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Xpert® HCV Viral Load

Pouze pro diagnostické pouziti in vitro.

1 Vlastnicky nazev
Xpert® HCV Viral Load
2 Bézny nebo obvykly nazev
HCV VL
3 Urcené pouziti
Test HCV VL provadény na pristrojovych systémech GeneXpert® je navrzeny na rychlou kvantifikaci RNA viru hepatitidy C

(HCV) v lidském séru nebo plazmé (EDTA) od jedincti infikovanych HCV. Test pouziva automatizovanou polymerazovou
fetézovou reakci s reverzni transkriptazou (RT-PCR) a kvantifikuje HCV pomoci fluorescenéni detekce cilové RNA.

Test HCV VL kvantifikuje HCV genotypy 1-6 v rozsahu od 10 do 100 000 000 IU/ml. Test HCV VL je urCeny jako pomucka
pro fizeni pacientd infikovanych HCV, kteti podstupuji antivirovou 1écbu. Test méfi hladiny RNA HCV ve vychozim stavu
a béhem 1é¢by a lze ho pouzit k predikei setrvalych a nesetrvalych virologickych odpovédi na 1é¢bu HCV.

Vysledky testu HCV VL lze pouzit také k potvrzeni infekce HCV u anti-HCV pozitivnich jedinct. U anti-HCV pozitivnich
jedinct, ktefi maji negativni test na RNA HCV, Ize zvazit pouziti jiného testu na protilatky proti HCV pro rozliSeni mezi
skute¢nym kontaktem s HCV a biologickou faleSnou pozitivitou. V piipadech, kdy doslo ke kontaktu s HCV v poslednich
6 mésicich nebo existuji klinické diikazy o onemocnéni HCV, mtize byt indikovano opakované testovani RNA HCV.

Test Xpert HCV VL je urcen k pouziti odbornym laboratornim personalem nebo specialné vyskolenymi zdravotnickymi
pracovniky.

Test neni uréen k pouziti jako test ke screeningu darcti na HCV.

4 Souhrn a vysvétleni

HCYV patti do ¢eledi Flaviviridae a byl rozpoznan jako hlavni ptivodce chronického onemocnéni jater, véetné chronické aktivni
hepatitidy, cirth6zy a hepatoceluldrniho karcinomu.! Genom HCV je molekula RNA s pozitivni polaritou s piiblizné

9 500 nukleotidy.1 HCV se obvykle prenasi perkutannim kontaktem s infikovanou krvi, zejména intravenéznim uzivanim drog
a podavanim produkti z darcovské krve bez provedeni screeningu. Méné Casty ptenos HCV byl prokazan pracovnimi,
perinatalnimi a pohlavnimi kontakty.2

HCYV je infikovano odhadem 185 milioni lidi, tedy asi 3 % svétové populace, a vice nez 80 % z nich Zije v zemich s nizkymi
a sttednimi pfijmy (LMIC).3 Zatez zpusobena onemocnénim je nejveétsi v rozvojovych zemich; nejvyssi hlaSena prevalence je
v Cin& (3,2 %)*, Pakistanu (4,8 %), Nigérii (18,3 %)> a Egypté (22 %).* V Evropé je infikovano HCV pfiblizné 15 miliont
dospélych lidi a vétsina z nich si neni své infekce védoma.® Kazdy rok zemie na onemocnéni jater spojené s HCV 350 000
az 500 000 lidi.”

Antivirové 1éky mohou HCV vylégit, ale pristup k diagnoze a 16¢b& je $patny.” U vétsiny pacientli je nyni mozné 16&ba infekce
HCV pomoci vysoce ucinnych, bezpeénych a tolerovatelnych kombinaci oralnich pfimo pisobicich antivirotik (DAA) uzivanych
po dobu 8-24 'r}'/dnﬁ.5 Poprvé probiha diskuze o eradikaci HCV?

Kvantifikace RNA HCV se prokézala jako uzite¢né méfitko k hodnoceni ti¢innosti antivirové odpovédi na 1écbu HCV. Smérnice
pro fizeni a 1é€bu HCV doporucuji kvantitativni testovani RNA HCV pted zahajenim antivirové 1é¢by, béhem 1é¢by a po
ukonceni 1é¢by. Primarnim cilem 1éCby je setrvala virologicka odpovéd (SVR), ktera je definovana jako nedetekovatelna

RNA HCV pomoci citlivého testu 12 nebo 24 tydnii po ukonceni 1é¢by v zavislosti na 1é¢bé HCVE
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5 Princip postupu

Piistrojové systémy GeneXpert automatizuji a integruji purifikaci vzorku, amplifikaci nukleovych kyselin a detekci cilové
sekvence v jednoduchych nebo komplexnich vzorcich pomoci RT-PCR, ktera detekuje cilovou RNA pomoci fluorescence.
Systémy sestavaji z pfistroje, osobniho pocitace a piedem nacteného softwaru pro zpracovani testli a zobrazeni vysledki.
Systémy vyzaduji pouziti jednorazovych kazet GeneXpert, které obsahuji reagencie RT-PCR a ve kterych probihaji procesy
RT-PCR. Protoze kazety jsou uzaviené a sobéstaéné, minimalizuje se tak zkiizena kontaminace mezi vzorky. Plny popis systému
naleznete v ptislusné Prirucce obsluhy pro GeneXpert Dx (GeneXpert Dx Operator Manual) nebo Prirucce obsluhy pro
GeneXpert Infinity (GeneXpert Infinity Operator Manual).

Test HCV VL obsahuje reagencie pro detekci RNA HCV ve vzorcich a dvé vnitini kontroly, které slouzi ke kvantifikaci RNA
HCV. Vnitini kontroly monitoruji vytéznost a pfitomnost inhibitorti v reakcich RT a PCR. Kontrolni systém sondy (PCC)
ovétuje rehydrataci reagencie, plnéni PCR zkumavky v kazeté, neporuSenost sondy a stabilitu barviva.

Reagencie

6.1  Dodané materialy
W Souprava test HCV VL obsahuje dostatecné mnozstvi reagencii pro zpracovani 10 vzorki nebo vzorkt pro kontrolu kvality.
Obsah soupravy:

Kazety testu HCV VL s integrovanymi reakénimi zkumavkami 10

« Perlicka 1, perlicka 2 a perlicka 3 (susené mrazem) 1 od kazdé v kazdé kazeté
» Lyzacni reagencie (guanidinium thiokyanat) 2,0 ml v kazdé kazeté

* Proplachovaci reagencie 0,5 ml v kazdé kazeté

* Eluéni reagencie 1,5 ml v kazdé kazeté

* Vazaci reagencie 2,4 ml v kazdé kazeté

* Reagencie proteindza K 0,48 ml v kazdé kazeté
Jednorazové 1 ml prenosové pipety 10 v kazdé soupravé

CD 1 v kazdé soupravé

» Soubor definice analyzy (ADF)
» Pokyny k importu souboru ADF do softwaru GeneXpert
» Navod k pouziti (pfibalova informace)

Poznamka Bezpecnostni listy (SDS) jsou k dispozici na adrese www.cepheidinternational.com na kart¢é PODPORA (SUPPORT).

