen visades.

18.7 Serokonversionssensitivitet

Den diagnostiska sensitiviteten hos HIV-1 Qual-assayen utvédrderades genom att testa sekventiella plasmaprover fran femton
serokonversionspaneler med anvandning av WB-metoden. Ekvivalens fér WB och plasma som provmatris har bevisats

(se Avsnitt 18.8). HIV-1 Qual-assayen detekterade HIV-1 1 52 av totalt 79 prover jamfort med 10 av 79 som detekterades

av ett HIV-1-antikroppstest (Abbott HIV 1/2 EIA, Abbott PRISM HIV-1/2, Abbott DiaSorin Murex HIV 1.2.0 HIV, Bio-
Rad GS HIV-1/HIV-2 Plus O EIA eller Siemens HIV 1/0/2 Enhanced ADVIA Centaur). Ett positivt HIV-1-testresultat

i HIV-1 Qual assay genererades tidigare i alla femton paneler jamfort med HIV-1-antikroppsscreeningen. Dessutom
intréffade det forsta HIV-1-positiva svaret tidigare i tolv av de femton panelerna med HIV-1 Qual assay jamfort med p24-
antigentesterna (Abbott, Coulter HIV-1 p24 Antigen, Innogenetics RL29, or Perkin Elmer Alliance HIV-1 p24 ELISA).
Serokonversionssensitiviteten presenteras i Tabell 9.
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Tabell 9. Serokonversionssensitivitet for HIV-1 Qual-assayen

Antal av reaktiva Dagar till forsta Dagar
paneldelar reaktiva resultatet mellan
forsta
reaktiva
Gammal paneldelkod me:;:’::lmaf ::;:If HIV-1 |Antikroppstest| HIvV-1 |Antikroppstest re;l:‘;at
Qual (AB)? Qual (AB)? QtI;Ia“II:ch
alla AB-
tester®
PRB946-00-1.0 4 1 3 0 4 11° 7
PRB948-00-1.0 4 23 2 0 20 23c 3
PRB950-00-1.0 4 28 3 1 18 28 10
PRB955-1.0 5 14 5 2 0° 12 12
PRB956-1.0 5 50 4 1 40 50 10
PRB962-1.0 6 17 4 0 7 17° 10
PRB963-1.0 7 21 3 0 14 21P 7
PRB964-1.0 6 22 3 0 15 22° 7
PRB966-1.0 10 51 5 2 35 48 13
PRB973-1.0 4 1 4 1 0° 11 11
PRB974-1.2 4 16 3 1 7 16 9
PRB975-1.0 5 14 3 0 7 14° 14
PRB976-1.2 4 9 4 0 0° o° 9
PRB977-1.0 4 15 3 2 2 13 1
PRB978-1.0 7 33 3 0 26 33° 7
Summa 79 52 10

a Antikroppstester, baserade pa leverantorsdata: Abbott HIV 1/2 EIA, Abbott PRISM HIV-1/2, Abbott Murex HIV 1.2.0 HIV, Bio-Rad

GS HIV-1/HIV-2 Plus O EIA, Siemens HIB 1/0/2 Enhanced ADVIA Centaur

b Alla blédningar var icke-reaktiva for HIV-1-antikroppar (baserat pa leverantorsinformation). Den sista blédningsdagen anvands
som "Dagar till forsta reaktiva resultat”

¢ Alla blédningsresultat detekterades med HIV-1 Qual assay

18.8 Provtypsekvivalens (helblod och plasma)

Ekvivalensen i prestanda for de tva olika provtyperna EDTA WB och EDTA-plasma med anviandning av HIV-1 Qual-
assayen visades med prover fran sexton HIV-1-negativa individer. Varje prov delades och bereddes i en plasma-alikvot och
en WB-alikvot. Bada alikvoterna spetsades med HIV-1 RNA vid 700 kopior/ml. Alikvoterna analyserades sida vid sida med
anvandning av WB-protokollet. Ekvivalens i prestanda mellan provtyperna visades.

19 Klinisk prestanda

Prestanda och egenskaper hos HIV-1 Qual-assayen utvirderades vid tva institutioner i Afrika.
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Forsokspersoner inkluderade individer vars rutinvérd kravde insamling av WB- eller DBS-prover for HIV-1-test. For
kvalificerade forsokspersoner erhdlls alikvoter av kvarvarande prover for testning med HIV-1 Qual-assayen och komparativ
testning. Patienthantering fortsatte pé platsen enligt standardpraxis oberoende av undersdkningens testresultat.

Prestandan hos HIV-1 Qual-assayen jimfordes med en CE-mérkt komparativ assay. Den komparativa assayen validerades
for DBS och inte for WB och dérfor jimfordes HIV-1 Qual WB-assayresultaten med DBS-resultat frén den komparativa
metoden. Upprepade tester pa bade HIV-1 Qual-assayen och den komparativa assayen utfordes pa prover dér HIV-1 Qual-
assayen och den komparativa assayen avvek i resultat och tillhandahélls endast i informerande syfte.

19.1 Resultat fran WB-prover

Totalt 106 WB-prover testades for HIV-1 med HIV-1 Qual-assayen och den komparativa assayen. HIV-1 Qual-
assayen visade positiv procentuell 6verensstimmelse (PPA) pé 98,2 % (95 % KI 90,3—-100) och negativ procentuell
overensstimmelse (NPA) pa 98,0 % (95 % KI 89,6-100), i WB jamfort med den komparativa assayen. Resultaten visas i

Tabell 10.