Hovézi sérovy albumin (BSA) v perlickach v tomto produktu byl vyroben vyhradné z hovézi plazmy pochazejici ze Spojenych statu
Poznamka americkych. Zvifata nebyla krmena bilkovinami pochazejicimi z pfezvykavcu &i jinych zvifat; zvifata prola testy ante-mortem
i post-mortem. V prlibéhu zpracovani nedochazelo k Zadnému sméSovani materialG s jinymi zvifecimi materialy.

7 Skladovani a manipulace
*ZJH{: . Kazety a reagencie test HCV VL skladujte pfi teploté 2-28 °C.
. Viko kazety neotevirejte, pokud nejste pfipraveni k provedeni testu.
. Nepouzivejte kazetu, ktera vytekla.
. Nepouzivejte kazety a reagencie test HCV VL, které byly zmrazeny.

. Nepouzivejte reagencie nebo kazety s proslym datem exspirace.

8 Pozadované materialy, které nejsou soucasti dodavky

. Systém GeneXpert Dx nebo systém GeneXpert Infinity (katalogova ¢isla se 1isi podle konfigurace): Piistroj GeneXpert,
pocitac s chranénym softwarem GeneXpert verze 4.7b nebo vyssi (systémy GeneXpert Dx) ¢i Xpertise 6.4b nebo vyssi
(Infinity-80/Infinity-48s), ¢tecka ¢arovych kodu a prirucka obsluhy.

. Tiskarna: Pokud potiebujete tiskarnu, kontaktujte technickou podporu spole¢nosti Cepheid a sjednejte si nakup doporucené
tiskarny.

. Chlorové bélidlo (chlornan sodny)

2 Xpert® HCV Viral Load
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9 Varovani a bezpe¢nostni upozornéni

@ .

L)

10 Chemicka nebezpedi

Se v§emi biologickymi vzorky, véetné pouzitych kazet, zachazejte jako s potencialné schopnymi pienosu infekénich agens.
Protoze ¢asto neni mozné veédét, které vzorky mohou byt infekéni, se v§emi biologickymi vzorky je tieba zachazet

se standardnimi bezpecnostnimi opatfenimi. Pokyny pro manipulaci se vzorky jsou k dispozici od center pro kontrolu

a prevenci onemocnéni’ USA (U.S. Centers for Disease Control and Prevention) a od Institutu pro klinické a laboratorni
standardy (Clinical and Laboratory Standards Institute).10

Mezi manipulaci se vzorky se doporucuje dodrzovat spravnou laboratorni praxi a ménit si rukavice, aby se zabranilo
kontaminaci vzorki nebo reagencii.

Pfi praci s chemikaliemi a manipulaci s biologickymi vzorky dodrZzujte bezpe¢nostni postupy vaseho zdravotnického
zafizeni.

Nenahrazujte reagencie test HCV VL jinymi reagenciemi.

Viko kazety test HCV VL otevirejte, jen kdyz ptidavate vzorek.

Nepouzivejte kazetu, ktera po vyjmuti z obalu upadla.

S kazetou netfepejte. Tieseni nebo upusténi kazety po otevieni vika muze zptsobit neplatné vysledky.
Nepouzivejte kazetu s poskozenou reakéni zkumavkou.

Nepouzivejte kazetu, ktera vytekla.

Kazda jednorazova kazeta test HCV VL se pouziva ke zpracovani jednoho testu. Kazety nepouzivejte opakovane.
Jednorazova pipeta se pouziva k pfenosu jednoho vzorku. Pouzité jednorazové pipety nepouzivejte opakovang.
Noste ¢isty laboratorni plast’ a rukavice. Mezi zpracovanimi kazdého vzorku si vymeéiite rukavice.

Pokud dojde ke kontaminaci pracovni plochy nebo zatizeni vzorky nebo kontrolami, diikladné oéistéte kontaminovanou
oblast chlorovym roztokem béliciho prostiedku pro domacnost nebo chlornanu sodného ziedénym v poméru 1:10 a poté
70% etanolem nebo 70% denaturovanym etanolem. Dfive, nez budete pokracovat, otfete pracovni povrchy zcela dosucha.

Ohledné spravné likvidace pouzitych kazet a nepouzitych reagencii se porad’te s pracovniky vaseho zdravotnického zatizeni
odpovédnymi za ekologickou likvidaci odpadu. Ovéite si statni, regionalni nebo mistni pfedpisy, protoze se mohou lisit od
narodnich pfedpist pro likvidaci. Material miize vykazovat charakteristiky nebezpe¢ného odpadu vyzadujiciho specialni
likvidaci. Zdravotnicka zafizeni si musi ovéfit své pozadavky na likvidaci nebezpecného odpadu.

Biologické vzorky, pfenosové prostiedky a pouzité kazety je nutné povazovat za schopné pienosu infekénich agens

a vyzadujici standardni bezpe¢nostni opatfeni. Pii spravné likvidaci pouzitych kazet a nepouzitych reagencii dodrzujte
postupy vaseho zdravotnického zafizeni pro ekologickou likvidaci odpadu. Tyto materialy mohou vykazovat charakteristiky
chemického nebezpeéného odpadu vyzadujiciho specialni likvidaci. Pokud statni nebo regionalni pfedpisy neobsahuji jasné
pokyny ke spravné likvidaci, musi se biologické vzorky a pouzité kazety likvidovat podle pokynti Svétové zdravotnické
organizace [World Health Organization, WHO] k manipulaci se zdravotnickym odpadem a k jeho likvidaci.

1,12

Signalni slovo: VAROVANI
Véty o nebezpecnosti podle Globalné harmonizovaného systému klasifikace OSN:
. Zdravi Skodlivy pfi poziti
. Zpusobuje mirné podrazdéni pokozky
. Zpusobuje podrazdéni o¢i
Pokyny pro bezpecné zachazeni podle Globalné harmonizovaného systému klasifikace OSN:
. Prevence:
. Po manipulaci dikladné omyjte.
. Reakce:
«  Necitite-li se dobfe, volejte TOXIKOLOGICKE INFORMACNI STREDISKO nebo lékate.
. Pii podrazdéni kiize: Vyhledejte 1ékatskou pomoc/osetieni.

. PRI ZASAZENI OCI: Né&kolik minut opatrné oplachujte vodou. Vyjméte kontaktni ¢ogky, jsou-li nasazeny,
a pokud je Ize vyjmout snadno. Pokracujte ve vyplachovani.

. Pretrvava-li podrazdeéni o¢i: Vyhledejte 1ékafskou pomoc/oSetieni.

Xpert® HCV Viral Load
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11 Odbér, skladovani a preprava vzorku

Plna krev musi byt odebrana do odbérovych zkumavek s K2-EDTA nebo EDTA-PPT nebo odbérovych zkumavek na sérum

a odstfedéna kvuli separaci plazmy/séra od Cervenych krvinek dle pokynd vyrobce.

. Pro test HCV VL je vyzadovan minimaln¢ 1 ml plazmy nebo séra. Pokud pouZzivate pfenosovou pipetu dodanou v souprave,
vyZaduje se minimalné 1,2 ml plazmy nebo séra. Alternativng, pokud pouzivate piesnou pipetu, je vyzadovan minimalné
1 ml plazmy nebo séra.

afec ° Plnou krev Ize pied ptipravou plazmy/séra uchovavat pii teploté 15-30 °C po dobu az 24 hodin nebo pfi teploté 2—8 °C po

X? dobu az 3 dni. Odstfed’ovani se musi provadét podle pokyni vyrobce.
T yﬂfé . Odstfedénou a separovanou plazmu a sérum lze pted testovanim uchovavat pti teploté 15-35 °C po dobu az 24 hodin nebo

pti teploté 2—8 °C po dobu az 3 dni.
s e Zmrazené vzorky plazmy a séra (-70 az -18 °C) jsou stabilni po dobu 6 tydni.
. Vzorky plazmy a séra jsou stabilni po tfi cykly zmrazeni a rozmrazeni.
. Vzorky plazmy a séra musi byt pied prenosem do kazety rozmrazeny a vytemperovany na pokojovou teplotu.

yﬂfé . Vzorky plné krve, plazmy nebo séra prepravujte pii teploté 2—8 °C.

. Pieprava vzorkl plné krve, plazmy nebo séra musi spliiovat pfedpisy zemé a statni, federalni a mistni pfedpisy pro prepravu
etiologickych agens.
12 Postup
121  Priprava vzorku
1. Po centrifugaci vzorkt plné krve miZete napipetovat 1 ml plazmy piimo do kazety. Pro ziskani platnych vysledku testu je

zésadni dostatedny objem (viz pokyny Cést 12.2, Piiprava kazety moznost 1 nize).
Jﬂm 2. Zmrazené vzorky pted pouzitim nechte pii pokojové teploté (20-35 °C), dokud zcela nerozmrznou a nevytemperuji se na
pokojovou teplotu.

yﬂfe 3. Vzorky plazmy a séra skladované pti teploté 2—8 °C je potieba pied pouzitim vyjmout z chladnic¢ky a vytemperovat je na
pokojovou teplotu.

yﬂﬁ 4. Vzorky plazmy skladované pii teploté 2—8 °C a rozmrazené vzorky plazmy je potieba pied pouzitim promichat na vortexu
¢ po dobu 15 sekund. Pokud je vzorek zakaleny, procistéte ho rychlou centrifugaci.

12.2 Priprava kazety

Noste ochranné jednorazové rukavice.

Zkontrolujte, zda kazeta testu neni poskozena. Poskozené kazety nepouzivejte.

wonh o=

Oteviete viko kazety testu.

. Moznost 1: Pokud pouzivate pfenosovou pipetu dodanou v soupravé (Obrazek 1), napliite ji tésné pod nadobku, ale nad
rysku, abyste prenesli minimalné 1 ml plazmy nebo séra z odbérové zkumavky do vzorkové komory testovaci kazety
(Obrazek 2). NELIJTE vzorek do komory!

. Moznost 2: Pokud pouzivate automatickou pipetu, pieneste minimaln¢ 1 ml plazmy nebo séra do vzorkové komory
testovaci kazety (Obrazek 2). NELIJTE vzorek do komory!

4 Xpert® HCV Viral Load
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e
| ~—— Nadobka

3 < Naplite pipetu vzorkem tésné
E pod nadobku a nad rysku

[
Obrazek 1. Pfenosova pipeta testu HCV VL
4.  Zaviete viko kazety.

5. Vlozte kazetu do piistroje GeneXpert Dx nebo systému Infinity.

Vzorkova komurka
(velky otvor)

Obrazek 2. Kazeta testu HCV VL (pohled shora)

Xpert® HCV Viral Load 5
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12.3  Spusténi testu
. ... . Pred spusténim testu se ujistéte, ze do softwaru byly importovany soubory definice analyzy (ADF) pro test
Dilezité
HCV VL.
Poznamka Postup se maze lisit, pokud spravce systému zménil vychozi pracovni postup systému.
Tato ¢ast uvadi zakladni kroky pii zpracovani testu. Podrobné pokyny viz Prirucka obsluhy systému GeneXpert Dx (GeneXpert
Dx System Operator Manual) nebo Prirucka obsluhy systému GeneXpert Infinity (GeneXpert Infinity System Operator Manual),
v zavislosti na modelu pouzitého pfistroje.
1. Zapnéte piistroj GeneXpert:
. Pokud pouzivate piistroj GeneXpert Dx, nejprve zapnéte ptistroj a poté pocitac. Software GeneXpert se spusti
automaticky. Pokud tomu tak neni, dvakrat kliknéte na ikonu zastupce softwaru GeneXpert Dx na plose systému
Windows®.
nebo
. Pokud pouzivate ptistroj GeneXpert Infinity, zapnéte piistroj. Software GeneXpert se spusti automaticky. Pokud tomu
tak neni, dvakrat kliknéte na ikonu zastupce softwaru Xpertise na plose systému Windows®.
2. Ptihlaste se do softwaru Pfistrojovy systém GeneXpert pouzitim svého uZzivatelského jména a hesla.
3.V okné systému GeneXpert kliknéte na Vytvorit test (Create Test) (GeneXpert Dx) nebo Objednavky (Orders) a Objednat
test (Order Test) (Infinity).
4. Naskenujte ID pacienta (Patient ID) (volitelné). Pokud ID pacienta (Patient ID) zadavate, dbejte, aby bylo zadano spravné.
ID pacienta (Patient ID) je spojeno s vysledky testu a je zobrazeno v okné Zobrazeni vysledkid (View Results).
5. Oskenujte nebo zadejte ID vzorku (Sample ID). Pokud zadavate ID vzorku (Sample ID), dbejte, aby bylo zadano spravné.
ID vzorku (Sample ID) je spojeno s vysledky testu a je zobrazeno v okné Zobrazit vysledky (View Results) a ve vSech
zpravach. Objevi se dialogové okno Naskenovat kazetu (Scan Cartridge).
6.  Naskenujte ¢arovy kod kazety test HCV VL. Zobrazi se okno Vytvofit test (Create Test). Pomoci informaci z ¢arového kodu
software automaticky vyplni nasledujici pole: Vybér analyzy (Select Assay), ID Sarze reagencie (Reagent Lot ID), Sériové
Cislo kazety (Cartridge SN) a Datum exspirace (Expiration Date).
7. Kliknéte na Zahdjit test (Start Test) (GeneXpert Dx) nebo na Odeslat (Submit) (Infinity). Pokud je to poZzadovano, zadejte
heslo.
8. U systému GeneXpert Infinity vlozte kazetu na pés piepravniku. Kazeta se zalozi automaticky, probéhne test a pouzita
kazeta vypadne do odpadové nadoby.
nebo
U piistroje GeneXpert Dx:
A.  Otevrete dviika modulu pfistroje s blikajicim zelenym svétlem a zalozte kazetu.
B.  Zavtete dvitka. Spusti se test a zelené svétlo prestane blikat. Po dokonceni testu svétlo zhasne.
C.  Pied otevienim dvifek modulu a vyjmutim kazety pockejte, az systém uvolni zamek dvitek.
D. Pouzité kazety zlikvidujte do vhodné odpadové nadoby na vzorky podle standardni praxe vaseho zdravotnického
zafizeni.
13 Zobrazeni a tisk vysledk
Tato ¢ast uvadi zakladni kroky pfi zobrazeni a tisku vysledki. Podrobnéjsi pokyny k zobrazeni a tisku vysledkl viz Prirucka
obsluhy systemu GeneXpert Dx (GeneXpert Dx System Operator Manual) nebo Prirucka obsluhy systéemu GeneXpert Infinity
(GeneXpert Infinity System Operator Manual), v zavislosti na modelu pouzitého pfistroje.
1. Vysledky zobrazite kliknutim na ikonu Zobrazeni vysledku (View Results).
2. Po dokonéeni testu kliknéte na tlacitko Zprava (Report) v okné& Zobrazeni vysledkii (View Results) pro zobrazeni a/nebo
generovani PDF souboru zpravy.
6 Xpert® HCV Viral Load
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14 Kontrola kvality