Tabell 10. HIV-1 QualPrestandan hos -assayen jamfort med den komparativa assayen — WB-prover

Komparativ HIV-1 Qual-assay — DBS

POS NEG Summa
POS 54 12 55
HIV-1 Qual WB NEG 10 50 51
Summa 55 51 106

Positiv procentuell éverensstammelse (Positive Percentual | 98,2 % (95 % KI: 90,3—100)

Negativ procentuell dverensstammelse (Negative Percentual

Agreement, PPA):1 g6 6 9, (95 % KI: 89,6-100)

Agreement, NPA):

a Efter omtestning var provet Xpert POS/komparativ POS
b Efter omtestning var provet Xpert NEG/komparativ POS

19.2 Resultat for DBS-prover

Totalt testades 399 DBS-prover for HIV-1 med HIV-1 Qual-assayen och den komparativa assayen. HIV-1 Qual-assayen
visade en sensitivitet med PPA pa 95,6 % (95 % KI 91,8-98,0) och specificitet med NPA pa 98,5 % (95 % K1 95,6-99,7) pa
DBS jamfort med den komparativa assayen. Resultaten visas i Tabell 11.

19.3 Specificitet hos HIV-seronegativa vuxna blodgivare

Tabell 11. HIV-1 Qual-assayens prestanda jamfért med den komparativa assayen — DBS-prover

Komparativ HIV-1 Qual-assay — DBS
POS NEG Summa
POS 194 3@ 197
HIV-1 Qual Assay NEG gP 193 202
Summa 203 196 399
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Komparativ HIV-1 Qual-assay — DBS
POS NEG Summa

Positiv procentuell éverensstammelse (Positive Percentual | 95,6 % (95 % KI: 91,8-98)

Agreement, PPA): | o4 5 % (95 % KI: 95,6-99,7)
Negativ procentuell 6verensstammelse (Negative Percentual
Agreement, NPA):

a Efter omtestning var 1 av 3 prover Xpert NEG/komparativ NEG och 2 av 3 prover var Xpert POS/komparativ POS

b Efter omtestning var 5 av 9 prover Xpert POS/komparativ POS, 3 av 9 prover var Xpert NEG/komparativ POS och 1 av 9 var Xpert
NEG/komparativ NEG.

WB i EDTA samlades in fran 1 017 blodgivare pé tva platser i USA. Proverna bestimdes vara HIV-1-negativa genom
metoder med FDA-licensierade antikroppar fran standardblodbank och nukleinsyra. Av 1 017 prover bereddes 503 som DBS
och 514 testades som WB med HIV-1 Qual-assayen. Ett DBS-prov och tvd WB-prover var obestimda vid bade forsta testet
och omtestet, och utesléts darfor fran specificitetsberdkningen. Assayens specificitet var 100 % (1 014/1 014), 95 % Kl:
99,6-100,0).

19.4 Assayens lyckade resultat

Av HIV-1 Qual-assaykorningar utforda med kvalificerade prover var 97,0 % (1 483/1 529) av dessa prover framgangsrika
vid det forsta forsoket. De aterstaende 46 gav obestimda resultat vid det forsta forsoket. Av de 46 obestimda fallen gav 36
giltiga resultat vid upprepad assay, tre var obestdmda efter omtest och sju av de obestdmda fallen upprepades inte pa grund
av otillracklig aterstaende volym. Den totala frekvensen av lyckad assay var 99,3 % (1 519/1 529).
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21 Platser for Cepheid-huvudkontor

Corporate Headquarters

Cepheid

904 Caribbean Drive
Sunnyvale, CA 94089
USA

Telephone: + 1 408 541 4191
Fax: + 1408 541 4192
www.cepheid.com

European Headquarters

Cepheid Europe SAS
Vira Solelh

81470 Maurens-Scopont
France

Telephone: + 33 563 825 300
Fax: + 33 563 825 301
www.cepheidinternational.com

22 Teknisk assistans

Innan kontakt
Innan kontakt med Cepheid teknisk support, samla in féljande information:

Produktnamn

Lotnummer

Instrumentets serienummer

Felmeddelanden (om nagra)

Mjukvaruversion och, om tillimpligt, datorns service tag-nummer

Teknisk support i USA
Telefon: + 1 888 838 3222 E-post: techsupport@cepheid.com

Teknisk support i Frankrike
Telefon: + 33 563 825 319 E-post: support@cepheideurope.com

Kontaktinformation till alla Cepheid-kontor med teknisk support finns tillgdnglig pa var hemsida: www.cepheid.com/en/
support/contact-us.

23 Tabell med symboler

Symbol Betydelse
REF Katalognummer
IVD In vitro-diagnostisk medicinteknisk enhet
C E CE-mérkning — Europeisk dverensstdmmelse
Xpert® HIV-1 Qual 25

301-3048-SV, Rev. L
Oktober 2023



Xpert® HIV-1 Qual

Symbol

Betydelse

Far ej ateranvandas

Satskod

Se bruksanvisningen

Tillverkare

Tillverkningsland

<&|k/H|5||®

Innehaller tillrackligt for n test

Kontroll

Utgangsdatum

Temperaturbegransning

Biologiska risker

Forsiktighet

c

EP

Auktoriserad representant i Schweiz

@ ||| 8|1

Importor
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il

Cepheid AB
Rontgenvigen 5
SE-171 54 Solna,
Sweden

CH |REP

Cepheid Switzerland GmbH
Zircherstrasse 66

Postfach 124, Thalwil
CH-8800

Switzerland

®

Cepheid Switzerland GmbH
Zircherstrasse 66

Postfach 124, Thalwil
CH-8800

Switzerland

C€2797|IvD

24 Revisionshistorik

Beskrivning av dindringar: 301-3048, Rev. K till Rev. L

Avsnitt Beskrivning av @ndringen

1,121, 17 Specificerat K2 fér EDTA provror.

13 Separerade metoder fér GeneXpert Dx System och GeneXpert Infinity System.

24 Avsnitt om revisionshistorik (tillagt).
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