CONTROL Kazdy test obsahuje kontrolu adekvatnosti objemu vzorku (Sample Volume Adequacy, SVA), vysoky a nizky vnitini
kvantitativni standard (IQS-H a IQS-L, také funguje jako kontrola zpracovani vzorku [specimen processing control, SPC])

a kontrolni systém sondy (Probe Check Control, PCC).

Kontrola adekvatnosti objemu vzorku (SVA) — Zajistuje, ze byl vzorek spravné pfidan do kazety. SVA ovéiuje, Ze do
vzorkové komory byl pfidan spravny objem vzorku. SVA vyhovuje, pokud splituje validovana kritéria pfijatelnosti. Pokud
SVA nevyhovuje, zobrazi se CHYBA 2096 (ERROR 2096), jestlize neni piitomen vzorek, nebo CHYBA 2097 (ERROR 2097),

jestlize neni pfitomno dostatecné mnozstvi vzorku. Systém nedovoli uzivateli pokracovat v testu.

Vysoky a nizky vniti'ni kvantitativni standard (IQS-H a IQS-L) — IQS-H a IQS-L jsou dva konstrukty kontrola RNA ve
forme vysusené perlicky, ktera prochazi celym procesem testu. IQS-H a IQS-L jsou standardy kalibrované na 4. mezinarodni
standard WHO pro HCV. Pouzivaji se ke kvantifikaci pomoci parametrii specifickych pro $arzi pro vypocet koncentrace
RNA HCV ve vzorku. IQS-H a IQS-L navic detekuji inhibici reakce RT-PCR souvisejici se vzorkem. 1QS-H a IQS-L
vyhovuji, pokud splituji validovana kritéria pfijatelnosti.

sond a monitoruje tak rehydrataci perli¢ek, plnéni reakéni zkumavky, neporusenost sondy a stabilitu barviva. PCC vyhovuje,
pokud spliiuje validovana kritéria ptijatelnosti.

Externi kontroly — Externi kontroly, které nejsou dostupné v souprave, by se v pfislusnych pfipadech mély pouzivat dle
spravné laboratorni praxe v souladu s pozadavky mistnich, statnich a federalnich akredita¢nich organizaci.

15 Interpretace vysledku

Vysledky jsou interpretovany automaticky pfistrojovym systémem Piistrojovy systém GeneXpert z naméfenych fluorescencnich
signald a vlozenych vypocetnich algoritmi a jsou zietelné zobrazovany v okné Zobrazeni vysledku (View Results) (Obrazek 3
a Obrazek 5). Mozné vysledky uvadi Tabulka 1.

Tabulka 1. Vysledky a interpretace testu HCV VL

Vysledek Interpretace
HCV DETEKOVAN Je detekovana RNA HCV o koncentraci XX 1U/ml.
XX 1U/ml (log X,XX) * RNA HCV ma titr uvnitf nastaveného linearniho rozsahu testu a koncovy parametr nad minimem.
(HCV DETECTED XX * Mezinarodni kvantitativni standard-vysoky (IQS-H) a Mezinarodni kvantitativni standard-nizky
IU/mL (log X.XX)) (IQS-L): USPESNA (PASS).
Viz Obrazek 3. + Kontrola sondy: USPESNA (PASS); véechny vysledky kontroly sondy byly Gisp&3né.
HCV DETEKOVAN Je detekovana RNA HCV nad kvantitativnim rozsahem testu.
>1,00E08 IU/ml * Mezinarodni kvantitativni standard-vysoky (IQS-H) a Mezinarodni kvantitativni standard-nizky
(HCV DETECTED (IQS-L): USPESNA (PASS).
>1.00E08 IU/mL) + Kontrola sondy: USPESNA (PASS); vSechny vysledky kontroly sondy byly Gisp&&né.
Viz Obrazek 4.
HCV DETEKOVAN Je detekovana RNA HCV pod kvantitativnim rozsahem testu.
<10 IU/ml (HCV + Mezinarodni kvantitativni standard-vysoky (IQS-H) a Mezinarodni kvantitativni standard-nizky
DETECTED <10 IU/mL) (IQS-L): USPESNA (PASS).
Viz Obrazek 5. + Kontrola sondy: USPESNA (PASS); v8echny vysledky kontroly sondy byly Gispé&né.
HCV NEDETEKOVAN RNA HCV neni detekovana.
(HCV NOT DETECTED) | . RNA HCV neni detekovana.
Viz Obrazek 6. + Mezinarodni kvantitativni standard-vysoky (IQS-H) a Mezinarodni kvantitativni standard-nizky
(1QS-L): USPESNA (PASS).
+ Kontrola sondy: USPESNA (PASS); véechny vysledky kontroly sondy byly ispé&sné.
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Tabulka 1. Vysledky a interpretace testu HCV VL (Pokrac¢ovani)

Vysledek Interpretace
NEPLATNY (INVALID) | Pfitomnost nebo nepfitomnost RNA HCV nelze stanovit. Opakuijte test podle pokynd, které uvadi
Viz Obrazek 7. Cast 16.2, Postup pfi opakovani testu.

* Mezinarodni kvantitativni standard-vysoky (IQS-H) a/nebo Mezinarodni kvantitativni standard-
nizky (IQS-L): NEUSPESNY (FAIL); prahy cykld (Ct) nejsou v platném rozsahu a koncovy
parametr je pod minimalni nastavenou hodnotou.

+ Kontrola sondy: USPESNA (PASS); véechny vysledky kontroly sondy byly ispé&sné.

CHYBA (ERROR) PFitomnost nebo nepfitomnost RNA HCV nelze stanovit. Opakujte test podle pokynt, které uvadi
Viz Obrazek 8. Cast 16.2, Postup pfi opakovani testu.

+ Kontrola sondy: NEUSPESNA* (FAIL*); jeden nebo vSechny vysledky kontroly sondy byly
neuspésné.

* Pokud kontrola sondy probéhla Uspésné, je chyba zplsobena maximalnim limitem tlaku pfesahujicim pfijatelny
rozsah nebo selhanim soucasti systému.

ZADNY VYSLEDEK Pitomnost nebo nepfitomnost RNA HCV nelze stanovit. Opakuijte test podle pokynd, které uvadi
(NO RESULT) Cast 16.2, Postup pfi opakovani testu. ZADNY VYSLEDEK (NO RESULT) znamena, Ze nebylo
shromazdéno dostatecné mnozstvi udaji. Napfiklad obsluha zastavila probihajici test.

P Snimky obrazovek rozboru jsou uvedeny pouze jako pfiklad. Nazev testu a Cislo verze se mohou lisit od snimk{ obrazovek
Poznamka N oo L ;
obsaZenych v této pfibalové informaci.
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Obrazek 3. HCV detekovan a kvantifikovéh
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{ DETECTED > 1.00E08 IU/mL (log 8.00

Obrazek 4. HCV detekovan

DETECTED < 10 IU/mL (log 1.00,

Obrazek 5. HCV detekovan
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Obrazek 6. HCV nedetekovan

Obrazek 7. Neplatny
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||| TestResult | Analyte Result | Detail | Errors | History | Support |
: Assay Name Xpert HCV Viral Load Version 1

| TestResult |ERROR

‘|| For In Vitro Diagnostic Use Only

WA

<No Data Available>

Obrazek 8. Chyba
16 Opakované testy

16.1  Duavody k opakovani stanoveni
Pokud se objevi kterykoli z nize uvedenych vysledkii testu, test opakujte podle pokynii, které uvadi Cast 16.2, Postup pii
opakovani testu.

. NEPLATNY (INVALID) vysledek oznaduje jednu nebo vice z nésledujicich skuteSnosti:
. 1QS-H a/nebo 1QS-L Ct nejsou v platném rozsahu.
. Vzorek nebyl spravné zpracovan nebo PCR byla inhibovana.

. Vysledek CHYBA (ERROR) oznacuje, Ze test byl prerusen. K moznym pii¢indm patii: byl pfidan nedostateény objem
vzorku, reakéni zkumavka nebyla fadné€ naplnéna, byl detekovan problém s neporusenosti reagencie sondy nebo byl
prekrocen maximalni limit tlaku.

. ZADNY VYSLEDEK (NO RESULT) znamen4, Ze nebylo shromézdéno dostatedné mnozstvi idajii. Napriklad obsluha zastavila
probihajici test nebo doslo k vypadku proudu.

16.2 Postup pri opakovani testu
Pro zopakovéni testu pti vysledku ZADNY VYSLEDEK (NO RESULT), NEPLATNY (INVALID) nebo CHYBA (ERROR) pouzijte
novou kazetu (kazetu nepouzivejte opakované) a nové reagencie.

1. Ze soupravy vyjméte novou kazetu.

2. Viz Cast 12, Postup, véetné Cast 12. 1, Ptiprava vzorku, Cast 12.2, Ptiprava kazety a Cast 12.3, Spusténi testu.

17 Omezeni

Mezi manipulaci se vzorky se doporucuje dodrzovat spravnou laboratorni praxi a ménit si rukavice, aby se zabranilo
kontaminaci reagencii.

Mutace nebo polymorfismy v regionech vazani primerd nebo sond mohou ovlivnit detekci novych nebo neznamych variant
HCYV, coz mize vést k falesn¢ negativnim vysledktim.
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18 Funkéni charakteristiky

18.1  Limit detekce
Limit detekce (LOD) testu HCV VL byl stanoven testovanim osmi rtiznych fedéni pfipravenych z referen¢niho standardu HCV
genotypu 1 v HCV negativni EDTA plazmé nebo séru. Material HCV genotypu 1 pouzity ve studii LOD byl 4. mezinarodni
standard WHO, kod NIBSC 06/102. Limit detekce byl stanoven pro tfi Sarze reagencii a bylo testovano celkem 72 nebo
73 replikati na kazdou hladinu koncentraci. Po prvnim dni testovani byla ptidana jedna dalsi nizka hladina koncentrace pro oba
typy vzorkt. Pocet replikatl testovanych pro tuto hladinu byl tedy mensi (49 v plazmé a 53 v séru). Vyhodnoceni bylo
provedeno podle smérnice CLSI E17-A2. Koncentrace RNA HCV, kterou lze detekovat s mirou pozitivity vys$si nez 95 %, byla
stanovena regresni analyzou probit a vysledky pro jednotlivé Sarze a vzorky uvadi Tabulka 2. Maximalni pozorovanad LOD
s analyzou probit pro HCV genotyp 1 v EDTA plazmé je 4,0 IU/ml (95% CI 2,8-5,2). Maximalni pozorovana LOD s analyzou
probit pro HCV genotyp 1 v séru je 6,1 IU/ml (95% CI 4,2-7,9).

Tabulka 2. Odhady LOD testu HCV VL s regresi probit a 95% horni a dolni intervaly spolehlivosti pro vzorky
HCV genotypu 1 v plazmé a séru dle Sarze soupravy

3 LOD 95% 95% CI
Vzorek Sarze (U/ml) (IU/mil)
Svétova 1 3,3 24-42
zdravotnicka 2 4.0 2.7-52
organizace : -
3 4,0 2,8-5,2
(Plazma)
Svétova 1 6,1 4,2-7,9
zdravotnicka 2 26 1,9-3,3
organizace 2’3 1,8 2,9
(Sérum) ! T

Analyza miry zasahu (hit rate) ukazuje pozitivitu > 95 % pii koncentraci 6 IU/ml pro testovany material HCV genotypu 1,
jak uvadi Tabulka 3.

Tabulka 3. LOD testu HCV VL pro HCV genotyp 1 v EDTA plazmé a séru

Koncentrace Pocet Pocet Mira pozitivity

Vzorek (IU/ml) replikata pozitivnich (%)
0,52 49 24 49

1 72 47 65

Svétova 2 2 61 85
zdravotnicka 3 72 69 96
organizace 4 72 67 93
(Plazma) 6 72 71 99

8 73 73 100

10 72 72 100

0,52 53 21 40

1 73 47 64

Svétova 2 3 64 88
zdravotnicka 3 72 69 96
organizace 4 73 71 97
(Seérum) 6 72 71 99

8 72 70 97

10 72 72 100

a. Koncentrace 0,5 IlU/ml byla pfidana 2. den, protoZe po 1. dni byla u koncentrace 1 1U/ml pozorovana
vysoka mira pozitivity
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Dale byla analyzovana fedéni klinickych vzorkt pfedstavujicich HCV genotypy 1la, 2b, 3a, 4a, 5a a 6a v negativni lidské EDTA
plazmé s jednou Sarzi reagencii a 24 replikaty na kazdou hladinu koncentrace. Pfifazeni nominalni koncentrace klinickych
vzorkl bylo provedeno testem Abbott RealTime HCV™, Analyza miry zasahu ukazuje pozitivitu > 95 % pro vSechny genotypy
pti koncentraci 10 IU/ml, jak uvadi Tabulka 4.

Tabulka 4. Analyza miry zasahu LOD testu HCV VL pro vzorky HCV genotypt 1-6 v EDTA plazmé

Nejnizsi hladina
koncentrace > 95% Mira zasahu
Genotyp mira zasahu (IU/ml) (%)
1a 10 100
2b 4 100
3a 6 100
4a 4 100
5a 2 96
6a 4 96
18.2  Limit kvantifikace
Celkova analytickd chyba (TAE) byla vypocitana pomoci odhadid stanovenych analyzou dat ze studie LOD (standard WHO)
a studie preciznosti/reprodukovatelnosti dle smérnice CLSI E17-A2. TAE pro fedéni, ktera méla pozorovanou koncentraci na
limitu detekce testu 10 IU/ml (1,0 log;) nebo v jeho blizkosti, uvadi Tabulka 5. TAE byla odhadnuta dvéma rliznymi metodami.
Tabulka 5. Analyza TAE testu HCV VL pro stanoveni LOQ
TAE?
Celkova Absolutni TAEP
Vzorek Sarze Koncentrace smérodatna | odchylka + 2 x SQRT
(studie) DL N (log10 1U/ml) Odchylka |odchylka (SD) 2xSD (2) x SD
Ocekavana Pozorovana
. DL1 72 | 1,40 1,31 0,09 0,15 0,38 0,41
Acrometrix
. N DL2 72 | 1,40 1,29 0,11 0,14 0,40 0,41
(preciznost) I —5ra—75 17,40 1,24 0,16 0,12 0,41 0,35
. DL1 72 | 1,00 0,92 0,08 0,22 0,52 0,62
Acrometrix
. ‘ DL2 72 | 1,00 0,82 0,18 0,18 0,54 0,51
(preciznost) 575 17,00 0,75 0,25 0,19 0,63 0,54
DL1 24 | 1,00 0,91 0,09 0,21 0,51 0,59
WHO, plazma
LoD DL2 24 | 1,00 0,82 0,18 0,30 0,78 0,86
( ) DL3 24 | 1,00 0,86 0,14 0,17 0,48 0,48
. DL1 24 | 1,00 0,96 0,04 0,13 0,30 0,37
WHO, sérum
LOD DL2 24 | 1,00 0,88 0,12 0,23 0,58 0,66
( ) DL3 24 | 1,00 0,80 0,20 0,18 0,57 0,52

a. TAE vypocitana podle Westgardova modelu v CLSI EP17-A2 (Cast 6.2)
b. TAE zaloZena na rozdilu mezi dvéma méficimi pfistupy

18.3

Vysledky analyzy TAE ukazuji, ze test HCV VL dokéze zjistit koncentraci 10 IU/ml (1,0 log;) s pfijatelnou pravdivosti
a preciznosti.

Preciznost/reprodukovatelnost

Preciznost/reprodukovatelnost testu HCV VL byla stanovena analyzou paralelnich fedéni referen¢nich materiala HCV v HCV
negativni EDTA plazmé. Nominalni koncentrace pouzitého referen¢niho materialu byla zkalibrovana na 4. mezinarodni standard
WHO pro HCV (06/102). Studie byla zaslepenou, porovnavaci studii zahrnujici dvé pracovisté a pouzivala sedmiclenny panel
referenéniho materidlu HCV v HCV negativni EDTA plazmé s koncentracemi RNA, které pokryvaly kvantifika¢ni rozsah testu
HCV VL. Dva operatofi na kazdém ze dvou pracovist studie testovali jeden panel dvaceti jedna vzorkd jednou denné po dobu
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Sesti testovacich dnt na kazdou $arzi. Jedno pracovisté pouzivalo piistroj Infinity-80 a druhé pracovisté pouzivalo pfistroje
GeneXpert Dx. Pro studii byly pouzity tfi Sarze reagencii test HCV VL. Preciznost/reprodukovatelnost byla vyhodnocena

v souladu s dokumentem CLSI EP5-A2 , Evaluation of Precision Performance of Clinical Chemistry Devices; Approved
Guideline” (Vyhodnoceni vykonu preciznosti klinickych chemickych prostfedki; schvalend smémice). Vysledky preciznosti pro
kazdou sarzi reagencii uvadi Tabulka 6.

Tabulka 6. Preciznost HCV VL podle Sarze

Ocekavana Celkova preciznost dle Sarze

koncentrace Sarze 1 Sarze 2 Sarze 3

RNA HCV

logqq IU/mI SD cve SD cva SD cva
1,0 0,23 55,8 % 0,18 44,2 % 0,20 48,1 %
1,4 0,15 35,1 % 0,15 35,8 % 0,13 29,6 %
2,7 0,09 20,7 % 0,09 20,6 % 0,09 20,2 %
4,2 0,07 16,4 % 0,08 18,9 % 0,07 15,3 %
54 0,12 28,3 % 0,09 19,9 % 0,07 16,2 %
6,9 0,13 31,8 % 0,09 20,9 % 0,07 17,0 %
8,2 0,10 22,7 % 0,10 23,7 % 0,08 17,8 %

a. ,CV* je lognormalni CV, ziskany timto vzorcem:

7

10 In{10)*a*

CV (lognormalni dist.) =

Reprodukovatelnost a preciznost testu HCV VL byly vyhodnoceny pomoci hierarchické analyzy ANOVA s podminkami pro
pracovisté/pfistroj, Sarzi, den, operatora/cyklus a v ramci cyklu. Byly vypoéteny smérodatné odchylky a procenta variability
zpusobena kazdou slozkou transformovanych koncentraci log; HCV, viz Tabulka 7.

Tabulka 7. Smérodatna odchylka a zapog¢itatelny procentni podil variability pro kazdou podminku a celkovou

preciznost
Koncentrace
HCV RNA Pispévek k SD celkové odchylky (CV%) Celkova preciznost
logqg IU/ml
Prac./ & Operator/ V ramci
L. Sarze Den P Celkem
prist. cyklus cyklu
Oce- Sku- Dolni Horni
kavana teéna N SD | (%)® | SD (%)? SD | (%) | SD | (%) | SD (%)2 sD cl cl cvb
1,0 0,83 216 | 0,03 | 1,8% | 0,08 | 132% | 0,04 | 35% | 0,00 | 00% | 0,19 | 81,6 % | 0,21 0,18 025 | 51,7%
1,4 1,28 216 | 0,00 | 00% | 0,04 | 71% | 0,00 | 0,0% | 0,00 | 0,0% | 0,14 | 929% | 0,14 0,13 0,16 | 34,1%
27 2,66 216 | 0,00 | 0,0% | 0,04 | 17,2% | 0,00 | 0,0% | 0,02 | 32% | 0,08 | 795% | 0,09 0,08 0,11 22,1%
42 4,18 215 | 0,00 | 0,0% | 0,05 | 309% | 0,01 | 26% | 0,00 | 0,0% | 0,07 | 66,5% | 0,09 0,07 0,12 20,6 %
54 5,44 216 | 0,00 | 0,0% | 0,06 | 26,5% | 0,00 | 0,0% | 0,01 | 1,3% | 0,09 | 722% | 0,11 0,09 0,14 25,8 %
6,9 6,86 216 | 0,00 | 0,0% | 0,07 | 340% | 0,02 | 34% | 0,00 | 00% | 0,10 | 62,5% | 0,13 0,10 0,17 29,8 %
8,2 8,11 216 | 0,00 | 0,0% | 0,09 | 47,9% | 0,00 | 0,0% | 0,02 | 26% | 0,09 | 495% | 0,13 0,10 0,19 30,5 %
a. (%) je prispévek komponenty odchylky k celkovému lognormalnimu CV
b. ,CV*je lognormalni CV, ziskany timto vzorcem:
CV (lognormalni dist.) =
14 Xpert® HCV Viral Load
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18.4 Linearni rozsah a inkluzivita

Lineérni rozsah testu HCV VL byl stanoven analyzou dvanécti¢lenného panelu pokryvajiciho rozsah od ~5 (0,75 log;() do

~1 % 108 (8 log;() IU/ml. Panely byly pfipraveny paralelnim fedénim referen¢niho materialu HCV (kontrola RNA genotypu 1
a klinicky vzorek genotypu 1) v HCV negativni EDTA plazmé a séru. Nominalni koncentrace pouzité¢ho referen¢niho materialu
byla zkalibrovana na 4. mezinarodni standard WHO pro HCV (06/102). Kazdy ¢len panelu byl testovan ve ¢tyfech replikatech
v kazdém ze tii testovacich dni pomoci dvou Sarzi reagencii. Celkem bylo otestovano 24 replikati kazdého Clenu panelu a typu
vzorku. Analyza linearity byla provedena podle smémice CLSI EP06-A. Obrazek 9 a Obrazek 10 uvadi slou¢ené vysledky pro
obé& Sarze. Test HCV VL je linearni v rozsahu 0,8-8,0 log;o IU/ml s hodnotou R? > 0,997.

Linearita gt 1 v plazmé

y =1,0055x +0,0291
R? =0,9975

[N=]

oo

-l

=]

(]

o

o

=]

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

-

=1

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

Nominalni koncentrace (log10 IU/ml)

Obrazek 9. Linearita genotypu 1 v EDTA plazmé pro test HCV VL

Linearita gt 1 v séru

. ¥ =0,0871x + 0,0667
R? = 0,9975 /“
7

Vysledky testu HCV VL (logyq 1U/ml)

4

3

2

1
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Nominalni koncentrace (logyq 1U/ml)
Obrazek 10. Linearita genotypu 1 v séru pro test HCV VL
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18.5

Pro potvrzeni linearniho rozsahu a vyhodnoceni inkluzivity testu HCV VL byly v negativni lidské EDTA plazmé pfipraveny
panely sestavajici z klinickych vzorki reprezentujicich HCV genotyp 2—6 a kontrola RNA, pokud je k dispozici (pouze
~0,9-8,3 log;( pro genotyp 3, byly pfipraveny a analyzovany ve Ctyfech replikatech v kazdém ze tii testovacich dnli za pouziti
dvou Sarzi soupravy. Pro kazdy genotyp bylo testovano 24 replikati na kazdy ¢len panelu. Nomindlni koncentrace pouzitého
referen¢nich material byla zkalibrovana na 4. mezinarodni standard WHO pro HCV (06/102). VSechny genotypy mély linearni
odezvu s hodnotami R? v rozsahu 0,994-0,998.

Analyticka specificita (exkluzivita)

Analyticka specificita testu HCV VL byla vyhodnocena ptiddnim potencialn¢ zktizené reagujicich organismt o vstupni
koncentraci 1 x 10° CFU/ml, kopii/ml nebo TCID5n/ml do HCV negativni EDTA plazmy a plazmy, kterd obsahovala ~25 1U/ml
referenéniho materialu HCV (klinicky vzorek genotypu 1). Testované organismy uvadi Tabulka 8.

Tabulka 8. Organismy pro analytickou specificitu

Virus lidské imunodeficience 1

Virus lidské imunodeficience 2

Lidsky T-lymfotropni virus |

Lidsky T-lymfotropni virus Il

Candida albicans

Cytomegalovirus

Virus Epsteina-Barrové
Virus hepatitidy A
Virus hepatitidy B

Herpes simplex virus 1

Herpes simplex virus 2

Lidsky herpesvirus 6

Lidsky herpesvirus 8

Varicella zoster virus

BK lidsky polyomavirus

Banzi virus

lIheus virus

Virus zapadonilské horecky

Zika virus

Lidsky papilomavirus 16

Lidsky papilomavirus 18

Staphylococcus epidermidis

Staphylococcus aureus

Zadny z testovanych organism@ nevykazoval pii testovani pomoci testu HCV VL zkifenou reaktivitu a viechny pozitivni
replikaty vedly ke koncentracim RNA HCV v ramci +0,5 log od HCV pozitivni kontroly. Kromé druhti, které uvadi Tabulka 8,
byla provedena analyza viru dengue a viru vakcinie in silico, protoze materialy pfedstavujici tyto viry nemohly byt opatieny pro
testovani. Mezi analyzovanymi viry a primery a sondami Xpert testu HCV VL nebyla zjiSténa zadna skute¢nd vyznamna
sekvencni podobnost.
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18.6  Potencialné interferujici latky
Byla hodnocena citlivost testu HCV VL na interferenci zptisobovanou zvySenymi hladinami endogennich latek, Iéky
predepisovanymi pacientiim infikovanym HCV a markery autoimunitnich onemocnéni. Testovana byla HCV negativni EDTA
plazma a plazma obsahujici ~25 [U/ml referenéniho materialu HCV (klinicky vzorek genotypu 1).

Zvysené hladiny endogennich latek, které uvadi Tabulka 9, neinterferovaly s kvantifikaci testu HCV VL ani neovliviiovaly jeho
specificitu.

Tabulka 9. Testované endogenni latky a koncentrace

Latka Testovana koncentrace
Albumin 9 g/dl

Bilirubin 20 mg/di
Hemoglobin 500 mg/dl

Lidska DNA 0,4 mg/dl
Triglyceridy 3 000 mg/dl

Lékové slozky, které uvadi Tabulka 10, neinterferovaly s kvantifikaci testu HCV VL ani neovliviiovaly jeho specificitu pfi
testovani na trojnasobku vrcholové koncentrace v péti 1ékovych panelech.

Tabulka 10. Testované Iékové panely

Panel Léky
Kontrola | Neuplatiuje se
1 Zidovudin, saquinavir, ritonavir, interferon alfa-2b, klarithromycin
2 Abakavir-sulfat, fosamprenavir kalcium, peginterferon 2b, ribavirin
3 Tenofovir-disoproxil-fumarat, lamivudin (3TC), indinavir sulfat, ganciklovir,

valganciklovir HCI, aciklovir

Stavudin (d4T), efavirenz, lopinavir, enfuvirtid (T-20), ciprofloxacin

Nevirapin, nelfinavir mesylat, azithromycin, valaciklovir HCI

Testovani vzorkl od deseti jedincti na kazdy z markerti autoimunitnich onemocnéni, kterymi byly systémovy lupus
erythematosus (SLE), antinukledrni protilatky (ANA) nebo revmatoidni faktor (RF), nevykazovalo zadnou interferenci s testem
HCV VL.

18.7  Sérokonverzni citlivost
Citlivost testu HCV VL byla hodnocena testovanim sekven¢nich vzorkl plazmy z deseti sérokonverznich panelt s celkovym
poctem 59 ¢Elenti panelii. Kazdy sérokonverzni panel byl tvofen vzorky nefedéné plazmy odebrané od jednoho darce béhem
rozvoje infekce HCV a nasledné imunitni odpovédi. Test HCV VL detekoval RNA HCV v 51 z 57 testovanych vzorki
s platnym vysledkem testu v porovnani s 21 z 59 testovanych vzorku, které byly detekovany alespon jednim z testl na protilatky
proti 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). RNA HCV byla detekovana pomoci testu HCV
VL pied testovanim protilatek v deviti sérokonverznich panelech a ve stejném casovém bod¢ v jednom sérokonverznim panelu.
Vysledek uvadi tabulka 11.
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Tabulka 11. Citlivost testu HCV VL na sérokonverzi

Pocet reaktivnich ¢lenu Pocet dna do prvniho Pocet dnti mezi
panelu reaktivniho vysledku prvnim
reaktivhim
vysledkem
pomoci testu
Xpert HCV VL
5 Pocet Casové Test na Test na a libovolného
Cislo vzorku rozpéti Xpert protilatky Xpert protilatky testu
panelu v panelu v dnech HCV VL (Ab)? HCV VL (Ab)? na protilatky
PHV913 4 9 4 2 0P 7 7
PHV915 4 14 3¢ 2 5¢ 12 7
PHV920 9 35 9 7 0P 13 13
PHV922 6 17 5¢ 5 3¢ 3 0
PHV924 6 88 6 3 0P 59 59
PHV925 5 27 5 1 QP 27 27
PHV926 5 14 5 1 0P 14 14
PHV927 5 17 4 0 4 179 13
PHV928 9 50 7 0 29 509 21
PHV929 6 22 3 0 14 224 8

a. Test na protilatky na zakladé udaji prodejce: Abbott ARCHITECT HCV Ab, Abbott PRISM HCV Ab, Ortho Ver. 3.0 ELISA HCV Ab,
Ortho Enhanced SAVe HCV Ab, Ortho Vitros Eci, Siemens ADVIA Centaur.

b. Testem Xpert HCV VL byly detekovany vSechny odebrané krevni vzorky.

. Jsou prezentovany vSechny vysledky testu Xpert HCV VL, prvni ¢len panelu zpUsobil neplatny vysledek testu.

d. V8echny odebrané krevni vzorky byly nereaktivni na protilatky proti HCV (na zakladé informaci od prodejce). Odebrany krevni vzorek
z posledniho dne se pouziva k uréeni ,poctu dnd do prvniho reaktivniho vysledku*.

(2]
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18.8  Ekvivalence médii pro odbér vzorkt (EDTA, PPT-EDTA a sérum)

Pro kazdé odbérové médium na vzorky (EDTA, PPT-EDTA a sérum) byly odebrany a otestovany jednou Sarzi soupravy
test HCV VL vzorky od 50 odpovidajicich HCV pozitivnich jedinci a 25 odpovidajicich HCV negativnich vzorki.

Jak ukazuji Obrazek 11 a Obrazek 12, test HCV VL prokazal rovnocenny vykon pro vzorky EDTA plazmy oproti vzorktim séra
a pro vzorky EDTA plazmy oproti vzorkim PPT-EDTA plazmy. Vsechny HCV pozitivni vzorky odebrané v séru nebo
PPT-EDTA plazmé poskytly koncentrace RNA HCV v ramci +0,5 log;, [U/ml HCV pozitivnich vzorki odebranych v EDTA
plazmé pii testovani pomoci testu HCV VL.

PPT EDTA vs. K2 EDTA, titr HCV (log IU/ml)
8 .
y = 0,9923x + 0,05179
7 R? = 0,997
E°
=)
353
2
w
'—
o
&3
i"_:
2.
1_
9 { 2 3 4 5 5 7 8
Titr K2 EDTA (log IU/ml)

Obrazek 11. Bodovy diagram log IU/ml PPT-EDTA oproti log IU/ml EDTA

Sérum vs. K2 EDTA, titr HCV (log IU/ml)
8 J
y = 1,001x - 0,03787
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2 R? = 0,995 *
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Obrazek 12. Bodovy diagram log IU/ml séra oproti log IU/ml EDTA plazmy
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Vykonnostni charakteristiky — Klinicky vykon

Specificita

Specificita testu HCV VL byla vyhodnocena pomoci 501 vzorktit EDTA plazmy od HCV negativnich darcti krve. RNA HCV
nebyla detekovana v zddném z 501 vzorkt testovanych pomoci testu Xpert HCV VL, coz prokazuje 100% specificitu (95% CI:
99,2-100,0).

Korelace metod

Byla provedena studie zahrnujici vice pracovist k vyhodnoceni vykonu testu HCV VL v porovnani se srovnavaci metodou

s pouzitim Cerstvych a zmrazenych vzorka lidské plazmy nebo séra odebranych od jedincti infikovanych HCV. Z 607
zpusobilych vzorki (kazdy od jiného déarce) bylo 408 (67,2 %) vzorkd odebrano od subjektti muzského pohlavi. Primérny veék
byl 50,2 + 13,2 let, rozsah byl 21 az 86 let.

Z 607 vzork jich bylo 389 uvniti kvantitativniho rozsahu obou testl, véetné 23 vzorku, které byly jin¢ho genotypu HCV nez 1
(2, 2a, 2b, 2c, 3, 3a, 4 a 6) a jeden smiSeného genotypu (HCV 1 a 6). Demingova regrese ukazuje velmi dobrou korelaci mezi
testem HCV VL a srovnavaci metodou se smérnici 1,022 a prusec¢ikem 0,082. Hodnota R? byla 0,986.

Xpert vs. srovnavaci metoda
Log IU/mL

Deming. reg.: y = 1,022x - 0,082

7 H

6 | R?=0,986

+

Hodnota Xpert
=

+ LogXpert

A lJinéneil

= inie bez odchylky | |

= Dem. reg. celkem

——Linearni (LogXpert)

0 1 2 3 4 5 6 7 8
Hodnota srovnavaci metody

*Genotypy HCV jiné nez 1 jsou znazornény trojuhelniky. Jedna odlehla hodnota nebyla zahrnuta do analyzy.

Obrazek 13. Xpert vs. srovnavaci metoda
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21 Hlavni sidla spole¢nosti Cepheid

Podnikova centrala Evropska centrala

Cepheid AB Cepheid Europe SAS

904 Caribbean Drive Vira Solelh

Sunnyvale, CA 94089 81470 Maurens-Scopont
Spojené staty americké Francie

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

22 Technicka pomoc
Diive, nez kontaktujete technickou podporu spole¢nosti Cepheid, ptipravte si nasledujici informace:
. Nézev produktu
. Cislo sarze
. Sériové Eislo pristroje
. Chybové zpravy (pokud je to relevantni)

. Verze softwaru a (pokud je to relevantni) ¢islo servisniho §titku pocitace

Kontaktni informace

Spojené staty americké Francie
Telefon: + 1 888 838 3222 Telefon: + 33 563 825 319
E-mail: techsupport@cepheid.com E-mail: support@cepheideurope.com

Kontaktni informace na vSechny kancelafe technické podpory spoleénosti Cepheid jsou uvedeny na nasem webu:
www.cepheid.com/en/CustomerSupport.
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